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ملخص

ملخص

في العديد من التعرض للمبيدات الحشريةظهورھا معتكاثري لمفي. ارتبطھي اضطرابالأورام اللمفاوية غير ھودجكين.  مقدمة

من مشتركةكسمةو تغير الأيضالسرطاناقترح العلاقة   بينمرضى.للتطور و التشخيص حالةفي التي لها دور الدراسات و 

مى يسما ھذا . العاديةتركيزاتفيوجود الأكسجينحتى فيلإنتاج الطاقة،تحللتعتمد علىخلايا السرطانيةالالسرطانية.الأنسجة

واربورغ.بتأثير

" تأثيرضعف التمثيل الغذائي الهيدروجين  و فوسفاتالأدينين  ثنائي  النوكليوتيدنيكوتيناميدالمبيدات على تأثيرتم  تقييم الھدف.

الأورام اللمفاوية غير ھودجكين.في المرضى الذين يعانون من مع نسبةوعلاقتهواربورغ "

23(الضوابط40و النساء) 47من الرجال و53(ھودجكينالأورام اللمفاوية  غيربمريض 100تم  تجنيد.المواد والأسالیب

.بلعباسوسيدي تلمسانمستشفى جامعة التي أجريت في ، واھدالحالات والشدراسة لللمبيداتأم لا، يتعرضون امرأة)17و رجلا 

نسب النيكوتيناميد ادنين دينكليوتيد فوسفاط ھيدروجين مرتفعة بصفة عامة لدى المرضى مقارنة بالأشخاص السليمة و عند النتائج. 

از الاوراك سوبير اوكسيد ديسميتاز و المرضى المعرضون بنسبة للغير المعرضون للمبيدات بينما نسب الالبمين غليتوتيون بروكسد

الكتالاز منخفضة بشكل ملموس  عند المرضى و نسب  الاوراك منخفضة عند  المرضى المعرضون  بنسبة للغير المعرضون بينما 

مرتفعة عند المرضى نسب  الملوندئلدييد  مرتفعة عند المرضى  المعرضون.  نسب البروتينات الكربونيلية  و الكزونتين اوكسيداز 

المعرضون بنسبة للأشخاص السليمة بينما لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية بين فئتي المرضى و بين المرضى الغير المعرضون و 

مرتفعة  إضافة  سبة للأشخاص السليمة بينما نسبةمنخفضة بصفة ھامة عند المرضى بنالأشخاص السليمة. نسبة  

ة سلبية  موجود بين  نسب النيكوتيناميد  ادنين دينكليوتيد  فوسفاط  ھيدروجين و الأورام اللمفاوية غير ھودجكين عند إلى  ذلك صل

عند المرضى. نسبة سلبيا مع كانت مرتبطة كلتا الفئتين. نسب النيكوتيناميد  ادنين دينكليوتيد  فوسفاط  ھيدروجين 

نسب  النيكوتيناميد  ادنين  دينكليوتيد  فوسفاط  و" اربورغ"تأثير الأيض تغيرمع دات  ارتبط  بقوةالتعرض  للمبيالاستنتاجات.  

نسبةوالنيكوتيناميد  ادنين دينكليوتيد  فوسفاط  ھيدروجين العلاقة بين الأورام اللمفاوية غير ھودجكين. يھيدروجين ف

.ضد المرضجديدةعلاجيةاستراتيجياتمحورينبغي أن يكون

،النيكوتيناميد ادنين دينكليوتيد فوسفاط ھيدروجين،اربورغتأثير ،المبيدات،الأورام اللمفاوية غير ھودجكينالكلمات المفتاحیة.
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: cellules présentatrices d’antigènes
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l’immunosuppressio

c’est une 
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La catalase n’a pas besoin de

n active. De ce fait, le NADPH n’

La superoxyde dismutase n’

ogène. Cependant, lorsque ce n’est pas correctement réduit par la catalase ou la

cellulaire, la production d’ERO

D’autres enzymes qui dépendent du (NOS

s

L’é

crétion de diverses cytokines. L’i

L’altération du s
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l’

s

NLR≥3,1 a été significativement corrélé à un mauvais pronostic (Luo 

s
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1.3. Espèces réactives de l’oxygène et cancer
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», avec un point de départ aussi bien nodal qu’extranodal 

). C’est un groupe hétérogène de tumeurs 

C’est un cancer fréquent, il survient à tous les âges et représente la 5

lus fortement après l’âge de 60 à 

’incidence d

âgés, avec plus d’un tiers des cas che

. L’âge est un facteur pronostique 

(S

ugmentation de l’incidence des
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’incidence des LNH est en augmentation 

données d’une étude de Globocan de 2008 portant sur 20 régions du monde, les taux 

d’incidence de LNH pour 100 000 habitants, standardisés sur l’âge et sur la populati

de l’ensemble des 

. Les taux d’incidence les plus élevés sont observés da

t l’Europe 

centrale et de l’est. 

