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Objective: The purpose of this study was to determine whether vomiting and nausea associated 

with intravenous ketamine and intrathecal chemotherapy may be reduced by the addition of prophylactic 

dexamethasone in children. 

Design: A randomized, double-blinded, crossover, placebo-controlled trial 

Setting: Department of Pediatrics, Phramongkutklao Hospital 

Methods: The study was completed in thirty-three children receiving intrathecal chemotherapy 

with methotrexate 12mg and ketamine sedation at Phannongkutklao Hospital. Patients were randomly 

assigned in a double-blinded fashion to receive one of two interventions at the first period, either an 

infusion of normal saIine or intravenous dexamethasone at 0.25 m&g/dose. Each patient acted as his or 

her own control, and each patient was studied at least 2 times. 

Results: Period effect, sequence effect and carry over effect were not demonstrated. The absolute 

risk reduction of vomiting was significantly greater after infusion of dexamethasone than placebo at 

33.3 % ( ~ 4 . 0 2 ) .  Fifteen patients (45.5 %) in the treatment group nausea versus 26 patients (78.7 %) in 

the placebo group reported (p= 0.007). There was no any complication fiom dexamethasone. 

Conclusion: This study demonstrated that intravenous dexamethasone reduced vomiting induced 

by intrathecal chemotherapy and ketamine sedation, with no significance side-effects, and may be 

recommended a reasonable option before intrathecal chemotherapy. 
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                                                               CHAPTER I 

 

                                                          INTRODUCTION 

 

 Rationale and backgrounds             

Acute leukemia is the most common malignancy affecting the pediatric population. The 

success cured rates now are approximate 90% depend on risk classification. The treatment 

modalities include systemic chemotherapy and intrathecal chemothearapy which reduced the 

frequency of overt manifestations of acute leukemia in the central nervous system to less than 

5% for standard risk patients (1).  The schedules of intrathecal chemotherapy administration 

is depend on the individual protocols, varying from weekly during induction phase to every 3 

months during maintenance phase throughout the 3.5 years of the therapy(2). The standard 

intrathecal chemotherapy is methotrexate which apply in dosages according to patient age for 

every risk and plus cytarabine and hydrocortisone for patients having central nervous system 

leukemia (leukemic blasts found by cytomorphology). This procedure frequently results in 

moderate nausea and vomiting typically began approximately 2–3 hours after intrathecal 

chemotherapy and rarely lasted longer than 24 hours. Although the mechanism of vomiting 

from intrathecal chemotherapy may occur by metrotrexate itself  which have emetogenic risk 

mild to moderate but it also stimulate through direct the chemoreceptor trigger zone (CTZ) in 

the floor of the fourth ventricle, rather than by an indirect mechanism involving serotonin 

release from enterochromaffin cell in the gut that the systemic chemotherapy does (3). This 

reason give the incidence of vomiting occurred during the 24 hours in children who had 

underlying acute leukemia after the procedure in fifty-two of the procedures 

(35.6%).Holsworth et al. (4) reported the efficacy of ondansetron in the setting of intrathecal 

chemotherapy in 63 children by using nausea/vomiting survey  
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instrument for patient and parent who receiving intrathecal chemotherapy with and without 

receiving ondansetron which dose at 0.15 mg/kg/dose administered before procedure. The 

results revealed that that number of vomiting in receiving ondanstron were all significantly 

lower than with prior inthatrecal chemotherapy treatment without ondansetron. However, this 

study was not randomized to receive antiemetic therapy plus both physician and patient were 

not blinded. 

           Parker et al. (5) also reported the effectiveness of intravenous ondansetron in 

preventing vomiting after the administration of intrathecal chemotherapy in children. This 

study include 26 children ages 18 month to 15 years receiving intrathecal chemotherapy with 

either metrotrexate or the combination of metrothexate , cytarabine, and hydrocortisone were 

double blinded and randomized to receive an infusion of normal saline or either ondansetron 

0.15 or 0.45 mg/kg. This study showed prevalence of both the frequency of vomiting in the 

two doses of ondansetron in 27.7% for 0.15mg/kg and 14.6% for 0.45mg/kg and the 

prevalence of vomiting is 62.7% in the placebo group. This study conclude that almost all of 

the intrathecal treatments associated with severe vomiting occurred after the infusion of 

placebo compare with the infusion of ondansetron. At present, it appears that the majority of 

children who receive intrathecal chemotherapy will have some nausea and vomiting. This 

data also confirm by pediatric oncology sedation trial (POST) which enrolled 25 children 

with leukemia undergoing lumbar puncture to giving intrathecal chemotherapy during 

maintenance phase which giving fentanyl for pain control and ondansetron for antiemetic 

effect by double-blinded, randomized,placebo-controlled, factorial study during maintenance 

therapy (6). This study showed that during the first 12 hours the following the procedure, 

patients experienced significantly fewer episode of vomiting or retching (overall reduction of 

4.66, p<0.001) while receiving ondansetron. The other view point of intrathecal  
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chemotherapy, this procedure is painful children often require relief of pain and anxiety while 

undergoing therapeutic procedures. Sedation help reduces the children’s movements during 

procedures and decrease their anxiety and pain. 

                   In our tertiary care setting, it has been the policy for providing the sedation for 

children who require these procedures which provided by non-anesthesiologist. Effective and 

safe procedural sedation requires the selection of appropriate drugs and appropriate doses. 

There are a variety of drugs available include ketamine, midazolam that provide effective and 

safe procedural sedation in children. In our hospital, we use ketamine for procedural sedation. 

Ketamine (7) is dissociative drug which was first developed in 1962 and was introduced to 

use as an intravenous anesthetic in the hospital setting started in the 1970s. It remains popular 

in the developing world. Ketamine is given in the intravenous dose 1 mg/kg/dose (the 

maximum dose 50mg).The onset of action is rapid at 30 minute. Ketamine provides well- 

documented amnesia and analgesia, with minimal effect on the airway and vital reflexes, 

hypersalivation and hallucinations which is reported less commonly in children. However, 

the report frequency of vomiting ranges from 10% to 26 (8,9). It almost always occurs during 

the recovery phase when the patient is alert and is more common in older children. Langston 

et al. (10) investigated two hundred sixty-eight patients were randomized to placebo or 

ondansetron 0.15mg/kg/dose for prevent vomiting after giving intravenous ketamine 

1mg/kg/dose for procedural sedation at emergency department. This conclude that 

intravenous ondansetron may benefit for vomiting in this situation but the cost of ondansetron 

is high which give the clinical applicability of this practice remain unclear. 

      With combined intrathecal chemotherapy and ketamine sedation, untreated, one third will 

have post procedure nausea, vomiting in our setting. Vomiting increases the frequentcy of 

delayed discharge, length of stay and patient satisfaction. It also has been associated with  
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aspiration pneumonia. In additional, poor control of nausea and vomiting can lead to 

dehydration, electrolyte imbalance and the need for hospital admission to correct these 

problems.    

          Currently, ondansetron is commonly used because of its efficacy and safety for 

prevention nausea and vomiting. There are a number of publications which confirm that 

ondansetron significantly reduces the incidence of nausea and vomiting either in intrathecal 

chemotherapy or intravenous ketamine sedation in children. However, the high cost of 

ondansetron has been a significant factor limiting its routine or standard prophylactic use at 

present. 

        Further research is necessary to determine whether lower doses of intravenous 

ondansetron or other less expensive antiemetics are effective in this setting. Dexamethasone 

is another option which has been shown to be effective prophylactic antiemetic agents. There 

is a the large, multicenter  North America study confirmed the results that ondansetron and 

dexamethasone have similar efficacy when administered for antiemetic prophylaxis in adults 

(11).  Furthermore, Comparison of using intravenous ondansetron and intravenous 

dexamethasone, Subramanium et al. (12) reported 135 children who undergoing strabismus 

repair by using intravenous dexamethasone 1 mg/kg compare with intravenous ondansetron 

100 ug/kg. The result revealed that the incidence of nausea and vomiting were significantly 

less in the dexamethasone group than in the ondansetron group. This study also showed that 

the cost to benefit a patient was 22 times higher in ondansetron group than in the 

dexamethasone group. The cost to benefit a patient prophylactic antiemetic is significant 

factor.This reassures the value of prophylactic dexamethasone as a cost-effective alternative 

to ondansetron if it’s possible. For the optimal dose for safety and efficacy, Madan et al.(13) 

reported using prophylactic intravenous dexamethasone for preventing nausea and vomiting  
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in 168 children scheduled for strabismus surgery. The results suggest that dexamethasone 

0.25 mg/kg is more effective than saline and equally effective compared with larger doses for 

preventing postoperative nausea and vomiting for pediatric strabismus surgery. There was no 

significant increase in postoperative blood glucose levels was observed and wound healing 

was satisfactory in both groups. Moreover, dexamethasone has been shown to provide the 

good protection from chemotherapy induced nausea and vomiting and used as single agent in 

prophylactic therapy for adult and pediatric patients receiving chemotherapy regimens with 

level 2 (mild to moderate emesis risk ) in acute phase and moderate to high emesis risk in 

delayed phase (14).  

             However, there is unavailable data for using dexamethasone as prevention for nausea, 

vomiting in children especially before procedure with ketamine sedation and intrathecal 

chemotherapy yet. Thus, the objective of this study is to assess the efficacy of dexamethasone 

for antiemetic effect in children receiving ketamine during sedative procedure who are 

undergoing lumbar puncture with intrathecal chemotherapy. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

                                                                CHAPTER II 

 

                                            REVIEW of RELATED LITERATURE 

 

             Nausea and vomiting associated both chemotherapy and sedative agents remain 

important concerns for patients and medical personnel. Almost nausea and vomiting from 

these causes occur within the first 24 hours  

Mechanism of nausea and vomiting 

              Vomiting results from an intricate succession of physiological events mediated by 

humoral factors and somatic visceral musculature. Chemotherapy can cause release of 

serotonin from enterochromaffin cells in the gut. Since the largest concentration of 5-HT3 

receptors in the central nervous system (CNS) is in the nucleus of the solitary tract, it is 

postulated that 5-HT3 antagonists may ameliorate nausea and vomiting by interaction with 

these central receptors. 

Type of nausea and vomiting 

There are three types of nausea and vomiting which depend on periods of assessment and 

various using chemotherapy. 

A. Acute nausea and vomiting: It is the most common problem and has been found in 

common chemotherapy. It has been defined as that the nausea and vomiting occurring 

in the first 24 hours after the administration of chemotherapy. 

B. Delayed nausea and vomiting: It has been defined as that the nausea and vomiting 

occurring after the initial 24 hours and extended to 3 to 5 days after chemotherapy. It 

has been occurred from chemotherapy agents which giving high emetogenic potential  
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such as cisplatin, carboplatin, carmustine which are not used in acute leukemia in 

children. 

