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การ รกัษา ALL ใน เดก็ ดวย การ ให Methotrexate
ม ีผล ตอ ระบบ ประสาท สวน กลาง ได เชน neurotoxicity,
white  matter change, demyelination, และ มี การ
เปลีย่น แปลง ของ ระดบั CSF marker การ ให Folinic
acid  rescue สามารถ ปองกัน ภาวะ ดัง กลาว ได การ
ศกึษา นี ้ม ีจดุ ประสงค เพือ่ ศกึษา วา การ ให Folinic acid
rescue จะ สามารถ ปองกัน Methotrexate-induced
neurotoxicity โดย ไม ลด อตัรา การ หาย ขาด ของ child-
hood  ALL หรอื ไม ม ีขอมลู ที ่เคย ศกึษา แลว ทัง้ ใน แนว
ที ่สนบัสนนุ และ คดั คาน ทฤษฎ ีดงั กลาว จงึ ม ีการ ทบทวน
วาร สาร เหลา นี้ รวม ทัง้ ตดิ ตอ ขอ ขอมลู เพิม่ เตมิ ไป ยงั ผู วจิยั
ตาง ๆ  สรปุ ผล ได ดงั ตอไป นี้

ขนาด ยา ของ Folinic acid rescue ที่ เหมาะสม
สามารถ ปองกัน การ เกิด neurotoxicity ได แม จะ เปน
high-dose methotrexate ก ็ตาม โดย ขนาด ยา ที ่นอย
ที ่สดุ และ ปลอดภยั ของ Folinic acid rescue ขึน้ อยู กบั
ขนาด ยา ของ methotrexate ที ่ให แต ไม เปน สดัสวน กนั
ถา ให low-dose methotrexate สามารถ ให Folinic
acid  ใน ขนาด equimolar dose ได สวน high-dose
methotrexate ( มาก กวา 1 กรมั ตอ ตาราง เมตร) จะ ตอง
ใช Folinic acid เปน รอย ๆ  มลิลกิรมั นอก จาก นี ้ยงั ขึน้

อยู กบั ระยะ เวลา ระหวาง การ ให Methotrexate กบั การ
เริม่ ให Folinic acid rescue ซึง่ ม ีความ สาํคญั นอย กวา
โดย methotrexate ที ่ให ไม ควร เกนิ 42-48 ชัว่โมง เนือ่ง
จาก จะ ฟน เซลล ปกต ิไม ทนั

จาก การ ศึกษา ของ Borsi และคณะ พบ วาการ ให
high-dose methotrexate รวม กบั การ ให Folinic acid
rescue ขนาด  158-315 มิลลิกรัม ตอ ตาราง เมตร ใน
ผูปวย มะเร็ง เม็ด เลือด ขาว เหมือน การ รักษา osteosar-
coma  พบ วา การ พยากรณ โรค ดี กวา กลุม ที่ ได Folinic
acid rescue ขนาด 315-588 มลิลกิรมั ตอ ตาราง เมตร
แต relapse rate ไม ตางกัน อยาง มี นัย สําคัญ แสดง วา
การ ให Folinic acid ใน ขนาด สงู ไม ได ฟน เซลล มะเรง็ เมด็
เลือด ขาว และ ทําให อัตรา การ หาย ขาด ลดลง Folinic
acid ม ีการ สะสม ใน น้าํ ไข สนั หลงั ได แต ไม ม ีความ สาํคญั
ทาง คลนิกิ โดย จาก การ ศกึษา ของ Mehta และคณะ  พบ
วา การ ให Folinic acid rescue ทกุ dose ตัง้แต dose
ที่ 2 เปนตน ไป ระดบั ของ Folinic acid จะ เพิม่ ขึน้ และ
ลดลง อยาง รวด เร็ว จน เทากับ ระดับ folinic acid กอน
ให จึง ไม รบกวน ตอ การ ให CNS prophylaxis นอก
จาก นี้ การ ให Folinic acid ยัง สามารถ ปองกัน neuro-
toxicity  จาก massive intrathecal overdose ได ถา
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ให ใน ขนาด ที ่เพยีง พอ ไม ม ีการ ศกึษา ที ่ยนืยนั วา การ ให
Folinic  acid หลงั การ ให high-dose methotrexate
จะ ไม ม ีผล ตอ การ ทาํลาย เซลล มะเรง็ เมด็ เลอืด ขาว และ การ
เริ่ม  Folinic acid rescue ชา ลง จะ ไม เพิ่ม การ ทําลาย
เซลล  มะเร็ง เม็ด เลือด ขาว แต กลับ เพิ่ม ผล ขาง เคียง ทาง
ระบบ ประสาท

การ ให Methotrexate ระดับ ของ ยา ที่ เปน thera-
peutic  level คือ 10-6 mol ซึ่ง จําเปน ตอง ให intrave-
nous  Methotrexate 6 กรัม ตอ ตาราง เมตร จึง จะ ได
therapeutic  level ทกุ ราย แต การ รกัษา Childhood
ALL  protocol ใช เพยีง 5 กรมั ตอ ตาราง เมตร จงึ ตอง เพิม่
ยา ทาง intrathecal route จงึ จะ เพยีง พอ ขนาด ของ ยา
folinic acid ที ่เหมาะสม หลงั ให high-dose methotr-
exate  จาก การ ทบทวน วาร สาร ตางๆ แสดง ดงั ตาราง

Suggested Folinic Acid Doses After MTX
Based on Published Literature

MTX Folinic acid (total dose)
100 mg/m2

1 g/m2

2.5 g/m2

5 g/m2

8 g/m2

5 g/m2 + IT

10 mg/m2

60 mg/m2

75 mg/m2

105 mg/m2

180 mg/m2

150 mg/m2

สรุยี พร พงษ เสวลกัษณ
แพทย ประจาํ บาน ตอย อด

หนวย โลหติ วทิยา ภาควชิา กมุาร เวช ศาสตร
คณะ แพทยศาสตร จฬุาลงกรณ มหาวทิยาลยั


