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Méthotrexate haute-dose (MTX-HD)

• Essentiel dans la prise en charge de nombreux cancers de cancers de 
l'enfantl'enfant : ostéosarcomes, leucémies, lymphomes

• Forte toxicitétoxicité (néphrotoxicité, hépatotoxicité, mucites, etc)

• Mise en place de soins associéssoins associés

Administration d'acide folinique

Alcalinisation des urines

Hyperhydratation

• Suivi thérapeutique de la décroissance du MTX sériquedécroissance du MTX sérique



Aldéhyde-oxydase

Métabolisme du MTX
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Cas clinique

• Adolescente de 16 ans16 ans (50 kg, 1,5 m²)

• OstéosarcomeOstéosarcome de l'extrémité supérieure du tibia droit

• Mise en place du traitement : protocole OS 94protocole OS 94

Pré-opératoire : 5 cures de MTX-HD (12 g/m²) en 
alternance avec 2 cures d'étoposide-ifosfamide

Résection chirurgicale de la tumeur

Post-opératoire : 12 cures de MTX-HD en 
alternance avec 3 cures d'étoposide-ifosfamide



Cas clinique

• 1ère cure de MTX-HD : administration de 18 g18 g en perfusion de 
4 heures4 heures

• Apparitions de nauséesnausées, asthénieasthénie, dégradation de l'état dégradation de l'état 
généralgénéral

• Augmentation de la créatininecréatinine et des transaminasestransaminases

• 24 heures après l'administration : MTX sériqueMTX sérique = 419 µmol/L

Atteinte rénale aiguë, excrétion retardée 
du MTX, risque vital

Administration de CPDG2



Suivi de la décroissance du MTX : Cure 1
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Paramètres biologiques
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Dose-test (75 mg)
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Autres cures (10-12 g)
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Conclusion - Perspectives

• Efficacité de la CPDG2CPDG2 confirmée

• Dosage par HPLCHPLC après administration de l'enzyme

Suivi de l'efficacitéefficacité de la CPDG2 en temps réel

Nécessité de la 22èmeème administrationadministration de CPDG2 ?

DialyseDialyse ?

• MTXMTX--HDHD essentiel dans le traitement de l'ostéosarcome

• DoseDose--testtest = bon outil pharmacocinétiqueoutil pharmacocinétique pour la poursuite 
du traitement
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