C. Anticipatory nausea and vomiting: It has been defined as nausea and vomiting 

occurring prior to the administration of chemotherapy. It has been occurred in patients 

who experienced poor control of acute or delayed nausea and vomiting. This type is 

not response to antiemetic agents and need to do behavior modification or use of 

benzodiazepines. 

Role of antiemetic agents for chemotherapy 

     Hesketh et al. (15) classified chemotherapy agents into five levels according to the 

expected frequency of nausea and vomiting. These are listed in Table1 

Table 1: Emetogenic potential of single chemotherapy agent 

 

Level 1: very mild (vomiting <10%) 

        vincristine,vinblastine,mercaptopurine, methotrexate(<50 mg/m2) 

Level 2: mild to moderate (vomiting 10-30%) 

        asparaginase,cytarabine,doxorubicin,methotrexate(<250 mg/m2) 

Level 3: moderate to high (vomiting 30-60%) 

       doxorubicin,Idarubicin,mitoxantrone,Ifosfamide,dactinomycin 

       cyclophosphamide(<750 mg/m2) ,methotrexate(>250 mg/m2) 

Level 4: high (vomiting 60-90%) 

       carboplatin,cytarabine(> 1000mg/m2), cyclophosphamide(>750 mg/m2) 

 Level 5: very high (vomiting >90%) 

      Cisplatin,carmustine,mechlorethamine,dacarbazine. 
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The table shows that metrothexate for intrathecal chemotherapy is in level 1.  For the 

Guidelines for prophylaxis against acute nausea and vomiting in children who receiving 

chemotherapy show that Hesketh level 1 should not receive antiemetic therapy as standard 

prophylaxis. Jordan et al. (14) proposed the treatment guidelines support using ondansetron 

and corticosteroids as in Table 2 

Table 2: Current treatment guideline for prophylaxis against nausea and vomiting 

Emesis risk                                                   Acute phase                               Delayed phase 

High to very high (5)                                    Ondansetron                          Dexamethasone 

                                                                Plus Dexamethasone 

Moderate to high (4)                                    Ondansetron                           Ondansetron           

Mild  (2)                                                       Dexamethasone or none         None 

Very mild (1)                                               None                                        None   

Role of dexamethasone for nausea and vomiting 

         Corticosteroids are effective as prophylaxis against chemotherapy associated nausea 

and vomiting, but the mechanisms underlying this effect are still unknown. Results from 

experiments in pigeons indicate that dexamethasone’s antiemetic actions may be at least 

partially due to its activity in the central nervous system (CNS) in both the acute and delayed 

phases of cisplatin-induced emesis. However, the mechanism underlying this effect was 

probably unrelated to two factors that have been suggested as contributing to cisplatin-

induced CINV: prostanoid synthesis and influx of cisplatin into the medulla oblongata (16). 

There is also evidence that corticosteroids may exert central antiemetic action through 

activation of glucocorticoid receptors in the nucleus of the solitary tract in the medulla (17).It 

has been shown recently that dexamethasone may act through prostaglandin antagonism,  
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serotonin inhibition in the gut and by releasing endorphins which contribute to the 

prophylactic effects of corticosteroids in cancer patients. 

Role of dexamethasone as monotherapy 

              Corticosteroids are seldom used as monotherapy for management of nausea and 

vomiting induced by moderately emetogenic chemotherapy or highly emetogenic 

chemotherapy. However, results from a number of studies carried out before the widespread 

use of 5-HT3 antagonists have documented the antiemetic efficacy of dexamethasone. It has 

been demonstrated that dexamethasone is effective as monotherapy for the management of 

nausea and vomiting. High-dose intravenous dexamethasone reduced the risk for nausea and 

vomiting in patients receiving doxorubicin, but not for those being treated with combinations 

based on cisplatin.  

           In contrast, Goedhals et al.(18) reported that dexamethasone, given as monotherapy or 

combined with granisetron, provided complete emetic protection in 50% of patients overall 

and 70% of patients during days 4–6 following administration of cisplatin-based 

chemotherapy. Results from a double-blind, randomized, crossover study that included 40 

patients receiving non-cisplatin-based therapy indicated that dexamethasone was superior to 

metoclopramide in preventing nausea and vomiting. Overall, 58% of patients had no 

vomiting with dexamethasone compared with 28% of those receiving metoclopramide(19).  

            In additional,meta-analysis of results from 5613 patients who received chemotherapy 

for multiple types of cancer in 32 studies indicated that dexamethasone was superior to 

placebo or no treatment for complete protection against both acute (OR = 2.22; 95% CI 1.89–

2.60) and delayed emesis (OR = 2.04; 95% CI 1.63–2.56) (20). Results were similar for 

complete protection against nausea. The pooled risk difference for complete protection from  
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emesis was 16% for both the acute and delayed phases. In the postoperative nausea vomiting, 

dexamethasone has also been demonstrated that is effectective as monotherapy.  

             Apfel et al.(11)reported the results of a trial assessing the relative efficacy of three 

antiemetics include ondansetron , dexamethasone and droperidol. The investigators found 

that the three drugs have similar antiemetic efficacy by reduced the risk of postoperative 

nausea and vomiting by about 26 percent. 

Efficacy and safety of dexamethasone for nausea and vomiting in children 

              Dexamethasone has been used many years for prevent chemotherapy related nausea 

and vomiting, and are now being used in postoperative setting in children. Intravenous 

dexamethasone in dose up to 1 mg/kg/dose (maximum dose 25 mg) was effective in reducing 

postoperative vomiting in children after tonsillectomy. However, low-dose intravenous 

dexamethasone 0.15 mg/kg was not effective as perphenazine70 ug/kg in preventing nausea 

and vomiting after tonsillectomy in children.  Furthermore, Madan et al. (13) reported using 

prophylactic intravenous dexamethasone for preventing nausea and vomiting in 168 children 

scheduled for strabismus surgery. The results suggest that dexamethasone 0.25 mg/kg is more 

effective than saline and equally effective compared with larger doses for preventing 

postoperative nausea and vomiting for pediatric strabismus surgery. There was no significant 

increase in postoperative blood glucose levels was observed and wound healing was 

satisfactory in both groups. However, one must be aware of potential toxic effects of 

corticosteroids. Treatment with corticosteroids may result in metabolic abnormalities, CNS 

effects, glaucoma, cataracts, acne, impaired wound healing, dyspepsia, myopathy, 

hypertension, increased risk of infection, or hypothalamic–pituitary–adrenal axis suppression. 

Longer term treatment may increase the risk of osteoporosis or osteonecrosis. However, 

dexamethasone is increasingly used in the treatment of acute leukemia in children and has  
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been linked with improved significant survival rates.  These results should contribute to 

lessened concerns about use of dexamethasone in the treatment of acute leukemia. In 

additional, the recent meta-analysis on dexamethasone and postoperative nausea and 

vomiting did not reveal any significant side-effects 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



                                                        CHAPTER III 

                    

                                             RESEARCH METHODOLOGY 

 

3.1 Research question 

      3.1.1 Primary research question:  

 Does intravenous dexamethasone 0.25 mg/kg have an effect in the reduction of vomiting and 

retching after sedation with intravenous ketamine and lumbar puncture with intrathecal 

chemotherapy comparison with placebo?  

    3.2.2 Secondary research question:  

Does intravenous dexamethasone 0.25 mg/kg have an effect in the reduction of severity of 

nausea after sedation with ketamine and lumbar puncture with intrathecal chemotherapy 

comparison with placebo?        

3.2 Research objective 

3.2.1 Primary objective  

      To determine whether vomiting and retching associated with intravenous ketamine and 

intrathecal chemotherapy may be reduced by the addition of prophylactic dexamethasone. 

3.2.2 Secondary objective  

        To determine whether severity of the nausea after procedure may be reduced by the 

addition of prophylactic dexamethasone. 

3.3 Research hypothesis 

3.3.1  Null hypothesis 

The proportions of vomiting are not different between dexamethasone and placebo in the 

patient after sedation with intravenous ketamine and lumbar puncture with intrathecal 

chemotherapy 
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3.3.2 Alternative hypothesis 

The proportions of vomiting are different between dexamethasone and placebo in the patient 

after sedation with intravenous ketamine and lumbar puncture with intrathecal chemotherapy 

3.4 Conceptual  framework 

Figure 1: Proposed conceptual framework 

 

 

3.5  Key words 

      crossover; double blinded; intrathecal chemotherapy; dexamethasone; ketamine;vomiting 
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3.6  Operational definitions 

Vomiting is the forceful expulsion of the contents of the stomach through the oral or nasal 

cavity. Although frequently confused with nausea, vomiting or emesis is an observable 

phenomenon best described as “throwing up.” 

Retching is the attempt to vomit without bringing anything up. It may be described by such 

terms as “gagging,” “dry heaves,” and “attempting to vomit without results.  

Nausea is a nonobservable phenomenon of an unpleasant sensation experienced in the back 

of the throat and the epigastrium that may or may not culminate in vomiting; it is 

synonymously described as feeling “sick at stomach.” Patients commonly describe nausea as 

a vague unpleasantness located in the region of the throat, upper gastric region, or abdomen.  

Severity of nausea are defined as 

0= none (no symptoms) 

1= mild (can eat and drink well) 

2= moderate (cannot eat but drink some) 

3= severe (cannot eat and drink) 

Crossover analysis, period effect, sequence effect and the carryover effect in this study was 

defined as follows: 

1. The carryover effect is the persistence of the effect of the first treatment extending over its 

period of application to influence the action of a subsequent treatment. 

2. The period effect is the change of responses due to the difference between the first and 

second period of vomiting. 

3. The sequence effect is the order (dexamethasone-placebo and placebo-dexamethasone) in 

which treatments are given produced a difference in the outcome of vomiting. 
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3.7 .Research design 

Randomized, Double-blind, Crossover, Placebo-Controlled Trial. 

 

3.8 Research methodology 

3.8.1  Population and sample 

All children with diagnosed acute lymphoid or myeloid leukemia who required intravenous 

ketamine for sedation lumbar puncture for intrathecal chemotherapy are eligible for 

enrollment into the study. 

All the patients who have all of the inclusion criteria and none of the exclusion criteria are 

recruited for the study.  

3.8.2 Inclusion criteria 

1. Patients aged between 2-15 years who underlying acute lymphoid or myeloid leukemia  

and need to receive ketamine and intrathecal chemotherapy. 

2. Personally signed and dated informed consent and assent document indicating that the 

subject (or legally acceptable representative) has been informed of all pertinent aspects of 

the trial prior to study entry. 

