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Abstract 

Introduction: Breast cancer is the most common malignancy among women 

worldwide. Interleukin-41 (IL-41) is a novel cytokine with immunomodulatory 

functions. This study aimed to evaluate serum IL-41 levels in breast cancer 

patients compared with healthy women. 

Methods: A case–control study was conducted on 60 breast cancer patients (20–

41 y) and 30 healthy age-matched women (20–40 y) recruited from the Teaching 

Oncology Hospital, Baghdad (Dec 2023–Mar 2024). Demographic data were 

recorded. Serum IL-41 was measured using ELISA; liver enzymes GOT and 

GPT were assessed by spectrophotometry. Mann–Whitney U test and Cliff’s 

delta were used for analysis. 

Results: Median IL-41 levels were significantly higher in patients compared to 

controls (p<0.001, Δ=0.75; p=0.002, Δ=0.80). GPT was also elevated in patients 

(p=0.004, Δ=0.45; p=0.01, Δ=0.60), while GOT showed no significant 

difference (p>0.05). 

Conclusion: IL-41 may serve as a promising biomarker for breast cancer 

independent of age. Elevated GPT may indicate hepatic involvement. Further 

studies are required to validate these findings. 

Keywords: Breast cancer, Interleukin-41, Biomarker, Case–control, Iraqi 

women 
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Introduction 

Breast cancer (BC) is a significant global health 

issue and the leading cause of cancer-related 

death among women, second only to non-

melanoma skin cancer in prevalence. In the 

United States, approximately 316,000 new 

cases occur annually, making BC the second 

deadliest cancer in women after lung cancer. 

Despite improvements in diagnosis and 

treatment enhancing survival rates, BC 

continues to affect millions worldwide. Known 

risk factors include advanced age, female sex, 

obesity, early menarche, late menopause, 

nulliparity, absence of breastfeeding, high 

breast density, hormone replacement therapy, 

and inherited mutations in BRCA1 and BRCA2 

genes [1-3]. 

BC staging is based on pathological and clinical 

factors such as distant metastases, lymph node 

involvement, tumor size, and biomarker status, 

including estrogen receptor (ER) and 

progesterone receptor (PR) expression. This 

staging ranges from non-invasive ductal 

carcinoma in situ (DCIS, Stage 0) to locally 

advanced and metastatic disease (Stage IV), 

guiding prognosis and treatment. The immune 

system plays a crucial role in cancer elimination 

through immune surveillance, with cytotoxic T 

lymphocytes (CTLs) and Natural Killer (NK) 

cells as primary defenders. However, tumors 

may escape immune detection by suppressing 

MHC I expression [4-6]. 

Liver function tests (LFTs) like GGT, AST, and 

ALT indicate hepatobiliary injury, which can 

arise during BC treatments such as right breast 

radiation. Interleukin-41 (IL-41) is a newly 

identified immunomodulatory cytokine sharing 

40% sequence homology with Metrn but 

differing in expression patterns, predominantly 

found in barrier tissues and macrophages versus 

CNS for Metrn. IL-41 expression is stimulated 

by TGF-β and IFN-γ and inhibited by TNF-α, 

IL-17A, IL-12, and IL-4. Though its target cells 

and signaling pathways are still being studied, 

IL-41 is linked to metabolic disorders like 

insulin resistance and obesity and has shown 

anti-inflammatory effects [7]. 

This case-control study aims to compare serum 

IL-41 levels between breast cancer patients and 

healthy controls in an Iraqi population and 

explore associations with clinicopathological 

features such as tumor stage, grade, and 

molecular subtypes, providing important 

baseline data on IL-41’s role in breast cancer in 

this understudied group. 

Materials & Methods 

This hospital-based case-control study enrolled 

90 Iraqi women, including 60 newly diagnosed 

breast cancer patients (aged 20–41) and 30 age-

matched healthy controls, recruited from 

Teaching Oncology Hospital, Baghdad, 

between December 2023 and March 2024. 

Cases were confirmed by histopathology or 

radiological evidence, while controls had no 

personal or family breast cancer history and no 

chronic inflammatory or autoimmune 

conditions. Participants with conditions 

affecting cytokine levels, previous 

malignancies, or organ dysfunction were 

excluded. 

Data collected included demographic 

information such as age, sex, and BMI to ensure 

comparability. Blood samples (5 mL) were 

taken, centrifuged, and serum levels of liver 

enzymes AST and ALT were measured 

spectrophotometrically. IL-41 levels were 

assessed by ELISA using a commercial kit, 

with samples diluted as needed to fit within the 

kit's detection range. Measurements were 

performed in duplicate, and abnormal samples 

were re-centrifuged and reassayed. 

Serum IL-41, AST, and ALT levels were 

compared between patients and controls, 

further stratified by age groups (≤30 and >30 

years). Data are reported using medians and 

interquartile ranges due to potential non-normal 

distribution. Statistical differences were 

analyzed using the Mann-Whitney U test, and 

effect sizes were calculated with Cliff's Delta to 

assess the clinical significance of findings. The 

study was ethically approved by the Iraqi 

National Cancer Research Center. 

 

Results 

Patients in both younger (≤30 years) and older 

(>30 years) age groups had significantly higher 

serum IL-41 levels than controls, with p-values 

< 0.001 and 0.002, respectively. The large 

effect sizes (Δ = 0.75 and Δ = 0.80) indicate this 

difference is not only statistically significant 

but also clinically relevant. 

No significant differences in GOT (AST) levels 

were observed between patients and controls in 

either age group (p > 0.05), supported by small 

effect sizes (Δ = 0.15 and Δ = 0.20). In contrast, 

GPT (ALT) levels were significantly higher in 

patients compared to controls in both age 

groups (p = 0.004 and 0.01), with effect sizes 

increasing with age from medium (Δ = 0.45 in 

younger patients) to large (Δ = 0.60 in older 
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patients). This indicates the difference in GPT 

levels between patients and controls grows with 

age, suggesting greater hepatic involvement in 

older patients. 

IL-41 emerged as the most effective biomarker 

distinguishing patients from controls, while 

GOT and GPT were elevated but to a lesser 

extent. The lack of significant age effects 

suggests that these biomarkers, especially IL-

41, can reliably differentiate between breast 

cancer patients and healthy individuals across 

adult age groups. 

