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 الملخص

على الرغم من  أشيع الخباثات عند الأطفال، ALLيعدّ ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد  :البحثخلفية 

من المرضى يحدث لديهم  %  20-15 فإنّ ما يقارب ALLحوظ في معالجة الأطفال المصابين بالتحسن المل

% من 10النكس السحائي يحدث في حوالي أقل من ( بعد تحقيق الهجوع .س للمرض )في كل المواقع عموما  نك

ي حدث تحسن ملحوظ فوقد  ،الشيوع لحدوث نكس خارج نقويمن حيث  ، ويعد الموقع الأولALLمرضى 

 العلاجية الحديثة )الكيماوية والشعاعية ( وزرع النقي الخيفي. بعد تطبيق الخطط، خاصة  معدل البقيا

لمفاوي حاد مع نكس سحائي إجراء دراسة سريرية لحالات الأطفال المشخص لهم ابيضاض دم هدف البحث: 

العوامل الإنذارية المختلفة ، وعلاقة ذلك بنسبة الشيوع، وحساب معدل البقيا، وتحديد و مشترك ()معزول أ

 العلاجية المستخدمة في تحسين معدل البقيا والشفاء . ، وبيان مدى فعالية الخططالمدروسة

قطعية مستعرضة وهي دراسة م ،ة في مشفى الأطفال الجامعي بدمشقأجريت الدراس: مواد البحث وطرائقه

الممتدة من  في المدة اد مع نكس سحائيأضابير المرضى المشخصين بابيضاض دم لمفاوي ح راجعة، ودُرست

 ةالعلاجيالخطة  التي تم فيها البدء بتطبيق سنوات(، وهي المدة8) 2015حتى كانون الأول  2008 كانون الثاني

 حاليا  لدينا. ةالمعتمد

 (121)، كان عدد المرضى سنوات 5ومتابعتهم لمدة  ALLسة ملفات المرضى المصابين ب بعد درا النتائج:

وكانت نسبة  ،%(8,6كس السحائي المعزول والمشترك )كانت نسبة حدوث النأنثى(، و  44ذكر و 77 ) ا  مريض

، في حين كانت نسبة المرضى ( من المرضى المدروسين% 45,5المرضى الذين لديهم نكس سحائي معزول) 

سحائي ل%( عند مرضى النكس ا36,4) OS الكلي وكان معدل البقيا %(،54,5مع نكس سحائي مشترك )

نكس ، أما ال%( فقط1,5)كان معدل البقيا عند مرضى النكس المشترك لوحده  )المعزول والمشترك(، في حين

، نمط النكس، OS الكلي الإنذارية المؤثرة في معدل البقيا . كانت أهم العوامل(%78,2) وحده السحائي المعزول
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ود ضخامات وجو ، والصفيحات عند التشخيصيات البيض تعداد الكر و  ،والنمط المناعي للمرض، ووقت النكس

 .وجود ارتشاح سحائي بدئي حشوية عند التشخيص، و 

 

لمفاوي الحاد، معدل البقيا النكس السحائي هو أشيع مكان للنكس خارج النقوي في ابيضاض الدم ال :الخلاصة

، لنمط المناعي للمرضوا، ووقت النكس، بنمط النكس، ويتأثر معدل البقيا متدنٍ في النكس السحائي المشترك

 وجود ارتشاح سحائي بدئي.التشخيص، ووجود ضخامات حشوية، و  تعداد الكريات البيض والصفيحات عندو 

  . معدل البقيا الكلي السحائي ، ابيضاض دم لمفاوي حاد ، النكس :(مفتاحيةرئيسية )كلمات 
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 الجزء التمهيدي

 مقدمة:ال -1

بيضاضات % من مجمل ا80لخباثات عند الأطفال فهو يشكّل أشيع ا( ALL)يعدّ ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد 

 Mixيشكل ابيضاض الدم النقوي الحاد وابيضاض الدم ثنائي النمط ) الدم الحادة عند الأطفال، في حين

Lineage المتبقية .20( ال % 

إذ  ،أو السلائف اللمفاويةوابيضاض الدم الحاد بالتعريف هو : تكاثر أحادي النسيلة لمكونات الدم غير الناضجة 

 يحصل استبدال للنقي بخلايا أرومية غير متمايزة .

من تقريبا  % 20 -%15 ( فإنّ ALL)على الرغم من التحسن الملحوظ في معالجة الأطفال المصابين ب

 ( بعد تحقيق الهجوع . كس للمرض )في كل المواقع عموما  المرضى يحدث لديهم ن

من  %10يحدث في حوالي أقل من حيث لحدوث النكس خارج النقوي،  نأشيع مكاالنكس السحائي يعد 

 . (ALL)مرضى

أي نكس في ، أو لدى معظم المرضى الذين يحدث لديهم نكس سحائي في الماضي كان الإنذار سيئا  عموما  

سنا  ن الإنذار تح، ومع تطبيق المعالجات الكيماوية والشعاعية الحديثة تحسّ موقع آخر مثل النقي أو الخصى

 .كبيرا  

 

 المشكلة البحثية والتساؤلات: -2
على الرغم من أن غالبية الأطفال المصابين بابيضاض الدم اللمفاوي الحاد يحدث لديهم هجوع 

، ويعد النكس للمرض س منهم يحدث لديهم نك نسبياً  اً كبيراً عدد الكيماوية الحديثة المتبعة حاليا، لكنبالعلاجات 

نسبة الشيوع لا بد من دراسة  وجدنا أنّه ونظراً لشيوعه، وث النكس خارج النقوي السحائي أشيع مواقع حد

مدى فاعلية و، تحديد معدل البقياو، عوامل الإنذارية المتعلقة بهوال، عوامل الخطورة لحدوث هذا النكسو، لدينا

 عدل البقيا  .، وإمكانية تطويرهذه الخطط مستقبلاً لتحسين محالياً الخطط العلاجية المتبعة لدينا 
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 فرضيات البحث: -3

خارج النقوي النكس السحائي عند الأطفال المصابين بابيضاض الدم اللمفاوي الحاد هو أشيع مواقع النكس 

العوامل الإنذارية التي تؤثر سلباً في معدل البقيا، التي من عوامل الخطورة لحدوث هذا النكس ،و وهناك الكثير

والعمل على  ،حالياً  الخطط العلاجية المطبقة لدينارفة نتائج لى أنه لا بد من معإ إضافةً يجب دراستها لدينا، 

 تطويرها حسب نتائج هذا البحث لتحسين معدل البقيا والإنذار .

 هدف البحث وأهميته: -4

 في مشفى الأطفال الجامعي بدمشق.  ALLدراسة نسبة حدوث النكس السحائي لدى مرضى -

 .دوث هذ النكسسة عوامل الخطورة لحدرا -

 ، ومقارنتها مع الخطط العلاجية المعتمدة عالميا .لوقائية والعلاجية المطبقة لديناتحديد مدى فعالية الخطط ا -

 .والعوامل الإنذارية المتعلقة بها، لدينا OS تحديد معدلات  -

 حدود البحث: -5

 على مستوى القطر.مكانية تعميم النتائج إمن  قد يحدّ ، وهذا أجري البحث في مركز واحد 

 مناهج البحث وأدواته: -6

 دراسة راجعة مقطعية مستعرضة.: تصميم الدراسة

، أو المعالجين خارج رضى الذين لديهم نقص في البيانات، وكذلك المرضى غير المعالجينالم: معايير الاستبعاد

 مشفى الأطفال الجامعي بدمشق.

حاد مع نكس سنة ( المشخص لهم ابيضاض دم لمفاوي  14جميع المرضى بعمر )شهر حتى : معايير القبول

، والمعالجين وفق الخطة العلاجية المعتمدة قي طلوبة، والمستكملين جميع البيانات المسحائي معزول أو مشترك

 مشفى الأطفال الجامعي بدمشق.

 مريضا  مصابا  بابيضاض دم لمفاوي حاد مع نكس سحائي . 121فكانت عينة البحث مشتملة على 
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 :طريقة العمل

يضاض دم لمفاوي حاد مع نكس سحائي، وملء للمرضى المشخص لهم اب الرجوع إلى الأضابير الموثِقة

، ثم إجراء دراسة إحصائية باستخدام برنامج ين لجميع البياناتالاستمارة البحثية، واستبعاد المرضى غير المستوف

SPSS 25عالمية المشابه.، ومقارنتها مع الدراسات ال، واستخلاص النتائج 

 

 محددات البحث : -7

التأكد من بعض ، أو لبيانات المسجلةدقة ا راسة راجعة، كان من الصعب تحديدهذه الدراسة د نظرا  إلى أن

 .البيانات المفقودة

ا  أمام جمع عدد أكبر من ، شكل عائققطاع بعض المرضى عن المراجعة، وصعوبة الوصول إليهمك انكذل

 .19انتشار وباء كوفيد  لا سيما في مرحلة ،العينات

 الدراسات المرجعية : -8

 :دراستنا أهم نتائجها ومقارنتها مع نتائج واستخلاص الحالية، ةللدراس دراساتين مشابهتينقمنا بمراجعة 

الباحثان ( ،وهي دراسة تحليلية أجراها 2010) عام : دراسة أميركية في كاليفورنيا راسة الأولىالد -1

James Jacops وCalorine Hastings عند الأطفال المصابين  المعزول عن النكس خارج النقوي

 ، والإنذار.النكس خارج النقوي من حيث شيوعها، والمعالجات المستخدمة، لدراسة حالات ALL))ب

 Masurekarأجراها الباحث  ، وهي دراسة راجعة( 2014راسة بريطانية عام )د الدراسة الثانية : -2

وعوامل الخطورة، ، لدراسة الإنذار (ALL)عن النكس السحائي عند الأطفال المصابين ب  وزملاؤه

 .والمعالجات المستخدمة
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 ين:يتكون البحث من جزأ مكونات البحث: -9

، وعن التعاريف ونتحدث فيه عن الإطار النظري لموضوع البحث النظري،سم الق وهو :الجزء الأول

 :منالأساسية ، ويتكون 

 .كرة عامة عن المرض تعريفه وشيوعهتحوي فالمقدمة : -

وي وخارج النقوي (، وتصنيف نماطه )النكس النقعن أيتحدث فيه ابيضاض الدم اللمفاوي الناكس : -

 .النكس

والآلية  ،ووبائياته،  وتصنيفه، وشيوعه، التفصيل تعريف النكس السحائيرس بيدالنكس السحائي : -

لجة المعاو ، والعلاج الوقائي، وعوامل الخطورة، والأعراض والعلامات السريرية، خيصالتشو ، الإمراضية

بقيا. ، والعوامل الإنذارية والجالعقابيل العصبية والتأثيرات الجانبية للعلاو ، الجهازية والمعالجات الحديثة

 :طار العملي لدراستنا ، ويتكون منيتضمن القسم العملي ، وهو الإ  :الجزء الثاني

والدراسة الإحصائية، ، وتصميم الدراسة، وهدف البحث، طرائق البحث: ويحوي خلفية البحثمواد و  -

 .ونموذج الاستمارة البحثية

 .ستنائية التي وصلنا إليها في درا: عرض النتائج الإحصانتائج البحث -

 .لعالمية المشابهة، ومقارنتها مع نتائج الدراسات االنتائج: يحوي مراجعة نتائج دراستنا -

 الخاتمة والاستنتاجات والتوصيات .الجزء الثالث: 

 المراجع.
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 الأول: القسم النظري جزءال

 :Introductionالمقدمة  -1-1

% من مجمل 80فهو يشكّل  ،طفالد الأأشيع الخباثات عن ALLيعدّ ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد 

يشكل ابيضاض الدم النقوي الحاد وابيضاض الدم ثنائي النمط  الدم الحادة عند الأطفال ، في حين ابيضاضات

(Mix Lineage ال )(1)% المتبقية20 . 

لمفاوية إذ وابيضاض الدم الحاد بالتعريف هو : تكاثر أحادي النسيلة لمكونات الدم غير الناضجة أو السلائف ال

 يحصل استبدال للنقي بخلايا أرومية غير متمايزة .

