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Antenatal Betametazon Tedavisine 
Ba lı Olarak Ortaya Çıkan Lökosit, 
Granülosit ve Lenfosit De i iklikleri 

Sedat KADANALI, Metin NGEÇ, Demet KÖMEÇ, Tuncay KÜÇÜKÖZKAN, Mustafa KÜÇÜK 
Atatürk Üniversitesi Ttp Fakültesi Kadın Hastalıktan ve Do um ABD, ERZURUM 

ÖZET 
ANTENATAL BETAMETAZON TEDAV S NE BA LI OLARAK ORTAYA ÇIKAN LÖKOS T, GRANÜLOS T VE 
LENFOS T DE KL KLER  
Amaç: Erken do um eylemlerinde (EDT) ve erken membran rüptürlerinde (PROM) lökositoz görülebilir. Ancak bu grup 
hastalara akci er matüritesini artırmak için verilen betametazonun da lökositoza yol açabilir. Klinisyenin lokositozu infek-
siyon lehine yorumlamaması ve infeksiyon olmadı ında da betametazonun lökositler üzerine etkisini görmek için bu ça-
lı ma planlandı. 
Yöntem: 12 saat arayla toplam 12 mg betametazonu 2 kez intramusküler olarak alan 52 hasta çalı ma grubuna dahil 
edildi. Çalı maya enfeksiyon belirtileri gösteren hastaları almadık. Hastaların 6'sında EMR, 46'sında preterm eylem mev-
cuttu. Betametazonun ilk dozundan önce lökosit, lenfosit ve granülositin bazal de erlerine bakıldı. Lökosit de erleri bazal 
de ere dönene kadar 6 saatte bir kan de erleri tekrarlandı. 
Bulgular: lk enjeksiyondan 12 saat sonra ortalama total lökosit artı ı bazal seviyeye göre % 31.5 (p<0.01) iken, granülo-
sit artı ı % 18.03 olarak belirlendi (p<0.02). Lenfosit sayısındaki de i iklik 12. saatte belirginle erek % 49.03 azaldı 
(p<0.01). Lökosit, lenfosit ve granülosit de erleri 48. satte bazal seviyeye döndü. 
Sonuçlar: Antenatal betametazon tedavisi anne kanında geçici lökositoz, granülositoz ve lenfopeniye yol açar. Tedavinin 
ba langıcından sonra 48 saatten daha uzun süre devam eden lökositoz durumu betametazona ba lı olmayıp, klinik du-
rumdaki bir de i iklik lehine yorumlanmalıdır. 

Anahtar Kelimeler: Betametazon, erken do um, lökosit lenfosit. 

SUMMARY 
CHANGES IN LEUKOCYTE, GRANULOCYTE AND L YMPHOCYTE COUNT DUE TO ANTENATAL 
BETAMETHASONE ADMINISTRATION 
Objective: Preterm labor and premature rupture of membranes are associated with a mild leukocytosis. However, we 
have observed a higher maternal leukocyte count after antenatal betamethasone therapy. We planned this study to 
evaluate the effects of antenatal betamethasone treatment on maternal leukocyte, granulocyte and lymphocyte count. 
Study Design: 52 pregnant women with the diagnosis of preterm labor between 28 and 33 weeks of gestation age recie-
ved 12 mg betamethasone at a 12 hours interval. After a baseline venous sampling, a serial leukocyte, granulocyte and 
lymphocyte counts were obtained every 6 hours until it returned to baseline value. 
Results: Total leukocyte and granulocyte counts were increased as 31.5% and 18.03% within 24 and 12 hours after beta-
methasone injection, respectively (p<0.01). A significant reduction in lymphocyte count was observed within 12 hours 
(49.03%) (p<0.01). All changes in leukocyte, granulocyte and lymphocyte counts returned to baseline values within three 
days. 
Conclusion: Antenatal betamethasone therapy is lead to increase in maternal leukocyte count and decrease lymphocyte 
count. This effect is transient and any leukocytosis persists more than three days is not due to betamethasone administ-
ration. 
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iggins ve Howie ilk defa 1972'de maternal verilen 
kortikosteroidlerin  fetusun  akci er  matüritesini 
artırdı ını gösterdiler (1). Bunu takiben erken do-

