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OZET

Gebeligin ge¢ donemlerinde betametazon uygulamasimin maternal hematolojik etkileri arastirild:.

Yirmiyedi-otuzdért haftalar arasinda ateg ya da infeksiyonu olmayan, tekil gebelife sahip 30 kadin ¢aligmaya
alindr. 24 saat ara ile 2 kez 12 mg intramuskiiler betametazon uygulamas: ncesinde ve sonrasindaki 5 giin boyunca
tam kan sayim: yapildt.

Steroid uygulamalar: tedavi sonrasinda total lokosit sayisim 11.1 + 2.2x103 hiicre/mi’den 1. ve 2. giinlerde an-
lamli olarak sirastyla 13.2 +2.9x103 hiicre/ml ve 13.5 + 3.01x10? hiicre/ml’ye yiikseltti (p=0.0001). Notrofil sayisin-
da %38’lik anlamh bir yiikselme ve lenfosit sayisinda %19’luk anlaml: bir diisiis mevcuttu.

Gebeligin ge¢ donemlerinde fetal akciger olgunlagmas: icin betametazon kullanimas: okositozla sonuglanmr. In-
feksiyon takibinde bu bilgiler bize yol gosterici olabilir.
Anahtar Kelimeler: Preterm dogum, betametazon, tam kan sayimi, perinatal infeksiyon.

ABSTRACT
THE MATERNAL HAEMATOLOGICAL EFFECTS OF BETAMETHASONE IN PREGNANCY
To investigate the maternal haematological effects of betamethasone injections in late pregnancy.

Thirty pregnant women without fever or clinical infection and with a singleton pregnancy between 27 and 34 we-
eks’ gestation were studied. A whole blood count was performed before and daily for 5 days after two 12 mg intra-
muscular injections of betamethasone given 24 hours apart.

The steroid injections produced a significant increase in total white cell counts from 11.1 £2.2 10 13.2 +2.9x1 0’
cells/ml and 13.5 + 3.01x103 cells/ml on the first and second day after treaiment respectively (p=0.0001). There was
a significant increase in the neutrophil count by 38% and a mean decrease in the lymphocyte count by 19%.

The use of betamethasone injections to mature fetal lungs in late pregnancy results in a leokocytosis. This infor-
mation may be helpful when monitoring for infection.

Key Words: Preterm delivery, betamethasone, whole blood count, perinatal infection.
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GIRIS

Preterm dogumlarda yenidogan respiratuvar
distress sendromunun (RDS) 6nlenmesinde mater-
nal glukokortikosteroid uygulanmas: perinatal
mortalite ve morbiditeyi azaltan en 6nemli tedavi
yaklagimidir (1,2). Preterm travay ve preterm er-
ken membran riiptiirii olgularinin yaklasik
%50’sinde preterm dogum gerceklesmektedir
(3.4). Bu tiir olgularda infeksiyonun erken tan1 ve
tedavisi olduk¢a Snemlidir (5). Takip protokolleri-
nin pek ¢ogunda maternal periferik 16kosit sayim
6n planda tutulmaktadir. Biz de gebelikte steroid
uygulamasi ile olusan hematolojik degisiklikleri
aragtirmak, ozellikle 16kosit degigikliklerini sapta-
mak ve perinatal infeksiyonun takibindeki 6nemi-
ni ortaya koymak i¢in bu ¢alismayi yaptik. Bu
amagla fetal akciger matiirasyonunda en sik kulla-
nilan glukokortikosteroid olan betametazon ile
olugan hematolojik degisiklikleri aragtirdik.

MATERYAL ve METOD

Caligmamuzi Haziran 1997-Ekim 1998 tarihleri
arasinda Siileyman Demirel Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Da-
Ir’nda ¢esitli obstetrik nedenlerle takip ve tedavi
edilen 30 preterm gebe kadin iizerinde prospektif
olarak gerceklestirdik. 27-34 haftalar arasindaki
preterm dogum riski tasiyan olgulann tiimiine 24
saat ara ile 2 kez 12 mg betametazon (Celestone
Chronodose) uygulandi. infeksiyon bulgulan olan
gebeler ile ¢ogul gebelikler caligma diginda tutul-
dular. Hemoglobin, ldkosit, notrofil, lenfosit ve
trombosit 6l¢limii amaciyla kortikosteroid uygula-
masindan hemen 6nce ve izleyen 5 giin igerisinde
giinliik olarak sabahlan venoz kan 6rnekleri alindi.
Kan sayimlan Tip Fakiiltesi Hematoloji Laboratu-
var1’nda otoanalizor ile yapildi.