% من 20-15حوالي هناك ،(1,2)(ALL)على الرغم من التحسن الملحوظ في معالجة الأطفال المصابين بو 

 (3,4,5).( بعد تحقيق الهجوع واقع عموما  المرضى يحدث لديهم نكس للمرض )في كل الم

، والنكس خارج ا  عالية من النكس كالنكس النقوينسب (ALL)ديثة لل ظهرت العلاجات الكيماوية الحأوقد 

ابيضاض الدم اللمفاوي  إنّ ، وبالنتيجة فوالنكس الخصوي كنكس الجملة العصبية المركزية ) السحائي ( ،النقوي

 وذلك بعد ابيضاض الدمحاليا من أشيع السرطانات عند الأطفال حيث يحتل المرتبة الرابعة  الحاد الناكس

 (6).م الدماغية وورم الأرومة العصبيةاللمفاوي الحاد المشخص حديثا والأورا

 .(ALL)المعزول أو المشترك عند الأطفال المصابين ب وسنتحدث في هذه الدراسة عن النكس السحائي 

 : الناكس ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد -2-1

( يحدث النكس يحدث ALL)المصابين بطفال سن الملحوظ في نسب البقيا عند الأعلى الرغم من التح

مكن معالجتهم بنجاح ي% من المرضى 40، وعند النكس فإن حوالي (7)من الحالات تقريبا  % 20-15عند

 ( .HSCTباستخدام المعالجات الكيماوية المكثفة وزرع النقي الخيفي )
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لذلك  متعلقة بالمعالجة؛ حق أو اختلاطاتمن المرضى يتوفون بسبب انتكاس لا %60ومع ذلك فإنّ ما يقارب 

لتحسين  ،ام المضادة والمعالجات الجزيئيةجسثة تتضمن المعالجات المناعية والألابد من إدخال معالجات حدي

 الإنذار مستقبلا .

 الناكس: ALLتصنيف  -3-1

النكس مستخدمة وقت النكس  لتصنيف طورت معايير كثيرة BFM و COGمجموعات الدراسة في كل من 

كما تم  اوي الثاني،تحديد المرضى الذين هم بحاجة لزرع نقي بمجرد تحقيق هدأة ثانية بعد العلاج الكيم، لوموقعه

 .عي للمرض الأساسي لتحديد الخطورةاستخدام النمط المنا

ذات  S1-S2ويعد  ،(Sأول مرة إلى أربع مجموعات )تصنيف صنفت المرضى الناكسين   BFMمجموعة -

 ذات خطورة عالية . S3-S4 خطورة عادية، في حين أن

)منخفضة ومتوسطة وعالية  فقد صنفت المرضى الناكسين إلى ثلاث مجموعات COGمجموعة  أما -

 (، من دون الاعتماد على النمط المناعي للمرض .الخطورة

 : (8)وهذا موضح في الجدول الّاتي

 

 

 

 

 

 

 



18 م.عبدو                                                          دراسة سريرية        –النكس السحائي عند الأطفال المصابين بالابيضاض اللمفاوي حاد   
 

 COGو BFMالناكس حسب  ALL( يبين تصنيف 1-1الجدول )

T-ALL Non-T-ALL  حسبBFM 

  خارج نقوي معزول مشترك نقوي خارج نقوي معزول مشترك نقوي

S4 S4 S2 S4 S4 S2  شهراً من  18أقل من

 الهجوع الأول للمرض
 باكر

 

S4 

 

S4 

 

S2 

 

S3 

 

S2 

 

S2 

شهراً وأقل  18أكثر من 

شهراً من الهجوع  30من

 الأول للمرض

 متوسط

 

S4 

 

S4 

 

S1 

 

S2 

 

S2 

 

S1 

هراً من ش 30أكثر من 

 الهجوع الأول للمرض
 متأخر

 

 

 

خارج نقوي  مشترك نقوي
 معزول

خارج نقوي  مشترك نقوي
 معزول

 COGحسب 

HR HR IR HR HR IR  شهراً  36أقل من

التشخيص من 
للنقوي المعزول 

شهراً  18وأقل من 

بعد الهجوع الأول 
في خارج النقوي 

 المعزول

 باكر

IR IR LR IR IR LR  شهراً  36أكثر من

ن التشخيص م
 للنقوي المعزول

شهراً  18أكثر من 

بعد الهجوع الأول 
في خارج النقوي 

 المعزول

 متأخر
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 النكس النقوي : -1-3-1

( في أي وقت بعد حدوث الهجوع في عينة بزل نقي أو خزعة M3% )25ود خلايا أرومية بنسبة أكثر من وج

 % من المرضى .20-10ث بنسبة ويحدة أو خصوية، صابة سحائيون وجود إنقي واحدة ، من د

، ولكن أقل عند مرضى B-ALL% من مرضى 90-70، يمكن أن يصل ل بعد النكس إن إحداث هجوع ثاني

T-ALL،  (9)شهرا  من التشخيص البدئي 36أولئك الذين نكسوا خلال أقل من و. 

 

 النكس خارج النقوي :-2-3-1

جراءا ،و من خلال اختبارات، أسريريا الإصابة باللوكيميا خارج النقوية يمكن كشفها  ت تشخيصية .وا 

 وهو يدل على انتشار المرض في الجسم . إمراضية شديدة في موقعه، والمرض خارج النقوي يمكن أن يسبب

العقد  –الكلى  – testesالخصى  – CNSصابة خارج النقي هي : الجملة العصبية المركزية أشيع مواقع الإ

 . (10)مواقع يمكن أن تصاب عند التشخيص أو كنكسوهذه الوالطحال،  –اللمفاوية 

 الجملة العصبية المركزية والخصى . :ة همايشيع المواقع خارج النقوية من الناحية السرير هم وأأ

 النكس السحائي )الجملة العصبية المركزية (: -4-1

 . ALL% من مرضى 10أقل من  السحائي يحدث عند النكس

لدى معظم المرضى الذين يحدث لديهم نكس سحائي أو نكس في أي  عموما   في الماضي كان الإنذار سيئا  

 .11))موقع آخر مثل النقي أو الخصى

في مكان آخر  و مع نكسأ ،لسحائي يمكن أن يحدث على نحوٍ معزول أو مشترك مع نكس نقويالنكس ا

 .خارج النقي كالخصى

ة العلاج الوقائي للجملوذلك بسبب  ،حائيغير شائعة الحدوث عند مرضى النكس السإن الأعراض العصبية 

 .(12) (ALL)علاج ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد  خططقن ضمن السيساء في أغلب الحبكزية العصبية المر 
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والتشخيص أصبح يكتشف عند مرضى  ،صبحت أقل مشاهدة  ة لذلك فإن أعراض النكس السحائي أوكنتيج

 .عراض، أو قبل حدوث الأغير عرضيين

 الوبائيات:-1-4-1

تى أواخر خمسينيات القرن الماضي م يعرف بكامله حل (ALL)التأثير السريري للإصابة العصبية في سياق 

1950s) 1960( وبداية الستيناتs))أصبحت الجملة علاج الجهازي وزيادة فترة البقيا، ومع تحسن ال ،

 .13))العصبية المركزية أشيع مكان لحدوث النكس

لكن النكس السحائي المتكرر كان  ،قصيرة لبدئي  عند معظم المرضى خلال مدةالهجوع النقوي احدث كان ي

 .(14)شائعا  

 :(15)بسبب أمرين هما ادة نسبة حدوث النكس السحائي كان له خطورة هامةإن زي

 كان من الصعب القضاء عليها. (ALL): الإصابة العصبية في سياق الأول

معظم المرضى الذين حدث لديهم نكس  نّ د حدوث النكس السحائي عادة ، لأبع : حدوث نكس نقويالثاني

أكثر من النكس  سحائي في فترة ما قبل العلاج الوقائي للجملة العصبية المركزية ماتوا بسبب النكس النقوي

 .السحائي بحد ذاته

ن إنذار ابيضاض الدم ا حسّ م، وهذا الظاهرة أدت إلى تطوير العلاج الوقائي للجملة العصبية المركزيةهذه 

 اللمفاوي الحاد عند الأطفال .

 

 :(ALL)تشخيص إصابة الجملة العصبية المركزية في سياق  -2-4-1

 .CSFرومية في السائل الدماغي الشوكي ا ألوجود خلاي ا  ة العصبية يتطلب تأكيدإصابة الجملإن تشخيص 

وهي طريقة تعمل  ،cytocentrifugationن السائل الدماغي الشوكي يجب أن يفحص عن طريق حيث إ

 وتزيد الحساسية التشخيصية. ،على تكثيف الخلايا الأرومية

 والخلايا الأرومية الموجودة في السائل الدماغي الشوكي عادة تكون مماثلة للخلايا المشاهدة في نقي العظام.
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، وينخفض السكر في ا  ل مرتفععادة ، والبروتين في السائ ا  عالي CSFعند المرضى العرضيين يكون ضغط ال

 السائل الدماغي الشوكي.

نكس في الجملة العصبية المركزية في ، أو صابة عصبية بالابيضاضحاليا  المرضى الذين يحدث لديهم إ

وتعداد الأرومات فيه  ،ا  م يمكن أن يكون طبيعيلديه CSFعرضيين وضغط ( عادة  يكونون غير ALL)سياق 

 بدلات في الفحص الكيميائي للسائل الدماغي الشوكي تكون غائبة .نسبيا ، والت يكون قليلا  

كس في فحص السائل الدماغي الشوكي فهناك مشكلة قي تشخيص الن عندما لا يكون هناك تعداد مهم

 . 16))السحائي أو الإصابة السحائية، أوالعصبية البدئية

هناك جدل  3في ممكريات   5قل منأ CSFعند وجود أرومات في حالات يكون تعداد الكريات البيض في 

ر مع حدوث نكس تترافق أكث، و % من المرضى عند التشخيص19 ي هذه الحالات، وهي موجودة عندكبير ف

CNS ن ليس لديهم أرومات أبدا  في فحصمقارنة مع المرضى الذيCSF
((17. 

ات اللمفاوية في عينة يجابية الأرومل من الكريات البيض إوجود عدد قليمن خلال الجهود لتقييم أهمية 

CSF  عملت دراسات ،NCI-SPONERED وتم الإجماع على المعايير ،على جمع بيانات المرضى، 

 :(18)وتعريف إصابة الجملة العصبية المركزية عند مرضى ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد

- CNS1  عدم وجود أي أرومات لمفاوية في فحص :CSF . 

-CNS2  وجود كريات بيضاء :WBC  <5 مع وجود أرومات بالفحص الخلوي ل 3كريات في ممCSF . 

-CNS3  وجود كريات بيضاء :WBC مع وجود أرومات بالفحص الخلوي  3كريات في مم 5و يساوي < أ

 أو وجود شلل في أحد الأعصاب القحفية . ،CSFل 

العصبية المركزية  جملةلتأكيد تشخيص وجود إصابة ال TdTيمكن إجراء تللوين في حال الشك والالتباس 

 .19))بالابيضاض
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، أو تخطيط الدماغ يمكن أن نخاع الشوكيأو الرنين المغناطيسي للدماغ وال ،ن تصوير الطبقي المحوريإ

، وليست ذات حساسية عالية للتشخيص، ولا تطلب على نحوٍ لكنها بالعادة تكون طبيعية ، تظهر الإصابة

 .عفوي  بل حسب الأعراض السريرية

و الملوثة بالدم المحيطي )في سياق بزل قطني رضي ( أصبح جليا  ان العينات المدماة أ وات الأخيرةفي السن

خصين حديثا ، تحمل خطورة لحدوث إصابة عصبية ونكس سحائي التي تحوي أرومات لمفاوية عند المش

راحل الأولى للعلاج، ي الم، وذلك بتقليل عدد البزولات القطنية ف. هذه المشكلة حُلّت جزئيا  20,21))لاحقا

جرائ تحاليل الخثارية والنزفية ، وبوجود تعداد صفيحات جيد والقبل أطباء ذوي خبرة وتحت التخدير ها منوا 

 .20,21))، لتقليل فرصة حدوث بزل قطني رضي مدمىطبيعية

 إلى الجملة العصبية المركزية : (ALL)طرق انتشار  -3-4-1

 :22))ياق ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد تحدث عن طريقإصابة الجملة العصبية المركزية في س

يجة نزف فيها بسبب ، أو نتخلايا الأرومية من ظهارة الأوردة: يحدث عن طريق مرور الالانتشار الدموي -1

الضفائر المشيمائية الغزيرة بالشعيرات الدموية هي أشيع مكان لحدوث الارتشاح نقص الصفيحات. 

 بالأرومات .

، المباشر: من نقي العظام القحفية عن طريق الأوردة المحاذية لها وصولا  للسحايا السطحيةالانتشار  -2

حول الأعصاب  ، أو عن طريق ما، ومنها للبرانشيم الدماغيم الحنونومنها للسحايا العميقة وغشاء الأ

perineurium . 

 الأعراض والعلامات السريرية : -4-4-1

 :23,24))وعلاماتها تتضمن (،ALL)الإصابة العصبية ب  أعراض

 .الصداع -

 .الغثيان والإقياء –

 .الوسن –
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 .الهياج –

 .nuchal rigidityصلابة النقرة  –

 .لأخرى لارتفاع التوتر داخل القحف، والتظاهرات اpapilledemaوذمة حليمة العصب البصري  -

 :إصابة الأعصاب القحفية-

مكن ان تترافق مع ، ويوالسادس( ،والرابعالثالث، ية العينية)والأعصاب القحف ،عادة العصب السابع )الوجهي(

 .كإصابة معزولة ، أوالأعراض الأخرى

 بالرؤية . ا  ن تسبب تشوشيمكن أ optic nerveالارتشاح عبر العصب البصري 

دوار  – tinnitusطنين  – hyperacusisإصابة العصب الثامن يمكن أن تتظاهر ب: احتداد سمع 

vertigo – ن أن تسبب صمم ويمكdeafness. 