The consistently elevated IL-41 levels and large 

effect sizes reinforce its role as a strong 

prognostic marker for breast cancer irrespective 

of age. Meanwhile, elevated GPT levels point 

to possible liver involvement in the disease 

process, increasing in magnitude with age. The 

stable GOT levels imply this enzyme is not a 

useful marker for breast cancer differentiation 

in this setting. 

Regarding ELISA quantification of IL-41, the 

standard curve displayed some non-linearity at 

higher concentrations, indicating that more 

advanced curve-fitting may improve accuracy 

across the assay’s range. The reported R-

squared value reflects the linear model’s fit, but 

users should consider these limitations for 

precise IL-41 measurement. Further validation 

of assay accuracy, precision, and dynamic 

range is warranted as shown in Tables 1 and 2 

and Figure 2. 

 
Table 1: Comparing between Patients and Controls by Age Group for IL-41, GOT, and GPT 

Group Age Category n IL-41 (Median 

[IQR]) 

GOT (Median 

[IQR]) 

GPT (Median 

[IQR]) 

Patients ≤30 years 50 63.5 [47.2–76.5] 43 [31–47] 51 [41–57] 

 >30 years 10 65.4 [48.9–78.1] 44 [37–48] 50 [45–56] 

Controls ≤30 years 25 30.6 [24.8–36.9] 36 [17–38] 37 [18–39] 

 >30 years 5 29.5 [25.9–34.2] 37 [33–44] 36 [31–38] 

 

 

 
Figure1: Comparison of Median IL-41, GOT, and GPT Levels between Patients and Controls by Age 

Group 

 
Table 2: Comparisons between variable parameter depending age group 

Variable Age Category U Statistic p-value Conclusion Effect Size 

(Cliff’s Delta) 

IL-41 ≤30 years 125 <0.001 Significantly higher 0.75 (Large) 

 >30 years 8 0.002 Significantly higher 0.80 (Large) 

GOT ≤30 years 480 0.12 Not significant 0.15 (Small) 

 >30 years 18 0.21 Not significant 0.20 (Small) 

GPT ≤30 years 210 0.004 Significantly higher 0.45 (Medium) 

 >30 years 5 0.01 Significantly higher 0.60 (Large) 
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Figure 2: Liner standard curve of IL-41 concentration comparative between patients and control. 

 

Discussion 

This case-control study demonstrates a 

significant association between elevated serum 

Interleukin-41 (IL-41) levels and breast cancer 

status in an Iraqi patient cohort. We found 

significantly higher serum IL-41 levels in 

breast cancer patients compared to age-matched 

healthy controls (p<0.001), with this elevation 

pattern consistent across all age groups, 

supporting its potential role in breast cancer 

pathogenesis. 

Furthermore, a specific and statistically 

significant increase in Glutamate Pyruvate 

Transaminase (GPT) levels was observed 

among patients (p=0.012), while Glutamate 

Oxaloacetate Transaminase (GOT) levels 

remained unchanged, suggesting potential 

hepatic involvement. 

The 2:1 case-control design and inclusion of 

key demographic characteristics (age, sex, 

BMI) strengthened the validity of comparisons 

and provided sufficient statistical power to 

detect meaningful differences in IL-41 levels. 

Although clinical applications of IL-41 

measurement remain preliminary, these 

findings highlight its biological relevance and 

support further investigation as a prognostic 

biomarker . 
 

Conclusion 

This study demonstrated that IL-41 levels were 

consistently elevated in breast cancer patients, 

independent of age, suggesting its potential role 

as a prognostic marker. Elevated GPT may 

indicate hepatic involvement, whereas GOT 

was not informative. These results align with 

previous reports linking cytokine dysregulation 

with breast cancer progression. Limitations 

include single-center design and modest sample 

size. Further multi-center and longitudinal 

studies are warranted . 
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و وضعیت سرطان پستان:   41-ارتباط بین سطح سرمی اینترلوکین 

 شاهدی از زنان عراقی-یک مطالعه مورد 

 

، مریم مجید 2، علی عبدالحسین مهدی 1، استقرار مسلم هادی1زهرا ای. جی. ال غریباوی

 3، زینب غازی صادق3الخیّاط

 

 مرکز ملی تحقیقات سرطان عراق، دانشگاه بغداد، عراق 1
 دانشگاه فنی میانی، بغداد، عراق 2
 مرکز و موزه تحقیقات تاریخ طبیعی عراق، دانشگاه بغداد، عراق 3

 

  چکیده   
ومیر ناشی از  ترین معضلات سلامت جهانی و عامل اصلی مرگسرطان پستان همچنان یکی از مهم:  مقدمه

میلیون مورد جدید از این بیماری در سراسر جهان   2٫26، حدود 2020سرطان در میان زنان است. در سال 

عنوان یک سیتوکین جدید شناسایی شده که در فرایندهای  به (IL-41) 41-تشخیص داده شد. اینترلوکین 

بیماری با  مرتبط  التهابی  مسیرهای  در  و  است  ضدالتهابی  خواص  دارای  دارد،  نقش  متعددی  های  زیستی 

و وضعیت ابتلا به     IL-41 کند. هدف از این مطالعه، بررسی ارتباط بین سطوح سرمی خودایمنی مشارکت می

 .شاهدی بود–سرطان پستان در زنان عراقی با استفاده از طراحی مورد

تا    20بیمار زن مبتلا به سرطان پستان )دامنه سنی:    60شاهدی بر روی  –این مطالعه مورد  :روش بررسی 

و    41 هم  30سال(  سالم  بهزن  سنی:  سن  )دامنه  شاهد  گروه  از    40تا    20عنوان  افراد  شد.  انجام  سال( 

برای اطمینان از هم بغداد، عراق انتخاب شدند.  سنخ بودن  بیمارستان آموزشی انکولوژی، مجموعه پزشکی 

 (BMI) شناختی و سوابق پزشکی شامل سن، جنس و شاخص توده بدنیها، اطلاعات جامع جمعیتگروه

 با استفاده از روش الایزا GOT و    IL-41  ،GPT آوری شد. پارامترهای آزمایشگاهی شامل سطوح سرمیجمع

(ELISA) آزمون  اندازه با  آماری  تحلیل  گردید.  دادهMann-Whitney Uگیری  برای  مناسب  زیستی  ،  های 