4.000 décès par an. Entre 1980 et 2005 l’incidence et la mortalité liée au LNH dans ce pays 

D’après les données françaises de 6 registres pédiatriques, les lymphomes non hodgkiniens 

doublé en vingt ans et continue d’a

l’incidence variait en ’âge moyen des patients 

En 2009, les taux d’incidence 

tre, 6,26/100.000 dans l’ouest, 

5,85/100.000 dans l’est, 4, 23/100.000 dans le sud ouest et 1,46/100.000 dans le sud avec 
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existe plus de vingt types de LNH selon l’aspect 

as grade, d’évolution lente ou indolents, ils ne sont pas 

: représente 20 à 30 % des LNH, cliniquement c’est une 

l’infection par le VIH, il se développe plus particulièrement chez l’enfant (40 % des 

lymphomes de l’enfant), mais 5 % des cas de l’adulte, se présente souvent sous forme d’une 

ganglionnaire chez l’adolescent et l’adulte jeune, la proportion de ces lymphomes est 

équivalente à celle du lymphome de Burkitt aussi bien chez l’enfant que chez l’adulte. 

tableau le plus fréquent reste celui d’une tumeur médiastinale avec une progression rapide 

cœliaque x

les PTLU (PTL unspecified) d’histologie souvent 

associated kinase) du fait d’une translocation t (2;5). Les 

sont, pour l’essentiel, des lymphomes des cellules Tγδ, 
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l’ensemble des lymphomes non

: ces lymphomes n’appartiennent à aucune des trois 

l’adulte avec un envahissement splénique, de la moelle osseuse et du tractus digestif. Ils 

: c’est des lymphomes B de 

: hématodermie évoluant vers l’apparition de tumeurs cutanées 
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d’électrons) ou à la chimiothérapie systémique 

L’architecture folliculaire ou diffuse de la prolifération et ses caractères cytologiques,

s

30.60%

22.10%

7.60%

7%

6.70%

6.70%

2.40%

2.40%

2.10%

1.80%

1.70% 1.20%
1.00%

7.00%

lymphomes B diffus à grandes cellules

lymphomes folliculaires

lymphomes B des zones mariginales

lymphomes périphériques à cellules T

lymphomes B à petites cellules

lymphomes à cellules du manteau

lymphomes B à grandes cellules primaires

du médiastin
lymphomes anaplasiques à grandes

cellules
lymphomes B de Burkitt

lymphomes ganglionnaires des zones

marginales
lymphomes lymphoblastiques T

précurseurs
lymphomes lymphoplasmocytaires

lymphomes B spléniques des zones

marginales
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la résultante d’une accumulation de plusieurs événements oncogéniques 

l’

l’

Une classification anatomopathologique a été proposée en 1994, c’est la classification 
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: ce sont des facteurs d’origine exogène qui sont impliqués de 

rôle des virus dans le développement des tumeurs chez l’homme est bien établi de

d’Epstein Barr

et participent à la dérégulation de la division cellulaire et/ou l’apoptose, on retrouve dans 

Le virus d’Epstein Barr (EBV)

Virus de l’

L’EBV infecte les lymphocytes B entrainant leur activation et immortalisation, 

l’équilibre hôte

L’EBV est également retrouvé dans le cadre d’hypothèses physiopathologiques du 

souvent après diminution de l’immunosuppression. 

quasiment toujours associées à l’EBV, elles sont souvent clonales et des anomalies 

; la régression après l’arrêt de l’immunosuppression est 

souvent B à grandes cellules, sont associées ou non à l’EBV, les anomalies génétiques sont 

après diminution de l’immunosuppression et requièrent un traitement comprenant des 
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Le rôle de L’EBV dans 

Lymphome T de l’adulte

γ-δ
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Hodgkinien sont classés selon la classification d’Ann Arbor, en 4 

3. Classification d’Ann Arbor 

Atteinte d’un seul territoire ganglionnaire associé à une ou plusieurs localisations 

accessibles à un champ d’irradiation délivrant une dose 

accessibles à un champ d’irradiation délivrant une dose curatrice

Atteintes ganglionnaires de part et d’autre du diaphragme avec ou sans atteinte splénique

Toutes association d’atteinte

un champ d’irradiation à  dose curatrice

: il est associé au lymphome T de l’adulte 

transcription de gènes viraux et cellulaires induisant l’expression d’interleukines qui 

l’expression d’oncogènes comme c myc et l’inactivation de 

néanmoins d’autres facteurs doivent être présents pour développer un ATL 

Le virus de l’he
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peut citer la cycline D et l’IL6 contrôlant la prolifération et le BCL 2 pour l’apoptose 

D’autres 

l’inte

l’activation polyclonale B. En outre, il a été démontré que la protéine gp120 du virus est 

Le virus de l’h

c

,  lié à l’apparition 

ection chronique de l’estomac par 

l’IL2 

L’analyse
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: une étude française a mis en évidence à l’échelle moléculaire 

entre l’exposition professionnelle aux pesticides et l’acquisition d’une anomalie 

chromosomique connue pour être à l’origine du développement de lymphomes non

). Ainsi que l’exposition à des produits divers, comme 

l’oxyde d’

aux emplois dans les centrales électriques, dans l’agriculture, la manipul

acteurs liés à l’hôte

cœliaque…..).