 من التظاهرات غير الاعتيادية : -

التي يتخرب فيها نواة البطين الأنسي  hypothalamic obesity syndromeمتلازمة السمنة الوطائية 

 وزيادة وزن مرضي وبيلة تفهة . ،hyperphagiaومركز الشبع الذي يؤدي إلى النهم  ،للوطاء

 .25))وحدوث أعراض انضغاطية ،كي تؤدي إلى انضغاط النخاع الشوكيإصابة تحت الجافية للنخاع الشو 

 تشكل كتل من الخلايا الأرومية داخل القحف وهذا نادر الحدوث.

لفحص الدقيق للعلامات والأعراض العصبية للأطفال د الأعراض العصبية يجبر الأطباء على اإن تعد

 لنفي وجود اصابة عصبية . (ALL)المصابين ب 

 

 :ALL ((11,26وامل الخطورة لحدوث نكس سحائي عند مرضى ع -5-4-1

 عند التشخيص ) فرط الكريات البيض(. 3ألف كرية بيضاء في مم 50تعداد الكريات البيض المرتفع <  -1

 .T cell diseaseالنمط التائي للمرض  -2

 .العمر صغير جدا  أقل من سنة -3
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 .نقص الصفيحات الشديد -4

 .فاويةاعتلال العقد اللم -5

 .ضخامة الكبد وضخامة الطحال -6

 العرق الأسود. -7

 .الخلايا الأرومية في T(1,19)وجود الإزفاء  -8

9- CNS2  اوCNS3   البزل القطني الأول عند التشخيص أو البزل القطني الرضيفي. 

 

 : ALLالعلاج الوقائي للجملة العصبية المركزية عند مرضى  -6-4-1

لذلك  (؛ALL)يشكّل عقبة كبيرة في نجاح العلاج لمرضى  (ALL)مرضى  إن حدوث نكس سحائي عند

 .إصابة عصبية كثفت الجهود لمنع حدوث

لة العصبية المركزية يقوم على فرضية أن الجملة العصبية المركزية تمثل مإن مفهوم العلاج الوقائي للج

من خلال الحاجز الدماغي ، وذلك الملاذ الذّي تحتمي فيه الخلايا الأرومية غير المكتشفة عند التشخيص

 الكيماوية .من الأدوية والعلاجات الجهازية  الوعائي الذي يحميها

 :اية من حدوث النكس السحائي يمكن إنجازه باستخدام خطط مختلفةمن خلال هذا المنظور فإن الوق

 (. على حدٍ سواء القحف أو القحف والنخاع الشوكي)العلاج الشعاعي -1

 .السيساء بالعلاج الكيماويقن ضمن الح -2

 الجرعات العالية من العلاج الكيماوي الجهازي . -3

 خلوّ الجهاز العصبي المركزي من المرض . بين العلاجات السابقة للتأكد من الجمع -4

من العلاج الوقائي للجملة  علاج الشعاعي يمكن حذفه بكاملهن الكثر يقولون إ خبراءعلى الرغم من أن 

حالية تدعو إلى استخدام العلاج  كثيرة تجاربثمة  الية، لكنركزية كخط أول في العلاجات الحالعصبية الم
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)مثل المرضى الذين يكون لديهم الخطورة العالية لحدوث نكس سحائيالشعاعي الوقائي في حالات 

CNS3.) 

( ليس   CGY 1200أو  500)ج الشعاعي للقحف والنخاع الشوكيإن استخدام جرعات قليلة نسبيا  من العلا

مع خمس حقن ضمن السيساء  CGY 2400ما استخدام تشعيع للقحف لها أي فعالية وقائية، أ

لل نسبة حدوث النكس السحائي من حقن يق بلا  CGY 2400، أو تشعيع القحف والنخاع بالميتوتريكسات

 .27))%10% إلى 50

نمو النخاع الشوكي  وتنكس فيكي يترافق مع تثبيط نقوي وبسبب أن التشعيع للقحف والنحاع الشو 

retardation of spinal growth ّوحده مع حقن الميتوتريكسات ضمن السيساء تشعيع القحف  ، فإن

 .1970sالوقائي الأساسي للجملة العصبية المركزية في السبعينيات من القرن الماضي أصبح العلاج 

جانبية لهذا العلاج ) شذوذات في الدماغ على ومع انتشار هذا العلاج الوقائي تطور قلق حول التأثيرات ال

، واضطرابات عصبية صمّاوية عند المرضى وظائف النفسية والحركية والفكريةالطبقي المحوري وتغيرات بال

 .28,29,30,31)) مع حقن ضمن السيساء( CGy 2400المعالجين بتشعيع القحف 

 يلة لذلك.والبحث غن طرق بد CNS  ي لهذا أدى إلى إعادة التفكير في استراتجيات العلاج الوقائ

 ( مع حقن ضمن السيساء أظهر فعالية 1800CGy)ات أقل من العلاج الشعاعي للقحف إن استخدام جرع

وهو مستخدم حاليا  في العلاجات الوقائية التي تستخدم العلاج الشعاعي  ،CGy 2400مماثلة للعلاج ب 

 .(11)للقحف

ن الية للتشعيع ، وهناك دلائل على أقلّل حدوث العقابيل العصبية الت ولكن من غير الواضح أن استخدامها

الوظيفة العصبية المعرفية  ضا  أن يكون له تأثيرات سلبية فييمكن أي 1800CGyاستخدام جرعة 

neurocognitive function ((32 وهناك دليل على أن الأطفال المصابين ب .(ALL)  والمعالجين

للقحف مع حقن ضمن السيساء عانوا من تأثيرات جانبية عصبية  CGy 1800 بالتشعيع الوقائي بجرعة

 .33))وحدهونفسية أكثر من المعالجين بالحقن ضمن السيساء 
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 ، وهي تقسيم hyperfractionationلتقنية  همبعض، دعا في محاولة لتقليل السمية العصبية للتشعيع 

، ولكن هذه التقنية لم تحقق أيّة نفسها المدة الزمنيةب صغرعلاج الشعاعي إلى أجزاء ألل نفسها الكمية الكلّية

 .34))بية في الوقاية من النكس السحائيايجا

لذلك إن العلاج الأنجع والأفضل حاليا في الوقاية من النكس السحائي هو علاج مكثف ضمن السيساء 

الحقن ضمن السيساء الجمع بين  نّ ، لأ26,35))ب عوامل الخطورة لحدوث نكس سحائيوذلك حس ،وجهازي

وقاية مشابهة لتلك التي تؤمّن بالتشعيع ية جهازية من الميتوتريكسات، تظهر وجرع متوسطة وعالية وريد

 . 36))المرضى متوسطي الخطورة لحدوث نكس سحائي حقن الميتوتريكسات ضمن السيساء عندللقحف مع 

% 10ئي أقل من نسبة حدوث نكس سحاالوقائي للجملة العصبية المركزية الحالي أصبحت  مع البرنامج

تكثيف العلاج الكيماوي الجهازي حسّن  نّ ، لأ26))% عند المرضى جيدي الخطورة 5وأقل من  ة،عام بصورة

 من فعالية العلاج الوقائي للجملة العصبية المركزية .

 

 مع نكس سحائي معزول أو مشترك : (ALL)معالجة  -7-4-1

مع  (ALLالمكثف نتائج المرضى المصابين ب) حسّنت خطط العلاجات من القرن الماضي يفي التسعين

 .38,39))%70حائي معزول بمعدل بقيا يصل إلى نكس س

مكثف مشترك  ستخدام علاجلا الحديثة، يمكن معدل الإنقاذ العام في العلاجات المكثفة النقص في ومع

CNS salvage rateمركزيةنقاذ جيد للجملة العصبية الإ تأن يحافظ على معدلا كيماوي وشعاعي،
 ((40 . 

للجملة  ا  وقائي ا  علاجنخاع والحقن ضمن السيساء يستخدم هناك دليل على أن كل من التشعيع للقحف وال

، ولكن غالبية الأطفال يشفون ولا يحدث لديهم 41))%2-1حدوث النكس ل ية وينقصان نسبةالعصبية المركز 

 على تشعيع وقائي .وي تنكس سحائي بالخطط العلاجية التي لا تح
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وتأثيرات  في العلاج البدئي لما له من تأثيرات معرفية CNSلذلك يجب تجنب العلاج الشعاعي الوقائي لل

، فإن الجمع بين العلاج ت العالية الخطورة وحالات النكسفي الحالا على النمو طويلة المدى، في حين أنّه

 . 26))الكيماوي والشعاعي مطلوب لتحقيق الشفاء

من الخطط العلاجية الناجحة للنكس السحائي استخدمت الحقن ضمن السيساء مع إعادة العلاج  ك كثيرهنا

، ويتبع بالعلاج المعزز الداعم مع العلاج الشعاعي للقحف والنخاع ،الكيماوي الجهازي الهجومي البدئي

 .42))وعلاج داعم من الحقن ضمن السيساء 

% من حالات النكس السحائي، 90في  CNSفي  ا  هجوع وحده يحدث MTXالحقن ضمن السيساء بال 

، فإن النكس لنخاعبالعلاج الداعم من الحقن ضمن السيساء والعلاج الشعاعي للقحف وا يُعززولكن إذا لم 

 .43))أشهر 4-3سيحدث خلال 

ذلك يجب أن يحتوي علاج النكس السحائي على علاج كيماوي جهازي مكثف قوي ، وذلك لمنع حدوث أي ل

 س مستقبلي بكل المواقع ) نقوي ،سحائي ، أو خصوي ،...(.نك

لأنه لا يعالج جميع مواقع المرض على  ؛وحده له قيمة ضئيلة في علاج النكس السحائيالتشعيع للقحف 

فإنه يزيد السمية  MTXتشعيع  القحف مع حقن ضمن السيساء بال  النخاع الشوكي ،وعندما يُعطىطول 

 . 43))وع طويلةالعصبية ولا يحقق مدة هج

يمكن أن يحدث لكلا الموقعين  2400CGyبجرعة   craniospinal irradiationتشعيع القحف والنخاع 

ومعدل نجاة طويل ، ولكن معظم المراكز لا تستخدم العلاج الشعاعي للقحف والنخاع حيث  ا  تام ا  هجوع

، وهذا يؤدي إلى عدم ي شديد وطويليترافق مع تثبيط نقو وهذا  ،نحتاج لجرعات عالية للسيطرة على المرض

 .ازي المكثفهالقدرة على تطبيق العلاج الكيماوي الج

عادة  العلاج لذلك فإن الخطة أو المقاربة الأفضل والأشيع هي إحداث الهجوع أولا  بالحقن ضمن السيساء وا 

 2400إلى  1800لاج الشعاعي للقحف والنخاع بجرعة، ثم لاحقا  استخدام العالكيماوي الجهازي الهجومي

CGy 1800إلى  1200، وجرعة للقحف CGy 44))لمحور النخاع. 
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 النكس السحائي المتوسط أو المتأخر: 

للجملة العصبية  ا  يجب أن يتلقوا علاج من التشخيص( ا  شهر  18مع نكس سحائي )أكثر من  (ALL)مرضى 

ويتضمن  ،( MTX,Cytarabine,Hydrocortisonضمن السيساء مكون من )  ا  ثلاثي ا  المركزية يتضمن حقن

كالجرعات  المركزيّ  تصل للجهاز العصبيّ  يتضمن أدوية  ، و لمدة سنتين ا  جهازي ا  كيماوي ا  العلاج أيضا  علاج

عالية من السيتوزار ، وجرعات Leucovorinمع اللوكوفورين  (MTX)العالية من الميتوتريكسات 

Cytarabine مع تأخير العلاج الشعاع ،( 18ي للقحف GY  لبعد )وهو 45,46)) هذا العلاج من بدء ا  شهر  12 ،

 .أثيرات جانبية عصبية وجهازية مهمةيترافق مع ت هُ ، ولكنما يترافق مع معدل بقيا أطول

 النكس السحائي الباكر : 

ولكن  نفسها، المعالجة السابقة ا  من التشخيص( يتلقونشهر  18) أقل من  سحائي   مع نكسٍ  (ALL)مرضى 

مع جرعة  TBIلزرع نقي خيفي مع علاج شعاعي لكامل الجسم  ل إلى الهجوع التام يُحضّرونصو عند الو 

مع  مقارنة   ةدجي   (، وهؤلاء المرضى لا يستجيبون بصورةCNS boost)معززة للجملة العصبية المركزية 

 .(46,50)مرضى النكس المتوسط أو المتأخر

   فالمكث   الجهازي   العلاج الكيماوي : 

 لآتي :ن ايتضمّ 

 : Reinduction Therapy إعادة العلاج الهجومي  -1

 أدوية وهي )الستيروئيدات 4ئي أو لأول مرة وتتكون الخطة من مع نكس بد( ALL)يعطى لمرضى 

، anthracyclinesالانتراسيكلينات و ، vincristineالفنكرستين و ، glucocorticoidالقشرانية السكرية 

 .asparaginase)(47,48,49,50,51)والاسبارجيناز

 :العوامل والأدوية في الحالات الآتية ويضاف إليها بعض
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- (ALLالنمط التائي ) يترافق هؤلاء المرضى مع استحابة أقل ل :reinduction therapy  هجوع تام(

 .bortezomib ((52,53، أو nelarabineلذلك يضاف في هذه الحالات ال  ،(ن الحالاتم 40%-30في 

 الناكسين . T cell ALLفي معدل الهجوع التام عند مرضى  ا  نحيث أظهرت تحس

،   (reinduction)ضاف لل يُ  T(9,22)يجابيي الإزفاء الصبغي فيلادلفيا: للمرضى إ المرضى إيجابّيو -

 .dasatinib)((54أو   (imatinibدواء 

 ABL-classأو  JAK2: يكون لديهم طفرات ph- like ALLالشبيه ب فيلادلفيا  (ALL)مرضى  -

Kinase ُعطى لهم علاج هدفي )، يruxolitinib    لمرضى(JAK2 و ,) مثبطات التيروزين كيناز(TKI) 

 (.ABL-classلمرضى 

 

 :  Consolidation Therapyالعلاج المصل د -2

 . ( Reinduction)عطى في حال الهجوع بعد مرحلة يُ 

 MTX من الميتوتريكسات عاليةٍ  جرعاتٍ  يتألف منمنخفض الخطورة   B ALLالعلاج الأساسي في حال 

، مع جرعات 2م\مغ  Fludarabine  15-30و 2م\غ Cytarabine  2-3أوجرعاتٍ عاليةٍ من ،2م\غ 5

و  asparginaseواسبارجيناز vincristineوالفنكرستين  cyclophosphamidمن السيكلوفوسفاميد 

etoposide  وidarubucin ((55,56. 