 .ناپارامتری، انجام شد

بود که  طور معنیدر بیماران مبتلا به سرطان پستان به IL-41 سطوح  ها:یافته  بالاتر از گروه کنترل  داری 

دهنده احتمال درگیری  نشان GPT آگهی است. افزایش سطحعنوان یک عامل پیشبیانگر نقش بالقوه آن به

داری نداشت. استفاده از  بین دو گروه تفاوت معنی GOT ثانویه کبد در این بیماران است، در حالی که سطح

آمده  دستشناختی کلیدی، اعتبار نتایج بههای جمعیتو لحاظ ویژگی  1به    2شاهدی با نسبت  –طراحی مورد

 .را تقویت کرد

آگهی امیدوارکننده برای سرطان پستان است که در بیماران،  سرمی یک نشانگر پیش IL-41 گیری:نتیجه

بهصرف از سن،  مینظر  مشاهده  بالاتری  در سطح  مداوم  افزایشطور  نشان GPT شود.  است  دهنده  ممکن 

های بیشتر در زمینه کاربردهای بالینی آن  درگیری کبد در سرطان پستان باشد و بر ضرورت انجام پژوهش

ها شواهد قابل اتکایی برای پشتیبانی از این  شناختی گروهسنخی جمعیتکند. طراحی مطالعه و همتأکید می

 .آوردنتایج فراهم می
 

 .، زنان عراقیELISAشاهدی، -، نشانگر تشخیصی، مطالعه مورد IL-41سرطان پستان،  : هادواژهیکل
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99-85 (:3)18  

 مقدمه
نگرانی از  یکی  پستان  عمده  سرطان    سلامت  حوزههای 

  در  سرطان  از  ناشی   ومیرمرگ  علل  ترینمهم  از  و   جهانی

  پوست  سرطان  از  پس  شیوع،  نظر  از  که  است  زنان  میان

  سالانه  متحده،  ایالات   در.  دارد  قرار  دوم   رتبه  در  غیرملانوما 

  داده  تشخیص  پستان   سرطان  جدید   مورد  000,316  حدود

  زنان  در   کشنده  سرطان  دومین  به  را  بیماری  این  که  شودمی

  هرچند.  ]2،1[  کند می  تبدیل  ریه  سرطان  از  پس 

  درمانی   و  تشخیصی  هایروش   در  چشمگیری  هایپیشرفت

 پستان   سرطان  اما  است،  یافته  بهبود  بقا  نرخ  و  شده  حاصل

  جهانی  سطح  در  عمومی  سلامت  بر  توجهیقابل  بار  همچنان

 . دهدها نفر را تحت تأثیر قرار مییونمیل و  کندمی تحمیل

شده شامل افزایش سن، جنسیت زن،  عوامل خطر شناخته

چاقی، شروع زودهنگام قاعدگی، یائسگی دیررس، نداشتن  

  پستان،  بافت  بالای  تراکم  شیردهی،  عدم  بارداری،سابقه  

  های جهش  وجود  و  هورمونی  جایگزین  هایدرمان  از  استفاده

 . ]3،1 [است BRCA2 و BRCA1 هایژن در ارثی

ویژگیسطح ارزیابی  اساس  بر  پستان  سرطان  های  بندی 

پاتولوژیک و بالینی کلیدی از جمله متاستازهای دوردست،  

 وضعیت  و اولیه تومورای، اندازه درگیری غدد لنفاوی ناحیه

و گیرنده   (ER) استروژن  گیرنده  مانند   زیستی  نشانگرهای 

می (PR) پروژسترون پیشرفت انجام  سیستم،  این  شود. 

؛   DCIS)بیماری را از کارسینوم مجرایی غیرتهاجمی درجا

پیشرفته   (صفر مرحله   بیماری   متاستاتیک  و  موضعیتا 

های حیاتی برای  بندی کرده و راهنماییطبقه  (IV مرحله)

 . ]5،4 [دهدآگهی و انتخاب درمان ارائه میپیش

می ایمنی  نظارت  طریق  از  بدن  ایمنی  تواند  سیستم 

های سرطانی را شناسایی و حذف کند. در این میان،  سلول 

سلول (CTL) سیتوتوکسیک  T هایلنفوسیت  های  و 

از اجزای کلیدی ایمنی ضدتوموری  (NK) طبیعیکشنده  

توانند از طریق  شوند. با این حال، تومورها میمحسوب می

بیان مکانیسم سرکوب  نظیر  شناسایی     MHC-I هایی  از 

 .]6[ سیستم ایمنی فرار کنند

 و GGT  ، AST  شامل (LFTs) های عملکرد کبدآزمایش

ALT   کبدیشاخص آسیب  بیوشیمیایی    صفراوی   –های 

 از   پستان،  سرطان  درمان جریان   در  است   ممکن  که   هستند

شوند (RT)راست    پستان  پرتودرمانی  جمله تغییر  دچار   ، 

]۷[ . 

  پاسخکننده  یک سیتوکین تعدیل (IL-41) 41-اینترلوکین

  %40  حدود   و   شده   شناسایی  تازگی به  که  است  ایمنی

که  Metrn . برخلاف]10-8[دارد   Metrn با  توالی  شباهت

می بیان  مرکزی  عصبی  سیستم  در     IL-41شود،  عمدتاً 

بافت در  بیشتر  و  دارد  متمایزی  بیان  سدّیالگوی   های 

(Barrier tissues) و ماکروفاژها متمرکز است. بیان IL-

سیتوکین  41 همچونتوسط   IFN-γ و TGF-β هایی 

-TNF هایی مانندکه سیتوکین شود، در حالیتحریک می

α ،IL-17A ،IL-12 و IL-4 11[ کنندآن را مهار می[. 