3.8.3Exclusion criteria 

       1. Patients who had a known allergy to ketamine or dexamethasone. 

       2.Patients who had contraindication for ketamine or dexemethasone such as   

       hypertension, increased intracranial pressure or central nervous system mass lesion,  

       major psychiatric , and hyperglycemia. 

      3. Patients who concurrent with nausea and vomiting during that time. 

      4. Patients who received ondansetron or other antiemetic before doing procedure. 

      5. Patients who received other chemotherapy before or after 24 hours. 
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3.8.4 Sample size determination  

From primary outcome is the vomiting which indicated as yes or no after procedure in 24 hours.  

According to the cross over design is one group. The sample size could be determined by test of  

two dependent proportions (McNemar’s test). From the pilot study at Phramongkutklao hospital,  

the study was done for 10 patients who received placebo/dexamethasone and dexamethasone/ 

placebo before intrathecal chemotherapy and ketamine sedation as follow Table 3. 

 

 

Table 3: The proportion of vomiting between two treatments in 10 patients 

 
 
  Placebo  
  Vomit No vomit Total 
Dexamethasone Vomit 1 (p11 = 0.1) 1 (p12 = 0.1)   2 (p1 = 0.2) 
 No vomit 5 (p21 = 0.5) 3 (p21 = 0.3)   8  
 Total 6 (p2 = 0.6) 4 10 
 
 
The formula for sample size calculation was based on McNemar’s test as shown below 
                                n    =  (zα/2 + zβ)

2 η / δ2 
where 
 

α  =  Probability of type I error = 0.05 (2-sided), z0.025 = 1.96 
1-β =   Power = 0.80,  z0.2 = 0.84 
δ     =  Difference in proportion of vomiting between 2 groups  =  p2 – p1 = 0.4 
η    =   Proportion of discordant pairs  =  p12 + p21  =  0.1 + 0.5  = 0.6 

Thus,   n = 29.44  =  30 
 
With the anticipated drop-out rate of 12%, a sample of 36 patients was recruited. Since this 
study was a 2x2 cross-over design, a sample size per sequence (DP, PD where 
D=Dexamethasone, P=Placebo) was 18. 
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3.8.5 Randomization and allocation concealment 

Patients are randomly allocated to start with dexamethasone and placebo group. The simple 

randomization will be performed by looking up the computered generated randomized type of 

treatment table in downward direction. If type of treatment is A, the first treatment will be 

dexamethasone. Otherwise, in case of type of treatment is B, the first would start with 

placebo. For allocation concealment, the type of treatment will be stored in sequentially 

numbered, sealed, opaque envelopes. The envelopes are opened after consent is obtained. At 

each course, the only one nurse who is not in the study will prepare the medications at the 

sedation room and beginning the allocation by opening the code from sealed opaque envelope 

just before the staring the procedure. 

3.8.6   Intervention 

During the procedure 

Patients are randomly assigned to receive one of two interventions at the first period in a 

double-blinded fashion. Patient will receive one of the two options following at the first 

period: 

1. Treatment A 

Ketamine 1 mg/kg IV (maximum single dose 50 mg) and dexamethasone  

( 0.25/mg/kg/dose (8 mg/m2/dose); maximum single dose 8 mg) (5ml) 

                                                                                                                                  

2. Treatment B 

Ketamine 1 mg/kg IV (maximum single dose 50 mg) and 5 ml normal saline solution 

IV (placebo)  
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And will follow with another option in the second period. For example, if patient random 

to start with treatment A at the first period, the patient will receive treatment B at the 

second period. But, if patient start with treatment B at the first period, the next turn will 

be treatment A. (Figure 2) 

 

Figure 2: Randomization and intervention scheme 

 

 

 

 

 

 

 



                                                                                                                                            19 

The ketamine and the study drug (either dexamethasone or placebo) will be administered 

immediately before the induction of anesthesia by intravenous ketamine and in separate 

syringes before undergoing a lumbar puncture for the administration of intrathecal 

chemotherapy. Each patient acted as his or her treatment (placebo, dexamthasone) are 

administered in random order for two intrathecal treatments.   Level and quality of sedation 

will be evaluated by motor and response to stimuli, level of consciousness, respiratory rate. 

Oxygen saturation and heart rate are monitored continuously by a pulse oximeter in all 

patients during the procedure by a designated nurse and there will be standby anesthesiologist 

for unexpected events. Oxygen by facemask with a reservoir bag will be only applied if the 

oxygen saturations decreased to less than 96%. 

Study conduct 

After the procedure, the child will be allowed to recover in quiet area within the recovery 

room. All patients will be placed supine in the Trendelenburg position for 1 hour at the 

recovery room. After the operation until full recovery of consciousness, level of 

consciousness, respiratory rate, blood pressure will be monitored every 15 minutes and 

oxygen saturation and heart rate are monitored continuously by a pulse oximeter in all 

patients. The nurse (the difference person from prepare the drug) will record any episodes of 

nausea or vomiting and any medications that are given.  No other chemotherapy include 

vincristine (1.5 mg/m2), prednisone (40 mg/m2 per day), oral 6-mercaptopurine (50 mg/m2 

per day) would be administered for at least 24 hours before and after the procedure, and no 

other antiemetic agents would be administered unless the patient has at least one episode of 

vomiting or retching after the procedure by giving ondansetron 0.15 mg/kg /dose (max 8 mg) 

intravenous for rescue vomiting/retching.  Children without venous line will be offered oral 

ondansetron at dose of 4 mg (for children 2-10 years) or 8 mg (for children >10 years).  
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   The patients will be observed for a minimum of 2 hours at the recovery room. Then, parents 

and patients will be provided with data collection forms to take home with them and all detail 

will be recorded for 22 hours for the 24 hours following the procedure. During home all 

detail will be include the number of times their child vomited, and rated nausea as none, mild, 

moderate, and severe. These were evaluated for the first three, six, twelve and twenty-four 

hours following the procedure. Parents will receive the available antiemetic drug 

(ondansetron) at home to give the patients in case of developing severe nausea or vomiting 

and also record any medications that will be given for nausea and vomiting. Parents are 

telephoned at home by the research coordinator or nurse 2 times include the end of the 

procedure day and the day after the procedure to ensure that they are not having any difficulty 

to filling out the data collection forms and we also give the contact information (cell phone) 

of research coordinator or nurse and duty doctor in order to ask for calling they have any 

questions. In the next therapy session, the patients will change to another treatment 

(dexamethasone or placebo).The interval between therapy sessions was 2 weeks to 3 months 

as the schedule for intrathecal chemotherapy in the protocol and the effect of each treatment 

is wash out completely and there is the little period effect because intrathecal chemotherapy 

is given on separate days from other systemic chemotherapy and the condition in each 

patients will not change.  

Compliance 

We will inform all patients and parents to make sure that they are awareness of the serious 

illness before starting the study. Nurse will call all parents to ensure that they are not having 

any difficulty to filling out the data collection forms and we also give the contact information 

of research coordinator or nurse in order to ask for calling when they have any questions. 
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Contamination 

The patients will be not to receive chemotherapy that may affect the outcomes except the 

prescribed medications during the study. We will use exclusion criteria to exclude some 

patient conditions ex. acute gastroenteritis, acute gastritis or other diseases which give 

nausea/vomiting. 

 

Co-intervention 

Concomitant medications: steroid and antiemetic agents will not be applied during 24 hours 

prior to study. Both patients and investigators will be blinded to equalize unknown co-

intervention and protect soft outcome. We will prepare the guideline for giving antiemetic 

agents (ondansetron) when the patient has at least one episode of vomiting or retching after 

the procedure by giving ondansetron 0.15 mg/kg intravenous for rescue vomiting or retching. 

3.8.7 Outcome measurement 

1. The primary outcome is the vomiting or retching in 24 hours indicate as yes or no 

which not count anticipatory and delayed vomiting as it is not related to our objective 

2. The secondary outcome is: 

2.1 The severity of nausea in 24 hours 

2.2 The number of ondansetron requirement for rescue vomiting or retching in 24 

hours which not count anticipatory and delayed vomiting as it is not related to our 

objective 

3.8.8 Data collection 

Case record form is generated for each individual patient to keep the patient’s data in 3 

separated sheets which include: 
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1. Parent’s consent form 

2. Patient’s baseline data including: age, sex, body weight, height, procedure time , phase 

of treatment 

3. Patient’s outcome measurement:nausea/vomiting, severity and other adverse events. 

Data will be entered into SPSS. Version 15 to calculate the outcomes. 

 

3.8.9  Data analysis 

The patient’s data will be analyzed using statistics is summarized in the table 4 

Table 4: The outcome measurement and statistical analysis 

Outcome measurement Statistical analysis 

Primary outcome: Comparing 

vomiting or retching in 24 hours  

McNemar’s test 

Secondary outcomes:  

Severity of nausea  McNemar’s test 

Number of ondansetron McNemar’s test 

Demographic data Descriptive 

 

 

3.8.10 Ethical consideration 

 This study will seek approval from the ethical committee of Pharmongkutklao 

Hospital. Prior to recruitment into this study, the patients will be thoroughly informed about 

the objectives and methods of the study. The patients have the right to refuse participation in 

this study or to withdraw from the study at any time without affecting their proper medical 

care. A signed informed consent will be obtained from the parents who take care of the  



                                                                                                                                              23 

patients is less than 18 years old without enforcement. We also concern for vulnerable group 

in this study. All children from 7 to 12 years old in this study will be read or listen for assent 

form under parent guidance before enrollment. All data is confidentiality and is used, only a 

necessary, to fulfill the specific research objectives and research questions. All data will be 

stored in file cabinet in locked office and we will have the password protection for all data 

file on computer. The data will be stored for 15 years and will be destroyed by shredding for 

paper records. We concern about treatment outcomes and anticipating side effects. Thus, this 

study is designed similar to the routine practice. We concern about using placebo for 

intervention in this study. Even antiemetic prophylaxis is not standard treatment for patient 

with IT chemotherapy and ketamine sedation yet but we plan to  

1. Give all detail in information sheet both benefit and disadvantages of placebo when 

patients receive placebo in this study. 

2. In case of subject develop severe nausea or vomiting, we will give ondansetron rescue 

to the subject which will be available at home. In additional, all parents can call on 

duty doctor or nurse with their cell phone number. 

Dexamethasone is fairly safe drugs with long-lasting uses and good records. The price is 

reasonable. Dexamethasone is increasingly used in the treatment of acute leukemia in 

children and has been linked with improved significant survival rates. These results also 

contribute to lessened concerns about use of dexamethasone in the treatment of acute 

leukemia. In additional, the recent meta-analysis on dexamethasone and postoperative nausea 

and vomiting did not reveal any significant side-effects. Finally, the patients will get an 

appropriate standard care if there are any complications during the study. The management in 

the study design is a humanitarian practice which relief the patient suffering in the  
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postoperative period and, if required and proper, the treatment can be continued after the end 

of the data collection until the patients come to complete convalescence. 