Betametazon uygulamasi sonrasi olusan hema-
tolojik degisikliklerin istatistiksel analizinde tek-
rarlanan Olglimler i¢in varyans analizi (ANOVA

for repeated measures) yontemi kullanildi. P<0.05
anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Olgularimizda medyan anne yas1 31 yil (20-38
yil), ortalama gebelik haftasi 30 hafta (27-34 hafta)
idi. 13 olgu erken dogum tehdidi, 9 olgu antepar-
tum kanama, 3 olgu agir preeklampsi, 5 olgu erken
membran riiptiirii nedeniyle yatmakta idi.

Tablo 1’de betametazon uygulamasindan Snce-
ki ve sonraki hematolojik degisiklikler gosteril-
mektedir. Betametazon uygulamasini izleyen 2
giinde total 16kosit ortalamasi anlaml olarak art-
mig ve 3. giinde bazal degerlere diigmiistiir (sira-
siyla %20 ve %23 oranlarinda artig). En diisiik ar-
tig oran1 %1.5 ve en yiiksek artig orant %88 idi. Or-
talama notrofil sayisi betametazon uygulamasi
sonrasindaki 2 giinde %38 oraninda (%6-127) art-
mig, daha sonraki giinlerde normal diizeylere in-
migtir. Ortalama lenfosit sayisi steroid uygulamasi-
n1 izleyen 2 giin i¢inde %19 oraninda azalms, 3.
giinden itibaren normal diizeylere yiikselmistir.
Ortalama hemoglobin degerleri steroid uygulama-
s1 sonrasinda anlamli derecede olmamakla birlikte
hafif bir diisme gostermistir. Trombosit degerlerin-
de ise herhangi bir degisiklik goriilmemistir.

Sekil 1’de giinlere gore nétrofil sayisindaki de-
gisiklikler ve benzer bir ¢alismada deksametazon
ile olugan degisikliklerin dagilim grafigi goriil-
mektedir. Notrofil degerlerindeki artig hizi galig-
mamizda anlamli olarak daha uzun siireli ve daha
diisiik diizeyde bulunmustur.

TARTISMA

Fetal akciger matiirasyonunda hormonlarn et-
kisi bilyiiktiir. Bu hormonlarin baginda kortikoste-
roidler gelmektedir. Gebelere 24 saat ara ile 2 kez
12 mg betametazon veya 6 saat ara ile 4 kez 6 mg
deksametazon verilmesi respiratuvar distress send-
romunu azaltici bir 6nlemdir (6). Literatiirii incele-

Tablo 1. Betametazon uygulamas: sonrasinda hematolojik parametrelerdeki degisiklikler.

Hematolojik Betametazon 1.Giin 2.Giin 3.Giin 4.Giin 5.Giin
Parametre Oncesi

(Ort+SD) (Ort+SD) (Ort+SD) (Ort+SD) (Ort+SD) OrtzSD) p
Hemoglobin (g/L) 116+11.9 112+10.6 11249.7 11i£l11 113109 112+10.3 0.481
Trombosit (x 10%/L) 254%31.7 260+36.6 267+41.5 260+40.2 258+42.6 261x45.4 0.868
Total 16kosit (x109/L) 11£222 13.2£29 13.5+3.06 117+ 19 11+1.7 11£2.6 0.0001
Notrofil (x109/L) 8.1x1.8 11.1£2.1 10.7+1.8 83x1.6 79+1.6 8.1%1.5 0.0001
Lenfosit (x10%/L) 2.1+04 1.6+0.8 1.8+0.5 2.3:04 2.1:04 2.1+0.5 0.0001
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GUNLER

Sekil 1. Betametazon ve deksametazon uygulanan olgulardaki
notrofil dedigiklikleri.