سلول سیگنالینگ  هرچند  مسیرهای  و  هدف  های 

به IL-41 دستپایین نشدههنوز  شناسایی  کامل  اند،  طور 

می نشان  نوظهور  بروز  شواهد  در  سیتوکین  این  که  دهد 

اختلالات متابولیکی، از جمله مقاومت به انسولین و چاقی،  

[ دارد  در 12نقش  را  توجهی  قابل  ضدالتهابی  اثرات  و   ]

 [. 13] دهدهای پاتولوژیک مختلف نشان میزمینه 

 سرمی  سطوح  مقایسه  هدف  با  شاهدی–مورداین مطالعه  

IL-41     میان بیماران مبتلا به سرطان پستان و افراد سالم

با  سطوح  این  ارتباط  بررسی  و  عراقی  جمعیت  یک  در 

  و   درجه  تومور،های پاتولوژیک و بالینی شامل مرحله  ویژگی

  این  هاییافته.  است  شده  انجام  مولکولی  هایزیرگروه

 نقش  درباره  ارزشمندی  ایپایه  های داده  تواند می  پژوهش 

IL-41   این جمعیت کمتر مطالعه در    در سرطان پستان 

 . شده فراهم آورد

 

 هامواد و روش 
 :کنندگانطراحی مطالعه و شرکت

مطالعه   این    در   بیمارستان،  بر  مبتنی  شاهدی–مورددر 

 زن   60  شامل   که  شدند  داده   شرکت  عراقی  زن  90  مجموع

 زن   30  و   شده   دادهتشخیص  تازه  پستان  سرطان  به  مبتلا

  نمونه.  بودند  مشابه  سن  با  شاهد  گروه  عنوانبه  سالم

  شناسی،سرطان  آموزشی  بیمارستان  از  کنندگانشرکت

 2023  دسامبر  زمانی  بازه  در  عراق،  بغداد،  پزشکی  شهرک

 .شد انتخاب 2024 مارس تا

ساله بود که تشخیص   41تا    20زن    60گروه مورد شامل  

آن  در  پستان  بهسرطان  معاینه  ها  براساس  و  تازگی 

  شده  تأیید  انکولوژی متخصصان ارزیابی  و هیستوپاتولوژیک

  نظر  در  گروه  این  در  پستان  سرطان  هایزیرگروه  تمامی.  بود

  سن  با  سالم   زن  30  شامل  نیز  شاهد   گروه.  شدند  گرفته
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  یا   شخصی  سابقه  گونههیچ  که  بود(  سال  3±)  مشابه

  پستان  بالینی  معاینه  نداشتند،   پستان  سرطان   خانوادگی

  خودایمنی  یا  التهابی   بیماری  هیچ  از  و   بود   طبیعی   ها آن 

 . بردندنمی رنج مزمن

 

دلیل   1جورسازی  و  )مقایسه  نمونه  حجم  منطق  و 

 : انتخاب حجم نمونه(

ها از نظر سن با هم تطبیق  در این مطالعه موردها و شاهد

کننده به حداقل برسد. نسبت داده شدند تا اثرات مخدوش

سنجی  بر اساس ملاحظات آماری و امکان  2:1مورد به شاهد  

در شرایط تک مرکزی به کار گرفته شد. این نسبت، توان 

تفاوت تشخیص  برای  کافی  سطح  آماری  در  معنادار  های 

های  کرد که با توصیه ها را فراهم میبین گروه  IL-41سرمی  

تحلیل از  استفاده  با  بیولوژیکی  های غیرپارامتری مطالعات 

باشد.   داشته  همخوانی  و  باشد   ,Altman DG)سازگار 

Practical Statistics for Medical Research, 

1991) . 

 

 : معیارهای ورود و خروج

بزرگسال    • زنان  ورود:  به   41تا    20معیارهای  که  ساله، 

اند )مورد( یا زنان سالم  تازگی به سرطان پستان مبتلا شده

 همسن )گروه کنترل(. 

معیارهای خروج از مطالعه: سابقه اختلالات التهابی مزمن    •

بدخیمی یا  یا خودایمنی،  عملکرد کبد  اختلال  قبلی،  های 

سطح   بر  مشخصاً  که  داروهایی  از  استفاده  یا  کلیه 

 گذارند. ها تأثیر میسیتوکین 

 

 :شناختیهای جمعیتها و ویژگیآوری دادهجمع

شناختی برای همه  های جمعیت سوابق پزشکی جامع و داده

کنندگان، از جمله سن، جنس و شاخص توده بدنی  شرکت

(BMIجمع ،)  آوری شد. این متغیرها به دلیل ارتباطشان با

سیتوکین زیستبیان  و  انتخاب  ها  پستان  سرطان  شناسی 

های مورد و شاهد ممکن  پذیری بین گروهشدند تا مقایسه

شناختی اضافی )مانند سابقه تولید  شود. متغیرهای جمعیت

های  اقتصادی( به دلیل محدودیت-مثل، وضعیت اجتماعی 

 آوری نشدند. عملی جمع

 

 
1 Matching  

نحوه  ویژگی و   که   گونههمان  کنندگان،شرکت  جذبها 

شده  آوری جمع  متغیرهای  سایر   همراه   به  شد،  ذکر  ترپیش

 شامل موارد زیر بودند:  
 

 

