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  ABSTRACT    
 

Background: Hodgkin lymphoma has become a curable malignancy. Most of the patients 

can achieve complete remission. However, a lot of them may be (under or over) treated. It 

is important at diagnosis to determine the prognosis accurately. Inflammation biomarkers 

such as leukocytes, neutrophils and lymphocytes correlated with high mortality rates in 

solid tumors and lymphomas. ANC and NLR at diagnosis are prognostic factors for 

survival in solid tumors and DLBCL. ALC is an important prognostic factor in Hodgkin 

lymphoma. 

Aim: Studying the effect of pre-treatment granulocytes count, pre-treatment neutrophils to 

lymphocytes ratio and the International Prognostic Score on overall survival (OS) and 

progression-free survival (PFS) for 18 months in patients with Hodgkin lymphoma. 

Patients and methods: A prospective study include 80 Hodgkin lymphoma patients newly 

diagnosed in chemotherapy department at Tishreen University Hospital during  

2020-2021.Patients were subjected to routine hematological examinations. IPS was 

assayed. We assessed the prognostic value of ANC, NLR and IPS in patients with Hodgkin 

lymphoma through a study of overall survival OS, progression-free survival PFS for 18 

months. 

Results: The study sample included 80 patients with Hodgkin lymphoma, the high ANC 

associate with bad prognosis, eosinophils count and basophils count had no statistical 

importance for prognosis. The mean OS and PFS for 18 months were respectively 17.1 and 

16.96. The OS rate was 91.3% and the PFS rate was 86.25. Patients with ANC ≥ 8000 had 

a worse OS and PFS compared to those with ANC < 8000 for 18 months with an HR of 4 

and 7 respectively. Patients with NLR ≥ 4.3 had a worse OS and PFS compared to those 

with NLR < 4.3 for 18 months with an HR of 5 and 9 respectively. Patients with IPS ≥ 4 

had a worse OS and PFS compared to those with IPS < 4 for 18 months with an HR of 16 

and 7 respectively. 

Conclusions: High ANC, IPS and NLR can be important prognostic factors, which 

correlated with bad prognosis in patients with Hodgkin lymphoma. 
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 القيمة الإنذارية لمكريات البيض المحببة لدى مرضى لمفوما ىودجكن
 *د. فراس حسين

 **أسعدد. رمال 
 ***بتول عيسى

 (2023 / 00 / 02قبل لمنشر في  . 0102/  01/  01تاريخ الإيداع )
 ممخّص  

ىودجكن خباثة قابمة لمشفاء كما أن إنذار معظم المرضى يعتبر ممتازاً حيث أن معظميم يحققون اليدأة  : تعتبر لمفوماالمقدمة
التامة, لكن عمى الجانب الآخر العديد من المرضى معرضون لتمقي معالجة زائدة أو ناقصة وفق الاستراتيجيات العلاجية المتبعة, 

تبط المؤشرات الالتيابية والتي تشمل الكريات البيض المعتدلات والممفاويات مع ومن ىنا تأتي أىمية التحديد الدقيق للإنذار. تر 
عند التشخيص عوامل إنذارية لمبقيا في الأورام  NLRو  ANCمعدلات موت عالية بالنسبة للأورام الصمبة والممفومات. تعتبر 

 عامل إنذاري ىام في لمفوما  ALC. يعتبر DLBCLالصمبة و
 ىودجكن.

دراسة تأثير تعداد المعتدلات ونسبة المعتدلات عمى الممفاويات والمشعر الانذاري العالمي عمى معدل البقيا الكمية  :ىدف البحث
شير من المتابعة لدى مرضى لمفوما ىودجكن عند التشخيص  81( لمدة PFS( والبقيا الخالية من تطور المرض )OSلممرضى )

 وقبل تمقي أي علاج.
مريض لمفوما ىودجكن مشخصين حديثاً في شعبة المعالجة الكيميائية  18: دراسة مستقبمية شممت سةعينة المرضى وطرق الدرا

. أجري لممرضى دراسة دموية لمحصول عمى قيم 0808-0808والشعاعية في مشفى تشرين الجامعي في الفترة الزمنية بين 
 IPSو  ANCلمرضى, قمنا بتقييم القيمة الإنذارية لكل من الكريات البيضاء المحببة أيضاً تم حساب مشعر الإنذار العالمي لكل ا

 شير من المتابعة. 81( بعد PFS( والبقيا الخالية من تطور المرض )OSمن خلال دراسة البقيا الكمية لممرضى )NLRو 
المعتدلات مع  مريضاً من مرضى لمفوما ىودجكن في المرحمة المتقدمة, ترافق ارتفاع تعداد 18شممت عينة الدراسة النتائج: 

الإنذار السيء لممرضى في حين لم يكن ىناك أىمية احصائية لتعداد الحمضات والأسسات بالنسبة للإنذار. كان متوسط البقيا 
( شيراً. 86.66) PFSشيرا  81( شيراً وكان متوسط البقيا الخالية من تطور المرض لمدة 8..8شيرا )  81لمدة  OSالكمية 

ترافق ارتفاع تعداد  OS%. بالنسبة لمبقيا الكمية 16.04% ومعدل البقيا الخالية من تطور المرض 68.9ة كان معدل البقيا الكمي
مرات, بينما ترافق  4بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   5( بمعدل خطورة 1888 ≤المعتدلات المطمق )

مرة. أما بالنسبة لمبقيا الخالية من تطور المرض ترافق ارتفاع تعداد المعتدلات  86ارتفاع مشعر الإنذار العالمي بمعدل خطورة 
ع مشعر مرات, بينما ترافق ارتفا 6بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   .( بمعدل خطورة 1888 ≤المطمق )