3.8.11 Limitations 

This study may have several limitations. Because of our enrollment for patients represent a 

non-probability sampling of patients. Failure to enroll all eligible patients will make this 

study susceptible to selection bias. The external validity of this study may be limited as it 

could be applied to patients who receive ketamine sedation and intrathecal chemotherapy 

only. Physician at hospital who does not use ketamine for sedation will decline to treat 

patients which dexamethasone. Hospital variations in vomiting rates limit the generalizability 

of these results. 

3.9.12 Expected benefit & application 

 If dexamethasone is effective for prevention of nausea and vomiting, it will be low 

cost but high effectiveness. In other words, quality improvement of patient care is provided.  

There will be a better practice in combine postoperative nausea and vomiting and 

chemotherapy associated nausea and vomiting which show that prevention this symptom with 

inexpensive medication.  

 

 

 

 

 

 

 

 



                                                                     CHAPTER IV 

 

                                                                        RESULTS 

 

Patient characteristics 

             

              From March 2010 to September 2010, eligible and enrolled patients during the study 

period are shown on the patient flow diagram in Figure 3. A total of thirty-four children 

diagnosed with acute leukemia were scheduled for intrathecal chemotherapy and ketamine 

sedation. They were randomly and equally allocated in sequence into two groups. One child 

was withdrawn from the study as no ketamine sedation was used at the second period. 

Figure 3: Consort diagram 
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Therefore, 33 children completed the cross-over including 17 boys and 16 girls ranging in 

age from 2.2 to 14.2 years (mean 5.8 years). All were considered evaluable and included in 

the study analysis. Characteristics of the enrolled patients are listed in Table 5. The average 

ketamine dose used for sedation was 1.05 mg/kg (range 0.83-1.25) in placebo group and 1.07 

mg/kg (range 0.86-1.20) in treatment group. The average duration of sedation time was 8.2 

minutes (range 6 -10) in placebo group and 7.6 minutes (range 5-9) in treatment group. No 

patients required more than one dose of ketamine sedation during the procedure. The median 

time between sessions for washout period in dexamethasone-placebo sequence group was 3 

months (range 0.5-4.5 months) and in placebo-dexamethasone sequence group was 3 months 

(range 0.5-4 months), respectively.  

 
 
Table 5.  Baseline patient characteristics 

 
Total 

Gender 

Age  (y) 

Weight  (kg) 

Height  (cm) 

Diagnosis 

Risk of disease 

Type  of  IT*  chemotherapy 

Phase  of  Treatment 

33 patients 

17  Boy,  16  girl 

Average  5.8,  Range  2.2 – 14.2 

20.65  +  8.88 

109.57  +  17.72 

28 B  cell  ALL*, 4 T  cell  ALL,  1  AML* 

22  standard  risk,  11  high  risk 

32 MTX*,   1 ARA-C* 

31  Maintenance,  2  Consolidation 

 
IT*: Intrathecal chemotherapy, ALL*: acute lymphoblastic leukemia, AML*: acute myeloid leukemia 
MTX*: methotrexate, ARA-C* : cytosine arabinoside 
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Analysis of carryover, period, and sequence effects for primary outcome 

Table 6 showed vomiting in period 1 and 2 among DP and PD sequence.  Only one patient 

had vomiting from both treatments whereas thirteen children (39.4%) had no vomiting from 

both treatments.  Test of carryover effect was performed by ignoring vomiting outcome in 

period 1 and 2 of (No, Yes) and (Yes, No) in the analysis.  Analysis of Table 6 with 2 rows 

and 2 columns of (No, No) and (Yes, Yes) using McNemar’s test resulted in a p-value of 1.00 

indicating no carryover effect. 

 

Table 6.  Vomiting in each sequence of treatment 

 

  Vomiting in period 1,2 

Sequence n No, No No, Yes Yes, No Yes, Yes 

Dexa-Placebo (DP) 18 7 8 2 1 

Placebo-Dexa (PD) 15 6 2 7 0 

 

 

 To test the period effect, Table 7 was constructed from Table 6.  In period 1, 16.7% of 

patients in dexamethasone group had vomiting compared to as high as 46.7% among placebo. 

Similarly, in period 2 only 13.3% in the dexamethasone group had vomiting compared to 

50% in placebo. That is, dexamethasone had 30% and 36% less vomiting than placebo in 

periods 1 and 2. Therefore, effect of dexamethosone does not depend on period. Since the 

percentages of vomiting in period 1 and 2 are about the same (30.3% vs. 33.3%), there is no 

effect of period. 
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Table 7.   Test of period effect for vomiting 

 

  Vomiting  

 n Period 1 Period 2 Total 

Dexa-Placebo (DP) 18   3/18 (16.7%)   9/18 (50.0%) 12/36 

Placebo-Dexa (PD) 15   7/15 (46.7%)   2/15 (13.3%)   9/30 

Total 33 10/33 (30.3%) 11/33 (33.3%)  

 
 
  

Analysis of primary outcome 

           Since there was no carryover effect and no period effect, test of treatment effect could 

be carried out from a simple 2x2 table of Table 8 which was derived from Table 6. 

McNemar’s test revealed a p-value of 0.02 indicating a statistically significant treatment 

effect.  Dexamethosone had less vomiting than placebo. The proportion of total vomiting 

outcome was 21 episodes from the total 66 intrathecal treatments in 33 patients (31.8 %).  

There were 5 episodes of vomiting from dexamethasone groups (15.2 %), and 16 episodes of 

vomiting from placebo groups (48.5 %). (Table 8) 

 

Table 8.  Test of treatment effect on vomiting   
 
  Placebo    
  No vomit Vomit Total p-value OR (95% CI) 
Dexamethasone No vomit 13 15 28 0.02 3.75 (1.30, 12.28) 
 Vomit   4   1   5   
Total        17      16    33   
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Absolute risk reduction for vomiting by dexamethasone was 33.3 %, with 95% confidence 

interval from 17.6 % to 49 %. Analysis with McNemar’s test showed a statistically significant                       

difference between the results of the two groups (p=0.02) (Table 9).Approximately three 

patients would need to be treated to prevent one episode of vomiting from intrathecal 

chemotherapy and ketamine sedation by dexamethasone (95% confidence interval 2.0 to 5.7). 

There are significant differences among the different age groups and between genders.  

 

Table 9.  Effect  of  0.25  mg/kg  of  Intravenous  Dexamethasone  before  Lumbar  

Puncture  in  Each  Outcome 

 
                              Treatment group     Placebo group    P-value     Difference, %( 95% CI)   NNT *(95% CI) 
          (n=33)          (n=33)      (McNemar’s test) 
Vomiting  5  16      0.02          33, (18-49)         3 (2-5.6) 
  
Nausea   15  26      0.007          33, (15-51)                      3 (2-6.6) 
 
Ondansetron  required  5  16      0.02          33 , (18-49)                     3 (2-5.6) 

 
NNT*: number needed to treat to prevent one episode 
 

The vomiting group had significantly younger children than no vomiting group (4.65+ 1.48 

years vs. 7.61+ 3.58 years; p=0.002) and girls had a significantly lower incidence of vomiting 

than boys (37.5% vs.82.35%; p=0.01). However, the average age in girl were 7.12+  3.4 years 

and boys were 4.59 + 1.57 years (p=0.01). In stratified analysis among only boys and only 

girls, younger age continued to be associated with increased vomiting in girls which was 4.8+  
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0.9 years in vomiting group and was 8.5+ 3.61 years in non-vomiting group (p=0.01) but no 

difference in boys which was 4.6+ 1.7 years in vomiting group and was 4.6+ 0.97 years in 

non-vomiting group (p=0.95).   The average time after procedure to vomiting in the treatment  

group and placebo group were 54 (range 5-110) minutes and 57 (range 1-195) minutes, 

respectively.  

 

Analysis of secondary outcome 

         The severity of nausea was evaluated for the first three, six, twelve and twenty-four 

hours following the procedure according to nausea scale (0-3). Twenty-eight patients (84.8 %) 

had experienced nausea of at least once in 24 hours. Within 3 hours, nausea was significantly 

different between dexamethasone compared with placebo; in particular, 15 patients (45.4 %) 

in the dexamethasone group had nausea versus 26 patients (78.8 %) in the placebo group (p= 

0.007) with McNemar’s test (Table 9). Under their own control, dexamethasone was superior 

to placebo for prevent nausea (OR = 6.50; 95% CI 1.60–40.28) (Table 10).  

 
 
Table 10.  Test of treatment effect on nausea   
 
  Placebo    
  No vomit Vomit Total p-value OR (95% CI) 
Dexamethasone No vomit 5 13 18  0.007 6.50 (1.60, 40.28) 
 Vomit  2       13  15   
Total         7      26    33   
 

In addition, the severity of nausea and the intervention drugs in 66 episodes (33 patients) was 

analyzed as shown in Table 11. Analysis with McNemar’s test showed a statistically 

significant difference between the results of the two groups on the nausea scale (p=0.017).  

The proportion of nausea outcome was 41 episodes in 66 treatments (62.1 %) in 33 patients. 
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Table 11.  Severity of nausea within 3 hours in their own control 

 

Severity  of  nausea* 
Placebo  group 

Total 
     0                    1                    2                    3 

Dexamethasone  group          0 

                                                 1 

                                                 2 

                                                 3 

Total 

     5                    2                    7                    4 

     0                    3                    5                    3 

     2                    1                    0                    0 

     0                    0                    1                    0 

     7                    6                  13                    7  

18 

11 

3 

1 

33 

 
Severity of nausea within 3 hours in the dexamethasone versus placebo group (P=0.017); Mcnemar’s test  
*Severity of nausea:  0 = no symptoms;1= can eat and drink well; 2= cannot eat but drink some ;3= cannot eat 
and drink 
However, 5 patients experienced nausea at 6 hours and one at 12 hours following therapy. All 

of them received placebo before undergoing procedure.                                                                                      

             Five patients (15.2 %) in the dexamethasone group and 16 (48.5 %) in the placebo 

group received ondansetron rescued after procedure (p= 0.02) with McNemar’s test 

 (Table 9). The ondansetron requirement and outcome of vomiting was analyzed. Five patients 

who received dexamethasone required one dose of ondansetron (100%). Sixteen patients who 

received placebo required one dose in 11 patients (68.7%), 4 patients two doses and one 

patient 3 doses.   