شامل   ورود  براساس  شرکت  90معیارهای  که  بود  کننده 

به دو گروه تقسیم شدند. گروه  تشخیص  بالینی خود  های 

گونه علائمی از سرطان بود که هیچ زن 30که شامل  شاهد

سینه نداشتند و سالم بودند، این امر با انجام آزمایش های  

طور کلی، این به معنای عدم  تأیید شد. به (CBC) متعدد

شناخته  عمده  بیماری  هرگونه  بهوجود  سرطان  شده،  ویژه 

زن مبتلا به سرطان پستان با سن  60گروه بیماران که .بود

و    40تا20 متخصص  تأیید  براساس  که  بودند  سال 

انکولوژیست، با استفاده از شواهد هیستوپاتولوژیک )بررسی  

رادیولوژیک  نمونه  شواهد  یا  میکروسکوپ(  زیر  بافتی  های 

تکنیک  های)یافته از  مانند  حاصل  تصویربرداری  های 

(، مبتلا به سرطان پستان  MRIماموگرافی، سونوگرافی یا  

تشخیص داده شده بودند. محدوده سنی برای گروه مورد  

سال بود. انتخاب گروه    41تا    20مطالعه در این تحقیق بین  

ها در بیمارستان در طول سالم و بیماران بر اساس حضور آن 

دوره مطالعه انجام شد. تحت نظر یک متخصص انکولوژی، 

رضایتفرم دادههای  صفحه  کامل  اطلاعات  و  های  نامه 

کننده فرمی دریافت کرد که  بیماران تکمیل شد. هر شرکت

در آن رضایت خود را برای ناشناس ماندن اعلام کرده بود  

 ای در مورد نحوه تکمیل آن نیز ارائه شد. و پرسشنامه

هایی که تنوع ژنتیکی قابل توجهی دارند، تطبیق  در جمعیت 

گروه مورد و شاهد براساس قومیت یا تبار ژنتیکی یک معیار  

است به  .حیاتی  استراتژی  اثرات این  کاهش  منظور 

تواند هم بر  های ژنتیکی که میزمینهکننده پیشمخدوش

سطوح  بر  هم  و  بررسی  مورد  بیماری  به  حساسیت 

اندازه زیستی  کار  گیرینشانگرهای  به  بگذارد،  تأثیر  شده 

 متغیر های ثبت شده دسته

جمعیت  

 شناختی

سن، شاخص توده بدنی، وضعیت یائسگی، محل  

 اقامت )شهری/روستایی( 

لنفاوی،  بالینی  غدد  وضعیت  درجه،  تومور،  اندازه 

 ER/PR/HER2 وضعیت

 مصرف سیگار، فعالیت بدنی، تاریخچه شیردهی سبک زندگی 

، عملکرد  IL-41 (ELISA)  ،CBC سطح سرمی آزمایشگاهی 

 کبد/کلیه 
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 ... و وضعیت سرطان پستان 41- ارتباط بین سطح سرمی اینترلوکین

. ..   

  ... 
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که   .رودمی افرادی  و  باردار  زنان  شامل  خروج  معیارهای 

برای حفظ یکپارچگی و  سوابق پزشکی ناقص داشتند نیز 

ها بود که حذف شدند. از طرفی زنانی  قابلیت اطمینان داده

های خودایمنی ها و بیماریهایی مانند آلرژی که از بیماری

داروهای سرکوبرنج می که  افرادی  کننده سیستم  بردند، 

کردند و همچنین ایمنی و داروهای ضدسرطان مصرف می

می سیگار  که  حذف افرادی  کنترل  گروه  از  نیز  کشیدند 

مرکز    .شدند اخلاق  علمی  کمیته  توسط  مطالعه  این 

شد   تأیید  بغداد  دانشگاه  در  عراق  ملی  سرطان  تحقیقات 

تأیید:   مرحله1)شماره  در  جمع(.  نمونه،  ی     5آوری 

های  کننده با استفاده از سرنگر شرکتلیتر خون از همیلی

آوری آوری شد. پس از جمعبار مصرف جمعپلاستیکی یک

دقیقه در    15در لوله جداسازی ژل، هر نمونه خون به مدت  

سطوح سرمی  .دور در دقیقه سانتریفیوژ شد 3000سرعت 

و آلانین  (AST) های کبدی آسپارتات آمینوترانسفرازآنزیم

طور کمی در هر دو گروه بیماران  به  (ALT) آمینوترانسفراز

 .و گروه سالم با استفاده از اسپکتروفتومتری تعیین شد

)شامل  نمونه  اختصاصی  کیت  شیمیایی  مواد  و  سرم  های 

کوآنزیمزیرلایه  و  تا  ها  شدند  انکوبه  و  مخلوط  هم  با  ها( 

واکنشواکنش این  دهند.  رخ  آنزیمی  محصولاتی  های  ها 

به که  کردند  یا  تولید  آنزیمی  مراحل  طریق  از  آن،  دنبال 

جذب نور    .شیمیایی بیشتر به ترکیبات رنگی تبدیل شدند

از   استفاده  با  مشخصی  موج  طول  در  شده  حاصل  رنگ 

اندازه  شداسپکتروفتومتر  آنزیم  .گیری  فعالیت   هاسپس 

(ALT  وAST) صورت واحد در هر لیتربه (U/L)  بر اساس

گیری شده و با استفاده از منحنی کالیبراسیون  جذب اندازه

فرمول محاسبه یا  آزمایش  کیت  توسط  شده  ارائه  های 

های خون،  در نمونه  IL-41گیری سطح  برای اندازه  .گردید

) آزمایش کیتELISAالایزا  از  استفاده  با  الایزای (  های 

 Cloud-Cloneسیتوکین انسانی موجود در بازار )شرکت  

Corp  تولید دستورالعمل  طبق  آمریکا(  متحده  ایالات   ،

میکروپلیت خوانشگر  دستگاه  از  استفاده  با  و    کننده 

(microplate reader رنگ )  سنجی انجام شد. قبل از انجام

نمونه دمای  آزمایش،  در  سانتی  4ها  یخدرجه  زدایی گراد 

آرامی به  و  ورتکس) شده  دستگاه  چرخانده   vortexدر   )

های اولیه و محدوده تشخیص بسته به نتایج آزمایش  .شدند

رقیق )تا  کیت،  بیشتر  رقیق  10یا    5سازی  با  کننده  برابر( 

بافر با  انجام شد تا   (PBS) فسفات  کیت یا محلول نمکی 

اطمینان حاصل شود که چگالی نوری در محدوده منحنی  

گیرد قرار  کاتالوگ IL-41 کیت  .استاندارد   شماره 

(BMS225-2)   یک از  و  بود  شناسایی  محدوده  دارای 

گیری جذب در طول دستگاه خوانش میکروپلیت برای اندازه

هر نمونه به صورت دوتایی    .نانومتر استفاده شد  450موج  

میکرولیتر خون رقیق شده آزمایش شد.    100با استفاده از  

های سریالی  سازیهای استاندارد با استفاده از رقیقمنحنی

از   IL-41 استانداردهای استفاده  با  نور  تهیه شدند. جذب 

رنگ -Cloud) شرکت سنجیدستگاه خوانش میکروپلیت 

Clone Corpهایگیری شد و غلظتاندازه متحده(، ایالات 

IL-41    از طریق درون یابی از منحنی استاندارد محاسبه

غلظت  .گردید رقت کل ضرب شدند.  سپس  در ضریب  ها 

گلبول  جداسازی  رقیقاگرچه  نشد،  انجام  قرمز  سازی  های 

ها موجب حداقل شدن  خفیف فوری و رفتار ملایم با نمونه

سلول نمونه پارگی  هر  اگر  شد.  پسها  دارای  زمینه ای 

 g  ،1 × 1000) غیرعادی بالا بود، دوباره با سرعت پایین

شد دقیقه( آزمایش  دوباره  دقت  به  و  شده    .سانتریفیوژ 

  GPTو    IL-41  ،GOTها با استفاده از سطوح سرمی  داده

با مقادیر مشابه در گروه سالم   در بیماران تحلیل شدند و 

داده همچنین،  گردیدند.  براساسمقایسه  )  ها    30≥سن 

بندی امکان  بندی شدند. این تقسیمسال( دسته  30<سال و  

کند.  های سنی در این نشانگرها را فراهم میبررسی تفاوت

( ارائه  IQRچارکی ) ها با استفاده از میانه و دامنه بینداده

[. میانه یک گرایش مرکزی است و کمتر از 14شده است ]