 مرات. .الإنذار العالمي بمعدل خطورة 
 عوامل إنذارية ىامة مرتبطة بانذار سيء عند مرضى لمفوما ىودجكن. NLRو  IPSو ANCيعتبر ارتفاع  الخلاصة:

 لمفوما ىودجكن, معتدلات, لمفاويات, المشعر الإنذاري العالمي, الإنذار :الكممات المفتاحية

 CC BY-NC-SA 04سورية, يحتفظ المؤلفون بحقوق النشر بموجب الترخيص  -جامعة تشرينمجمة : حقوق النشر 
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 :مقدمة
   .(1)% من جميع الممفومات84( ىي خباثة لمفاوية مشتقة من الخلايا البائية. تشكل حوالي HLلمفوما ىودجكن )

عام, ويلاحظ أيضا ذرورة أخرى لمحدوث لدى البالغين 98و  84معظم المرضى يتم تشخيصيم في أعمار تتراوح بين 
( لمفوما ىودجكن إلى قسمين رئيسيين ىما لمفوما WHO. تصنف منظمة الصحة العالمية )(2) 44بأعمار فوق ال 

. بدورىا لمفوما ىودجكن الكلاسيكية (3) (NLPHL)( ولمفوما ىودجكن مع غمبة الممفاويات cHLىودجكن الكلاسيكية )
تصنف إلى أربع أقسام: التصمب العقيدي, غمبة المممفاويات, مختمط الخموية و قمة الممفاويات. تممك العلاجات الحالية 

ية التي تستخدم في لمفوما ىودجكن سمية ىامة قد تكون قصيرة أو طويمة الامد. تعتمد المعالجة عمى المرحمة السرير 
أشواط من العلاج الكيماوي متبوعاً بالعلاج الشعاعي في بعض  1الى  0ومعمومات سريرية أخرى. تتألف عادة من 

% إلى 18% من المرضى بالمراحل الباكرة وحوالي 64. أكثر من (4) (I, IIالمرضى )مرضى المرحمة الموضعة )
. لكن (5)ويمكن اعتبارىم شافيين بالعلاج الحديث % من المرضى بالمراحل المتقدمة يمكن أن يحققوا ىدأة تامة 68

% من المرضى في مختمف المراحل ممكن أن يكونوا قد تمقوا علاج أقل أو أكبر من 08إلى  88ىناك عمى الأقل 
. لذلك من اليام عند التشخيص تحديد الإنذار بدقة, ىذا يسمح للأطباء بتحديد الاستراتيجية الأمثل لمعلاج. (5)حاجتيم

والاختبارات النسيجية  Gene expression profiling (6)العديد من التقنيات الحديثة لتحديد الإنذار والتي تشمل  يوجد
, لكنيا مكمفة وصعبة الإنجاز. لذلك نحن بحاجة إلى عوامل إنذارية سيمة ومتوفرة بشكل واسع. أيضا إن العوامل (8)(7)المناعية 

ار في لمفوما ىودجكن لا تاخذ بعين الاعتبار بشكل جيد الحالة المناعية لممضيف والبيئة الانذارية المستخدمة في تقييم الانذ
الورمية الدقيقة والتي يمكن أن تكون متفاوتة بين المرضى الذين لدييم خصائص سريرية متشابية. يوجد أعداد متزايدة من 

لاستجابات الالتيابية كميا تمعب دوراً ىاماً في تحديد العلاج المعمومات المنشورة تظير أن البيئة الدقيقة لمورم, مناعة المضيف وا
مشعر ىام لارتشاح الورم  ALCالسريري ونتائج مرضى الممفومات الخبيثة. وجد العديد من الباحثين أن تعداد الممفاويات المطمق 

بر مقياس للاستجابة الالتيابية يعت  ANCبينما تعداد المعتدلات المطمق (9)لممفاويات وىو يعكس الحالة المناعية لممضيف
. تعكس نسبة المعتدلات عمى الممفاويات مناعة المضيف ممثمة بالممفاويات والاستجابة الالتيابية لمورم (10)الجيازية لمخباثة 

قيا عند التشخيص عوامل إنذارية لمب ANCأيضا تعتبر  .(9)عامل إنذاري ىام في لمفوما ىودجكن  ALCممثمة بالمعتدلات يعتبر 
في المقابل لا يوجد الكثير من المعمومات حول دورىا الإنذاري في لمفوما ىودجكن.  DLBCL (11) (13) (12)في الأورام الصمبة

عامل إنذاري مستقل لمبقيا الكمية والبقيا الخالية من النكس في أنواع مختمفة من  NLRتعتبر نسبة المعتدلات عمى الممفاويات 
 .(13) (11والممفوما البائية كيرة الخلايا المنتشرة ) (15)سرطان البنكرياس  (14)السرطان مثل سرطان القولون والمستقيم

 
 أىمية البحث وأىدافو

 أىمية البحث:
% من المرضى يبقون عمى قيد الحياة بعد متابعة  68ىودجكن خباثة قابمة لمشفاء حيث أنو أكثر من  تعتبر لمفوما
سنوات, لكن ىناك نسبة من المرضى يتمقون معالجة قد تكون زائدة أو ناقصة, لذلك من الضروري إيجاد  6تصل حتى 

لخطورة وبالتالي تجنيب المرضى ذوي الخطورة المؤشرات الأفضل لتنبؤ الإنذار وتقديم المعالجة المناسبة عمى أساس ا
المنخفضة الآثار الجانبية السمية وتخفيف حدوث الخباثات التالية لممعالجة, أما المرضى ذوي الخطورة المرتفعة 