 : Reinductionرة يكون العلاج حسب الاستجابة للط أو عالي الخطو متوس ( (B ALLفي حال 

%( أو 5)أرومات أقل من  ا  تام ا  يحققون هجوع%: الأطفال الذين 25نسبة الأرومات أقل أو يساوي  -

 Blinatumomab   اية العلاج الهجومي ، يُعطَون%( في نه 25% إلى 5) نسبة الأرومات  ا  جزئي ا  عهجو 

بعد العلاج به  + CD19، أو لديه عالج سابقا  بهة إذا كان المريض لم يُ ج الأساسي خاصّ من العلا بدلا  

 .57))سابقا  

 : MRD( Minimal Residual Disease)يكمل العلاج حسب   Blinatumomabبعد العلاج بال 
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 *MRD negative  إذا كان :(MRD) ا  بعد العلاج بال الطفل سلبيBlinatumomab  ُكمل بزرع ن

 .(49,50,55)فور توفر متبرع مطابق allogenic HCTنقي الخيفي ال

*MRD positive   هؤلاء المرضى نحاول تحويلهم ل :(MRD سلبي، إما بإعطائهم جرعات إضافية )

 Inotuzumab ozogamicinإعطاء دواء ، أو +CD19في حال استمرار وجود   Blinatumomabمن

(anti-CD22)أو استخدام علاج ، CAR)-T cell )Chimeric antigen receptor وبعد الوصول ،

 .58))جرى زرع نقي خيفيسلبي يُ  (MRD)إلى 

% في نهاية  25ن لديهم نسبة الأرومات أكثر من : يعالج الأطفال الذي%25نسبة الأرومات أكثر من  -

 .إيجابي كما شرح في الأعلى MRDمثل المرضى مع  ،العلاج الهجومي

 يكون حسب فحص نقي العظم في نهاية: العلاج المصلّد لهؤلاء المرضى (T cell ALL)في حال مرضى 

 العلاج الهجومي :

 *MRD negativeن أفضل متبرع مطابق مُتوفّر.: نكمل بزرع النقي الخيفي م 

*MRD positive :الخيارات العلاجية هي: (nelarabine، أوbortezomib، أوdaratumumab أو ،

venetoclax) (59,60). 

 CAR-T cell therapy : 

   المعدل جينيا  لمهاجمة  autologous immunotherapyهو شكل من أشكال العلاج المناعي الذاتي 

عن طريق  (ex vivo)الخلايا اللمفاوية التائية للمريض خارج الجسم  اللمفاوية البائية ،حيث تُعدَّلالأرومات 

يوجه الخلايا اللمفاوية التائية لمهاجمة الخلايا الأرومية و  ،يرمز لمستضد خاص بالخلايا الأرومية (،geneجين )

 .(61,62)سابيعمفاوية ،وهذه العملية تستغرق من أربعة إلى ثمانية أالل
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  زرع الخلايا الجذعية الدموية الخيفيAllogeneic Hematopoietic 

Stem Cell Transplantation : 

من متبرع سليم ومتطابق أو الدم المحيطي أو الحبل السري  مأخوذة من نقي العظمتسريب لخلايا جذعية  هو

 أو تشعيع كامل الجسم أو كليهما. بعد تطبيق معالجة كيماوية عنيفة نسيجيا ؛ لاستعادة وظيفة تكوين الدم

الشديد ، وهو سبب رئيسي  GvHDداء الطعم ضد الثوي  و من الإنتان لا  تشمل السمية المتعلقة بالمعالجة كُ 

عاية الصحية خلال % من المرضى المجرى لهم زرع نقي خيفي، ولكن مع تحسن الر 30-15وتحدث عند للوفاة؛ 

 كبير . ختلاطات الناجمة عن المعالجة بصورةانخفض معدل حدوث الا السنوات السابقة

 .( الناكسينALL)زرع النقي الخيفي الطريقة الوحيدة للحصول على الشفاء عند مرضى  يُعد

 :63,64,65))( الناكسين الذين لديهمALL)قي عند معظم مرضى ستطب زرع النيُ 

 بأي موقع ) نقوي ، أو خارج نقوي( .نكس باكر  -1

 .T cell ALLمرضى  -2

 في نهاية العلاج الهجومي . poor MRDالاستجابة السيئة  -3

 :(54)المرضى الذين لديهم ستطب عندولا يُ 

 (.ا  أو نكس خارج نقوي آخر)خصوير شه 18نكس سحائي معزول متوسط أو متأخر <  -1

 في نهاية العلاج الهجومي.  negative MRDتام   مع هجوعٍ  ا  شهر  36نكس نقوي متأخر < -2

 مؤهلين طبيا  لزرع النقي .الأطفال غيرال -3
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وتشعيع والتأثيرات الجانبية للحقن ضمن السيساء العصبية العقابيل  -8-4-1

 :القحف

وحده يمكن أن يؤدي إلى طيف واسع من العقابيل أو تشعيع القحف  MTXال إن الحقن ضمن السيساء ب

 .(66)العصبية الحادة وتحت الحادة 

التي  acute arachnoiditisيمكن أن يترافق مع التهاب عنكبوتية حاد  MTXالحقن ضمن السيساء بال 

فاع التوتر رى لارتوعلامات أخ meningismusقياء وحالة سحائية ز بأعراض صداع و غثيان و إتتمي

 ، وهذه الأعراض والعلامات ليست شديدة وتتراجع عفويا .(67)ساعة بعد الحقن 24-12داخل القحف خلال 

ي الحقن ف MTXالميتوتريكسات تراجعت هذه الأعراض تدريجيا بسبب استخدام الجداول التي تحدد جرعة 

 .(68)على حجم الجملة العصبية نسبة  للعمر  حسب العمر اعتمادا  

، رواح بين درجات من اعتلال الدماغالسمية العصبية تحت الحادة للحقن بالميتوتريكسات ضمن السيساء تت

 .(69)ما يحدث شلل سفلي واختلاجات ، ونادرا  ، واعتلال المادة البيضاء

حت حادة تتمثل بالأعراض سابيع يطوّر بعض المرضى سمية عصبية تأ 7-5بعد تشعيع القحف بحوالي 

عراض النوام هذه يمكن تخفيفها باستخدام أ ،والحمى، والهياج، والقهم، لوسناو ، somnolenceالنوام : الأتية

 .(70)الديكساميتازون

غي يمكن أن تترافق أعراض النوام مع تبدلات على تخطيط الدماغ الكهربائي ، وارتفاع خلوية السائل الدما

 . (71)حدوث عقابيل عصبيةة  بمباشر  ولا تنبئ أسابيع، 3وع إلى سبالشوكي ، وتتراجع عادة  خلال أ

 العقابيل العصبية طويلة المدى مثل:

 اضطرابات التعلم . -1

 النمو . التأثير في -2

 غدية وعصبية . تكلامش -3

 زيادة خطر تشكل تنشؤات ورمية ثانوية مستقبلا . -4
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المخاوف من العقابيل العصبية  لذلك تم تجنب إعطاء علاج شعاعي وقائي للجملة العصبية المركزية بسبب

 مع حقن ضمن السيساء . ا  وقائي ا  شعاعي ا  هم علاجويلة المدى عند المرضى الذين تم إعطاؤ ط

ف وقائي أو للقح ا  تشعيع اليي الخطورة ( يتلقونع ALL)% من مرضى 15-10لذلك في الوقت الحالي 

 .ا  علاجي

 والبقيا: العوامل الإنذارية -9-4-1

ن معرفة هذه العوامل الإنذارية له (ALL)تؤثر في إنذار النكس السحائي عند مرضى  يرةكثعوامل هناك  ، وا 

 .(ALL )أهمية كبيرة في تدبير النكس لدى الأطفال المصابين ب

 العوامل الإنذارية : 

 : Time of relapseوقت النكس  -1

 بين التشخيص البدئي وحدوث النكس . أهم العوامل الإنذارية هو المدة

 :يث يصنف إلىح

 بعد التشخيص البدئي .الأولى  ا  شهر  18الذي يحدث خلال  :نكس باكر -1

 بعد التشخيص البدئي  . ا  شهر  36إلى  18بين: الذي يحدث نكس متوسط -2

 من التشخيص البدئي . ا  شهر  36: الذي يحدث بعد نكس متأخر -3

في  %46يصل ل  EFSقيا خالي من المرضنذار أسوأ ومعدل بمع إ والمتوسط ق النكس الباكر   حيث يتراف

% في النكس المشترك )سحائي نقوي ( ، مقارنة  بالنكس المتأخر الذي يصل 21و ،النكس السحائي المعزول

 .72))في النكس المشترك %50و ،في النكس السحائي المعزول %77ى إلمعدل البقيا 

 : Site of relapseموقع النكس  -2

 )النقوي وخارج النقوي معا (، في حين، يليه النكس المشترك معزول الأفضل إنذارا  ج النقوي اليعد النكس خار 

 .73))يعد النكس النقوي المعزول هو الأسوأ إنذارا  بينهم
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 : Immune phenotypeالنمط المناعي للمرض  -3

B CELL ALLمعدل بقيا أقل من النمط البائي يترافق مع  T CELL ALLالنمط التائي 
((60 . 

 معالجة شعاعية سابقة للمحور العصبي : -4

إن تلقي العلاج الشعاعي الوقائي للقحف أو  القحف والنخاع معا  خلال الخطة البدئية يترافق مع معدل بقيا 

ن دور التشعيع للقحف والنخاع لعلاج النكس السحائي المعزول أو المشترك، لأأقل عند مرضى النكس 

أظهرت الدراسات أن استخدام هذه  ا ؛ فقدكيدتشعيع وقائي للقحف ليس أسابقا  ب السحائي في مرضى معالجين

 . 74))% من هؤلاء المرضى10في أقل من  ا  مستمر  ا  تام ا  أعطى هجوعالطريقة 

لاحقا ، لحدوث سمية عصبية  عالية ومهمة إن استخدام التشعيع للقحف والنخاع في هذه الحالة يسبب خطورة

 ورة تقدم المرض .ويجب أن تقارن بينها وبين خط

 : Cytogenetic/molecular factors عوامل خلوية وجزيئية -5

أسوأ من الذين  لديهم  خلوية وجزيئية عالية الخطورة يكون الإنذار الذين لديهم شذوذاتن المرضى الناكسو 

 T(9,22)،MLLهذه الشذوذات هو صبغي فيلادلفيا وأهم، 75))الشذوذاتليس لديهم هذه 

rearrangement ،T(1,19) ،hypodipliody. 