à l’apparition du lymphome. 

ouve associé au lymphome folliculaire, quant à l’alcool les 

résultats vont dans le sens d’un effet protecteur de la consommation.

: les résultats d’une étude menée en 2003 sur un échantillon de 376 cas de 

LNH à New York ont démontré un lien entre l’augmentation du risque de LNH et  l’utilisation 

continue d’antibiotiques contre les infections respiratoires et les maladie

es résultats sont cohérents avec l'hypothèse que l'infection persistante et l’inflammation 
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omme dans la plupart des cancers, il est aujourd’hui connu que des lésions géniques sont 

ci consistent soit en l’activation anormale 

d’un ou plusieurs proto oncogènes, résultant le plus souvent d’une translocation 

chromosomique, soit au contraire en la perte de fonction d’un gène à effet anti

récepteurs de l’antigène des lymphocytes (BCR, 

et sont une conséquence d’une erreur de la recombinase qui induit une expression anormale 

l’apoptose et inhibe la di



18

hyperexpression de la cycline D1 qui favorise l’entrée permanente des cellules dans le cycle 

favorise la formation d’hétérodimères anti apoptotiques et inhibe l’action d’homodimères

ie à la cellule B porteuse de l’anomalie

ieur d’un lymphome 
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que le développement d’un 

ome folliculaire s’effectue en deux étapes: la première consiste en l’

la moelle osseuse, d’un lymphocyte B porteur à l’occasion de la 

rencontre avec l’antigène, la deuxième étape se traduit par la survenue d’une 

Neutralité

Bcl-2 Bax

Bcl-2

Bcl-2Bax

Bax

Survie cellulaire Mort cellulaire
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2 et échappement à l’apoptose

conséquence des mutations ponctuelles de la région régulatrice 5’ présentes dans 70

germinatif, favorisant l’émergence d’un 

p53

Bax

BCL-2 BCL-2 BCL-2

Cascades de caspases

Apoptose

Prolifération

Dommage sur la cellule

échappement à 

l’apoptose
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Translocations chromosomiques avec gènes

des lymphomes non Hodgkiniens de l’adulte, plus 

fréquents chez l’enfant)

MALT de bas grade. C’est une 

MLT

permet aux cellules cancéreuses d’échapper aux phénomènes d’apoptose et s’accompagne 

d’une instabilité génétique importante et donc d’un processus cancéreux (
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syndrome de Wiskott Aldrich et  l’ataxie

disposantes à la survenue d’un LNH. Des facteurs familiaux, un rapport 

d’INTERLYMPH  réalisé récemment a montré que le risque de survenue d’un LNH  

lorsqu’il existe un cas antérieur dans la famille d’hémopathie 

, ce risque est voisin de 3 lorsqu’il s’agit d’un frère ou d’une sœur et est multiplié 

ades III et IV l’adénopathie est 

en premier lieu et c’est le signe le plus fréquent

tenses, des démangeaisons cutanées, une anémie et des douleurs dans l’estomac et les 

: qui permet d’évaluer l’état général du malade

, l'entretien et 

L’i
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l’utilisation d’un antinéoplasique, le plus connu reste le Rituximab, utilisé en pr

la radiothérapie (rayons X), elle concerne les aires ganglionnaires allant de l’irradiation 

symptomatique décompréssive à l’irradiation ganglionnaire segmentaire, la dose nécessaire 

des cas et l’absence de 

d’entre eux (

l’autogreffe ou l’allogreffe de cellules souches hématopoïétiques (Karlin et Coman, 2009)

l’immunothérapie : l’utilisation d’anticorps anti CD20 monoclonaux obtenus par génie 
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comme I’ âge, le stade, I’indice de performance permettent de prédire la réponse au 

ement et la survie et constituent des paramètres utiles pour décider de l’intensité de la 

de l’effet Warburg

Le cancer est une maladie qui survient en raison d’un dérèglement de la croissance 

d’énergie et de nutriments.

fermentation lactique en l’absence d’oxygène (les cellules catabolisent le glucose en acide 

présence d’oxygène (les cellules n’utilisent plus 

de glucose mais brûlent d’autres molécules organiques comme les acides gras conduisant à 

la production de dioxyde de carbone et de molécules d’eau), les cellules cancéreuses 

que quelles que soient les conditions d’oxygénation. Cette 

’effet Warburg

L’effet Warburg se base donc sur l’observation suivante : au 

produire l’´energie dont elles ont besoin, créant ainsi de grandes quantités de lactate et cela 

même en présence d’oxygène. En fait, l

et effet émerge aujourd’hui comme une propriété fondamentale des cancers par son 
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L’effet Warburg (Chiarugi 

s s

'hypoxie (HIF1α).