ترتبط المؤشرات الالتيابية والتي تشمل الكريات  يستفيدون من فعالية المعالجة المكثفة بالإضافة إلى تقميل معدل النكس.
البيض المعتدلات والممفاويات مع معدلات موت عالية بالنسبة للأورام الصمبة والممفومات أيضاً, تعكس نسبة المعتدلات 
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عمى الممفاويات الاستجابة المناعية والاستجابة الالتيابية الجيازية, الأمر الذي دفعنا إلى دراسة القيمة الإنذارية ليذه 
 حيث أنيا اختبارات بسيطة غير مكمفة وسيمة الإنجار.المشعرات عند مرضى لمفوما ىودجكن 

 أىداف البحث:
 اليدف الرئيسي:

تحديد تعداد الكريات البيض المحببة لدى مرضى لمفوما ىودجكن عند التشخيص وقبل تمقي أي علاج, ودراسة تأثير 
شير من  81( لمدة PFSض )( والبقيا الخالية من تطور المر OSتعداد المحببات عمى معدل البقيا الكمية لممرضى )

 المتابعة.
 الأىداف الثانوية:

( والبقيا الخالية من تطور المرض OSعمى معدل بقيا المرضى الكمية )IPSدراسة تأثير المشعر الإنذاري العالمي  
(PFS لمدة )شير من المتابعة. 81 

( والبقيا الخالية من تطور OSية )عمى معدل بقيا المرضى الكم NLRدراسة تأثير نسبة المعتدلات عمى الممفاويات 
 شير من المتابعة. 81( لمدة PFSالمرض )

 .OS, PFSفيما يخص  NLRو  IPSمقارنة القيمة الإنذارية لممعتدلات مع 
 عينة البحث:

ىودجكن المشخصين حديثاً بالدراسة المناعية النسيجية, وذلك  قبل  مريضاً من مرضى لمفوما 18شمل ىذا البحث 
البدء بالمعالجة الكيمائية في شعبة المعالجة الكيميائية في مشفى تشرين الجامعي في اللاذقية في الفترة الزمنية بين 

 .0808ونيسان  0808حزيران 
 معايير الإدخال بالدراسة:

 .HIVاريخ سابق لمخباثات, عدم وجود أعواز مناعية بدئية أو ثانوية, سمبية عدم تمقي العلاج سابقاً, عدم وجود ت
 معايير الاستبعاد من الدراسة:

مرضى لدييم تشخيص واضح لأمراض قمبية أو أمراض إنتانية والتيابية, المدخنين بشدة*, الحوامل, المرضى الذين 
المرضى الذين لدييم إنتانات مزمنة أو حادة, المصابين  ,HIVيتناولون بعض الأدوية كالكورتيزونات, تاريخ للإصابة بـ

 بالأمراض المناعية الذاتية, المرضى ذوي تاريخ سابق من الخباثات.
 ٪, تم اعتبار المرضى الذين يتناولون حوالي 86*يرفع التدخين تعداد كريات الدم البيضاء بنسبة قد تصل حتى 

 بشدة وتم استبعادىم من الدراسة. سيجارة وسطيا في اليوم عمى أنيم مدخنون  48 
 

 طرائق البحث ومواده:
 (.Prospective Cohortدراسة حشدية مستقبمية ) تصميم الدراسة:

 شعبة المعالجة الكيميائية والشعاعية. –: مشفى تشرين الجامعي في اللاذقية مكان البحث
ثم إجراء تعداد  EDTAمريض مشخصين حديثاً غير معالجين سابقاً عمى أنابيب  18تم جمع عينات الدم الوريدي من 

لمحصول عمى تعداد كريات الدم البيضاء  Sysmex XT-1800iباستخدام جياز التعداد الخماسي  CBCدم كامل 
 والصفيحات والخضاب.
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يض اعتماداً عمى كل من العمر, الجنس, المرحمة السريرية لممرض, لكل مر  IPSتم حساب المشعر الإنذاري العالمي 
 الييموغموبين, الألبومين, تعداد الكريات البيضاء وتعداد الممفاويات. 

 شيراً وذلك بعد أخذ موافقتيم المستنيرة. 81تمت متابعة المرضى لمدة 
 التحميل الإحصائي:

 كريات البيض المحببة ونسبة المعتدلات عمى الممفاويات والمشعر قمنا في ىذه الدراسة بتقييم القيمة الإنذارية لم
 قبل العلاج عند مرضى لمفوما ىودجكن من خلال دراسة البقيا الكمية لممرضى IPSالعالمي للإنذار 

 (OS) Overall survival ( ومعدل البقيا الخالية من تطور المرضPFS) Progression-free survival. 
 تمت دراسة العلاقة بين التعداد المطمق لكل من المعتدلات والحمضات والأسسات مع الإنذار. -8
(, الجنس 54 ≤, 54المتغيرات المدروسة: شممت المتغيرات المدروسة التي تم تحميميا في ىذه الدراسة: العمر)>  -0

(, وجود أو غياب الأعراض NS, MC,LR,LD(, نمط الممفوما)I-II-III-IV)ذكر, أنثى(, الدور السريري لممرض )
ESR (<50mm/h, ≥50 mm/h ) ,(g/dL, ≥ 10.5 g/dL 88.4(, تعداد الدم الكامل, الخضاب )>A,Bالعامة )

 وتمت دراسة الارتباط بين ىذه المتغيرات وتعداد المعتدلات.
تاريخ الموت أياً كان السبب أو إلى ( من تاريخ التشخيص حتى OS) Overall survivalتم حساب البقيا الكمية لممرضى   -9

من تاريخ  Progression-free survival (PFSتاريخ التتبع النيائي. كما تم حساب البقيا الخالية من تطور المرض )
 التشخيص حتى تاريخ ترقي المرض أو النكس أو الموت أياً كان السبب.