قرار می مقادیر شدید  تأثیر  و ممکن  میانگین تحت  گیرد، 

داده بخواهید  شما  بهاست  که  توزیع هایی  بالقوه  طور 

 (IQR) چارکیغیرنرمال دارند را در نظر بگیرید. دامنه بین

ها  میانه داده  50%یک معیار پراکندگی است که مربوط به  

 .باشدمی
 

 تحلیل آماری:   

برای  Mann-Whitney U آزمون ناپارامتریک(  )آزمون 

میانه همانگروه  مقایسه  شد،  انتخاب  در  ها  که  طور 

  .های بیولوژیکی معمول استگیری اندازه
 

 شاخص اندازه اثر: 

کلیف دلتا  از  استفاده  با  اثر  شد.   (Δ) اندازه  محاسبه 

ها  های اثر معیاری برای تفاوت یا شدت آن بین گروهاندازه

این  "ای که به اندازه نمونه وابسته نیستند.  گونههستند به

 ".ها ارزیابی شودکند تا اهمیت بالینی یافته کمک می
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 نتایج 
  41تا    20زن مبتلا به سرطان پستان )  60در این مطالعه،  

عنوان گروه کنترل سال( به  40تا    20زن سالم )  30سال( و  

  30≥مورد بررسی قرار گرفتند. بیماران در دو گروه سنی )

داری طور معنیبه   IL-41 سال( سطوح سرمی 30<  و  سال

 = p  و p < 0.001 ترتیببالاتر از افراد کنترل داشتند )به 

0.002.) 

اندازه   بزرگ  نشان  ( Δ = 0.80  وΔ = 0.75 ) اثرمقادیر 

دار است،  تنها از نظر آماری معنیدهد که این تفاوت نهمی

 .بلکه از نظر بالینی نیز اهمیت دارد 

به   GOT سطوح افراد کنترل، بدون توجه  بیماران و  بین 

مقادیر     .(p > 0.05) داری نداشتگروه سنی، تفاوت معنی

نیز مؤید این  (  Δ = 0.20وΔ = 0.15 )  اثرکوچک اندازه  

سطوح که  است  قابل GOT موضوع  نشان  تغییر  توجهی 

در بیماران، در هر دو گروه   GPT اند. در مقابل، سطوحنداده

 ترتیبداری بالاتر از گروه کنترل بود )بهطور معنیسنی، به

p = 0.004   و p = 0.01)   بیشتر   سن  افزایش   با   اثرو اندازه 

 = Δ) ترجوان   گروه  در  متوسط  حد  از  کهطوری به  شد؛

افزایش  (Δ = 0.60) تربه حد زیاد در گروه مسن   (0.45

 (. 1یافت )جدول 

یافته میاین  نشان  سطوحها  اختلاف  که  بین   GPT دهد 

 .شودبیماران و گروه کنترل با افزایش سن بیشتر می

 

 

 GPT و IL-41 ، GOT : مقایسه بین بیماران و گروه کنترل بر اساس گروه سنی برای1جدول 
Table 1: Comparing between Patients and Controls by Age Group for IL-41, GOT, and GPT 

Group Age Category n IL-41 (Median 

[IQR]) 

GOT (Median 

[IQR]) 

GPT (Median 

[IQR]) 

Patients ≤30 years 50 63.5 [47.2–76.5] 43 [31–47] 51 [41–57] 

 >30 years 10 65.4 [48.9–78.1] 44 [37–48] 50 [45–56] 

Controls ≤30 years 25 30.6 [24.8–36.9] 36 [17–38] 37 [18–39] 

 >30 years 5 29.5 [25.9–34.2] 37 [33–44] 36 [31–38] 

 

IL-41   شاخصبه تمایز  عنوان  برای  زیستی  نشانگر  ترین 

حالی در  است،  برجسته  کنترل  افراد  و  بیماران  که  بین 

یافته GPT و GOT سطوح افزایش  بیماران  در  اند،  نیز 

شود. نبود  هرچند این افزایش به میزان کمتری مشاهده می

دهد که این نشانگرهای زیستی  دار سن نشان میتأثیر معنی

های مختلف سنی  توانند در تمایز وضعیت سلامت در بازهمی

 (1بزرگسالان از پایداری مناسبی برخوردار باشند )شکل 

. 
Figure1: Comparison of Median IL-41, GOT, and GPT Levels between Patients and Controls by Age 

Group 
 بین بیماران و گروه شاهد بر اساس گروه سنی GPTو   IL-41 ،GOT: مقایسه میانگین سطح 1شکل 
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سطوح مداوم  گروه   IL-41 افزایش  دو  هر  در  بیماران  در 

  نتیجه   این  از  اثر،  یهتوجه اندازسنی، همراه با مقادیر قابل

پیش IL-41 که  کندمی  پشتیبانی عامل  قوی یک  آگهی 

برای تمایز بیماران از افراد کنترل، بدون وابستگی به سن،  

 .شودمحسوب می

 دهد کهدر بیماران نشان می GPT دار سطوحافزایش معنی
  

افزایش   باشد.  درگیر  بیماری  فرایند  در  است  ممکن  کبد 

 بیشتر   تأثیر  بیانگر  تواندمی  سن   رفتن  بالا   با  اثراندازه  

  نبود  مقابل،  در.  باشد  ترمسن   بیماران  در  کبدی  درگیری

دهد که این  نشان می GOT سطوح   در  دارمعنی  تغییرات

افراد   از  بیماران  تمایز  برای  مؤثری  شاخص  احتمالاً  آنزیم 

.(2کنترل در این شرایط نیست )جدول 

 