C’est en appliquant les travaux de Louis Pasteur sur la fermentation alcoolique en 1924 à 

des tissus mammifères (cellules carcinomateuses péritonéales) qu’Otto Warburg observe les 

présence de quantités d’oxygène suffisantes pour permettre la phosphorylation oxydative
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saines. A l’inverse, la glycolyse anaérobie est utilisée par plusieurs types cellulaires afin 

d’approvisionner en lactate un autre type cellulaire à proximité, comme par exemple le 

c

essentiel pour les cellules prolifératives car outre l’ATP, il fournit également les 

présence d’oxygène, pour permettre aux cellules de satisfaire les demandes en dérivés 

(LDHA) et l’expulsion du 
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L’oncogène p53 active TP

induisant la glycolyse et la production des régulateurs de l’apoptose (TIGAR

’AMPK participe également à la régulation de l’effet 

Warburg lorsqu’il existe des mutations de la 

fonctions d’AMPK et de ses cibles en aval. En effet, son inactivation entraîne une 

augmentation de la glycolyse aérobie (l’effet Warburg), une augmentation de la croissance 

’oncogène Ras, muté dans plus de 35% des 

tumeurs, induit une expression accrue de plusieurs gènes impliqués dans l’effet Warburg, 

augmentation de l’absorption du glucose, de la glycolyse et de la production d'acide lactique 

ainsi qu’un dysfonctionnement mitochondrial. De plus, le potentiel pr

Ras dépend d’une forte concentration en glucose et en glutamine (Yun 

d’hypoxie q ateur sensible à l’oxygène HIF1 α

de transcription impliqué dans la régulation de l’expression de nombreux gènes 

contrôlent différentes fonctions cellulaires, comme l’angiogenèse, la survie et l’invasion

α

3 (PFKFB3), l’aldolase A 

ou encore GLUT3. Cependant, l’expression de HIF1α peut être induite en conditions
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lactate sont des cibles directes de l’oncogène Myc. Parmi ces gènes on trouve la

la glutamine en stimulant l’expression de la glutaminase, qui transforme la 

de l’effet Warburg
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pplications thérapeutiques de l’effet 

Les impacts de l’effet Warburg sur la prolifération des cellules tumorales font de ce 

cible thérapeutique intéressante. Bloquer l’apport énergétique des cellules 

1.3. Espèces réactives de l’oxygène et cancer

niveau de l’organisme de ces patients. Le stress oxydatif est défin

) et les capacités antioxydantes de l’organisme (enzymes 

Stress oxydatif

ERO

Antioxydants
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freiner l’hémolyse des globules rouges attaqués. 

ctivité vis à vis d’autres molécules. 

èces réactives de l’oxygène (ERO) regroupent l’ensemble des dérivés radicalaires 

de l’oxygène (O

orsqu’il y a une surproduction radicalaire ou une diminution des capacités antioxydantes 

(insuffisance d’apports des 

très toxiques  attaquent l’organisme créant ce

� l’anion superoxyde : la molécule d’oxygène, mise en présence d’une quantité 

d’énergie suffisante, peut acquérir un électron supplémentaire et former ainsi l’anion 

→
• 

Cet anion intervient comme facteur oxydant dans de nombreuses réactions, c’est également 

� le radical hydroxyle : •OH, Il est très réactif vis

et joue un rôle initiateur dans l’auto oxydation lipidique, il est d’une très faible 

� le radical peroxyde : ROO•, intermédiaire réactif avec les lipides

� l’oxygène singulier ,  forme « excitée » de l’oxygène moléculaire, est 

les macromolécules biologiques (ADN, Protéines, lipoprotéines…).
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�

�

�

l’oxygène et de l’azote intervenant au cours du stress oxydatif

1.3.1.2. Sources des espèces réactives de l’oxygène (ERO)

l’ischémie. 
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Monoxyde d’azote

NO

d’hydrogène

ROO•                              

•OH

Radical hydroxyl Oxydation des protéines

Oxydation de l’ADN

Nature et relation entre les principaux radicaux libres et les espèces 

réactives de l’oxygène et de l’azote intervenant au cours du stress oxydatif (

d’après 

•
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L’étude des mécanismes de la peroxydation lipidique et des moyens de la prévenir par les 

antioxydants connaît depuis les dernières décennies un regain d’intérêt dû aux implications 

altérer leur fonctionnalité (modification de leur perméabilité, de leur fluidité, perte d’activité 

d’enzymes, de récepteurs…). 