( وتمت ANC < 8000, ANC ≥ 1888طمق قبل العلاج )تم تقسيم المرضى إلى مجموعتين حسب تعداد المعتدلات الم -5
 .OS, PFSدراسة العلاقة بين كل مجموعة مع كل من المتغيرات المدروسة و 

( وتمت دراسة IPS < 4, IPS ≥ 5) IPSكما تم تقسيم المرضى إلى مجموعتين حسب مشعر الإنذار العالمي 
مرضى إلى مجموعتين حسب نسبة المعتدلات عمى . أيضا تم تقسيم الOS,PFSالعلاقة بين كل مجموعة مع ال 

 .OS, PFS( وتمت دراسة العلاقة بين كل مجموعة مع NLR < 4.3, NLR ≥5.9الممفاويات )
النسب المئوية(, -التكرارات-تم استخدام الأساليب الإحصائية التالية: إحصاء وصفي )مقاييس النزعة المركزية -4

لمعرفة التوزع الطبيعي لمبيانات, تم إجراء اختبار  Kolmogorov-Smirnovإحصاء استدلالي: تم إجراء اختبار 
ROC Curve  لتحديد القيمة العتبوية لكل منANC, NLR أيضا تم إجراء اختبار ,Mann Whitney   لتحميل

ات لدراسة العلاقة بين المتغير  Fishers Exact or Chi-Squareالبيانات التي لا تتبع التوزع الطبيعي, اختبار 
لتقدير قيمة  Cox-Regression, كما تم إجراء اختبار Kaplan-Meierالكيفية, تمت دراسة البقيا باستخدام اختبار 

Hazard Ratio وكانت الفروقات عند عتبة الدلالة ,P-value  ىامة إحصائياً. جميع ىذه الاختبارات 4أقل من %
 IBM SPSS Statistics (Version 06.)تمت باستخدام برنامج التحميل الاحصائي 

 
 النتائج والمناقشة:

 خصائص عينة الدراسة: -8
ذكر( من مرضى لمفوما ىودجكن الكلاسيكية المراجعين لمشفى تشرين  96أنثى,  55مريضاً ) 18شممت عينة البحث 

 .0808-0808الجامعي ومركز الأورام في اللاذقية خلال الفترة الزمنية 
 عام. .9عام, وبمغ وسطي العمر  8.إلى  86تراوحت أعمار المرضى بين 
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 ( توزع عينة الدراسة حسب العمر1الشكل )

 
(, 0(, نمط الممفوما الجدول )8الجدول )Ann-Arbor Staging تمت دراسة توزع عينة الدراسة حسب الدور السريري 

 (:0(, قيم المشعر الإنذاري العالمي الشكل )9وجود الأعراض العامة الجدول )
 Ann Arbor( توزع المرضى حسب تصنيف 1جدول )

% N=80 الدور السريري 

8.8 7 I 

43.8 35 II 

32.5 26 III 

15 12 IV 

%, يميو الدور 59.1حيث كانت نسبتيم  IIنلاحظ أن النسبة العظمى من المرضى تم تشخيصيم في الدور السريري 
 %.1.1بنسبة  I%, وأخيرا الدور السريري 84بنسبة  IV%, ثم الدور السريري 90.4بنسبة  IIIالسريري 

 ( توزع المرضى حسب النمط النسيجي:2الجدول )
% N=80 النمط 

 تصلب عقيدي 47 58.8

 مختلط الخلوية 23 28.8

 غلبة اللمفاويات 6 7.5

 قلة اللمفاويات 4 5

%, يمي 41.1ىودجكن من نمط التصمب العقيدي وذلك بنسبة  النسبة العظمى من مرضى دراستنا كان لدييم لمفوما
 %, وأخيرا نمط قمة الممفاويات4..%, ثم نمط غمبة الممفاويات بنسبة 01.1ذلك النمط مختمط الخموية بنسبة 

 %.4بنسبة  
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 IPS( توزع عينة الدراسة حسب قيم ال2الشكل )

مريض, في  00وذلك بتكرار  9( أن معظم مرضى دراستنا كان لدييم المشعر الإنذاري العالمي 0نلاحظ من الشكل )
مرضى فقط  ., وIPS=0مريض لدييم  IPS=8 ,84مريض كان لدييم  .IPS=8  ,8مريض كان لدييم  86حين 

 .5أكثر من  IPSمتمك قيمة . من الملاحظ عدم وجود أي مريض في دراستنا يIPS=5في دراستنا كان لدييم 
 ( توزع المرضى حسب وجود الأعراض العامة لدييم:3الجدول )

 % N الأعراض العامة

Yes 42 52 
No 38 48 

%( تتقارب من نسبة المرضى بدون 40نلاحظ من الجدول أن نسبة المرضى الذين لوحظ لدييم وجود أعراض عامة )
 %(,51أعراض عامة )

 
 الحسابي والانحراف المعياري لممعالم المخبرية ذات التوزيع المستمر:( المتوسط 4الجدول )

 الانحراف المعياري (cell/mcLالمتوسط ) المشعر
WBC 10725 1190 
ANC 7424 3429 

AEC 196 34 
ABC 10 10.7 
ALC 1715 289 
PLT 367 43 
NLR 4.351 2.006 
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 ذات التوزيع الثنائي( توزع العينة حسب المعالم المخبرية 5الجدول )