um tehdidinde (EDT) anneye verilen betametazon 
veya deksametazonun etkileriyle ilgili birçok yayın 
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çıkmaya ba lamı tır. Crowley ve arkada ları 1990 yı-
lında topladıkları 12 klinik çalı manın meta-analitik 
incelemesinde respiratuvar distres sendromu (RDS) 
riskinin antenatal kortikosteroidlerle belirgin olarak 
azaldı ını bildirmi lerdir (2). Ayrıca kortikosteroidle-
rin intraventriküler hemoraji, nekrotizan enterokolit 
ve neonatal ölüm hızını azalttı ını da belirlemi lerdir. 
Ara tırmalarda kortikostreoidlerin anneye ve fetusa 
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Betametazonun lenfosit üzerine etkisi. 

herhangi bir yan etkisine rastlamamı lardır. Ancak an-
tenatal betametazon verilmesinin maternal lökosit, 
nötrofil ve lenfosit sayılarına olan etkileri üzerine lite-
ratürde çalı malar belirgin bir netli e ula mamı tır. Bu 
çalı manın amacı EDT hastalarına fetus akci er 
maturitesini artırmak için verilen kortikosteroid teda-
visinin maternal lökosit, nötrofil ve lenfosit sayımları-
na olan etkilerini incelemek ve ortaya çıkan de i ik-
liklerin maternal infeksiyon tanısındaki önemini belir-
lemektir. 

MATERYAL VE METOD 

EDT tanısıyla klini imize yatırılan 28-33 haftalık 
gebeler çalı ma populasyonumuzu olu turdu. Bütün 
hastaların ultrasonografisi yapılarak gestasyonel ya , 
plasenta lokalizasyonu ve fetal pozisyon belirlendi. 
Membran rüptürü steril spekulum muayenesinde göl-
lenme ile belirlenerek Fern ve Nitrazin testi ile do ru-
landı. Steril spekulum muayenesi esnasında serviks 
ve vaginadan kültürler alındı. Klinik olarak koryoam-
nionit tanısı (açıklanamayan maternal ate , uterus 
hassasiyeti, akut faz reaktanlarının varlı ı) konulan 
hastalar çalı ma grubuna alınmadılar. Hastaneye ba -
vurduktan sonra 5 gün içinde do um yapan hastalar 
çalı ma grubundan çıkarıldılar. Herhangi yapılan bir 
medikasyonun sonuçları etkileyebilece i dü üncesiy- 

le yalnızca hidrasyon ile do um a rıları duran hasta-
lar çalı ma grubuna alındılar. Bütün hastalara total 12 
mg betametazon ikiye bölünerek 12 saat arayla intra-
muskular olarak verildi. Belirtilen kriterlere uyan top-
lam 52 hasta üzerinde çalı ıldı, bunların altısında er-
ken membran rüptürü (EMR) vardı. 

Hastalardan betametazonun ilk dozundan önce 
bazal seviye olarak ve daha sonraher 6 saatte bir ol-
mak üzere 6,12,18,24,30,36,42,48. saatlerde 3- ve 4. 
günlerde venöz kan alındı. Alınan kan örnekleri he-
mositometrede sayıldı. Lökosit, nötrofil ve lenfosit sa-
yımları normale dönene kadar günlük kan örne i 
alındı. 

Veriler bilgisayara girilerek, betametazonun mater-
nal lökosit, nötrofil ve lenfosit sayısına olan etkileri 
varyans analizi ve Dunnet's multipl kar ıla tırma testi 
ile istatistiki olarak de erlendirildi. 

BULGULAR 

EDT'li hastalardan alınan kan örneklerinde total 
lökosit nötrofil ve lenfosit sayımları zamanla de i ti-
ler. Total lökosit ve nötrofil sayısı artarken, lenfosit 
sayısında azalma izlendi. Betametazonun maternal 
lenfosit sayısına olan supresif etkisi 12. saatte belir-
ginle ti ve bu etki 4 gün sürdü. Lenfosit sayısında % 
50'ye varan bir azalma (% 21.19±10.l6'dan % 
10.39±5.27'ye) görüldü (P<0.01). Lenfosit sayısındaki 
bu dü ü ün kumulatif olmadı ı göze çarpmaktadır, 
zira tekrarlanan betametazon dozundan sonra ilave 
bir azalma olmamı tır (Grafik 1). 