L’oxydation des 

t de l’apoptose des 

dans l’athérogenèse. De nombreuses autres pathologies sont associées à la peroxydation 

des lipides. C’est le cas des maladies neurodégénératives (Alzheimer, Parkinson)

diabète, des cancers, des maladies inflammatoires, du vieillissement…(

c’est le 

c’est l’une des espèces réactives de 

Le malondialdéhyde est responsable avec d’autres métabolites réactifs d’altération du 

, c’est une molécule très toxique dont l’ avec l’ADN et l
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l’organisme

l’accumulation peut être dosée comme n de l’oxydation (Fisher

successions de réactions différentes. Toutefois l’oxydation des acides

celle des sucres et implique une attaque radicalaire (LOO•→

ome d’azote

radicaux d’acides aminés, d’acides gras insaturés

d’origine physique et chimique

l’alcool, le tabac

le cancer, l’inflammation, le SIDA, la pollution……

, de ce fait ils jouent un rôle physiologique au sein de l’organisme
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Cependant lorsque l’équilibre radicaux libres/antioxydants est rompu en raison notamment 

d’une exagération de la production radicalaire ou d’une diminution des défenses, la 

cléiques semblent être très sensibles à l’action des RLO qui présents au sein de ces 

Concernant les protéines en particulier celles porteuses d’un groupement sulfhydrile (SH), 

l’électron non apparié des radicaux libres s’attaque à leur structure modifiant leur 

L’ensemble de ces événements entra

l’altération des structures et des fonctions membranaires et de ce fait démontre clairement 

l’implication des radicaux li
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C’est la forme réduite du

par une liaison pyrophosphate d’adénosine 2 ', 5'bisphosphate; 

GSSG + NADPH + H + → 2 GSH + NADP +

Il et l’

qui dépend du NADPH. La catalase n’a

’

ce n’

l’implication de ce cofacteur
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l’

Principales enzymes dépendantes 

L’o
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La catalase (CAT) est une enzyme dépendante du Fe, C’est un tétramère qui est formé de 

espèces. Chez l’homme, il comprend 13 exons (Quan et 

que la β

O. Son utilisation devenant importante quand les quantités d’ H

En effet, La catalase n’utilise que l’H

l’ordre de 10
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Peroxyde d’hydrogène

monomérique. D’autres ne présentent pas cette sélénocystéine, elles sont dites séléno

indépendantes : GPx5 et GPx6 (tableau 5). L’ensemble de ces enzymes formen

GR
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ND: 

d’hydroperoxydes (R OOH) en plus de l’

reste préférentiel. Par contre, la GPx4 est la seule capable d’agir 

, avec l’aide du glutathion 

oxydant désactivé par réduction. Avec l’aide d’une glutathion réductase et de NADPH

d’éliminer le 

participe à l’interruption de la chaîne de peroxydation lipidique.
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NO

OH

ROOH

L’inflammation est un processus de défense de l’organisme dont le but est de neutraliser, 

combattre ou d’éliminer l’agent pathogène en cause et de préparer la réparation des tissus. 
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C'est un antioxydant, l’albumine est riche en cystéine qui co

ץ

à distance sur d’autres cellules pour réguler leur 

activité et leur fonction. C’est des protéines
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réglementaires sécrétant l’IL 2 et l’IFN γ. L'induction de l'immunité anti

l’antigène associés à la tumeur. 

12, l’IL 15 et l’IL

, l’ ץ

Aussi, la balance entre Treg/Th17 semble avoir un rôle important au cours du LNH. L’
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antérieures ayant démontrées la relation entre ce dernier et l’acquisition d’une anomalie 

chromosomique à l’origine du développement tumoral (le L

qu’avec l’altération de nombreux paramètres.



49

res chez les deux populations de patients et les contrôles afin d’améliorer la 
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Cette partie a fait l’objet d’une publication internationale aupès d’un journal avec comité de 
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au niveau des services d’hématologie 

c

pesticides n’

s
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kit
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L’électrophorèse est une analyse très utile en laboratoire d’analyses 

d’électrophorèse de zone ont été développées sur différents supports, chacun donnant un 

donné. L’agarose, d’utilisation très facile, a été choisi comme support. Il donne une 

(GSH

GR

GR
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SOD

XO
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d’Aebi

permet l’évaluation de la résistance globale du sang soumis 

antiradicalaire d’un individu et la détermination 

l’action "prooxydante" de différents composés. Ainsi, en ajoutant au milieu un composé à 

al de défense contre l’agression 

radicalaire d’un sang témoin. Au contraire en ajoutant un composé à action proradicalaire 

La résistance globale du sang témoin à l’attaque radicalaire en p

minutes). L’efficacité antiradicalaire des produits est alors exprimée en pourcentage du 
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NO

NO
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l’analyse  bilatérale
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Variables Contrôles n=40 Patients n=100