 النسبة المئوية العدد المشعر

 
HB 

≥ 10.5 g/dl 40 50% 

<10.5 g/dl 40 50% 

ESR 
≥50 mm/h 38 47.5% 

<50mm/h 42 52.5% 
 
 تحديد القيمة العتبوية المناسبة: -0

المناسبة قمنا بدراسة العلاقة بين الإنذار والتعداد المطمق لكل من المعتدلات والحمضات  لتحديد القيمة العتبوية
والأسسات. تم تقسيم المرضى لمجموعتين: مجموعة المرضى ذوي الإنذار الجيد ومجموعة المرضى ذوي الإنذار 

النسبة لتعداد المعتدلات المطمق مع أن ىناك فرقاً ىاماً إحصائياً بين مجموعتي الإنذار الجيد والسيء بوجدنا  السيء.
P-value  =8.888 في حين لا يوجد فرق ىام إحصائياً بالنسبة لمتعداد المطمق لكل من الحمضات والأسسات بين ,

=  P-valueبالنسبة للأسسات و  P-value  =8.086مجموعتي الإنذار الجيد والإنذار السيء, حيث كانت 
يس ىناك أىمية إحصائية لتعداد الحمضات والإسسات فيما يخص الإنذار, بالنسبة لمحمضات, أي أنو ل 8.145

 وبالتالي سوف نركز في دراستنا عمى التعداد المطمق لممعتدلات فقط.
توصمنا إلى أن القيمة العتبوية المناسبة التي  Receiver Operating Characteristic ROCباستخدام اختبار 

 ANC = 8000 cell/mcLنذار الجيد والمرضى ذوي الإنذار السيء ىي تفصل بشكل جيد بين المرضى ذوي الإ
 (:6( والجدول )9وذلك بحساسية ونوعية جيدة كما في الشكل )

 
 ANCبالنسبة لل  ROC( منحني 3الشكل )
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 ANCبالنسبة ل  ROC( نتائج اختبار 6جدول )
 المشعر AUC القيمة العتبوية الحساسية النوعية

77% 75% 8000 0.788 ANC 

 
 وبناءا عمى ذلك تم تقسيم عينة البحث إلى مجموعتين: 

 .cell/mcl 1888مجموعة المرضى الذين لدييم تعداد معتدلات مطمق أقل من   ⮚

 .cell/mcl 1888مجموعة المرضى الذين لدييم تعداد معتدلات مطمق أكثر أويساوي    ⮚

 
 والمشعرات المخبرية ذات التوزيع المستمر: ANCالعلاقة بين  -9

 والمشعرات المخبرية ذات التوزيع المستمر ANC( العلاقة بين 7جدول)
 
 

ANC  
P-value <8000 ≥8000 

WBC 8590 12840 0.1 
AEC 198.2 192.7 0.5 
ABC 9.3 11.7 0.3 
ALC 2088 1420 0.09 
PLT 345 367 0.3 

, تبين عدم وجود علاقة ذات دلالة  WBC, AEC, ABC, ALC, PLTوكل من  ANCتمت دراسة العلاقة بين 
 وأي من المشعرات السابق ذكرىا. ANCإحصائية بين ال

 
 والمشعرات المخبرية ذات التوزيع الثنائي: ANCالعلاقة بين  -5

 والمشعرات المخبرية ذات التوزيع الثنائي ANC( العلاقة بين 8جدول )
 المشعرات المدروسة

ANC ESR (mm/h) HGB (g/dl) 
≥ 50 <50 ≥10.5 <10.5 

29(76.3%) 22 (52.4%) 24 (60%) 27 (67.5%) <8000 
9(23.7%) 20 (47.6%) 16 (40%) 13(32.5%) ≥8000 

0.036 0.6 P- value 
تبين وجود , Fisher exactوتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر  ESRتمت دراسة العلاقة ما بين ال

(, أيضا تمت دراسة العلاقة ما بين الييموغموبين وتعداد P-value=8.896علاقة ذات دلالة احصائية مع )
 , تبين عدم وجود علاقة ذات دلالة إحصائية Fisher exactالمعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر 

 (.P-value=8.6مع )
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 والجنس:العلاقة بين تعداد المعتدلات المطمق  -4
 والجنس ANC( العلاقة بين 9جدول )
 الجنس

ANC 
Male Female 

27 (61.4)% 24 (66.7) % <8000 
17(38.6) % 12 (33.3) % ≥8000 

, تبين عدم وجود Fisher exactتمت  دراسة العلاقة ما بين الجنس وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر 
 (.P-value=8.65)علاقة ذات دلالة احصائية مع 

 
 العلاقة بين تعداد المعتدلات المطمق والعمر:  -6

 والعمر ANC( العلاقة بين 10جدول )
 العمر

ANC 
≥45 < 45 

18 (64.3%) 33 (63.5%) <8000 
10 (35.7%) 19 (36.5%) ≥8000 

, تبين عدم وجود Fisher exactتمت  دراسة العلاقة ما بين العمر وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر 
 (.P-value=8علاقة ذات دلالة إحصائية مع )

 
 العلاقة بين تعداد المعتدلات والدور السريري لممرض: -.