Safety 

     Dexamethasone was well tolerated through successive procedures of lumbar puncture with 

intrathecal chemotherapy and ketamine sedation. There was no patient admitted in the 

hospital after the procedure for any reasons. There was no patients developed desaturation 

during procedure. No clinically significant dexamethasone side effects were observed in this 

study. 



 
 
                                                          CHAPTER V 

 

                                                         DISCUSSION 

 

               The current study is the first blinded, crossover, randomized study to evaluate the 

efficacy of intravenous dexamethasone for the prevention of nausea and vomiting following 

intrathecal chemotherapy administration and ketamine sedation in pediatric patients with 

leukemia. 

                Routine administration of antiemetic agents to all leukemic children undergoing 

intrathecal chemotherapy and ketamine sedation is controversial at present.  Previous studies 

of intrathecal chemotherapy have reported a wide range of vomiting (10% to 88.5 %) (4, 22). 

Our study revealed the proportion of vomiting and nausea is 31.8 % and 62.1%, respectively. 

Jayabose et al. (22) reported only one of 52 children who had a total of 228 lumbar punctures, 

experienced vomiting. However, that study was based on the use of propofol which has anti-

emetic properties (23,24).  In contrast, the pediatric oncology sedation trial (POST) showed 

that during the first 12 hours following intrathecal chemotherapy, children experienced 

significantly fewer episode of vomiting or retching (overall reduction of 4.66, p<0.001) after 

receiving ondansetron (6).  In addition, Parker et al. (5) described the incidence of vomiting 

after receiving ketamine sedation for intrathecal chemotherapy was 88.5% despite the use of 

intravenous ondansetron. However, the study did not clearly define the definition of vomiting 

and nausea and separate the two entities. Interestingly, parker et al. (5) also found increased 

vomiting associated with decreasing patient age. Our data also support that younger patients 

have a higher incidence of vomiting. The clinical significance of this finding remains to be 

determined. 
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          The sedative agent, ketamine, provides well- documented amnesia and analgesia, with 

the side effect of vomiting ranging from 10% to 26% (9).  Langston et al. (10) investigated 

two hundred sixty-eight patients who were randomized to placebo or ondansetron 

0.15mg/kg/dose for antiemetic prophylaxis after received intravenous ketamine 1mg/kg/dose 

for procedural sedation in the emergency department. Intravenous ondansetron significantly 

reduced the incidence of vomiting to 7.8% in the ondansetron group compared to 18.9% in 

the placebo group. However, the number needed to treat to prevent one episode of vomiting 

was 9.  They concluded that intravenous ondansetron improves vomiting in this situation but 

the high cost ondansetron is limits clinical utility. 

               Although intravenous ondansetron has been studied in the setting of intrathecal 

chemotherapy and ketamine sedation, the high cost of ondansetron has been a significant 

factor limiting its use in developing countries.  Dexamethasone was first reported to be an 

effective prophylactic antiemetic agents in patients receiving chemotherapy in 1981(25,26) . 

The etiology and mechanism by which dexamethasone reduces both nausea and vomiting are 

not fully understood. Possibly, the effects are centrally mediated through the inhibition of 

both prostaglandin synthesis and endogenous opioid release (27). Several studies have shown 

that glucocorticoids are equal to or better than other drugs such as ondansetron, or 

metoclopramide in preventing nausea and vomiting associated with chemotherapy and post 

procedure (28,29).  Ondansetron and dexamethasone have similar efficacy when administered 

for antiemetic prophylaxis in adults (11).  Subramanium et al. (12) reported on 135 children 

undergoing strabismus repair using intravenous dexamethasone 1 mg/kg or intravenous 

ondansetron 100 ug/kg.  The incidence of nausea and vomiting were significantly less in the 

dexamethasone group. That study also showed that the cost benefit ratio was 22 times higher 

in ondansetron group than in the dexamethasone group.  
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           Parker et al. (5) reported the efficacy of intravenous ondansetron in preventing 

vomiting after the administration of intrathecal chemotherapy in children. That study 

included 26 children ages 18 month to 15 years receiving intrathecal chemotherapy with 

either metrotrexate or the combination of metrotrexate , cytarabine, and hydrocortisone. The 

study was a double blinded, randomized and cross over design with patients receiving an 

infusion of either normal saline or ondansetron 0.15 or 0.45 mg/kg. There was an absolute 

risk reduction of vomiting by ondansetron was 48.1%.The number needed to treat was 2.5. 

The latter was similar to our study which showed the absolute risk reduction of vomiting by 

dexamethasone was 33.3%. The number needed to treat (NNT) was 3 to prevent one episode 

of vomiting.  Our results also showed a marked reduction in mild, moderate, and severe 

nausea in each of the two treatment groups serving as their own control. Whereas 45.4% in 

the dexamethasone group were accompanied by some degree of nausea, the placebo group 

showed a 78.8% incidence with a higher degree of nausea. The problem of period, carryover, 

and sequence effects are major challenges in interpreting outcomes from any crossover study. 

Our data did not show any of these effects. This was probably due to the short half-life of 

intrathecal chemotherapy and ketamine agents with the washout period of at least two weeks 

(15,16). Our results revealed the time to vomiting was 54 minutes in the dexamethasone 

group and 57 minutes in the placebo group. This was shorter than a previous study which 

reported nausea and vomiting typically began approximately 3-4 hours after intrathecal 

chemotherapy(4). However, that study did not detail the sedative agents. Ketamine-associated 

vomiting is almost always occurs during the recovery phase when the patient is alert (30). We 

believe that the time to vomiting in our study is short because of the use of ketamine.   

               We used ondansetron as the standard rescue for vomiting in our study. Interestingly, 

our results show that the response rate of vomiting after receiving ondansetron in  
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dexamethasone group is 100% whereas the response rate of vomiting after receiving 

ondansetron in placebo group is smaller (68%).  The combination of steroid and ondansetron 

is superior than using single agent for some patients. Several controlled clinical trials 

substantiate the combination of a corticosteroid with ondansetron being more effective than 

monotherapy for prophylaxis against chemotherapy induced nausea and vomiting and 

postoperative nausea and vomiting (31,32).   

                   There were no clinically significant complications after intravenous 

dexamethasone in this study. However, the safety conclusions were limited given the small 

sample size. Long term use of prophylactic steroids may cause significant problems, such as 

the potential increased risk of infection and osteonecrosis. However, no studies have 

identified serious complications associated with antiemetic doses of dexamethasone, with a 

meta-analysis even indicating insufficient power to detect rare complications (33). In 

addition, dexamethasone is increasingly used in the treatment of acute leukemia in children 

and has been linked with improved significant survival rates.  These observations lessen 

concerns about the use of dexamethasone in the treatment of acute leukemia.   

                   Our results show that dexamethasone at 0.25 mg/kg administered as a single 

intravenous infusion before intrathecal chemotherapy can significantly reduce both the 

frequency of vomiting and severity of nausea after intrathecal chemotherapy and ketamine 

sedation. There is no standard dose for intravenous dexamethasone. Madan et al. (13) 

reported using prophylactic intravenous dexamethasone for preventing nausea and vomiting 

in 168 children scheduled for strabismus surgery. The results suggest that dexamethasone 

0.25 mg/kg is more effective than saline and equally effective compared with larger doses for 

preventing postoperative nausea and vomiting for pediatric strabismus surgery. Furthermore, 

there were two studies confirming the effectiveness of the low- dose  
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intravenous dexamethasone 0.15 mg/kg in preventing nausea and vomiting after 

tonsillectomy and strabismus correction in children (34,35) . The information about oral 

dexamethasone for prevention vomiting in children is limited. Ng et al. (36) reported a total 

of 81 patients who received anthracycline (48%) and carboplatin (28%). The oral 8mg of 

ondansetron plus 8 mg of oral dexamethasone achieved control of acute vomiting in 75% of 

all patients receiving chemotherapy. The study concluded that the benefits of using oral anti-

emetics include reduction in drug costs and nursing time. Oral dexamethasone administration 

may also be possible as a prophylactic medication with intrathecal chemotherapy and 

ketamine sedation, particularly when given at home. Further research is in the use of oral 

corticosteroids may be useful. 

           This study has several limitations.  First, we confined our protocol so that intrathecal 

chemotherapy which given on separate days from any other systemic chemotherapy. These 

limited our patients to only those in consolidation and maintenance phase chemotherapy, thus 

allowing the separation of intrathecal and systemic chemotherapy without causing much 

disruption, thereby limiting the applicable use with intensive chemotherapy in induction and 

delay intensification phase.  Second, the external validity of this study may be limited as it 

only applies to patients who receive ketamine sedation and intrathecal chemotherapy. 

Physicians at hospitals who do not use ketamine for sedation may decline to treat patients 

which dexamethasone.  

 

Conclusions 

We found that children who received intravenous dexamethasone 0.25 mg/kg have a 

significant reduction of vomiting and nausea after sedation with intravenous ketamine and  
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lumbar puncture with intrathecal chemotherapy compared to placebo. The combination of 

low cost and high efficacy makes dexamethasone a reasonable option for prophylaxis against 

nausea and vomiting in this patient population, especially in low income countries.  
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                                                            APPENDIX A 
 
 
Patient initials                                                                  Patient number   [__]__]__] 

 
   
 
 

                      CASE  RECORD  FORM 
 

Efficacy of dexamethasone for the prevention of nausea and vomiting 
associated with intrathecal chemotherapy and ketamine sedation in children 
with leukemia: A randomized, double‐blinded, crossover, placebo‐controlled 
trial 

 
 

 
 
Principal  investigator 
Name:  Dr. Chanchai Traivaree 
Address:   Department of Pediatrics 
                   Phramongkutklao College of Medicine 
                  THAILAND 
Telephone:  081-7556677 
Fax: 02-644-4130 
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Patient initial………………………..      Patient number   [__]__]__] 
                                                                   Assessment date  [__]__]__]__]__]__] 
 
Eligible criteria 
 

Inclusion criteria                                                                            No                       Yes 

‐ Age between 2- 15 years old                                                                  [     ]                      [     ] 
‐ Underlying acute leukemia with any types                                         [      ]                     [      ] 
‐ Scheduled for lumbar puncture for                                                     [       ]                    [       ] 
       chemotherapy 
‐ Received ketamine sedation                                                                  [       ]                     [      ] 

__________________________________________________ 
Exclusion criteria                                                                             No                       Yes 
___________________________________________________________________________ 
‐  Known allergy to ketamine or dexamethasone                                [      ]                         [       ] 
‐  Had hypertension, increased intracranial pressure,                        [       ]                        [       ] 
        central nervous system mass lesion,  
        major psychiatric and hyperglycemia. 