 :76,77,78))عوامل أخرى  -6

 سنوات يترافق مع إنذار أسوأ. 10كثر من حيث العمر اقل من سنة وأالعمر عند التشخيص :  -

 : فرط الكريات البيض يترافق مع إنذار أسوأ .تعداد الكريات البيض عند التشخيص -

نذار أسوأ .مع: يترافق مع وجود ارتشاح سحائي عند التشخيص -  دل بقيا أقل وا 
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 الثاني: القسم العملي الجزء

 هدف البحث وطريقة إجرائه: الفصل الأول

 :وأهميته خلفية البحث -1-1

أشيع الخباثات عند الأطفال، على الرغم من التحسن  (ALL)يعدّ ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد 

كس % من المرضى يحدث لديهم ن20 -%15 بفإن ما يقار  (ALL)الملحوظ في معالجة الأطفال المصابين ب

% من 10أقل من  السحائي يحدث عند النكس .للمرض )في كل المواقع عموما  ( بعد تحقيق الهجوع

العلاجية  ج نقوي، وبعد تطبيق الخططعد الموقع الأول من حيث الشيوع لحدوث نكس خار ، ويُ (ALLمرضى)

 .، حدث تحسن ملحوظ في معدل البقياخيفيالحديثة )الكيماوية والشعاعية ( وزرع النقي ال

 هدف البحث: -2-1

لمفاوي حاد مع نكس سحائي )معزول إجراء دراسة سريرية لحالات الأطفال المشخص لهم ابيضاض دم 

،  و مشترك ( ، وتحديد نسبة الشيوع ، وحساب معدل البقيا ، وعلاقة ذلك بالعوامل الإنذارية المختلفة المدروسةأ

 .مة في تحسين معدل البقيا والشفاءالعلاجية المستخد لية الخططوبيان مدى فعا

 :مواد وطرائق البحث -3-1

 الدراسة:تصميم  -1-3-1

 .Retrospective Cross-Sectional Study راجعة مقطعية مستعرضة  دراسة :نمط الدراسة -

 : مشفى الأطفال الجامعي بدمشق/سورية.مكان الدراسة -

 م.2015\12\31م حتى 2008\1\1الممتدة من  اسة: المدةزمان الدر  -
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 عينة الدراسة: -2-3-1

مريضا  من المرضى المقبولين في مشفى الأطفال الجامعي بدمشق والمشخص  121ت الدراسة في نهايتها شمل

م  2008الممتدة من كانون الثاني  نكس سحائي معزول أو مشترك في المدة لهم ابيضاض دم لمفاوي حاد مع

 وفق المعايير الآتية: م  2015ن الأول حتى كانو 

 معايير القبول:

سنة ( المشخص لهم ابيضاض دم لمفاوي حاد مع نكس سحائي معزول أو  14جميع المرضى بعمر )شهر حتى 

، والمعالجين وفق الخطة العلاجية المعتمدة قي مشفى الأطفال جميعا   البيانات المطلوبة لينمشترك ، والمستكم

 الجامعي بدمشق.

 معايير الاستبعاد:

المرضى الذين لديهم نقص في البيانات ، وكذلك المرضى غير المعالجين ، أو المعالجين خارج مشفى الأطفال 

 الجامعي بدمشق.

 طريقة العمل: -3-3-1

 2015-2008ما بين  سحائي في المدةملفات المرضى المشخص لهم ابيضاض دم لمفاوي حاد مع نكس  ناراجع

 التي تتضمن:انات المطلوبة البي ناصلواستخ

  ،وتعداد تعداد الكريات البيض عند التشخيص، و ، والنمط المناعي للمرضالجنس والعمر عند التشخيص

ووجود ارتشاح سحائي ، دية عند التشخيصوجود ضخامات حشوية وعقو ، الصفيحات عند التشخيص

سنوات من 5، والمتابعة خلال ةووجود معالجة شعاعية وقائية سابق، ووقت النكس، ونمط النكس، بدئي

 التشخيص .

  ّإلى الحاسوب  أدخلناهاالبيانات ضمن استمارات خاصة بالبحث، وبعد الانتهاء من جمع البيانات  نامنظ

 النتائج. لصناإحصائيا  واستخ سناهاودر 

  النتائج مع نتائج دراسات عالمية مشابهة. اـنّ قار ثم 
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 تعاريف: -4-1

 من الحياة قيد على الباقية للحالات  المئوية النسبة وهي over all survival (OS) : الحياة قيد على لبقياا

 .ت سنوا5  لمدة و للمريض متابعة تاريخ آخر أو ,الوفاة حتى لسحائيا النكس حدوث تاريخ

، وتعداد كريات واتسن 10بر من سنة وأقل من ، وعمر أك( B ALL)وتضم حالات  (: NRالخطورة العادية )

بة سحائية أوخصوية عند صا، وعدم وجود إD35  و  D8واستجابة جيدة في ،3ألف/ملم 50من  بيض أقل

 .التشخيص، وعدم وجود شذوذات صبغية معينة

أو تعداد ، سنوات 10عمر أقل من سنة أو أكبر من أو  ،(T ALL)تضم حالات (:  HRالخطورة العالية )

، أو وجود إصابة سحائية أو خصوية عند D35و  D8، استجابة سيئة في3ألف/ملم 50كريات بيض أكثر من 

وهي غير متوفرة بسبب  ،(MLL rearrangement) صبغي فيلادلفيا أو التشخيص، أو وجود شذوذات صبغية

 .صبغية لجميع المرضى المعالجينعدم وجود دراسة 

 متغيرات الدراسة : -5-1

 يانات باستخدامها:الب ضحة في استمارة البحث التي جُمعتالمتغيرات المستخدمة مو 
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 تاريخ القبول: الاسم:

 تاريخ التخريج: العمر:

 السكن : ريف أو مدينة الجنس:

 المحافظة: رقم الإضبارة :

 الموجودات السريرية:

 ضخامة عقد لمفاوية   -ضخامة منصف     -ضخامة طحال     -ضخامة كبد   

 الموجودات المخبرية :

 : FCMالنمط المناعي تعداد الكريات البيض:

 دراسة صبغية :)إن وجدت( تعداد الصفيحات:

 عند التشخيص: CSFبزل  الخضاب:

 ستجابة البدئية للعلاج :الا

 : Inductionفي نهاية   D35بزل النقي في

 نوع النكس السحائي )معزول أو مشترك( :

 متأخر 0متوسط        0باكر        0وقت النكس:    

 عاعية الوقائية :المعالجة الش

 الخطة العلاجية المستخدمة :

 :سنوات  5المتابعة خلال 

 سنة من النكس ------وفاة بعد  0شفاء                      0

 حدث ثانوي 0

 ملاحظات :
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 :التحليل الإحصائيطرق  -6-1

 في دخلت التي المتغيرات لكل )وصفي شرح( وصفية إحصاءات العملية الدراسة هذه تشمل

 على الحكم طريقة وكانت .) SPSS v.25 ( الإحصائي التحليل برنامج باستخدام وذلك ,الدراسة

 مستوى مع ,الاختبارات عن الناتجة الاحتمالية القيمة مقارن هو وجودها عدم أو علاقة وجود

 .علاقة فيوجد أصغر كانت إذا أما ,علاقة توجد فلا أكبر كانت فإذا ,) 0.05 ( دلالة

 -Normality Test – Frequencies : الآتية الاختبارات باستخدام الحالة ناتبيا حُللتو 

Descriptive. 

 ،حصائية استدلالية للبحثنيهما دراسة إوثا ،حصائية وصفيةقامت الدراسة على قسمين؛ أولهما هو دراسة إ

 واستكشاف النتائج والعلاقات المعنوية.

 

 حصائية الوصفية:الدراسة الإ

، وذلك كما نذراية تتمثل بجداول تبينن توزع عينة البحث بحسبهالجميع المكونات والعوامل الإ صفيةدراسة و -1

 :(14-1)الجداول  يأتي

a. النكس نمط 

b. العمر 

c. الجنس 
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d. النمط المناعي للمرض 

e. وقت النكس 

f. تعداد الكريات البيضاء 

g. المعالجات الشعاعية الوقائية السابقة 

h. البقيا 

i. وجود ارتشاح سحائي بدئي 

j. صفيحاتتعداد ال 

حصائية ترافقها دراسة إ (25-15)الجداول  OS والبقيا النكس بحسب نمطنذراية دراسة وصفية للعوامل الإ-2

 استدلالية.

 

 حصائية الاستدلالية:الدراسة الإ

 مع: OS ، والبقيا النكس تباط )كاي مربع( لدراسة علاقة نمطاستخدمنا اختبار الاستقلالية والار -1

a. .الجنس 

b. العمر 

c.  المناعي للمرض.النمط 

d. .وقت النكس 
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e. .تعداد الكريات البيضاء 

f. .المعالجات الشعاعية الوقائية السابقة 

g. .البقيا 

h. .وجود ارتشاح سحائي بدئي 

i. .وجود ضخامات حشوية 

j. .تعداد الصفيحات 

يمة وذلك بمقارنة الق ،و عدم وجودهالاختبارات لنتبينن وجود العلاقة أثم دراسة القيم الاحتمالية الناتجة عن ا -2

 :والحكم على وجود العلاقة كما يأتي (0,05لاحتمالية مع مستوى الدلالة )ا

 ذا كانت القيمة الاحتمالية أكبر من مستوى الدلالة، لا يوجد علاقة.إ -

 علاقة. يوجدذا كانت القيمة الاحتمالية أصغر من مستوى الدلالة، إ -
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 : النتائجفصل الثاني ال

 د جمع العينات وتطبيق المنهج الإحصائي المناسب.نستعرض هنا نتائج الدراسة بع

 العينة النهائية للدراسة : -1-2

والمشخص لهم ابيضاض  ،مريضاً من المقبولين في مشفى الأطفال الجامعي بدمشق 121شملت الدراسة في نهايتها 

عامي  يضاض دم لمفاوي حاد بينلهم اب اً مريضاً مشخص 1459اوي حاد مع نكس سحائي من أصل دم لمف

 %.8,6وبنسبة شيوع وصلت ل  2015و 2008

 .نسبة الشيوع يبيّن توزع العينة بحسب (2-1جدول )                         

 النسبة المئوية العدد نسبة الشيوع

المرضى داخل 

 الدراسة

 %6,3 91 عالي الخطورة

 %2 30 الخطورةعادي 

 %0.3 5 نالمرضى المستبعدو 

 ALL 1459 100%لمرضى  الكلي دلعدا
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 متوسط العمر عند التشخيص: -2-2

مع انحراف  اً شهر 73وكان متوسط العمر   ،سنة 13أشهر ، والعمر الأكبر  6بدراسة العمر كان العمر الأصغر 

 ، كما هو موضح في الجدول الآتي :اً شهر 44معياري 

 )بالسنوات(. عند التشخيص متوسط العمر يبيّن (2-2) جدول                    

 العمر )بالسنوات(
 MIN MAX الانحراف المتوسط

 سنة 13 أشهر 6 شهراً( 44) شهراً( 73)

 ، تم حساب توزع العينة، هي عامل خطورة عاليةسنوات 10أن الأعمار أصغر من سنة ، وأكبر من إلى  ونظراً 

 حسب الفئات العمرية كما في الجدول الآتي :

 .الفئات العمرية يبيّن توزع العينة بحسب (2-3جدول )                       

 النسبة المئوية العدد الفئات العمرية

 %4,1 5 أصغر من سنة

 %78,5 95 سنوات 10سنة و 1بين 

 %17,4 21 سنوات 10أكبر من 

 %100 121 المجموع
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 النكس السحائي: ع العينة حسب نمطتوز  -3-2

السحائي المعزول كانت نسبته  أما النكس ،%54,5للنكس السحائي المشترك بنسبة نسبة الأكبر الكانت 

 %. كما في الجدول الآتي :45,5

 

 .النكس نمط يبيّن توزع العينة بحسب (2-4جدول )                          

 النسبة المئوية العدد النكس مطن

 %45,5 55 معزول

 %54,5 66 مشترك

 %100 121 المجموع

 

 

 

 توزع العينة حسب الجنس : -4-2

 ل الآتي :الجدو  . كما في%36,4، أما اللإناث كانت نسبتها %63,6النسبة الأكبر للذكور بنسبة  كانت
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 .الجنس يبيّن توزع العينة بحسب (2-5جدول )                            

 النسبة المئوية ددالع الجنس

 %63,6 77 ذكر

 %36,4 44 انثى

 %100 121 المجموع

 

 توزع العينة حسب النمط المناعي للمرض: -5-2

كانت نسبته ، والنمط البائي  %50,4بنسبة  T ALLلنمط االتائي كانت النسبة متقاربة جداُ بين ا

 كما في الجدول الآتي : %.49,6

 .النمط المناعي للمرض بيّن توزع العينة بحسبي (2-6جدول )                   

 النسبة المئوية العدد النمط المناعي للمرض

T ALL 61 50,4% 

B ALL 60 49,6% 

 %100 121 المجموع
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 توزع العينة حسب وقت النكس : -6-2

المتوسط ، ثم النكس %31,4، يليه النكس الباكر بنسبة %38,8الأكبر للنكس المتأخر بنسبة  كانت النسبة

 .%29,8بنسبة 

 كما في الجدول الآتي :

 .وقت النكس يبيّن توزع العينة بحسب (2-7جدول )                         

 النسبة المئوية العدد وقت النكس

 %31,4 38 باكر

 %29,8 36 متوسط

 %38,8 47 متأخر

 %100 121 المجموع

 