 ( العلاقة بين تعداد المعتدلات والدور السريري11جدول )
  مرحمة المرض

ANC IV III II I 

5 (41.7%) 11(42.3%) 29 (82.9) 6 (85.7%) <8000 

7 (58.3%) 15(57.7%) 6 (17.1%) 1 (14.3%) ≥8000 
, تبين Fisher exactتمت  دراسة العلاقة ما بين مرحمة المرض وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر 

( ومن الملاحظ أنو مع مرحمة المرض الأولى والثانية P-value=8.880وجود علاقة ذات دلالة احصائية مع )
(stage I,II ) وعمى العكس من ذلك مع مرحمة المرض  1888كانت النسبة مرتفعة مع تعداد معتدلات مطمق أقل من

 .1888(  كانت النسب أعمى مع تعداد معتدلات مطمق أعمى من stage III,IVالثالثة والرابعة )
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 العلاقة بين تعداد المعتدلات المطمق ونمط الممفوما: -1
 ( العلاقة بين تعداد المعتدلات ونمط الممفوما12جدول )

 نمط الممفوما
 

ANB  قمة
 تصمب عقيدي مختمط الخموية غمبة الممفاويات الممفاويات

3 (75%) 3 (50%) 14 (60.9%) 31(66%) <8000 

1 (25%) 3 (50%) 9 (39.1%) 16(34%) ≥8000 
وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر, تبين عدم وجود علاقة ذات  تمت دراسة العلاقة بين نمط الممفوما

 (.P- value=8.104دلالة إحصائية حيث )
 

 :IPSالعلاقة بين تعداد المعتدلات المطمق ومشعر الـ 9 - 
 IPS( العلاقة بين تعداد المعتدلات وال13جدول )

IPS 
ANC 

4 3 2 1 0 
1 (14.3%) 16 (72.7%) 9 (60%) 14 (82.4%) 11 (57.9%) <8000 

6 (85.7% ) 6 (27.3%) 6 (40%) 3 (17.6%) 8 (42.1%) ≥8000 
وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر, تبين وجود علاقة ذات  IPSتمت دراسة العلاقة بين مشعر الخطورة 

كانت النسبة مرتفعة مع تعداد معتدلات   IPS >5( حيث نلاحظ أنو مع P-value=8.801دلالة إحصائية حيث )
 .1888كانت النسبة مرتفعة مع تعداد معتدلات كمي أقل من  IPS<5, بينما مع  1888كمي أكثر من 

 العلاقة بين تعداد المعتدلات المطمق ووجود الأعراض العامة: -10
 ( العلاقة بين تعداد المعتدلات ووجود الأعراض العامة14جدول )

 ANC العامةالأعراض 
 NO YES 

31(81.5%) 20 (47.6%) < 8000 

7 (18.5%) 22 (52.4%) ≥ 8000 
, Fisher exactتمت  دراسة العلاقة ما بين وجود الأعراض العامة وتعداد المعتدلات المطمق من خلال اختبار فيشر 

حال غياب الأعراض العامة ( ومن الملاحظ أنو في P-value=8.886تبين وجود علاقة ذات دلالة احصائية مع )
 .1888كانت النسبة مرتفعة مع تعداد معتدلات مطمق أقل من 

 دراسة الأىمية الإنذارية لممشعرات المدروسة: -88
 لدراسة الأىمية الإنذارية كان لابد من تقسيم عينة البحث إلى مجموعات وذلك بحسب المشعر الإنذاري المدروس:
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تعداد المعتدلات المطمق: بناء عمى القيمة العتبوية التي تفصل بين الإنذار الجيد والسيء والتي حصمنا عمييا  -8
 .ANC < 8000, ANC ≥ 8000تم تقسيم عينة البحث إلى مجموعتين: ) ) ROCمن خلال اختبار 

ي القيمة التي (, وىIPS < 4, IPS ≥ 5مشعر الخطورة العالمي: تم تقسيم المرضى إلى مجموعتين )  -0
 تفصل بين الإنذار الجيد والسيء حسب الأدبيات الطبية.

نسبة المعتدلات عمى الممفاويات: حددت القيمة العتبوية التي تفصل بين المرضى ذوي الإنذار الجيد  -9
ا إلى أن والمرضى ذوي الإنذار السيء بنفس الطريقة التي حددت فييا القيمة العتبوية لتعداد المعتدلات المطمق وتوصمن

 (.  84( والجدول)4وذلك بحساسية ونوعية جيدة. وذلك موضح في الشكل )NLR =5.9القيمة العتبوية المناسبة ىي  
 

 
 NLRبالنسبة لل  ROC( منحني 4الشكل )

 
 NLRبالنسبة ل  ROC( نتائج اختبار 15جدول )

 المشعر AUC القيمة العتبوية الحساسية النوعية

70% 85% 4.3 0.834 NLR 

 
 .(NLR < 4.3, NLR ≥4.3وبالتالي تم تقسيم عينة البحث إلى مجموعتين: )

 ( والعلاقة مع العوامل الإنذارية:OSدراسة البقيا الكمية لعينة الدراسة ) -80
وحصمنا عمى النتائج  OSلمعوامل الإنذارية المدروسة من اجل  Univariate COX-Regressionتم إجراء تحميل 

 (:86الموضحة بالجدول )
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 OSلممتغيرات المدروسة من أجل  Univariate COX-Regression( تحميل 16جدول)
Mean OS 

(months) 

P-value CI HR n المتغير 

 

17.9 

15.86 

 

 

0.04 

 

 

[0.916-24.032] 

 

1 

4.69 

 

51 

29 

ANC 

< 8000 

≥ 8000 

 

17.56 

12.7 

 

 

0.001 

 

 

[3.200-84.606] 

 

1 

16.4 

 

73 

7 

IPS 

< 4 

≥ 4 

 

17.9 

15.7 

 

 

0.03 

 

 

[1.083-31.219] 

 

1 

5.81 

 

53 

27 

NLR 

< 4.3 

≥ 4.3 

وارتفاع نسبة المعتدلات عمى الممفاويات  IPSنلاحظ وجود تأثير لكل من ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق وارتفاع قيم ال
 عمى معدلات البقيا الكمية بوجود فروقات ذات دلالة إحصائية ىامة, حيث ترافق ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق

مرات, بينما ترافق ارتفاع  4بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   5( بمعدل خطورة 1888 ≤) 
 مرة. 86مشعر الإنذار العالمي بمعدل خطورة 

حيث توصمنا إلى أن ارتفاع نسبة المعتدلات عمى الممفاويات أقوى ارتباطاً بإنذار المرضى من تعداد المعتدلات المطمق 
قى المشعر العالمي لمخطورة ىو الأقوى ارتباطاً مرات عمى التوالي, ويب 5و 4فيما يخص البقيا الكمية بدرجة خطورة 

 مرة. 86بدرجة خطورة تساوي 

 
 لكامل العينة ANC( مخطط البقيا الكمية حسب 5الشكل)
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 لكامل العينة  IPS( مخطط البقيا الكمية حسب ال6الشكل )

 

 
 لكامل العينة NLR( مخطط البقيا الكمية حسب 7الشكل )

 
 ( والعلاقة مع العوامل الإنذارية:PFSالخالية من تطور المرض لعينة الدراسة )دراسة البقيا  -89

وحصمنا عمى  PFSلمعوامل الإنذارية المدروسة من أجل  Univariate COX-Regressionقمنا بإجراء تحميل 
 (:.8النتائج الموضحة بالجدول )
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 PFSلممتغيرات المدروسة من أجل  Univariate cox-regression( تحميل 17الجدول )
Mean PFS 

(months) 

P-value CI HR N المتغير 

 

17.9 

15.2 

 

 

0.005 

 

 

[1.829-28.082] 

 

1 

7.16 

 

51 

29 

ANC 

< 8000 

≥ 8000 

 

17.3 

12.7 

 

 

0.004 

 

 

[1.892-31.314] 

 

1 

7.6 

 

73 

7 

IPS 

< 4 

≥ 4 

 

17.9 

15 

 

 

0.002 

 

 

[2.227-38.681] 

 

1 

9.2 

 

53 

27 

NLR 

< 4.3 

≥ 4.3 

وارتفاع نسبة المعتدلات عمى الممفاويات  IPSنلاحظ وجود تأثير لكل من ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق وارتفاع قيم ال
عمى معدلات البقيا الخالية من النكس بوجود فروقات ذات دلالة إحصائية ىامة, حيث ترافق ارتفاع تعداد المعتدلات 

مرات, بينما ترافق  6بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   .( بمعدل خطورة 1888 ≤المطمق )
 مرات. .ارتفاع مشعر الإنذار العالمي بمعدل خطورة 

 
 لكامل العينة  ANC( مخطط البقيا الخالية من الترقي حسب ال8الشكل )
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 لكامل العينة IPS( مخطط البقيا الخالية من الترقي حسب ال 9الشكل )

 

 
 لكامل العينة  NLR( مخطط البقيا الخالية من الترقي حسب  ال10الشكل )

 
 المناقشة:

ذكر( من مرضى لمفوما ىودجكن الكلاسيكية المراجعين لمشفى تشرين  96أنثى,  55مريضاً ) 18شممت عينة البحث 
 8.إلى  86. تراوحت أعمار المرضى بين 0808-0808الجامعي ومركز الأورام في اللاذقية خلال الفترة الزمنية 

بشكل متفاوت  Ann-Arbor Stagingعام. توزعت عينة الدراسة حسب الدور السريري   .9عام, وبمغ وسطي العمر 
وأخيراً  IV, ثم الدور السريري III, يميو الدور السريري IIحيث النسبة العظمى من المرضى شخصت في الدور السريري 

. معظم مرضى دراستنا كان لدييم لمفوما ىودجكن من نمط التصمب العقيدي, يمي ذلك النمط مختمط Iالدور السريري 
(, 8868 -+ 88.04الخموية, ثم نمط غمبة الممفاويات وأخيراً نمط قمة الممفاويات. بمغ متوسط تعداد الكريات البيض )

(, متوسط تعداد الأسسسات 95-+866(, متوسط تعداد الحمضات )9506-+505.متوسط تعداد المعتدلات)
(. درست العلاقة 59-+.96( متوسط تعداد الصفيحات )016-+8.84(, متوسط تعداد الممفاويات )..88-+88)



 حسين, أسعد, عيسى                                               القيمة الإنذارية لمكريات البيض المحببة لدى مرضى لمفوما ىودجكن

 

journal.tishreen.edu.sy                                                                 Print ISSN: 2079-309X, Online ISSN: 2663-4287 

221 

بين تعداد المعتدلات المطمق والعوامل الإنذارية في لمفوما ىودجكن وتبين وجود علاقة ذات دلالة إحصائية مع كل من 
 .ESRوجود الأعراض العامة والـ , IPSالدور السريري لممرض, قيم ال

%  68.9شير    81مرضى وبمغت نسبة البقيا الكمية لمدة  .شير من المتابعة لدى   81حدثت الوفاة خلال 
 ( شيرا. 8..8لكامل العينة ) OSومتوسط مدة البقيا 

ما ىودجكن حيث درسنا شير لدى مرضى لمفو  81قمنا بدراسة العوامل الإنذارية المرتبطة بمعدل البقيا الكمية لمدة 
والمشعر الإنذاري  NLRونسبة المعتدلات عمى الممفاويات قبل العلاج  ANCتعداد المعتدلات قبل العلاج 

وارتفاع  IPS. خمصت ىذه الدراسة إلى وجود تأثير لكل من ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق وارتفاع قيم الIPSالعالمي
عدلات البقيا الكمية بوجود فروقات ذات دلالة إحصائية ىامة, حيث ترافق نسبة المعتدلات عمى الممفاويات عمى م