‐ Concurrent with nausea and vomiting during that time                  [       ]                        [       ] 
‐  Received ondansetron or other antiemetic before doing                 [        ]                       [        ]          
        Procedure 
‐ Received other chemotherapy before or after 24 hours                     [        ]                      [        ] 
____________________________________________________________________________________ 
Consent form                                                                                                 [       ]                        [      ] 
____________________________________________________________________________________ 
Conclusion 
‐ Patient fulfils all inclusion criteria and none of                                  [       ]                      [        ] 

exclusion criteria 
___________________________________________________________________________________ 
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Patient initial………………………..      Patient number   [__]__]__] 
                                                                   Assessment date  [__]__]__]__]__]__] 
_____________________________________________________________________________________ 
 

Patient Description 
 
Sex:  Male    Female        
Date of birth:       [__]__]__]__]__]__]  
                                 dd      mm      yy 
Weight: ________kg  Height :_________cm    BSA __________m2 
 
Diagnosis         Date of diagnosis :       [__]__]__]__]__]__]  

 Acute lymphoblastic leukemia     
        B cell       T cell 
         High risk      Standard risk 

Acute myelogenous leukemia 
         M1     M2     M3     M4    M5    M6    M7 
 

Phase of treatment 
___________________________________________________________________________ 

Remark 
 

___________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________ 
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Patient initial………………………..      Patient number   [__]__]__] 
                                                                   Assessment date  [___]___]__]__]__]__] 
____________________________________________________________________________________ 
 

  Visit  1 Visit  date  [__]__]__]__]__]__]  Phase of treatment________________ 

                                               dd      mm   yy 
Weight     __________kg  ,  Height ___________cm  ,  BSA   ___________ 
Started  time  ____________________   Finished  time  __________________ 
Dose of  Ketamine     ]__]__]  mg 
 
Type and dose of IT chemotherapy   
           Metrothexate        ]__]__]  mg           
 
Study drug administered number _________________________ 
 
Postoperative 
Vomiting    yes time__________ 
     No 
Retching      yes time___________ 
     No 
 
Rescue with Ondansetron   
   YES 
        Route  IV    PO :    Dose     ]__]__]  mg     : time_______________ 
        Outcome      improved     not improved  

  NO 
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Nausea  Score 
Score 
0 = no bother 1= slightly bothersome 2= very bothersome 3=extremely bothersome 
 
 

Nausea  
Time  (hr)  after  IT  Chemotherapy  

 0  3  6  12  18  24  

None (0)  
Slightly(1)  
Very (2)  
Extremely(3)  

      

 
 
Complication: 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
 
Remark: 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
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Patient initial………………………..      Patient number   [__]__]__] 
                                                                   Assessment date  [___]___]__]__]__]__] 
____________________________________________________________________________________ 
 

  Visit  2 Visit  date  [__]__]__]__]__]__]  Phase of treatment________________ 

                                               dd      mm   yy 
Weight     __________kg  ,  Height ___________cm  ,  BSA   ___________ 
Started  time  ____________________   Finished  time  __________________ 
Dose of  Ketamine     ]__]__]  mg 
 
Type and dose of IT chemotherapy   
           Metrothexate        ]__]__]  mg           
 
Study drug administered number _________________________ 
 
Postoperative 
Vomiting    yes time__________ 
     No 
Retching      yes time___________ 
     No 
 
Rescue with Ondansetron   
   YES 
        Route  IV    PO :    Dose     ]__]__]  mg     : time_______________ 
        Outcome      improved     not improved  

  NO 
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Nausea  Score 
Score 
0 = no bother 1= slightly bothersome 2= very bothersome 3=extremely bothersome 
 
 

Nausea  
Time  (hr)  after  IT  Chemotherapy  

 0  3  6  12  18  24  

None (0)  
Slightly(1)  
Very (2)  
Extremely(3)  

      

 
 
Complication: 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
 
Remark: 
_________________________________________________________________ 
_________________________________________________________________ 
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APPENDIX B 
 

หนังสือแสดงเจตนายินยอมเขารวมการวิจัย (Informed Consent)  

                                            รับรองโดยคณะอนุกรรมการพิจารณาโครงการวิจัย พบ. 

 
ชื่อโครงการวิจัย  “ประสิทธิภาพของเดซาเมทาโซนในการปองกันการคล่ืนไส  และอาเจียนในผูปวยมะเร็งเม็ดเลือดขาวใน

เด็กภายหลัง การวางยาสลบดวยเคตามีน  และการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลัง” 

 
 

วันท่ีลงนาม…………………………………………………………………. 
 

กอนที่จะลงนามในใบยินยอมใหทําการวิจัยน้ี  ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยถึงวัตถุประสงคของการวิจัย  
วิธีการวิจัย  อันตราย  หรืออาการที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย  หรือจากยาท่ีใช รวมทั้งประโยชนที่คาดวาจะเกิดขึ้นจากการวิจัย
อยางละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 

ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจ  และไมปดบังซอนเรน จนขาพเจาพอใจ 
 ขาพเจาเขารวมในโครงการวิจัยน้ีดวยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจูง 

ขาพเจามีสิทธิที่จะบอกเลิกการเขารวมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได และการบอกเลิกน้ีจะไมมีผลตอการ
รักษาพยาบาลที่ขาพเจาจะพึงไดรับในปจจุบันและในอนาคต 
 ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาเปนความลับ และจะเปดเผยเฉพาะในรูปของสรุปผลการวิจัยโดยไม
มีการระบุช่ือนามสกุลของขาพเจา  การเปดเผยขอมูลเก่ียวกับตัวขาพเจาตอหนวยงานตางๆ ที่เก่ียวของ จะกระทําดวยเหตุผล
ทางวิชาการเทาน้ัน 
 ผูวิจัยรับรองวาหากเกิดอันตรายใดๆ  จากการวิจัย    ขาพเจาจะไดรับการรักษาพยาบาล ตามที่ระบุในเอกสารช้ีแจง
ขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  
 ขาพเจาจะไดรับเอกสารช้ีแจงและหนังสือยินยอมท่ีมีขอความเดียวกันกับที่ผูวิจัยเก็บไว เปนสวนตัวขาพเจาเอง 1 
ชุด 
 ขาพเจาไดรับทราบขอความขางตนแลว มีความเขาใจดีทุกประการ และลงนามในใบยินยอมดวยความเต็มใจ 

 
            ลงชื่อ……………………………….ผูเขารวมโครงการวิจัย              

 (…………………………………..ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง )    
 

 ลงชื่อ ………………………………ผูดําเนินโครงการวิจัย         
 (…………………………………..ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง ) 
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 ลงชื่อ......................................................พยาน             

   (..........................................................ชื่อ -นามสกุล ตัวบรรจง ) 
 
 
 ลงชื่อ......................................................พยาน        

   (  ..........................................................ชื่อ -นามสกุล ตัวบรรจง )  
 
 
ในกรณีที่ผูเขารวมในโครงการวิจัย อายุนอยกวา 18 ป ไมสามารถตัดสินใจไดดวยตนเอง และไมสามารถลง

ลายมือช่ือดวยตนเอง  
ขาพเจา…………………………………………ในฐานะเปน……………………………………… (ผูแทนโดย

ชอบธรรมตามกฎหมาย / ผูปกครอง / บิดา–มารดา / สามี – ภรรยา) ของ………………………………………….อนุญาตให 
……………………………………. เขารวมในโครงการวิจัยในครั้งน้ี  

 
 

    ลงชื่อ……….…………………………..ผูแทนโดยชอบธรรมตามกฎหมาย /ผูปกครอง /บิดา-มารดา/สามี-ภรรยา)            
    (………………………….………………ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง )    

 
    ลงชื่อ......................................................พยาน         
     (..........................................................ชื่อ -นามสกุล ตัวบรรจง )  

 
     ลงชื่อ......................................................พยาน        
     (..........................................................ชื่อ -นามสกุล ตัวบรรจง )  
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                                                       ใบยินยอมเขารวมโครงการ 
 
ชื่อโครงการวิจัย   ประสิทธิภาพของเดซาเมทาโซนในการปองกันการคล่ืนไส  และอาเจียนในผูปวย

มะเร็งเม็ดเลือดขาวในเด็กภายหลัง การวางยาสลบดวยเคตามีน  และการใหยาเคมี
บําบัดทางน้ําไขสันหลัง 

ผูใหขอมูล ........................................................วันท่ี................................................................. 
ชื่อและสถานท่ีทํางานของผูวิจัย 
                                  พันโท นพ.ชาญชัย  ไตรวารี กองกุมารเวชกรรม รพ.พระมงกุฎเกลา 
 
 
ผูทําการวิจัยใหเด็กอานเอง  หรืออานใหฟงถาเด็กไมสามารถอานเองได 
 -  หนูจะไดรับการปองกันการคล่ืนไสอาเจียนดวยเดซาเมทาโซนหรือยาปลอมระหวางการใหเคตา
มีน  และการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลัง  เปนจํานวน  2  คร้ัง  ในระยะเวลา  1-3  เดือน 
 -  หนูจะไดรับการตรวจรางกายและการตรวจสัญญาณชีพกอนเขาศึกษา  และมีการบันทึก
ผลการรักษาหลังจากใหการรักษาดวยเดซาเมทาโซนหรือยาปลอมเปนเวลา  24  ช่ัวโมง 
 -  ผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนหลังการรักษา  เชน  ความดันโลหิตสูงซ่ึงหนูจะไดรับการสอบถามอาการ  
และตรวจสัญญาณชีพอยางใกลชิด 
 -  หนูสามารถถอนตัวออกจากการรักษาไดตลอดเวลา 
 

ลงช่ือ...............................................................ผูเขารวมโครงการวิจัย 
    (..................................................................ช่ือ-นามสกุล  ตัวบรรจง) 
 
    ลงช่ือ...............................................................ผูดําเนินโครงการวิจัย 
    (..................................................................ช่ือ-นามสกุล  ตัวบรรจง) 
    
                                               ลงช่ือ...............................................................พยาน 
               (..................................................................ช่ือ-นามสกุล  ตัวบรรจง) 
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                                                                   APPENDIX D 

 
เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  

(Research Subject Information sheet)  
ชื่อโครงการวิจัย    “ ประสิทธิภาพของยาเดซาเมทาโซนในการปองกันการคล่ืนไสและอาเจียนในผูปวยมะเร็งเม็ดเลือดขาว
ในเด็กภายหลังการวางยาสลบดวยยาเคตามีนและการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลัง” 
 
วันท่ีชี้แจง___________________ 
 
ชื่อและสถานที่ทํางานของผูวิจัย 
ชื่อ    พ.ท.ชาญชัย  ไตรวารี 
สถานที่ทํางาน     หนวยโลหิตวิทยา  กองกุมาเวชกรรม  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา   
โทร  02-354-7660  ตอ  9412-94143  
 