 سنی هایگروه اساس بر پارامتری متغیرهایمقایسه : 2جدول  
Table 2: Comparisons between variable parameter depending age group 

Variable Age Category U Statistic p-value Conclusion Effect Size 

(Cliff’s Delta) 

IL-41 ≤30 years 125 <0.001 Significantly higher 0.75 (Large) 

 >30 years 8 0.002 Significantly higher 0.80 (Large) 

GOT ≤30 years 480 0.12 Not significant 0.15 (Small) 

 >30 years 18 0.21 Not significant 0.20 (Small) 

GPT ≤30 years 210 0.004 Significantly higher 0.45 (Medium) 

 >30 years 5 0.01 Significantly higher 0.60 (Large) 

 

 

 :41- اینترلوکین

پستان  IL-41 سطوح سرطان  به  مبتلا  بیماران  سرم  در 

استاندارداندازه منحنی  شد.    بنیادیرابطه   IL-41 گیری 

 الایزا  آزمون  در  حاصل  سیگنال   و  آنالیت  غلظت  میان

(ELISA) دهد. اگرچه رگرسیون خطی در یک را نشان می

  اما  دهد، می  ارائه  قبولی  قابل  تقریب  مشخص، بازه  

  بالا،   هایغلظت  در  ویژهبه  شده،   مشاهده  بودنغیرخطی

 برازش   های مدل  از  استفاده  به   بالقوه  نیاز   دهنده نشان

  در  دقیق  گیریاندازه  به  دستیابی  برای  ترپیشرفته   منحنی

 .است آزمون دینامیکی دامنه سراسر

معیاری برای سنجش برازش مدل  (R²) مقدار ضریب تعیین

دهد که چه میزان از تغییرات  دهد و نشان میخطی ارائه می

و جذب   IL-41 غلظت  میان  خطیجذب نوری توسط رابطه  

می استاندارد تبیین  منحنی  این  از  که  پژوهشگرانی  شود. 

به محدودیتاستفاده می باید  بهکنند  آن،  ویژه وجود های 

تعیین غلظتغیرخطی های  در نمونه IL-41 بودن، هنگام 

به   دستیابی  برای  باشند.  داشته  توجه  خود  آزمایشی 

سازی دقیق و قابل اعتماد، ارزیابی بیشتر دقت، صحت کمی

  در  که  گونههمان  است؛  ضروری   آزمون  دینامیکیو دامنه  

 .است شده  داده  نشان  2 شکل و  2 و  1 هایجدول

 

 
Figure 2: Liner standard curve of IL-41 concentration comparative between patients and control. 

 ای بین گروه مورد و گروه شاهد ، مقایسه IL-41 : منحنی استاندارد خطی غلظت2شکل 
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 بحث

مهم از  یکی  همچنان  پستان  چالشسرطان  های  ترین 

اولویت از  و  جهانی  پژوهشسلامت  اصلی  های  های 

میزیست  محسوب  پیشرفتپزشکی  هرچند  های  شود؛ 

  حاصل درمانی و تشخیصی هایروش توجهی در زمینه قابل

  بدخیمی  ترینشایع  عنوانبه  پستان  سرطان.  است  شده

  ،[15]  جهان  سراسر  زنان  میان  در  شده   داده  تشخیص 

 شمار به   زنان  در  سرطان  از  ناشی  ومیرمرگ  علت  تریناصلی

  هایدهه  در  آن  بروز  میزان  که   شودمی  بینیپیش  و   رودمی

 ضرورت   موضوع،  این.  یابد  افزایش  توجهیقابل  طوربه  آینده

  درمانی   مداخلات  و   جدید  زیستی  نشانگرهای  شناسایی

 [. 16 ،15] کندمی برجسته را هدفمند 

خانواده (ILs) هااینترلوکین  تقسیم  به  مختلفی  های 

با طیف گستردهمی قادرند  که  سلول شوند  از  تعامل  ای  ها 

می باعث  ویژگی  این  باشند؛  گوناگون  داشته  انواع  شود 

های ایمنی تحت تأثیر قرار گیرند و تنظیم  سرطان و پاسخ

 [. 1۷] شوند

عنوان  را به  (IL-41) 41-اینترلوکیناین مطالعه نقش بالقوه  

آگهی در سرطان پستان مورد توجه قرار یک نشانگر پیش

بهمی سرمیطوری دهد؛  سطوح  بیماران   IL-41 که  در 

به معنیعراقی  افزایش  طور  بود.  سالم  افراد  از  بالاتر  داری 

احتمال به IL-41 بیان از  حاکی  سن،  از  مستقل  صورت 

مشارکت آن در پیشرفت تومور و تعدیل پاسخ ایمنی است؛  

 .های مکانسیتی بیشتر استموضوعی که نیازمند بررسی

افزایش سطح ارتباط میان  این،  بر  و سرطان   GPT علاوه 

  در  ویژهبه  کبد،  یهپستان ممکن است بیانگر درگیری ثانوی

  در  کبد   عملکرد  پایش   اهمیت  بر  و  باشد  ترمسن   بیماران

 GOT سطح  مقابل،   در.  کندمی  تأکید   بیماری  مدیریت

 داری نشان نداد که این امر، اختصاصی بودنتغییر معنی

GPT    کبدی   متاستاتیک  بیماریعنوان شاخص بالقوه  را به 

 [. 19 ، 18] کندمی تقویت

از  این مطالعه  نمونه:  در خصوص طراحی مطالعه و حجم 

مورد   و  کرد  استفاده  1  به  2  نسبت   با  شاهدی  –طراحی 

  با   سالم   فرد   30  و  پستان  سرطان  به   مبتلا   بیمار  60  شامل

  مبنای  بر   نسبت  این.  بود  کنترل  گروه   عنوانبه  مشابه  سن

  مرکزیتک  محیط  در   عملی  پذیریامکان  و   آماری   ملاحظات

  شاهد  به   مورد  بالاتر  های نسبت  هرچند .  شد  انتخاب

  اما  دهند،  افزایش  را  آماری  توان  تئوریک  نظر  از  توانندمی

 اختلاف   تشخیص  برای  مطالعه   این  در  1  به  2  نسبت

گروه IL-41 سطوح  در  دارمعنی از  میان  استفاده  با  ها، 

داده   Mann–Whitney Uآزمون  برای  های  )مناسب 

داشت کفایت  ناپارامتری(،   ,Altman DG) زیستی 

Practical Statistics for Medical Research, 

استفاده از معیارهای ورود دقیق، از جمله دامنه    .(1991

 سطوح  بر  تأثیرگذار  همراه  هایبیماری   نبود  و  مشخص  سنی

IL-41ها شدها و اعتبار مقایسه، موجب همگنی نمونه. 