PbContrôles exposés 

n=20

Contrôles non 

exposés n=20

Patients 

exposés n=32

Patients non 

exposés n=68

Age (ans) 52.12±2.93 56.6±3.1 58.48±3.27 55.25±2.82 0.901

pa 0.911 0.492

Sexe (M/F) 12/8 11/9 18/14 35/33 0.911

pa 0.749 0.817

IMC (Kg/m2) 22.84±0.64 22.45±0.55 22.53±0.76 22.2±0.5 0.920

pa 0.647 0.713

LDH (U/L) 208.73±57.29 194.42±59.74 498.72±75.77 489.24±84.61 0.049

pa 0.685 0.944

PAL 

(U/100mL)

87.25±13.41 83.57±14.13 136.54±16.54 132.71±10.47 0.021

pa 0.850 0.841

NLR 1.82±0.09 1.76±0.06 2.34±0.03 2.16±0.06 0.000

pa 0.582 0.000

Type de LNH

LNH type B   84.38 86.76 

pa 0.748

LNH type T   15.63 13.24 

pa 0.748

Stade de LNH

Stade I ( %)   40.63 42.65 

pa 0.848

Stade II ( %)   21.88 20.59 

pa 0.883

Stade III ( %)   25 22.06 

pa 0.744

Stade IV ( %)   12.5 14.71 

pa 0.767
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précédent, aucune différence significative n’a été notée 

différence significative n’a été notée
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Concernant les types et stades de LNH aucune différence significative n’a été notée 
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s
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. Taux de l’IFN g, de l’IL

γ, d’

Le taux d’ γ et le rapport 

les niveaux d’IL

Les taux de l’a CAT et les niveaux de l’ORAC

de l’
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. Niveaux de l’albumine c
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. Niveaux de l’ORAC c
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; alors qu’aucune différence significative n’a été notée
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Variables Contrôles n=40 Patients n=100

Contrôles exposés 

n=20

Contrôles non 

exposés n=20

Patients exposés 

n=32

Albumine 

(g/L)

34.85±0.75 35.69±0.68 28.22±0.61 29.43±0.5 0.000

Pa
0.412 0.153

GSH-Px 

(IU/mL)

1.83±0.1 1.77±0.08 1.51±0.08 1.58±0.06 0.038

pa
0.644 0.516

SOD (U/mL) 84.68±1.12 83.97±1.19 78.16±1.3 80.25±1.05 0.006

pa
0.666 0.242

CAT (IU/mL) 22101.29±402.27 22153.66±392.95 20774.32±438.71 20645.94±336.22 0.023

pa
0.926 0.543

ORAC (AU) 2.25±0.08 2.42±0.06 1.66±0.06 1.82±0.04 0.000

pa
0.099 0.039

MDA 

(µmol/L)

2.37±0.07 2.32±0.08 2.88±0.07 2.71±0.05 0.000

pa
0.641 0.047

PC (nmol/mg 

protéine)

0.18±0.05 0.15±0.04 0.25±0.03 0.22±0.02 0.189

pa
0.640 0.395

XO (mIU/mL) 0.34±0.04 0.31±0.05 0.46±0.03 0.43±0.03 0.044

pa
0.638 0.476

MDA: malondialdéhyde, LNH: lymphome non hodgkinien, ORAC: capacité d’absorption des radicaux oxygénés, 
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e but de cette étude est d’évaluer le niveau de NADPH et sa relation avec le ratio Th1/Th2 

Un tri selon les critères d’inclusion et d’exclusion a été fait chez tous les patients rencontrés 

es services d’hématologie des centres hospitalo

Cent patients (53 hommes, 47 femmes)  divisés en deux groupes d’étude

Il est actuellement admis que l’apparition et/ou l’évolution d’un lymphome non Hodgkinien 

’exposition 

entre exposition des parents aux pesticides et cancer de l’enfant
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Une étude récente datant de 2014 elle a évalué l’existence d’un lien entre l’exposition à des 

les B (LDGCB) et a démontré que l’exposition aux herbicides pourrait avoir une 

Nos résultats quant la relation entre l’exposition aux pesticides et le lymphome non

(PAL). C’est 

s

Elle est considérée comme un critère d’évolutivité au cou

En plus de la PAL, le ratio neutrophiles/lymphocytes  en tant que marqueur de l’inflammation 

dont l’augmentation est associée à un processus cancéreux, peut être con

neutrophiles sont responsables de l’inflammation en cours et les lymphocytes représentent la 

la tumeur par l’évaluation du nombre de neutrophiles et l’immunité de l’hôte par 
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Kato, et al. 2004 [39]
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l’altération du métabolisme au cours 

d’

phénomène d’acidose

par l’AMP (AMPK) et de

l’
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s

utile d’

s

) et d’

n’a peu de connaissance

l’

En outre, l’ l’
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s s

d’ERO

s cellules cancéreuses s’adaptent

faveur de l’

de gagner de l’

ion des taux de l’ γ et l'augmentation de ce

en faveur d’ γ est 

l’ e la formation d’

utilisée par l’hôte
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n’implique pas de

de l’

l’ s s

De plus il s’est révélé 

γ

d’ s

γ dans les lymphocytes T cytotoxiques humains et le nombre de cellules IFN γ positif
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à l’altération du
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du risque d’altération des différents paramètres chez les 

l’
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Agopian J, Navarro JM, Gac AC, et al. 