 4بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   5( بمعدل خطورة 1888 ≤ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق )
دلات عمى الممفاويات مرة. أي أن ارتفاع نسبة المعت 86مرات, بينما ترافق ارتفاع مشعر الإنذار العالمي بمعدل خطورة 

مرات عمى  5و 4أقوى ارتباطاً بإنذار المرضى من تعداد المعتدلات المطمق فيما يخص البقيا الكمية بدرجة خطورة 
 مرة. 86التوالي, ويبقى المشعر العالمي لمخطورة ىو الأقوى ارتباطا بدرجة خطورة تساوي 

ا وجدت علاقة ىامة إحصائياً بين معدلات البقيا الكمية وكل في صربي Hajder 2021في الدراسة التي أجرتيا  الباحثة 
-IPS≥ 4 (HR =3.842,95% CI, 1.811( , والHR=2.575, 95% CI, 1.134-5.849 )  NLR ≥ 4.3من ال

8.152). 
أظيرت خطورة أعمى لمموت مع  NLR  >6في صربيا وجد أن قيم  Marcheselli 2016في الدراسة التي أجراىا 

HR = 1.82 (95% CI ,8.04-0.64أيضا وجد أن قيم الـ , )ANC  تممك قوة إنذارية ضعيفة للOS  
(HR=1.41, 95% CI, 0.97-2.06, P =8.8.5) 

شير  81لمدة  PFSشير وبالتالي كان معدل  81مريض من عينة الدراسة لم يحققوا بقيا خالية من الترقي لمدة  88
( شيراً. قمنا بدراسة العوامل الإنذارية 86.66% ومتوسط مدة البقيا الخالية من ترقي المرض لكامل العينة ) 16.04

شير لدى مرضى لمفوما ىودجكن حيث درسنا تعداد  81المرتبطة بمعدل البقيا الخالية من تطور المرض لمدة 
. IPSوالمشعر الإنذاري العالمي NLRمى الممفاويات قبل العلاج ونسبة المعتدلات ع ANCالمعتدلات قبل العلاج 

وارتفاع نسبة المعتدلات عمى الممفاويات  IPSلوحظ وجود تأثير لكل من ارتفاع تعداد المعتدلات المطمق وارتفاع قيم ال
تفاع تعداد عمى معدلات البقيا الخالية من تطور المرض بوجود فروقات ذات دلالة إحصائية ىامة, حيث ترافق ار 

مرات, بينما  6بمعدل خطورة  NLR (≥ (5.9مرات, وترافق ارتفاع   .( بمعدل خطورة 1888 ≤المعتدلات المطمق )
 مرات. .ترافق ارتفاع مشعر الإنذار العالمي بمعدل خطورة 

 HR= 1.65 (95%ترافقت مع خطورة أكبر لتطور المرض مع  NLR  >6صربيا أن  Marcheselli 2016وجد الباحث 

CI,1.25-2.18) بينما كانت القيمة الإنذارية للANC ( ضعيفة  معHR=1.34, 95% CI, 1.01-1.77, P=0.041) 

, أيضاً T- cellsوالإنذار إلى أن المعتدلات الطبيعية تكبح تفعيل الخلايا التائية   ANCيعود السبب وراء علاقة ال
يقود بدوره إلى كبح الخلايا التائية. بالإضافة لممساىمة , والذي arginase-8المعتدلات المنشطة تزيد مستوى ال 

بالكبح المناعي لمخلايا التائية تظير المعتدلات خصائص تدعم الأورام مثل تعزيز, تحفيز, تكاثر وىجرة الخلايا الورمية 
اتي أىمية نسبة عبر تفعيل سبل الإشارة. بدوره يعتبر تعداد الممفاويات مشعراً لمحالة المناعية لممضيف ومن ىنا ت
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المعتدلات عمى الممفاويات حيث أنيا تجمع كلا المشعرين في مشعر واحد, يعبر ىذا المشعر عن مناعة المضيف 
 )الممفاويات( والاستجابات الالتيابية )المعتدلات( وبذلك يعكس الإنذار بشكل جيد.

 
 الاستنتاجات والتوصيات

 الاستنتاجات:
أىمية إنذارية في لمفوما ىودجكن ويترافق ارتفاعو مع معدلات بقيا كمية وبقيا خالية من  NLRو  ANCيمتمك  ▪

 النكس أقل.

, وىذا يعود لكونو يدمج OS, PFSفيما يخص ال ANCأكثر دلالة من القيمة الإنذارية لـ  NLRالقيمة الإنذارية لـ  ▪
 بين عاممي المناعة والاستجابة الالتيابية.

 فيما يخص البقيا الكمية. NLRو الـ  ANCأكثر دلالة من القيمة الإنذارية لـ  IPSـ القيمة الإنذارية ل ▪

 فيما يخص البقيا الخالية من النكس.  IPSو ANCأكثر دلالة من القيمة الإنذارية لـ  NLRالقيمة الإنذارية لـ  ▪

 التوصيات:
 البسيطة وغير المكمفة.  كمشعر إنذاري في لمفوما ىودجكن, كونو من الفحوص الروتينة NLRاعتماد  ▪

 كمشعر إنذاري في لمفوما ىودجكن.  IPSالاستمرار في اعتماد  ▪

 مع البقيا بشكل أكثر دقة. NLRو   ANCسنوات أو أكثر لربط قيم  4إجراء دراسات مع مدة تتبع أطول حتى  ▪

 ية.متابعة الدراسات والبحث عن مشعرات أخرى بسيطة وتمتمك في الوقت نفسة قيمة إنذارية عال ▪
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