ชื่อผูวิจัยรวม       รศ.พ.อ.นพ.รัชฏะ     ลํากูล 
สถานที่ทํางาน    หนวยโลหิตวิทยา  กองกุมาเวชกรรม  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา   
โทร  02-354-7660  ตอ  9412-94143  
 
ผูใหทุนวิจัย  โครงการสนับสนุนงานวิจัยนักวิจัยรุนใหม งบผลิตแพทยป งบประมาณ 2553 
  

ทานไดรับการเชิญชวนใหเขารวมในโครงการวิจัยน้ี แตกอนที่ทานจะตกลงใจเขารวมหรือไม โปรดอานขอความ
ในเอกสารน้ีทั้งหมด เพ่ือใหทราบวา เหตุใดทานจึงไดรับเชิญใหเขารวมในโครงการวิจัยน้ี โครงการวิจัยน้ีทําเพ่ืออะไร หาก
ทานเขารวมโครงการวิจัยน้ีทานจะตองทําอะไรบาง รวมทั้งขอดีและขอเสียที่อาจจะเกิดขึ้นในระหวางการวิจัย 
 ในเอกสารน้ี อาจมีขอความท่ีทานอานแลวยังไมเขาใจ โปรดสอบถามผูวิจัยหรือผูชวยผูวิจัยที่ทําโครงการน้ีเพ่ือให
อธิบายจนกวาทานจะเขาใจ ทานจะไดรับเอกสารน้ี 1 ชุด กลับไปอานที่บานเพ่ือปรึกษาหารือกับญาติพ่ีนอง เพ่ือน หรือ
แพทยที่ทานรูจัก ใหชวยตัดสินใจวาควรจะเขารวมโครงการวิจัยน้ีหรือไม การเขารวมในโครงการวิจัยครั้งนี้จะตองเปน
ความสมัครใจของทาน ไมมีการบังคับหรือชักจูง ถึงแมทานจะไมเขารวมในโครงการวิจัย ทานก็จะไดรับการรักษาพยาบาล
ตามปกติ การไมเขารวมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยน้ี จะไมมีผลกระทบตอการไดรับบริการ การรักษาพยาบาลหรือ
ผลประโยชนที่พึงจะไดรับของทานแตอยางใด 
 โปรดอยาลงลายมือช่ือของทานในเอกสารนี้จนกวาทานจะแนใจวามีความประสงคจะเขารวมในโครงการวิจัยน้ี 
คําวา “ทาน” ในเอกสารน้ี หมายถึงผูเขารวมโครงการวิจัยในฐานะเปนอาสาสมัครในโครงการวิจัยน้ี หากทานเปนผูแทนโดย
ชอบธรรมตามกฎหมายของผูที่จะเขารวมในโครงการวิจัย และลงนามแทนในเอกสารน้ี โปรดเขาใจวา “ทาน” ในเอกสารน้ี
หมายถึงผูเขารวมในโครงการวิจัยเทาน้ัน 
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โครงการวิจัยน้ีมีท่ีมาอยางไร และวัตถุประสงคของโครงการวิจัย 

 แพทยผูทําการตรวจทานไดยืนยันวาทานเปนโรคมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดเฉียบพลันซึ่งตองไดรับการรักษาดวย
การใหยาเคมีบําบัดทางกระแสเลือด  และทางนํ้าไขสันหลัง  ทั้งน้ีการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังจะมีการใหยาเคมี
บําบัดโดยเฉล่ียทุกๆ  3  เดือน  เปนเวลาอยางนอย  3  ป  อยางไรก็ตามหัตถการการเจาะน้ําไขสันหลังเปนหัตถการท่ีทําใหมี
อาการเจ็บปวด  ดังน้ันจึงไดมีการวางยาสลบกอนทําหัตถการน้ีดวยยาสลบท่ีเรียกวา  เคตามีน  ซึ่งเปนยาที่มีความปลอดภัย
และนิยมใชในการวางยาสลบระยะสั้นในเด็ก  อยางไรก็ตามยาเคตามีน  จะทําใหมีผลขางเคียงที่สําคัญหลังผูปวยฟนคือ
อาการคล่ืนไสอาเจียน  นอกจากน้ันการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลังก็มีผลใหเกิดอาการคล่ืนไสอาเจียนเชนเดียวกัน 
ท้ังน้ีอาการคล่ืนไสอาเจียนทําใหเกิดความไมสุขสบาย โดยอาจจะมีผลเสียตอบุตรของทานหลายประการกลาวคือ  ในกรณีท่ี
ทําหัตถการท่ีหอผูปวยนอกเม่ือบุตรของทานคล่ืนไสอาเจียนก็จะตองมีการสังเกตอาการ  หรือในกรณีท่ีมีอาการรุนแรงมาก
เชนรับประทานอาหารไมไดอาจจะตองมีการประเมินเกลือแรและการใหสารน้ําเกลือทางเสนเลือดดําซึ่งในบางคร้ังอาจมี
ความจําเปนในการรับผูปวยไวสังเกตการณในโรงพยาบาล  ซึ่งสงผลเสียท้ังบุตรของทาน,  ผูท่ีตองดูแล    สําหรับในกรณีท่ี
ผูปวยมีอาการคล่ืนไสอาเจียนระหวางรักษาอยูในหอผูปวยในอาจจะทําใหบุตรของทานตองนอนโรงพยาบาลนานขึ้นเพื่อ
สังเกตอาการ,ประเมินเกลือแรและการใหสารน้ําเกลือทางเสนเลือดดํา   
               ในปจจุบันการปองกันการคลื่นไสอาเจียนจากการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลัง  และการวางยาสลบชนิดเคตา
มีน  ยังไมถือเปนมาตรฐานในการปองกันในผูปวยทุกราย  และมักจะใหยาแกคล่ืนไสอาเจียนเมื่อผูปวยมีอาการอาเจียนแลว
เทาน้ัน  การศึกษาวิจัยน้ีมีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาวิจัยยาแกอาเจียนชนิดฉีด  ที่มีช่ือสามัญวา  เดซาเมทาโซน  
(dexamethasone)  ซึ่งเปนยาในกลุม เสตียรรอยด (steroid) โดยเปนยาที่ใชรักษาผูปวยมะเร็งเม็ดเลือดขาวในปจจุบันอยูแลว 
ทั้งน้ีมีรายงานพบวาเดซาเมทาโซน  เปนยาที่สามารถปองกันอาการคล่ืนไสอาเจียน  และมีความปลอดภัยในเด็ก 
นอกจากน้ันผลขางเคียงที่เกิดขึ้นสวนใหญเกิดจากการใชยาเปนประจําทุกวันและเปนเวลานานและมีผลขางเคียงนอยหาก
ไดรับในปริมาณท่ีไมมาก (นอยกวา 0.5 มก./กก. หรือขนาดสูงสุดไมเกิน  8  มก.)  หรือใชประจํา(ใชติดตอกันนอยกวา 7วัน)  
แตหากไดรับในปริมาณที่มากหรือใชประจําอาจมีผลขางเคียงท่ีสําคัญไดแก ความดันโลหิตสูง,ภาวะนํ้าตาลในเลือดสูง, 
ภาวะกระดูกพรุนเปนตน ซึ่งการศึกษาวิจัยครั้งน้ีการใชยา เดซาเมทาโซน    เปนการใชเพียงครั้งเดียวในขนาด 0.25 มก./กก. 
ซึ่งมีงานวิจัยวาสามารถใชไดอยางปลอดภัยในเด็ก ทั้งน้ีตลอดการศึกษาวิจัยผูปวยจะไดรับการรักษาและแกไข
ภาวะแทรกซอนจากการอาเจียนดวยยาตามมาตรฐานทุกอยางในปจจุบันโดยยึดหลักจริยธรรมเปนหลัก 

บุตรของทานไดรับเชิญใหเขารวมโครงการวิจัยน้ีเพราะคุณสมบัติท่ีเหมาะสมดังตอไปนี้ 

1. บุตรของทานตองไดรับยาสลบเคตามีนทางเสนเลือดดํา  และมีการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลัง 
2. บุตรของทานที่มีอายุต้ังแต  2 – 15  ป 
3.ไดรับความยินยอมจากบิดา / มารดา  หรือผูปกครองตามกฎหมาย 
 

บุตรของทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติดังตอไปนี้ 

 1.  บุตรของทานที่มีประวัติแพยา เคตามีน  หรือยา  เดซาเมทาโซน   
 2.  บุตรของทานที่มีอาการคล่ืนไสอาเจียนกอนวางยาสลบ  24  ช่ัวโมงไมวาจากสาเหตุใดๆ  ก็ตาม 
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3.  บุตรของทานที่ไดรับยาแกอาเจียนทุกชนิดกอนวางยาสลบ  24  ช่ัวโมง 
4.  บุตรของทานที่ไดรับยาเคมีบําบัดกอนวางยาสลบ  24  ช่ัวโมง 
             ทั้งน้ีในกรณีที่บุตรของทานที่ไมเขาตามหลักเกณฑในการไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยได  ขางตน  อาจจะมี
โอกาสไดเขามารวมในการวิจัยไดในการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังในครั้งตอไปเมื่อไมมี ขอหามในการไมสามารถ
เขารวมโครงการวิจัยทั้ง 4 ขอดังกลาวขางตน 
 
 

จะมีการทําโครงการวิจัยน้ีท่ีใด และมีจํานวนผูเขารวมโครงการวิจัยท้ังสิ้นเทาไร 

 โดยจะไดมีการทําวิจัยที่กองกุมารเวชกรรม  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา   โดยมีอาสาสมัครทั้งสิ้น 47 ราย 
 

ระยะเวลาที่ทานจะตองรวมโครงการวิจัยและจํานวนคร้ังท่ีนัด 

 ถาทานเขารวมในการศึกษาน้ี  ทานจะตองมาพบแพทยของทาน  2  ครั้ง  ในระยะเวลา  1-3  เดือน  จุดมุงหมายของ
การมาพบแพทยน้ีประการแรกเพื่อใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังและใหแนใจวาสุขภาพของทานดีพอที่จะเขารวมและ
เพ่ือตรวจสอบวายาเดซาเมทาโซน ที่ทานไดรับกอนใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังอยูมีประโยชนแกทานอยางแทจริง  
และทําใหเกิดปญหาใดๆ  แกทาน   
  

หากทานเขารวมโครงการวิจัยคร้ังน้ี ทานจะตองปฏิบัติตามขั้นตอน หรือไดรับการปฏิบัติอยางไรบาง 