Hodgkin’s 
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J

est un facteur de pronostic négatif chez les patients atteints d’hépatocarcinome
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A.

Date d’admission:…………………… ………………………………………………I__I__I__I

Date de l’enquête:……………………………………………………………………I__I__I__I 

Service: ………………………………..………………………………………..I___________I 

N° du dossier medical………………………………………………………………… ….I____I 

Sexe : M О F О ……………………….…Prénom :………………………………… 

de naissance :………………………………………….……… …

actuelle :……………………………………..…………………………………………. 

Groupe sanguin :………………………………………….…………………………………I___I 

Poids (kg) : ……………………………….Taille (cm) :…………………………………………. 

Indice de masse corporelle :…………………………………..…………………………I_____I 

:……………………………………………………………………………… 

Indéterminé (5) ……………….………………………………………………………….…I____I 

Consanguinité : Oui (1), non (2)…. ………………………………………………… ……I____I 

Niveau d’instruction : Analphabète (1), Primaire (2), Moyen (3), Secondaire (4),

Supérieur ( 5 ), indéterminé ( 6 )…….……………………………………………… ……I___I 

Profession actuelle:………………....................................................................................... 

Revenus mensuels………………………….……………………………………………………. 

Durée d’exercice en années:………………….…………………………………….... .…I____I 

………………………….…………………………………..…. I____I 



C. HABITUDES ALIMENTAIRES 

Habitudes alimentaires particulières :……………..………………………………………........... 

Intolérance à un aliment particulier :………………….…………………………………………… 

: oui(1), non(2)..........…………………..

Lequels………………………………………………………………………………………………..

Durée de l’exposition :………………………………………………………………………………..

Tabagisme : oui(1), non(2).……………………………………..…………….…………...I_____I 

arettes /jour :……………………………………………………………….. I_____I 

Alcoolisme : oui(1), non(2) ………………………………………………………..…….....I_____I

Durée de consommation……………………………………………….….....…................I_____I 

Problèmes particuliers :………………………………………………………………………………

Adénopathies : oui(1), non(2) …………………..…………………………………………......… I_____I 

………………………………..…………………....I_____I 

oui(1), non(2) …………………………………………................................................I_____I 

Infections virales : VIH (1), Hépatite chronique virale  C (2), Autres (3)……………..……....I_____I 

Cirrhose(3), Autres (4)…………….………………………………………………………………..

………….………...................................................................................................................I_

Préciser………………………………………………………………………………………………….…

vous déjà subi un allogreffe d’organe avec immunosuppresseur :

………………………………………………………………….…………………….....…………. I_____I 

Autre :……………………………………………………………………..…………………………………

vous déjà subi une splénectomie ou une chirurgie qui a diminué la fonction d’un organe? 

……………………………………………………………………………………………………………. 

Autre : …………………………………………………………………………………………………... 



…………………….. …………………………………………………………………………………….

…………………………………………………………………………………………………………… 

:………………………………...………….

……………………………………………………………………………………………………………

(10)………………………………………………………………………………………………… 

Type de lymphome : ….…………………………………………………………………………………… 

Stade Ann. Arbore (AA) :…. ………………………………………………………..………….. I_____I 

oui(1), non(2) ……………….…………………………………….....… I_____I 

Localisation : ……………………………………………………………………………………………… 

Chirurgie (5), Antinéoplasique (6).……………………………………………….……………. I_____I 

:……………………………… 

……………………………………………………………………………………………………………….

……………………………………………………………………………………… I___I___I___I

Numération formule sanguin ………………………………………………………………………… 

des protéines sériques …………………………………………………………. 

LDH …………………………………………………………………………………………………… 

CRP……………………………………………………………………………………………………. 

β2 microglobuline ……………………………………………………………………………………. 



Hémoglobine ………………………………………………………………………………………….. 

…………………………………………………………………………………………. 

Uricémie ………………………………………………………………………………… 

Phosphatases alcalines……………………………………………………………………………….

NLR……………………………………………………………………………………………………..

Sérologie virale (VIH, Hépatite C) ……..…………………………………………………………… 

Date : ……………………………………… 



M (Mme) : ……………………………………………………………………………………….. 