 التشخيص :توزع العينة حسب تعداد الكريات البيض عند  -7-2

هي القيمة المحددة لوجود فرط   3/مملف كرية أ 50يات البيض عند التشخيص أكثر من أن تعداد الكر  نظراً إلى

، وكانت نسبة المرضى مع تعداد حساب توزع العينة حسب هذه القيمةكريات بيض ،وعامل خطورة وإنذار تم 

  3ألف كرية /مم 50ى مع تعداد أقل من ، أما المرض%56,2هي الأكبر بنسبة 3ألف كرية/مم 50أكثر من 

 %.43,8كانت نسبتهم 



47 م.عبدو                                                          دراسة سريرية        –النكس السحائي عند الأطفال المصابين بالابيضاض اللمفاوي حاد   
 

 الجدول الآتي : كما في

 .تعداد الكريات البيض يبيّن توزع العينة بحسب (2-8جدول )                    

 النسبة المئوية العدد تعداد الكريات البيض

 %43,8 53 الف 50قل من أ

 %56,2 68 الف 50 كثر منأ

 %100 121 المجموع

 

 توزع العينة حسب وجود معالجة شعاعية وقائية سابقة: -8-2

 سنوات 4رضى فوق عمر الم مشفى الأطفال الجامعي بدمشق، فإن على  لدينا في ةالمتبع ةالعلاجي حسب الخطة

 ، أو لم يكن لديهم .واء كان لديهم ارتشاح سحائي بدئيس ،للقحف اً وقائي اً شعاعي اً علاج اأن يتلقو جميعاً 

، وكانت النسبة 1800CGyبجرعة  لك تم حساب توزع العينة حسب وجود معالجة شعاعية وقائية سابقةلذ

 % .25,6، أما الذين لم يتلقوا معالجة كانت نسبتهم %74,4 للذين تلقوا معالجة بنسبة كبرالأ

ر جداً كس باكأو حدوث ن ،سنوات 4ة شعاعية وقائية هي عمر أقل من سباب عدم تلقي معالجظة : أملاح

 .عية الوقائية حسب الخطة العلاجيةقبل الوصول إلى موعد المعالجة الشعا
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 المعالجة الشعاعية الوقائية السابقة. يبيّن توزع العينة بحسب (2-9جدول )               

المعالجة الشعاعية الوقائية 

 السابقة
 النسبة المئوية العدد

 %74,4 90 معالج

 %25,6 31 معالجغير 

 %100 121 وعالمجم

 

 توزع العينة حسب الإنذار: -9-2

 %.36,4كانت نسبتهم   OS الكليالبقيا  %، في حين أن 63,6بةكبر بنسكانت نسبة المتوفين هي الأ

 كما في الجدول الآتي :

 .الإنذار يبيّن توزع العينة بحسب (2-10جدول )                            

 النسبة المئوية العدد نذارالإ

 %63,6 77 فاةو 

 OS 44 36,4%البقيا 

 %100 121 المجموع
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 : وسبب الوفاة توزع العينة حسب تاريخ الوفاة بعد حدوث النكس -10-2

الوفاة بعد أقل من  ، يليها%33,8نكس بنسبة كانت النسبة الأكبر هي حدوث الوفاة بعد سنة من حدوث ال

سنوات من  3، يليها الوفاة بعد % لكل منهما23,4من حدوث النكس بنسبة متساوية ، وبعد سنتين سنة

سنوات من حدوث النكس بنسبة  4بة الأقل كانت لحدوث الوفاة بعد ، والنس%18,2حدوث النكس بنسبة 

 .كما في الجدول الآتي :1,3%

 .وسبب الوفاة بعد النكس تاريخ الوفاة يبيّن توزع العينة بحسب (2-11جدول )                   

 سبب الوفاة النسبة المئوية العدد وفاةتاريخ ال

 %23,4 18 قل من سنةأوفاة بعد 
نتان بسبب الإ12،  بسبب اختلاطات المرض 6

  ونقص العدلات

 %33,8 26 وفاة بعد سنة
نتان بسبب الإ 15بسبب اختلاطات المرض،11

 ونقص العدلات

 %23,4 18 وفاة بعد سنتين
 نتانبسبب الإ 9بسبب اختلاطات المرض ، 9

 ونقص العدلات

 نتان بسبب الإ 4بسبب اختلاطات المرض ، 10 %18,2 14 سنوات 3وفاة بعد 

 بسبب اختلاطات المرض %1,3 1 سنوات4وفاة بعد 

 %100 77 المجموع
 %48.1بنسبةبسبب اختلاطات المرض  37

نتان ونقص العدلات بسبب الإ 40،

  %51,9بنسبة
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 ائي بدئي:توزع العينة حسب وجود ارتشاح سح -11-2

%، في 18,2هي  ائي بدئي عند التشخيص الذين لديهم ارتشاح سح في العينة ALLنسبة مرضى كانت 

 %.81,8يهم ارتشاح سحائي بدئي بنسبة باقي المرضى لم يكن لد حين أن

 كما في الجدول الآتي :

 يبيّن توزع العينة بحسب وجود ارتشاح سحائي بدئي. (2-12جدول )                

 النسبة المئوية العدد جود ارتشاح سحائي بدئيو 

 %18,2 22 يوجد

 %81,8 99 لا يوجد

 %100 121 المجموع

 

 توزع العينة حسب وجود ضخامات حشوية عند التشخيص: -12-2

 %، في حين لم تكن موجودة بنسبة64,5مات حشوية عند التشخيص بنسبة لوجود ضخا كانت النسبة الأكبر

35,5%. 

 دول الآتي :كما في الج
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 ضخامات حشوية. وجود يبيّن توزع العينة بحسب (2-13جدول )                    

 النسبة المئوية العدد ضخامات حشوية

 %64,5 78 يوجد

 %35,5 43 لا يوجد

 %100 121 المجموع

 توزع العينة حسب تعداد الصفيحات عند التشخيص: -13-2

عند التشخيص هو عامل من عوامل خطورة لحدوث نكس  3لف/ممأ 30إن وجود تعداد صفيحات أقل من 

الأكبر لتعداد توزع العينة حسب هذه القيمة ، وكانت النسبة  ، لذلك دُرسALLسحائي عند مرضى 

اد الصفيحات أكثر من تعد %، في حين أن55,4ألف عند التشخيص بنسبة  30الصفيحات أقل من 

 ل الآتي :.كما في الجدو %44,6 ألف30

 يبيّن توزع العينة بحسب تعداد الصفيحات. (2-14جدول )                      

 النسبة المئوية العدد تعداد الصفيحات

 %44,6 54 30كثر من أ

 %55,4 67 30قل من أ

 %100 121 المجموع

 



52 م.عبدو                                                          دراسة سريرية        –النكس السحائي عند الأطفال المصابين بالابيضاض اللمفاوي حاد   
 

 :النكس ومتغيرات الدراسة بين نمطدراسة العلاقات  -14-2

 .النكس لفئات العمرية ونمطالعلاقة بين ايبيّن ( 2-15)جدول                   

 مشترك معزول الفئات العمرية

 %6 4 %1,8 1 أصغر من سنة

 %80,2 53 %67,4 42 سنوات 10سنة و 1بين 

 %13,8 9 %21,8 12 سنوات 10أكبر من 

P VALUE 0,283                    

وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار  ةسلبيالنكس مع الفئة العمرية للطفل  علاقة نمط

لا يوجد (، ومن ثم 0,05من مستوى الدلالة ) أكبرالتي هي ( P-Value=0.283الاستقلال والارتباط )

 النكس بفئة عمرية محددة. أي علاقة تربط نمط

 .النكس لجنس ونمطالعلاقة بين ايبيّن  (2-16جدول )                     

 مشترك معزول جنسال

 %57,6 38 %70,9 39 ذكر

 %42,4 28 %29,1 16 نثىأ

P VALUE 0,129                    
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وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار الاستقلال  سلبيةالنكس مع الجنس  علاقة نمط

 لا يوجد علاقة لنمط ومن ثم، (0,05من مستوى الدلالة ) أكبرالتي هي ( P-Value=0.129والارتباط )

 نثى.النكس بجنس الطفل ذكر أم أ

 .النكس لنمط المناعي للمرض ونمطالعلاقة بين ايبيّن  (2-17جدول )               

 مشترك معزول النمط المناعي للمرض

T ALL 18 32,7% 43 65,2% 

B ALL 37 67,3% 23 34,8% 

P VALUE <0,001 

 

وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار  إيجابيةالنكس مع النمط المناعي للمرض  ة نمطعلاق

 هناك ومن ثم ،(0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001الاستقلال والارتباط )

 والنمط ،(B ALLللنمط ) غلبيتهالمعزول كان بأ إنن النمطحيث  ،نكسبين النمط المناعي ونمط العلاقة 

 (.T ALLغلبيته للنمط )المشترك كان بأ
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 .النكس وقت النكس ونمطالعلاقة بين يبيّن  (2-18جدول )                     

 مشترك معزول وقت النكس

 %45,5 30 %14,5 8 باكر

 %28,7 19 %30,9 17 متوسط

 %25,8 17 %54,6 30 متأخر

P VALUE <0,001 

وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار الاستقلال  إيجابيةووقت النكس  العلاقة ما بين نمط

 كان النكس للنمط  ، ومن ثم(0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001والارتباط )

شترك بوقت باكر بالنسبة الأعلى الم كان النكس للنمط  ، في حين%50ة تفوق المعزول بوقت متأخر بنسب

(45,5.)% 

 .النكس تعداد الكريات البيض ونمطالعلاقة بين يبيّن  (2-19جدول )                 

 مشترك معزول تعداد الكريات البيض

 %25,8 17 %65,5 36 الف 50قل من أ

 %74,2 49 %34,5 19 الف 50 كثر منأ

P VALUE <0,001 
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وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار  إيجابيةالنكس مع تعداد الكريات البيض  ة نمطعلاق

ـ ومن ثم لا يتساوى (0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001الاستقلال والارتباط )

ألف وذلك  50ت بيض أقل من عزول بتعداد كرياالم يتميز النمط ، ولذلككريات البيضالنكس بتعداد ال نمطا

 .اً ألف 50د الكريات البيض أكثر من المشترك بأغلبيته فتعدا أما النمط ،%(65,5بنسبة )

 

 .النكس لبقيا ونمطالعلاقة بين ايبيّن  (2-20جدول )                        

 مشترك معزول OS البقيا

 %98,5 65 %21,8 12 وفاة

 %1,5 1 %78,2 43 بقيا

P VALUE <0.001 

 

وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار الاستقلال  إيجابية( OSالنكس مع ) علاقة نمط

ما بين  وبالتاي هناك علاقة، (0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001والارتباط )

سوى حالة واحدة وبنسبة صغيرة جدا  اً نكسهم مشترك على قيد الحياة ممن كان نمط يبق   ، فلموالبقيالنكس ا نمطي

 .%( 78,2) النكس المعزول كانت نسبة البقياجميعهم وفينات، أمنا مجموعة فإن دون ذلك من %( و 1,5جدا )
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 .سالنك وجود ارتشاح سحائي بدئي ونمطالعلاقة بين يبيّن  (2-21جدول )         

 مشترك معزول وجود ارتشاح سحائي بدئي

 %22,7 15 %12,7 7 يوجد

 %77,3 51 %87,3 48 لا يوجد

P VALUE 0.156                   

 

وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق  سلبيةالنكس مع وجود ارتشاح سحائي بدئي  علاقة نمط

لا  لذلكو  ،(0,05من مستوى الدلالة ) أكبرالتي هي ( P-Value=0.156اختبار الاستقلال والارتباط )

 النكس ووجود ارتشاح سحائي بدئي. بين نمطيوجد علاقة 

 .النكس وجود ضخامات حشوية ونمطالعلاقة بين يبيّن  (2-22جدول )                

 مشترك معزول ضخامات حشوية

 %89,4 59 %34,5 19 يوجد

 %10,6 7 %65,5 36 لا يوجد

P value <0,001 
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وذلك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن  ،النكس ووجود ضخامات حشوية بين نمط   إيجابيةتبين أن العلاقة 

(، إذ 0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001تطبيق اختبار الاستقلال والارتباط )

 .%(89,4بنسبة ) ن نكسه مشتركيوجد ضخامات حشوية لكل م  

 

 .النكس تعداد الصفيحات ونمطالعلاقة بين يبيّن  (2-23جدول )                  

 مشترك معزول تعداد الصفيحات

 %25,8 17 %67,3 37 ألف 30كثر من أ

 %74,2 49 %32,7 18 ألف 30قل من أ

P VALUE <0,001 

 

لك بحسب القيمة الاحتمالية الناتجة عن تطبيق اختبار وذ إيجابيةالنكس مع تعداد الصفيحات  علاقة نمط

فمن الجدول  ؛(0,05من مستوى الدلالة ) أصغرالتي هي ( P-Value<0.001الاستقلال والارتباط )