digimizde antenatal kortikosteroid uygulamasi ile
ilgili cesitli ¢aligmalarin oldugunu gérmekteyiz
(1,3). Wallace ve arkadaglar1 688 gebe tizerinde
yaptiklar1 retrospektif bir incelemede 35 haftadan
6nceki gebeliklerde %80 oraninda kortikosteroid
gereksinimi oldugunu ileri siirmiiglerdir (3). Piazze
ve arkadaslan hipertansif gebeliklerde fetal akci-
Ser matiirasyonunun geciktigini, steroid uygula-
masi ile akciger matiirite indekslerinin arttigim
saptamiglardir (2). Kortikosteroidlerin fetal akci-
ger matiirasyonu iizerine olan etkileri ¢esitli calis-
malarda incelenirken, diger sistemlere olan etkileri
ya da feto-maternal metabolizmalar konusunda az
sayida calisma oldugunu gormekteyiz. Marinoni
ve arkadaglan ¢alismalarinda prenatal betametazon
uygulamas: ile plasenta orijinli kortikotropin-rele-
asing hormon diizeylerinin arttifim gostermislerdir
(7). Murthy ve arkadaslan deneysel ¢aligmalarinda
gebeligin ge¢ doneminde betametazon uygulama-
sinin lenfosit proliferasyonunda azalmaya yol agti-
gin1 gostermislerdir (8). Biz de ¢alismamizda ge-
beligin ge¢ donemlerinde betametazon uygulamasi
ile annede ortaya ¢ikan hematolojik degisiklikleri
inceledik. Calismamizda 24 saat ara ile 2 doz 12
mg betametazon verilmesinden sonra 48 saat siiren
gecici bir notrofili ve 16kositoz oldugunu ve bu de-
Sisikliklerin 3. glinde normallestigini saptadik. De-
nison ve arkadaglan gebeligin ge¢ doneminde dek-
sametazon verdikleri 20 olguda ortalama 16kosit
sayisinda 1. giinde %43 oraminda bir artig sapta-
muslardir. Aym ¢alismada nétrofil sayisinda %62
oraninda artig, lenfosit oraninda ise %22 oraninda
azalma bildirmislerdir (9). Barak ve arkadaslan ise
doguma yakin donemlerde betametazon uygula-
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diklan annelerin bebeklerinde 3 giin siiren nétrofi-
li saptamiglardir (10). Wallace ve arkadaglan galig-
malarinda gebeligin ge¢ doneminde betametazon
uygulamslar ve uygulamayi izleyen 2 giin siiresin-
ce nétrofili ve lokositoz oldugunu bulmuglardir
3).

Caligmamuzda 16kosit sayisinda ilk 2 giin iceri-
sinde %20 ve %?22.7 oranlaninda artig saptadik. Ol-
gular arasindaki artig hizi oldukga defiisken idi
(%1.5-88). Ancak tiim gebelerde l6kosit sayis1 3.
giinde normal degerlere inmis, higbir gebede 3.
giinden sonra yiiksek bir deger goriilmemistir. Pre-
term dofumlarin yaridan fazlasinin infeksiyon ile
iligkili oldugunu diisiiniirsek bu verilerin infeksi-
yon takibinde bize yardimc: olabilecegini varsaya-
biliriz. Kadanali ve arkadaglan ¢aligmalarinda be-
tametazona bagli l6kositozun ve lenfopeninin 3
giin siirdiigiinii saptamugslar, 3 giinden sonra devam
eden lokositozun betametazona bagh olmayacagi-
n ileri stirmiislerdir (11).

Hematolojik degisikliklerin altinda yatan me-
kanizmalar tam olarak bilinmemektedir (9). Bu-
nunla birlikte nétrofillerde glukokortikoidlere bag-
11 apoptoz inhibisyonunun etyopatogenezde rol oy-
nayabilecegi ileri stiriilmiigtiir (12).

Denison ve arkadaglan ¢aligmalarinda deksa-
metazon sonrasinda daha kisa siiren ancak daha
fazla artisin goriildiigii hematolojik degisiklikler
saptamislardir (9). Bu ¢calismada deksametazon be-
tametazona esdeger dozlarda ancak 12 saatlik ara
ile uygulanmustir. Deksametazon protokolii ile kar-
silastinldiginda betametazonun ilk 24 saatte biyo-
yararlilifinin daha diisiik oldugunu ancak etki sii-
resinin daha uzun oldugunu gérmekteyiz. Buna go-
re eksojen kortikosteroidlere maternal 16kosit ce-
vabinin doza bagimli oldugu anlagiimaktadir. Yine
notrofil ve lenfosit degisikliklerinin daha diisiik
oranda fakat daha uzun siireli oldugunu saptadik.
Calismamizda ve deksametazon ¢aligmasinda (9)
hemoglobin degerlerinde benzer sekilde gegici bir
diigiis izlenmigtir. Istatistiksel olarak anlamhlik
gostermeyen bu degisiklik belki de hemodiliisyon
sonucunda ortaya ¢ikmigtir.

Sonug olarak ¢aligmamizda gebeligin ge¢ do-
nemlerinde betametazon uygulanmasi ile gegici bir
notrofili ve 16kositoz saptadik. Bu degisikliklerin
siiresi ve derecesi perinatal infeksiyon riski tagiyan
ve aymi zamanda betametazon uygulanan gebeler-
de klinik takip agisindan yarar saglayabilir.
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