Total lökosit sayısındaki lenfosit subpopulasyo-
nundaki bu azalma kısmen nötrofil artı ı ile kompan-
se edilmektedir. Nötrofil sayısı % 72.43±11.34'den % 
85.89±6.67'ye çıkarak bazal ile kar ıla tırıldı ında % 
18.03'lük bir artı  görülmektedir (P<0.02), bu artı ta 
yine 12. saatte belirgindir (Grafik 2). 

Total lökosit sayısındaki artı  12. saatte % 14.2 
iken (Il425±3875'den 13104±3936'ya), 24. saatte % 
31.5'e (15029±3704) çıkmaktadır (P<0.01) (Grafik 3). 
Total lökosit, nötrofil ve lenfosit sayımlarında ortaya 
çıkan tüm bu de i iklikler geçici olup tedavinin 4. 
günü hepsi tekrar bazal seviyeye dönmektedirler. 

TARTI MA 

Yapılan çalı malarda erken do um 
tehdidi (EDT) gebeye betametazon veril- 
mesinin neonatal respiratuar distres send- 
romu   insidansını   azalttı ı   gösterilmi tir 
(3,4,5). Buna ra men do um hekimlerinin 
ancak % 50'ye yakın bir kısmının be-
tametazonu kullandı ı bildirilmektedir 
(3,6). Betametazonun yaygın olarak kulla-
nılmamasının  sebepleri  öyle  sıralanabilir: 
1) Etkisinin yalnızca etkili tokoliz ile orta- 
ya çıktı ı dolayısıyla hangi hastanın toko- 
lize cevap  verip  veremeyece i  bilinmesi, 
2) Irk, gestasyonel ya  ve ki iler arası te 
daviye  cevabın  farklı olu u, 3)  Steroidle- 
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Grafik 3. Betametazonun lokosit üzerine etkisi. 

rin yan etkileri, özellikle maternal immun sistemi bas-
kılaması sonucu maternal ve neonatal infeksiyon ora-
nınına rtması sayılabilir. 

Kortikosteroidler kanda bulunan lökositleri etkile-
yebilirler. Glikokortikoid verilmesi PNL sayısında bir 
artı a yol açar. Bu etki kemik ili inden dola ıma ge-
çen PNL oranının artması ve dola ımdan alınan 
PNL'nin azalması ile olabilir. Buna tersi olarak lenfo-
sit, eozinofil, monosit ve bazofil sayısında azalma 
gözlenir. Tek bir doz kortizol dola an lenfositlerde % 
70, monositlerde % 90 oranında bir azalmaya yol 
açar. Bu etki ilk 4-6 saatte ortaya çıkar ve 24 saat ka-
dar sürer. Lenfosit, monosit ve eozinofil sayısındaki 
azalma bunların parçalanmasından çok da ılmasının 
yeniden düzenlenmesiyle oldu u dü ünülmektedir 
(7). 

Gebelik süresince maternal immun cevap belirgin 
ölçüde de i ir. Antikorla düzenlenen immünite bo-
zulmazken hücresel immünite muhtemelen T hücre 
alt gruplarındaki düzenlemeye ba lı olarak de i ir 
(8). Ancak normal artlar altında gebeli in immün sis-
temi bozmadı ı kabul edilmektedir (9). Her ne kadar 
geleneksel olarak steroidler immün supressif tedavi 
için kullanılırlarsa da hayvan modelleriyle kar ıla tırıl-
dı ında insan immün sistemi rölatif olarak bu etkiye 
daha rezistandır (10). mmün supressif etkinin süresi 
ve mekanizması tam olarak anla ılmamı  olup de i-
ik doz uygulamalarının bu yöndeki etkileri tam ola-