Né (e) le :…………..……………………………à……………………………………………… 

Demeurant à :…………………………………………………………………………………… 

J’autorise le Pr Aribi et la Doctorante Zahzeh

Tlemcen/SBA, le……………..
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Table 1 Clinical and demographic characteristics of patients with NHL

Variables Controls

n 40

Patients

n 100

Pb

Exposed controls

n 20

Not exposed controls

n 20

Exposed patients

n 32

Not exposed patients

n 68

Age (year) 56.12 2.93 56.6 3.1 58.48 3.27 55.25 2.82 0.901

Pa 0.911 0.492

Sex (M/F) 12/8 11/9 18/14 35/33 0.911

Pa 0.749 0.817

BMI (kg/m²) 22.84 0.64 22.45 0.55 22.53 0.76 22.2 0.5 0.920

Pa 0.647 0.713

LDH (U/L) 208.73 57.29 194.42 59.74 498.72 75.77 489.24 84.61 0.049

Pa 0.865 0.944

ALP (U/100 mL) 87.25 13.41 83.57 14.13 136.54 16.54 132.71 10.47 0.021

Pa 0.850 0.841

NLR 1.82 0.09 1.76 0.06 2.34 0.03 2.16 0.06 0.000

Pa 0.582 0.000

NHL type –

B-cell NHL – 84.38 86.76 –

Pa – 0.748

T-cell NHL – 15.63 13.24 –

Pa – 0.748

Clinical stage –

CS I (%) – 40.63 42.65 –

Pa – 0.848

CS II (%) – 21.88 20.59 –

Pa – 0.883

CS III (%) – 25 22.06 –

Pa – 0.744

CS IV (%) – 12.5 14.71 –

Pa – 0.767

Notes: P 0.05 was considered statistically significant. Data are presented as mean  standard error. Student’s t-test; Pa: exposed controls versus not exposed controls or 

exposed patients versus not exposed patients, one-way ANOVA; Pb: comparison between the four groups. 

Abbreviations: ALP, alkaline phosphatase; ANOVA, analysis of variance; BMI, body mass index; CS, clinical stage; F, female; LDH, lactate dehydrogenase; M, male; NHL, 

non-Hodgkin lymphoma.

Results
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Figure 1 Mean levels of serum NADPH.

Abbreviations: NADPH, nicotinamide adenine dinucleotide phosphate hydrogen; 

EC, exposed controls; NEC, unexposed controls; EP, exposed patients; NEP, un 

exposed patients.

Figure 2 Circulating levels of IFN-g and IL-4, and Th1/Th2 ratio.

Abbreviations: IFN-g, interferon-gamma; IL, interleukin; EC exposed controls; NEC, unexposed controls; EP, exposed patients; NEP, unexposed patients; Th, T helper.

Discussion
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Figure 3 Association analysis of NADPH with non-Hodgkin lymphoma among 

patients exposed or not to pesticides.

Abbreviations: EP, exposed patients; NEP, unexposed patients; MH, Mantel-

Haenszel common odds ratio estimate; NADPH, nicotinamide adenine dinucleotide 

phosphate hydrogen.

Table 2 Oxidative stress biomarkers in patients with NHL and controls

Variable Controls

n 40

Patients

n 100

Exposed controls

n 20

Not exposed controls

n 20

Exposed patients

n 32

Not exposed patients

n 68

Albumin (g/L) 34.85 0.75 35.69 0.68 28.22 0.61 29.43 0.5 0.000

Pa 0.412 0.153

GSH-Px (IU/mL) 1.83 0.1 1.77 0.08 1.51 0.08 1.58 0.06 0.038

Pa 0.644 0.516

SOD (U/mL) 84.68 1.12 83.97 1.19 78.16 1.3 80.25 1.05 0.006

Pa 0.666  0.242

CAT (IU/mL) 22,101.29 402.27 22,153.66 392.95 20,774.32 438.71 20,645.94 336.22 0.023

Pa 0.926 0.543

ORAC (AU) 2.25 0.08 2.42 0.06 1.66 0.06 1.82 0.04 0.000

Pa 0.099 0.039

MDA ( mol/L) 2.37 0.07 2.32 0.08 2.88 0.07 2.71 0.05 0.000

Pa 0.641 0.047

PC (nmol/mg protein) 0.18 0.05 0.15 0.04 0.25 0.03 0.22 0.02 0.189

Pa 0.640 0.395

XO (mIU/mL) 0.34 0.04 0.31 0.05 0.46 0.03 0.43 0.03 0.044

Pa 0.638 0.476

Notes: P 0.05 was considered statistically significant. Data are presented as mean  standard error. Student’s t-test; Pa: exposed controls versus not exposed controls or 

exposed patients versus not exposed patients, one-way ANOVA; Pb: comparison between the four groups. 

Abbreviations: ANOVA, analysis of variance; CAT, catalase; GSH-Px, glutathione peroxidase; MDA, malondialdehyde; NHL, non-Hodgkin lymphoma; ORAC, oxygen 

radical absorbance capacity/total antioxidant capacity; PC, protein carbonyl; SOD, superoxide dismutase; XO, xanthine oxidase.
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Figure 4 Relationship between NADPH and Th1/Th2 ratio in patients with NHL.

Abbreviations: EP, exposed patients; NEP, unexposed patients; Th, T helper; NADPH, nicotinamide adenine dinucleotide phosphate hydrogen; NHL, non-Hodgkin lymphoma.
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