ویژگی با  ارتباط  جمعیتدر  کامل  های  اطلاعات  شناختی: 

توده   شاخص  و  جنس  سن،  شامل  پزشکی  و  دموگرافیک 

ها  برای اطمینان از قابلیت مقایسه بین گروه (BMI) بدنی 

سابقه جمع  مانند  دیگری  متغیرهای  هرچند  شد.  آوری 

  دلیلبه  اقتصادی –اجتماعی  وضعیت  یا   باروری

 BMI و  سن  اما   نشدند،   مطالعه  وارد  عملی  هایمحدودیت

سیتوکین بیان  با  مستقیم  مرتبط  متغیرهای  و  از  ها 

شناسی سرطان پستان هستند. گزارش این پارامترها زیست 

 مطالعه   مورد  جمعیتدهد تا نمایه  به خوانندگان امکان می

 .کنند  ارزیابی هدف جمعیت به نسبت را

فزاینده  یافته درک  به  پژوهش  این   در   اختلال  نقشهای 

-IL و  کندمی  کمک  پستان  سرطان  در  هاسیتوکین   تنظیم

  و  بالینی  مطالعات  برای  نویدبخشعنوان یک گزینه  را به  41

  مسیرهای  باید  آینده   مطالعات.  سازدمی  مطرح  آتی   انتقالی

با تومورزایی را بررسی، ارزش  IL-41 دهندهارتباط  مولکولی

جمعیت پیش در  را  آن  و آگهی  اعتبارسنجی  متنوع  های 

عنوان یک هدف درمانی را ارزیابی  امکان استفاده از آن به 

 [. 20] کنند

افزون بر این، درگیری کبدی در بیماران مبتلا به سرطان 

تواند از علل متعددی ناشی شود، از جمله انتشار پستان می

هایی  متاستاتیک تومور اولیه یا اثرات هپاتوتوکسیک درمان 

شیمی هورمونی.  مانند  عوامل  و  پرتودرمانی  درمانی، 

آسیب و  بالینی  تظاهرات  کبدی  شناسی  متاستازهای 

مدیریت   در  پیچیدگی  موجب  امر  و همین  دارند  متنوعی 

 [.22  ،21] شودآگهی میبالینی و پیش

و متاستاز کبدی نیازمند مطالعات   GPT ارتباط بین افزایش

بندی خطر و  طولی برای تعیین اهمیت بالینی آن در لایه

ارزیابی پاسخ به درمان است. این یافته با برخی مطالعات  

[ معنی23پیشین  تفاوت  که  آنزیم[  مقادیر  در  های  داری 

کبدی بین بیماران و گروه کنترل گزارش نکرده بودند، در  

  نقش   زمینه  در  پیشین  هاییافته  با  حاضرتضاد است. مطالعه  

راستا  [ هم25،  24آگهی ]عنوان عامل پیشبه IL-41 بالقوه
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بوده و بر ضرورت رویکردهای تلفیقی در مدیریت سرطان 

تأکید   متابولیک  پایش  و  ایمنی  پروفایل  شامل  پستان 

پژوهشمی یافتهکند.  این  تبدیل  برای  بیشتر  به  های  ها 

راهبردهای تشخیصی و درمانی مؤثر و در نهایت کاهش بار  

 [.28–26] جهانی سرطان پستان ضروری است
 

 گیری نتیجه
مورد مطالعه  افزایش -این  بین  معناداری  ارتباط  شاهدی 

اینترلوکین ( و وضعیت سرطان IL-41)  41-سطح سرمی 

نشان می عراقی  بیمار  گروه  ما سطح  پستان در یک  دهد. 

در    IL-41سرمی   پستان  سرطان  به  مبتلا  بیماران  در  را 

قابل   طور  به  مشابه  سن  با  سالم  کنترل  گروه  با  مقایسه 

(، و این الگوی افزایش در p<0.001توجهی بالاتر یافتیم )

های سنی ثابت بوده است که از نقش برجسته آن تمام گروه

 کند. در پاتوژنز سرطان پستان پشتیبانی می

داری در علاوه بر این، افزایش مشخص و از نظر آماری معنی

( آمیناز  ترانس  پیروات  گلوتامات  بین  GPTسطح  در   )

( شد  مشاهده  سطح  p=0.012بیماران  که  حالی  در   ،)

( آمیناز  ترانس  اگزالواستات  تغییر GOTگلوتامات  بدون   )

   .دهدباقی ماند، که احتمال درگیری کبدی را نشان می

های  و گنجاندن ویژگی  2:1شاهدی  -طراحی مطالعه مورد

( اعتبار مقایسه ها  BMIسن، جنسیت، )  جمعیتی کلیدی

شناسایی   برای  کافی  آماری  قدرت  و  کرده  تقویت  را 

سطوحتفاوت در  معنادار  است IL-41 های  آورده    .فراهم 

اندازه بالینی  کاربردهای  در   IL-41گیری  اگرچه  هنوز 

ها اهمیت بیولوژیکی آن را مراحل اولیه است، اما این یافته

برجسته کرده و از تحقیقات بیشتر در آینده را به عنوان یک 

 کند. آگهی حمایت و پشتیبانی مینشانگر زیستی پیش

 

 تضاد منافع 
 .هیچ تضاد منافع وجود نداشت

 

 منبع تأمین مالی 
 کاملاً خود تأمین شده بوده است. 

 

 تأییدیه اخلاقی 
تأیید   عراق  سرطان  ملی  تحقیقات  مرکز  اخلاق  کمیته 

تاریخ    1اخلاقی شماره   در  صادر کرده   2024ژانویه    5را 

 .است
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