بنسبة  ألفاً  30كثر من ه معزول تعداد صفيحاته أأعلاه اختلف النوعان بحسب تعداد الصفيحات، فمن نكس

 %(.74,2بنسبة )ألفاً 30 قل من اد صفيحاته أتعد اً %( ومن كان نكسه مشترك67,3)

 ( :(OSتوزع العينة حسب وقت النكس والبقيا  -15-2

النكس ا % ، يليه63,6ر بنسبة سنوات في مرضى النكس السحائي المتأخ 5للبقيا لمدة كانت النسبة الأكبر 

 %.4,6باكر بنسبة % ، يليها النكس السحائي ال31,8السحائي المتوسط بنسبة 
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النكس السحائي المتوسط % ، يليها 46,8بنسبة  كانت النسبة الأكبر للوفاة في مرضى النكس السحائي الباكر

 %.24,7النكس السحائي المتأخر بنسبة % ، يليها 28,5بنسبة 

 كما في الجدول الآتي :

 .(OSالنسبة المئوية بحسب ) .(OSبحسب وقت النكس و) يبيّن توزع العينة (2-24جدول )  

 OS بقيا وفاة قت النكسو 

 %4,6 2 %46,8 36 باكر

 %31,8 14 %28,5 22 متوسط

 %63,6 28 %24,7 19 متأخر

 

 

 ومتغيرات الدراسة : OSدراسة العلاقة بين البقيا  -16-2

 ،كان هناك علاقة إحصائية مهمة ،ومتغيرات الدراسة OSدون مراضة من بدراسة  العلاقة بين معدل البقيا 

وتعداد الكريات البيض عند  ،ونمط النكس ،ووقت النكس، وكل من النمط المناعي P Valueحسب قيمة 

ووجود ضخامات حشوية عند التشحيص، وتعداد الصفيحات عند ، ووجود ارتشاح سحائي بدئي، التشخيص

كما هو موضح في الجدول . وكل من العمر والجنس OSلا توجد علاقة إحصائية بين  التشخيص، في حين أنه

 لآتي :ا
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 مع متغيرات الدراسة. OS( يبين علاقة البقيا 2-25جدول )              

 P-Value النتيجة 

 لا يوجد علاقة 0.197 الفئات العمرية OSالبقيا 

 لا يوجد علاقة 0,239 الجنس OSالبقيا 

 ةقيوجد علا 0,001> النمط المناعي OSالبقيا 

 يوجد علاقة 0,001> نمط النكس OSالبقيا  

 ةقيوجد علا 0,001> وقت النكس OSالبقيا 

 OSالبقيا 
 تعداد الكريات البيض

 عند التشخيص
 ةقيوجد علا 0,001>

 OSالبقيا 
وجود ارتشاح سحائي 

 بدئي
 ةقيوجد علا 0,001

 OSالبقيا 
 ضخامات حشويةوجود 

 عند التشخيص
 ةقيوجد علا 0,001>

 OSالبقيا 
عند  تعداد الصفيحات

 التشخيص
 ةقعلايوجد  0,001>
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 : المناقشةالفصل الثالث

 تمهيد: -1-3

   ALLهذه الدراسة المقطعية الراجعة على حالات النكس السحائي عند الأطفال المشخص لهم  أجريت

والعوامل  ،وعوامل الخطورة، أعوام، بهدف دراسة نسبة الشيوع 8شفى الأطفال الجامعي بدمشق خلال في م

 .ا مع الدراسات العالمية المشابهةومقارنتهفعالية المعالجات المطبقة لدينا، فة مدى، ومعر وعلاقتها بالبقيا ،الإنذارية

 السمات العامة للعينة : -2-3

. شهرسنوات و 6، بوسطي عمر سنة 13أشهر و 6، تراوحت أعمارهم بين ( مريضا  121شملت دراستنا )

اختلاف بينها وبين الدراسات  مع ،ميةلمراجع العال، وهي نسبة مماثلة ل%8,6 النكس السحائي شيوعكانت نسبة 

 العالمية .

 :OS دراسة العوامل الإنذارية وعلاقتها بالبقيا -3-3

 سنوات  3أشهر ، مع انحراف معياري بقيمة  3سنوات و6شخيص كان متوسط العمر عند الت

%، يليها 78,5( سنوات  بنسبة  10-1الأكبر للفئات العمرية بين ) كانت النسبة إذ ،أشهر 8و

دراسة وب ،%4,1، ثم العمر أقل من سنة بنسبة  %17,4سنوات بنسبة  10العمر أكبر من 

 .أهمية إحصائية ا، ولم يكن لهP VALUE  (0,197)كانت قيمة  العلاقة بين العمر والبقيا 

 وبدراسة العلاقة بين الجنس والبقيا %63,8سحائي أشيع عند الذكور بنسبة كان النكس ال ،

بين الجنس والبقيا  ولم يكن هناك علاقة إحصائية مهمة ،P VALUE   (0,239)كانت قيمة 

OS . 

 الكريات البيض النسبة الاكبر لفرط الكريات البيض عند التشخيص كانت  عند دراسة تعداد

كانت  OSوبدراسة العلاقة مع البقيا  ،%56,2( بنسبة 3ألف كرية /مم 50تعداد أكثر من )

 .ثم هناك علاقة إحصائية مهمة بينهماومن ، P VALUE   (<0,001)قيمة 
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  عند دراسة النمط المناعي للمرض كان النمط المناعي(T ALL) 50,4 هو الأشيع بنسبة ،%

، كانت OSالبقيا  وبدراسة العلاقة مع معدل %،49,6 (B ALL)كانت نسبة النمط  في حين

 هناك علاقة إحصائية هامة بينهما . (، ومن ثم0,001>)   P VALUEقيمة 

 يليه النكس البكر بنسبة %38,8، كانت النسبة الأكبر للنكس المتأخر عند دراسة وقت النكس ،

، OS، وبدراسة العلاقة بين وقت النكس والبقيا %29,8% ، ثم النكس المتوسط بنسبة 31,4

كانت نهما، إذ بي (، ومن ثم هناك علاقة إحصائية مهمة0,001>) P VALUEكانت قيمة 

، يليها %63,6النكس السحائي المتأخر بنسبة سنوات في مرضى  5يا لمدة النسبة الأكبر للبق

 %.4,6ا النكس السحائي الباكر بنسبة ، يليه%31,8النكس السحائي المتوسط بنسبة 

 ونسبة النكس السحائي ، %54,5نسبة النكس السحائي المشترك  عند دراسة نمط النكس كانت

 Pكانت قيمة  ،OS البقياالنكس ومعدلات  ن نمط، وبدراسة العلاقة بي%45,5المعزول 

VALUE (<0,001ومن ثم هناك علاقة إحصائية مهمة بينهما ،)، على قيد الحياة  يبقَ  فلم

دون من و  ،%(1,5وبنسبة صغيرة جدا جدا ) ،واحدة نكسهم مشترك سوى حالة مطممن كان ن

، %51,9سبةوحمى نقص العدلات بشكل بن بسبب الإنتاناتوذلك  ،تذلك جميعهم وفيّا

%، 48,1بنسبة  واختلاطات المرض )النكس المتكرر وفرط الكريات والانحلال الورمي والنزف(

 .%(78,2) ت نسبة البقياالنكس المعزول كانأمّا مجموعة 

  وبدراسة 18,3بنسبة  ا  كان موجود د التشخيص،وجود ارتشاح سحائي بدئي عنعند دراسة ،%

(، ومن ثم هناك 0,001)  P VALUEكانت قيمة   OSالعلاقة بينه وبين معدلات البقيا 

 .علاقة إحصائية مهمة بينهما

  30الأكبر لتعداد الصفيحات أقل من عند دراسة تعداد الصفيحات عند التشخيص كانت النسبة 

 ، وبدراسة%(44,6)3ألف/مم 30صفيحات أكثر من%، ونسبة تعداد ال55,4بنسبة  3/ممألف
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ومن ثم هناك علاقة إحصائية  P VALUE  (<0,001،)مة كانت قي OS العلاقة مع البقيا

 .مهمة بينهما

 وغائبة %64,5التشخيص كانت موجودة  بنسبة  عند دراسة وجود ضخامات حشوية عند ،

   P VALUE، كانت قيمة OS، وبدراسة العلاقة بينها وبين البقيا %35,5بنسبة 

 بينهما . (، وهذا ما يدل على علاقة إحصائية مهمة0,001>)

  74,4نت نسبة المرضى الذين تلقوها السابقة كاعند دراسة المعالجة الشعاعية الوقائية% ،

، وهؤلاء الذين لم يتلقوها بسبب إما أن العمر أقل من %25,6لذين لم يتلقوها كانت نسبتهم وا

و أن النكس حدث باكرا  جدا  قبل الوصول إلى موعد ر المناسب لتلقي هذه المعالجة، أالعم

 .ج الشعاعي الوقائي حسب الخطة العلاجية المتبعةالعلا

 معدل البقيا الكلي  كانOS   36,4بنسبة  تدنيسنوات م 5ل.% 

 دراسة العلاقة بين نمط النكس ومتغيرات الدراسة : -4-3

 حيث كانت قيمة لايوجد علاقة إحصائية مهمة بين العمر عند التشخيص ونمط النكس ،P 

VALUE (0,283). 

 حيث كانت قيمة ة إحصائية مهمة بين جنس المريض ونمط النكس، لا يوجد علاقP 

VALUE (0,129). 

 حيث كانت قيمة ود ارتشاح سحائي بدئي ونمط النكسبين وج يوجد علاقة إحصائية مهمة لا ،

P VALUE  (0,156). 

  كانت قيمة النمط المناعي للمرض ونمط النكس بينبدراسة العلاقة ،P VALUE (<0,001 )

، حيث كانت النسبة الاكبر للنكس السحائي هناك علاقة إحصائية مهمة بينهما ، ومن ثم

، أما النكس السحائي المشترك كانت النسبة %67,3بنسبة  B ALL))المعزول عند مرضى 

 %.65,4بنسبة  (T ALL)الأكبر عند مرضى 
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  بدراسة العلاقة بين وقت النكس ونمط النكس ، كانت قيمةP VALUE  (<0,001) ،ثم  ومن

ند ، حيث كانت النسبة الأكبر للنكس السحائي المعزول عهناك علاقة إحصائية مهمة بينهما

، أما النكس السحائي المشترك كانت النسبة الأكبر عند %54,6مرضى النكس المتأخر بنسبة 

 %.45,5مرضى النكس الباكر بنسبة 

 كانت قيمة سدراسة العلاقة بين تعدادالكريات البيض عند التشخيص ونمط النكب ،P 

VALUE (<0,001ومن ثم ،) حيث كانت النسبة الأكبر بينهما اك علاقة إحصائية مهمةهن ،

%، أما 65,5س لديهم فرط كريات بيض بنسبة للنكس السحائي المعزول للمرضى الذين لي

ن لديهم فرط كريات بيض بنسبة كانت النسبة الاكبر للمرضى الذيالنكس السحائي المشترك 

74,2%. 

 كانت قيمة كسدراسة العلاقة بين وجود ضخامات حشوية عند التشخيص  ونمط النب ،P 

VALUE (<0,001ومن ثم هناك علاقة إحصائية مهمة بينهما، إذ ،)  كانت النسبة الأكبر

مات حشوية عند التشخيص بنسبة من مرضى النكس السحائي المعزول ليس لديهم ضخا

مات حشوية النسبة الأكبر لديهم ضخاك كانت رضى النكس السحائي المشتر ، أما م65,5%

 .%89,4عند التشخيص بنسبة 

  كانت قيمة الصفيحات عند التشخيص ونمط النكسبدراسة العلاقة بين تعداد ،P VALUE  

، حيث كانت النسبة الأكبر من ( ، ومن ثم هناك علاقة إحصائية مهمة بينهما0,001>)

عند التشخيص ألف  30صفيحات أكثر من ول لديهم تعداد مرضى النكس السحائي المعز 

لديهم تعداد مرضى النكس السحائي المشترك  من كانت النسبة الأكبر %، في حين67,3بنسبة 

 .%74,2ألف بنسبة  30صفيحات أقل من 
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 الدراسات المرجعية الفصل الرابع:

 الدم اللمفاوي الحاد في الطفولةالنكس خارج النقوي المعزول في ابيضاض  -1

Isolated Extramedullary Relapse In Childhood Acute 

Lymphocytic Leukemia 
 مركز في الأطفال مستشفىفي ، والأورام الدم أمراض قسم في هاستينغ وكارولين جاكوب جيمس أجراها دراسة وهي

 .نترنتلإا على 2010 آب في شرتنُ ، و  الأمريكية المتحدة الولايات في اليفورنياك ، وكلاندأ في الأبحاث

 إنذار النكس السحائي في ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد في الطفولة : -2

Outcome of Central Nervous System Relapses In 

Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia 

عن م،2014عامشرت نُ ( UK،في المملكة المتحدة )وزملاؤه Masurekarدراسة راجعة أجراها الباحث 

عوامل و ، لدراسة الإنذار، م2011-2003بين عامي  ALLائي عند الأطفال المصابين ب النكس السح

 .الخطورة، والمعالجات المستخدمة

 

 مع الدراسات العالمية :المقارنة 

، والدراسة %4,3ن دراسة كاليفورينا التي كانت ، وهي أكبر م%8,6سبة حدوث النكس السحائي لدينا كانت ن -

 %.4,6 البريطانية التي كانت

 8انية كان في الدراسة البريط سنوات وشهر، في حين أنه 6عمر كان متوسط العمر في دراستنا لبالنسبة إلى ا-

ين دراستنا والدراسة سنوات متقاربة ب 10،وأكثر من سنوات 10بة المرضى أقل من نس، وكان أشهر 6سنوات و

 البريطانية .
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في الدراسة البريطانية بنسبة كذلك ، و %63,6ي دراستنا بنسبة عند الذكور فكانت نسبة النكس السحائي أشيع -

71,5%. 