กอนเริ่มตนการศึกษาและการพบแพทยแตละครั้ง  แพทยจะตรวจรางกาย  ตรวจวัดความดันโลหิต,  ชีพจรและนํ้าหนักเพ่ือ
ความปลอดภัยในการรักษา  ทั้งน้ีทานจะไดรับยาเดซาเมทาโซน  ในขนาด  0.25  มก./กก.  (ขนาดสูงสุด  8  มก.)  กอนวาง
ยาสลบดวยเคตามีนและการใหยาเคมีบําบัดทางน้ําไขสันหลังโดยเปรียบเทียบกับยาหลอกซึ่งหมายถึง  ยาที่มีลักษณะ
เหมือนกับยาเดซาเมทาโซน  แตไมมีผลในการรักษาหรือปองกันอาการคล่ืนไสอาเจียนแตอยางใด  โดยทานที่เขาหลักเกณฑ
และยินยอมเขารวมการศึกษาวิจัยจะถูกสุมแบงเปน  2  กลุม  ไดแก  1.  กลุมที่ปองกันการคล่ืนไสอาเจียนดวยยาเดซาเมทา
โซน  2.  กลุมที่ปองกันการคล่ืนไสอาเจียนดวยยาหลอก  โดยการรักษาในครั้งแรกจะมีการสุมวาผูปวยจะไดรับยาแบบใด
กอน   โดยทานจะมีโอกาสไดรับยาทั้ง 2 กลุมเทากัน  โดยทานไมสามารถจะเลือกไดวาจะใชยายาเดซาเมทาโซน  หรือยา
หลอกในแตละครั้งของการวิจัย   อยางไรก็ตามผูปวยที่ไดรับยาเดซาเมทาโซนในคร้ังแรกจะไดรับยาหลอก  ในครั้งที่  2     
ในทางกับกันถาผูปวยไดรับยาหลอกในครั้งที่  1  ก็จะไดรับยาเดซาเมทาโซน  ในครั้งที่  2  ซึ่งผูปวยทุกทานจะไดรับการ
ประเมินอาการคล่ืนไสอาเจียนตลอด  24  ช่ัวโมงหลังการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังรวมถึงผลขางเคียงของยาที่อาจ
เกิดขึ้นซึ่งจะไดรับการเฝาระวัง  และแกไขทันทีที่มีอาการ  โดยผูประเมินคือแพทยและทานไมรูวาไดยาในกลุมไหน 
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ความไมสุขสบาย หรือความเสี่ยงตออันตรายท่ีอาจจะไดรับจากกรรมวิธีการวิจัยมีอะไรบาง และวิธีการปองกัน/แกไขท่ี
ผูวิจัยเตรียมไวหากมีเหตุการณดังกลาวเกิดขึ้น 
          ทานที่ไดรับยาในกลุมยาเดซาเมทาโซนอาจจะไดผลดีในการปองกันการคล่ืนไสอาเจียนและมีผลขางเคียงนอยหาก
ไดรับในปริมาณท่ีไมมาก (นอยกวา 0.5 มก./กก. หรือขนาดสูงสุดไมเกิน  8  มก.)  หรือใชประจํา(ใชติดตอกันนอยกวา 7วัน)  
แตหากไดรับในปริมาณที่มากหรือใชประจําอาจมีผลขางเคียงที่สําคัญไดแก ความดันโลหิตสูง,ภาวะนํ้าตาลในเลือดสูง, 
ภาวะกระดูกพรุนเปนตน สําหรับทานที่ไดรับยาในกลุมยาหลอกซึ่งหมายถึง  ยาที่มีลักษณะเหมือนกับยาเดซาเมทาโซน  แต
ไมมีผลในการรักษาหรือปองกันอาการคล่ืนไสอาเจียนแตอยางใด  ซึ่งอาจจะทําใหทานพบมีอาการคล่ืนไสอาเจียนไดมาก
ขึ้นหลังจากการวางยาสลบดวยยาเคตามีนและการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลัง แตทั้งน้ีทางคณะผูวิจัยไดเตรียมแนว
ทางการรักษาและแกไขภาวะคล่ืนไสอาเจียนซึ่งผูปวยทุกทานจะไดรับการประเมินอาการคล่ืนไสอาเจียนตลอด  24  ช่ัวโมง
หลังการใหยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลังรวมถึงผลขางเคียงของยาท่ีอาจเกิดขึ้นซึ่งจะไดรับการเฝาระวัง  และแกไขทันทีที่มี
อาการ   
  
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากโครงการวิจัย 
 1.ทราบถึงประสิทธิผลของยา เดซาเมทาโซนเพ่ือใชในการปองกันอาการคล่ืนไสและอาเจียนในผูปวยมะเร็งเม็ด
เลือดขาวในเด็กที่ไดรับยาเคตามีนและไดรับยาเคมีบําบัดทางนํ้าไขสันหลัง 
 2.สามารถนํายาเดซาเมทาโซนมาเพ่ือปองกันการคลื่นไสและอาเจียน เพ่ือทดแทนยาแกอาเจียนชนิดอื่นที่ราคาแพง
กวาไดในอนาคต 

คาใชจายท่ีผูเขารวมในโครงการวิจัยจะตองรับผิดชอบ (ถามี) 

 ทานไมตองเสียคาใชจายในการรักษาเพ่ิมขึ้นจากการศึกษาน้ี   

คาตอบแทนท่ีจะไดรับเม่ือเขารวมโครงการวิจัย 

 ทานจะไดรับคาตอบแทนเปนคาเดินทางมารวมในโครงการวิจัย ครั้งละ 200 บาท  

หากทานไมเขารวมโครงการวิจัยน้ี ทานมีทางเลือกอ่ืนอยางไรบาง 

การเขารวมการศึกษานี้  เปนไปโดยสมัครใจ  ทานอาจจะปฏิเสธที่จะเขารวม  หรือถอนตัวจากการศึกษาน้ีไดทุก
เมื่อ  โดยไมกระทบตอการดูแลรักษาที่จะไดจากแพทย  โดยทานสามารถไดรับการรักษาตามมาตรฐานแนวทางเวชปฏิบัติ 

  
หากเกิดอันตรายท่ีเก่ียวของกับโครงการวิจัยน้ี จะติดตอกับใคร และจะไดรับการปฏิบัติอยางไร 
  กรุณาติดตอ พ.ท.นพ.ชาญชัย  ไตรวารี  กุมารเวชศาสตร  อาการพัชรกิติยาภา  ช้ัน  8  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  
หมายเลขโทรศัพท  02-345-7660  ตอ  94142-94143  ในเวลาราชการ หรือ  081-755-6677  ทั้งในเวลาและนอกเวลาราชการ  
หรือ รศ.พ.อ.นพ.รัชฏะ   ลํากูล  กองกุมารเวชศาสตร  อาการพัชรกิติยาภา  ช้ัน  8  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  หมายเลข
โทรศัพท  02-345-7660  ตอ  94142-94143   ในเวลาราชการหรือ  081-9108316   ทั้งในเวลาและนอกเวลาราชการ  โดย
ผูวิจัยจะเปนผูรับผิดชอบคารักษาพยาบาลที่เกิดจากการไดรับบาดเจ็บจากการวิจัยน้ี  
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หากทานมีคําถามท่ีเก่ียวของกับโครงการวิจัย จะถามใคร ระบุชื่อผูวิจัยหรือผูวิจัยรวม 

  หากทานมีปญหา  หรือขอสงสัยใดๆ  กรุณาติดตอ พ.ท.นพ.ชาญชัย  ไตรวารี  กองกุมารเวชศาสตร  อาการพัชรกิติ
ยาภา  ช้ัน  8  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  หมายเลขโทรศัพท  02-345-7660  ตอ  94142-94143   หรือ  081-755-6677  หรือ 
รศ.พ.อ.นพ.รัชฏะ   ลํากูล  กองกุมารเวชศาสตร  อาการพัชรกิติยาภา  ช้ัน  8  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  หมายเลข
โทรศัพท  02-345-7660  ตอ  94142-94143   หรือ  081-9108316  ซึ่งยินดีที่จะใหคําตอบแกทานทุกเมื่อ 
  
หากทานรูสึกวาไดรับการปฏิบัติอยางไมเปนธรรมในระหวางโครงการวิจัยน้ี ทานอาจแจงเร่ืองไดท่ี  

สํานักงานพิจารณาโครงการวิจัย กรมแพทยทหารบก  ช้ัน 5 อาคารพระมงกุฎเกลาเวชวิทยา เบอรโทร 02-
3547600-28 ตอ 94270 

 

ขอมูลสวนตัวของทานท่ีไดจากโครงการวิจัยคร้ังน้ีจะถูกนําไปใชดังตอไปนี้ 

แพทยผูวิจัยตองการขอมูลสวนตัวบางอยางของบุตรทาน  เชน  อักษรยอของช่ือ  เพศ  วันเกิด  ขอมูลทาง
การแพทยบางอยางและอาจตองการขอมูลอื่นๆ  ดวย  ขอมูลเหลานี้มีความสําคัญสําหรับใชในการศึกษา  การจัดการขอมูล
ดังกลาวจะกระทําตามกฎหมายเก่ียวกับการปกปองขอมูลสวนบุคคล  ขอมูลที่ระบุวาเปนตัวบุตรของทานจะไมถูกเปดเผย
ตลอดการศึกษาบุตรของทานจะถูกระบุโดยใชอักษรยอของช่ือและหมายเลขประจําตัวผูปวยในโครงการ 

 

ทานจะถอนตัวออกจากโครงการวิจัยหลังจากไดลงนามเขารวมโครงการวิจัยแลวไดหรือไม 

ทานสามารถถอนตัวออกจากโครงการวิจัยไดตลอดเวลา  โดยจะไมมีผลเสียใดๆ  เกิดขึ้น  และอาจถูกขอใหออก
จากโครงการวิจัย: 

1.  การเขารวมอยูในการศึกษาตอไปอาจเปนอันตราย 
2. ทานจําเปนตองไดรับการรักษาที่ไมอนุญาตใหใชในการศึกษาน้ี 
3. ทานไมปฏิบัติตามคําแนะนําผูวิจัย 
4. ทานต้ังครรภ 
5. การศึกษาน้ีถูกยกเลิก 

หากมีขอมูลใหมท่ีเกี่ยวของกับโครงการวิจัย ทานจะไดรับแจงขอมูลน้ันโดยผูวิจัยหรือผูวิจัยรวมน้ันทันที (ในกรณีท่ีเปนการ

วิจัยเก่ียวของกับการรักษาโดยเฉพาะการใชยา)  

หากมีขอมูลใหมที่เก่ียวของกับโครงการวิจัย  ผูวิจัยจะแจงใหผูเขารวมโครงการวิจัยทราบ 
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