rak bilinmemektedir. Muhtemelen lenfosit dola ımı 
intrensek fonksiyonları ve çözünür mediatörlerin etki-
leri bu mekanizmayla ilgilidir ve bu etkinin tek bir 
dozdan 4-6 saat sonra ba ladı ı, 24 saat kadar sürdü-
ü bilinmektedir (11). EMR'li hastalarda kortikostero-

idlerin kullanımı immünosüpressif etkilerinden dolayı 
tartı malıdır. Kortikosteroid kullanımından sonra 
EMR'li hastalarda enfeksiyon riskinin arttı ı veya en-
feksiyon bulgularının maskelenerek tanıda gecikmeler 
oldu u iddia edilmektedir. Kortikosteroid kullananlar 
ile plasebo alan kontrol grubunun kar ıla tırıldı ı 10 
kontrollü çalı mada fetal ve neonatal enfeksiyon 
insidansı incelenmi  ve perinatal enfeksiyonda bir 
artı  gösterilememi tir (2). Di er bir çalı mada be-
tametazon verilen EMR'li hastalar ampisilin alan ve al-
mayan olarak gruplandırılmı  ve her 2 grup arasında 
enfeksiyon açısından bir fark bulunamamı tır (12). 

Kortikosteroidlerin fagositozu, bakterisid aktivite-
yi, makrofajların immun komplekslere ba lanmasını 
bozdu u bilinmektedir. Lenfositlerin da ılımını de i -
tirdi i ve dola an B ve T hücrelerinde azalmaya yol 
açtı ı bildirilmi tir (13). Johnson ve ark. betametazon 
verilen gebe rhesus maymunlarında fetal timus a ırlı-
ının azaldı ını gözlemi lerdir (13). Fakat Cederquist 

ve ark. intrauterin betametazon veya dexametazona 
maruz kalan bebeklerin yeterli miktarda immünglo-
bülin üretebildiklerini belirlemi lerdir (14). Taeusch 
ve ark. ise dexametazonun anne ve yenido anda en-
feksiyon riskini artırdı ını iddia etmi lerdir (15). 

Antenatal kortikostreoid kullanımı annede enfeksi-
yon tanısını güçle tirebilece i dü ünülmektedir. Bi-
zim çalı mamızda koryoamnionitis olmadı ı durum-
larda betametazon verilmesine ba lı maternal lökosi-
toz izlenmi tir. Betametazonun bu etkisi bilinmedi-
inde EDT'li betametazon almı  bir gebede lökositoz 

yanlı lıkla enfeksiyon lehine yorumlanabilir ve bu da 
yanlı lıkla do um kararının alınmasına yol açabilir. 
Literatüre baktı ımızda betametazon tedavisinin bu 
yönünün pek incelenmedi ini görmekteyiz. Yine ça-
lı mamızın önemli bir noktası da betametazona ba lı 
lökositozun 3 gün kadar sürmesidir. Dolayısıyla 3 
günden fazla süren lökositoz durumlarının betameta-
zona verilmesine ba lanmaması ve klinik durumda 
bir de i meyle ilgili olabilece inin dü ünülmesi ge-
rekti i inancındayız. 

nvitro olarak maternal lökositler üzerinde yapılan 
çalı malarda kortikosteroid tedavisinin immünosüp-
ressif etkilerinin anneye herhangi bir zarar vermeye-
ce i belirlenmi tir (11). Cunningham ve Evans invitro 
çalı malarında betametazon alan ve almayan hastalar-
dan elde edilen mononükleer hücre örneklerinin in-
vitro bakterisid etkilerinin normal oldu u ve fagositik 
aktivitelerinin arttı ını göstermi lerdir (3). 

Sonuçta çalı mamızda 28 ila 33- gebelik haftaları 
arasında betametazon verilen gebelerde total lokosit 
ve nötrofil sayısında artı  ve lenfosit sayısında ise 
azalma oldu unu gösterdik. Klinisyen betametazon 
alan bir gebede enfeksiyon tanısını koymadan önce 
ilacın bu özelli ini de gözönünde bulundurması ge-
rekti ini dü ünmekteyiz. 
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