، و الأشيع في الدراسة البريطانيةكان النكس المعزول ه كس المشترك هو الأشيع في دراستنا، في حينكان الن-

في %(، 1,5المشترك )%( و 78,2دراستنا حيث كان في المعزول )في  OSالكلي  وكان له علاقة مع معدل البقيا

%( 50,8)، حيث كان في المعزول ناك علاقة بين نمط النكس والبقيافي الدراسة البريطانية لم يكن ه حين

(، وهذا الاختلاف بالنسب بين الدراستين بسبب اختلاف الخطط العلاجية وبسبب ارتفاع نسبة %40,9والمشترك )

 الوفيات بسبب الإنتان وحمى نقص العدلات لدينا .

، %28,5في الدراسة البريطانية  في حين أنه ،%56,2بيض عند التشخيص لدينا بنسبة ريات كان وجود فرط ك-

 في دراستنا ولم يكن له علاقة بالدراسة البريطانية . OSالكلي  ن له علاقة بمعدل البقياوكا

، %49.6( بنسبة B ALL% و )50,4بنسبة  (T ALL) كان النمط المناعي في دراستنا متساوي تقريبا  بين-

علاقة  (T ALL)، وكان للنمط %78,9هو الأشيع بنسبة  (B ALL)في الدراسة البريطانية كان  في حين أنه

 في الدراستين. OS مع البقيا

كان الأشيع  ريطانية والأميركية )كاليفورنيا(، إذكان هناك اختلاف في وقت النكس بين دراستنا والدراساتين الب-

فورنيا و البريطانية %( في الدراساتين كالي57,7%، 44الأشيع )ن المتوسط هو %، في حين كا38,8لدينا المتأخر 

 .في جميع الدراسات   OS ، وكان له علاقة مع البقياعلى الترتيب

، %(69,1، والدراسة البريطانية )%(63,6بين دراستنا ) ا  المتأخر متقاربفي النكس  OSكان  معدل البقيا -

الدراسة البريطانية  ،%(4,6في النكس الباكر في دراستنا ) ا  كان مختلف حين %(، في78,2ودراسة كاليفورنيا )

، %(31,8في دراستنا ) OSفي النكس المتوسط فكان معدل البقيا أما %(، 43,5، ودراسة كاليفورنيا )%(41,9)

 %(.68كان في دراسة كاليفورنيا ) %(، في حين36,2قارب مع الدراسة البريطانية )وهو مت

ين الدراسات من حيث المخطط العام، إذ تعتمد على الحقن ضمن ات المستخدمة كانت متشابهة بالمعالج-

، ولكن تختلف من حيث الجة الكيماوية الجهازية المكثفةوالمع ،السيساء، والمعالجة الشعاعية للقحف والنخاع
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في ، فقط 2غ/م1بجرعة (  MTX)تنا يتم تطبيق حيث في دراسالأدوية المطبقة في المعالجة الكيماوية الجهازية 

في جميع  2غ/مCytarabin 2، وجرعات عالية من 2غ/م 5-3 بجرعة في الدراسات الاخرى حين أنه

في دراسة  في حين أنه ،(Idarubucinو  (Mitoxantroneفي الدراسة البريطانية تم تطبيق .الدراسات

 .PEG-aspكاليفورنيا تم تطبيق 

سنوات قبل البدء  4بعمر أكبر من  ( جميعا  ALL)مرضى ل وقائية للقحف معالجة شعاعية في دراستنا طُبقت

 .دراساتين البريطانية وكاليفورنيامطبقة في ال، وهي غير MTXكون لم يتم تطبيق جرعات عالية من  ،بالصيانة
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والتوصيات الاستنتاجات: الخامس الفصل  

 الاستنتاجات: -1-5

عند الأطفال المصابين  المعزول والمشترك تشير إلى أن نسبة حدوث النكس السحائي إن النتائج الأولية لدراستنا

 .، وهي نسبة قريبة من النسبة في المراجع العالمية%ALL (8,6)ب 

، وتعداد والنمط المناعي للمرض ،ووقت النكس، النكسنمط  هم العوامل الإنذارية المؤثرة في معدلات البقياكان أ

ود الضخامات الحشوية ووج ،وجود ارتشاح سحائي بدئيفيحات عند التشخيص، إضافة إلى يات البيض والصالكر 

 .عند التشخيص

، وكانت متدنية جدا  في النكس فقط OS 36,4% الكلي ، فقد كان معدل البقياكانت معدلات البقيا متدنية

 % فقط.1,5بنسبة السحائي المشترك 

 صعوبات البحث: -2-5

، حيث يتم تسجيل ALLضابير مرضى  بسبب مراجعة جميع أطويلا   ا  انات وقتاستغرق استخراج البي -1

 وحدهم .، ولا يوجد سجلات لمرضى النكس السحائي ساس التشخيص البدئيالأضابير على أ

؛ لان هذه الدراسة هي دراسة راجعة، وهناك بعض صعوبة الوصول إلى بعض البيانات المتعلقة بالمرضى -2

 .البيانات مفقودة

 .لمرضى الذين انقطعوا عن المراجعةصعوبة التواصل مع ذوي ا -3

الصعب وجود استيعاب لجميع ، جعل من الأورام المراجعين لمشفى الأطفالالهائل من مرضى  الكمّ  -4

 .ولهذا التأخر نتائج سلبية مهمة ،ت الكيماوية، مما اضطر بعضهم للتأخر عن موعد الجرعاالمرضى

ما جعل من الصعب خلوية متوفرة لدينا، وصعوبة إجرائها خارجيا ، وهذا  وجينيةعدم وجود دراسة صبغية  -5

 .الفئات عالية الخطورة  بدقة أكثرتحديد 

 .في تحديد حالات النكس بشكل أبكر يساعد (MRD و FCM)عدم إجراء  -6
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 .هدفيةة خيفي )غيري( خلال مدة الدراسة، وعدم توفر علاجات نوعية و زرع خلايا جذعي عدم توفر -7

 .راسات سابقة لدينا للمقارنة معها، وقلتها عالمياعدم وجود د -8

وهذا (،  MTX,Cytarabine)عن الجرعات المطبقة عالميا  خاصة  ت الكيماوية المطبقة لدينا تختلف الجرعا -9

 ما يجعل النتائج غير متقاربة.

  

 التوصيات : -3-5

يسهل إجراء دراسات ل يسهل الوصول إليها،  رضى الأورامومدروسة لبيانات م ودقيقة جيدة إعداد سجلات -1

 بحثية .

، وجعلها متوافقة مع العلاجات العالمية الحديثة ،المتبعة لديناالكيماوية تحديث البروتوكولات العلاجية  -2

وكادر تمريضي، وتوفير ، الجرعات العالية من معالجة داعمةالمستلزمات لتطبيق وتأمين  ،وتحديثهادوريا  

  .المصل( MTXعيار  مثل)لمعايرات الدوائيةا

لم يقلل من نسبة حدوث النكس السحائي ، ولم يعد  لشعاعي الوقائي للقحف؛ لأنهإعادة النظر في العلاج ا -3

ظرا  لتأثيراته الجانبية ن ،في الحالات العالية الخطورة فقط وممكن تركه فقط ،ستخدم عالميا  إلا في حالات خاصةي

 .في الوقاية من حدوث النكس السحائي ئدته المحدودة، وفاالخطيرة

لتحديد النكس،  CSFعلى  FCM، وتحاليل نوعية) مثل دراسات صبغية وجينية خلويةضرورة توفير  -4

في مشفى الاطفال  ( cytocentrifugationوخاصة في الحالات التي يكون فيها تعداد الخلايا قليلة ، أو تقنية 

 الجامعي بدمشق.

مركز الخلايا الجذعية في المشفى، وتفعيل بعد افتتاح  خاصة  من الدراسات البحثية مستقبلا ،  اء المزيدإجر  -5

 .يا بالمقارنة مع الدراسة الحالية، لمعرفة دوره في تحسين معدل البقزرع النقي الغيري

كانت النسبة الأكبر ضرورة إجراء دورات للأطباء والممرضين والأهالي حول ضبط الإنتانات والعدوى ،حيث  -6

 من الوفيات بسبب الإنتان. 
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 .هالي الأطفال المصابين بالأورامإجراء دورات تأهيلية وتوعوية إجبارية لأ -7

رورة وجود ضو  ،متابعة المرضى المنقطعين عن المراجعة للمشفى، وتحري أسباب الانقطاع، لإمكانية تفاديها -8

ء عن مشفى الاطفال يخفف العب افظات، وهذا من شأنه أنورام في جميع المحمراكز لمعالجة مرضى الأ

 .عن المرضى وذويهم، ويخفف عبء التنقل الجامعي بدمشق

يُحتاج إليه من ضرورة إنشاء مركز او مراكز متخصصة لعلاج الأورام عند الأطفال تضم كل ما  -9

داعمة خلال فترة علاجات و ، عيةمخبرية نو تحاليل و ، و كيماوية وجراحية معالجة شعاعيةو ، استقصاءات شعاعية

 .أمين كوادر مؤهلة طبيّة وتمريضية، وتالتطبيق والقبول
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 الموافقة المستنيرة

مشفى الأطفال الجامعي بدمشق،  جلقمنا بالبحث عن البيانات من سِ إن دراستنا هي من النمط الراجع حيث 

واحترام ، تعهد بالحفاظ على سريّة البيانات، واللازمةات الوتعبئة الاستمارة المطلوبة بعد الحصول على الموافق

 خصوصيتهم . بيانات شخصية تمسّ  ة، أو أيّ سماء المشاركينخصوصية المرضى بعدم نشر أ
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Background:Acute lymphoblastic leukemia is the most common malignancy in 

children globally, despite substantial improvement in therapy , relapse still occurs 

with a rate of 15-20%, whether it is isolated bone marrow relapse , isolated extra-

medullary, or combined relapse ( medullary and extra-medullary relapse).CNS relapse 

occurs in fewer than 10% of patients with ALL ,and is the most common site of exta-

medullary relapse,with substantial improvement in survival rates after the application 

of modern intensive chemotherapy, radiotherapy,and hematopiotic stem cell 

transplantation. 

Objective: 

The aim of this study is to conduct a clinical study of children diagnosed with acute 

lymphoblastic leukemia with CNS relapse (isolated or combined),and calculate 

incidence rate, survival rates, and its relation with the various studied prognostic 

factors,and to indicate the effectiveness of treatment protocols used in improving 

survival and recovery rates. 

Materials and Methods: 
This study was conducted at the University Children's Hospital in Damascus. It is a 

cross-sectional study. The files of patients diagnosed with acute lymphoblastic 

leukemia with CNS relapse were studied in period from January 2008 to December 

2015 (8 years), which is the period in which it began apply the treatment protocol 

currently approved by us. 

At the end, 121 patients who fulfilled the conditions of the study were included. The 

files were studied in a detailed study,and patients' conditions was followed up 5 years 

after the first remission. 

Results: 

After studying patients' files and following them for 5 years ,we have (121) patient (77 

male ,44 female), the incidence rate of CNS relapse (isolated and combined) was 

(8.6%), the ratio of patients with isolated CNS relapse was (45,5%) of all studied 

patients, while the ratio of patient with combined CNS relapse was (54,5%) , and the 

overall survival rate was (36.4%) in patients with CNS relapse(isolated and 

combined), while the survival rate in patient with combined CNS relapse alone was 

(1.5%), and isolated CNS relapse alone was (78.2%). Affecting the reduction in 

overall survival rate by the pattern of relapse , time of relapse, immunophenotype of 

disease, initial WBC and platelet count, splenomegaly or hepatomegaly,and initial 

CNS leukemia. 

Conclusions: 
CNS relapse is the most common site of extra-medullary relapse in ALL,survival rate 

is very low in combined CNS relapse ,and survival rates are influenced by the pattern 

of relapse, time of relapse, immunophenotype of disease, initial WBC and platelet 

count, splenomegaly or hepatomegaly,and initial CNS leukemia. 

Key words: acute lymphoblastic leukemia, CNS relapse, overall survival. 
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