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 2/4/1932تاریخ چاپ:  2/9/1932تاریخ پذیرش:  82/1/1932تاریخ دریافت: 

  

( و MDA-MB-231سرطان سینه )های سلولی  رده پذیری زیستبر  محیط فعال شده توسط پلاسمااثر بررسی 

 (Helaی رحم ) دهانه

 
  4نژاد حسن نیک، 3یشکر بابک، 2یرضا خان محمد، 1جزه یایرع نیام ایمح

 
 

چکیده

ها از طریق تابش مستقیم پلاسما  ها یا بافت رود. درمان مستقیم سلول های سرطانی به کار می پلاسما به دو روش مستقیم و غیر مستقیم برای درمان سلول مقدمه:

 .شود های سرطانی اسفاده می مستقیم درمان توسط محیط فعال شده با تابش پلاسما برای از بین بردن سلول، اما روش غیر گیرد صورت می

های  های فعال و دما ارزیابی گردید و سپس اثرات محیط فعال شده توسط پلاسما با زمان پلاسما مانند گونه های تجربی، ابتدا شاخص ی در این مطالعه ها: روش

به ترتیب مربوط به سرطان سینه و  Helaو  MDA-MB-231ی سلولی  درصد اکسیژن بر روی دو رده 5/0های گازی هلیوم و هلیوم +  پردازش مختلف و ترکیب
های نرمال فیبروبلاست نیز آزمایش شد. آنالیزهای به کار رفته شامل  ار گرفت. به منظور بررسی اثر انتخابی پلاسما، این روش بر روی سلولی رحم مورد بررسی قر دهانه
 .بود MTTو تست  (OESیا  Optical emission spectrometryسنجی گسیل نوری ) طیف

ها بود. همچنین، افزایش زمان  کیلوولت جت پلاسما، حالت بهینه برای انجام آزمایش 5ولتاژ کاری متری نمونه و نازل جت پلاسما و  سانتی 1ی  فاصله ها: یافته

های سرطانی را  پذیری سلول های سرطانی شد. محیط فعال شده توسط پلاسما، زیست پذیری سلول پردازش محیط و زمان بین درمان و آنالیز، موجب کاهش زیست
 .ان بیشتری کاهش دادهای نرمال، به میز نسبت به سلول

استفاده از های سرطانی دارد.  است که اثرات سمی انتخابی برای از بین بردن سلول یبرانگیز  های جدید و چالش از روش ،پلاسما توسطمحیط فعال شده  گیری: نتیجه

 .شیمی درمانی گسترش داده است های استفاده از پلاسمای سرد اتمسفری را برای درمان سرطان، به عنوان ابزاری جهت این محیط، روش

 سنجی  پذیری، طیف ی سلولی، زیست ه های فعال، رد گونه واژگان کلیدی:

 
های  رده پذیری زیستبر  محیط فعال شده توسط پلاسمااثر بررسی  .نژاد حسن ، نیکبابک یشکر، رضا محمد یخان، ایجزه مح یایرع نیام ارجاع:

 439-433(: 586) 97؛ 1932مجله دانشکده پزشکی اصفهان . (Helaی رحم ) دهانه( و MDA-MB-231سرطان سینه )سلولی 

 

 مقدمه

و  انسدان ی زنددیی   های تهدیدکنندد   ترین بیماری سرطان یکی از مهم

شددد   تخمدین زد  مدی  . (1) باشد دومین عامل مرگ و میر در جهان می

 در مددرد  هداار  68 حددود  به ایران در 1911 سال در بروز سرطانکه 

 مددرد  هداار  89 حدود به آن از ناشی میر  و  مرگ میاان و جمعیت کل

 (.2-9رسید ) خداهد

 جدانیی  عددار   و معمددل  های درمان به تدجه بادر حال حاضر 

 و بقدا  بهیددد  منظدر به سرطان درمان برای جدیدی روش به نیاز ،ها آن

هایی در این زمینه در  و تلاش شدد احساس می جانیی عدار  کاهش

 (.4-5حال انجام است )

هدای جدیدد بدرای درمدان سدرطان       روش پلاسمای سرد یکدی از 

هدای   هدا، رادیکدال   ها، یددن  الکترون مانند یاجاای متعدد از وباشد  می

 Reactive oxygen speciesهای فعدال اکسدیینی )   یدنه ،ها ندآزاد، فدت

 Reactive nitrogen speciesهای فعال نیتروژندی )  ( و یدنهROSیا 

هدای پلاسدما در    درک انحلال یدنده . (8)( تشکیل شد  است RNSیا 

های آبی هندز واضح نیست، اما دو روند مشاهد  شدد  اسدت.    محلدل

 مقاله پژوهشی
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 ی محلددل   اول این که اغلب اجاای محدی  بده ویدی  اسدیدهای آمینده     

پس از پردازش بدا پلاسدما    (6)ها  و مدجدد در پروتئین (7)در محی  

  و 2O2H (1)ماننددد  ROS. دوم ایددن کدده نندددین  یابنددد تغییددر مددی 

RNS (11 ،6)      به طدر یسترد  در محی  فعدال شدد  تدسد  پلاسدما

 اند. شناسایی شد 

های فعال تدلید شدد  تدسد  پلاسدما و     در پیوهش حاضر، یدنه

ترکیدب  های مختلد  و   اثرات محی  فعال شد  تدس  پلاسما در زمان

ی سدلدلی   درصد اکسیین بدر روی دو رد   5/1یازی هلیدم و هلیدم + 

Hela ی رحم و  مربدط به سرطان دهانهMDA-MB-231   مربدط بده

ی  سرطان سدینه بررسدی یردیدد. همنندین، اثدر پلاسدما بدر روی رد        

 .مدرد بررسی قرار یرفت سلدلی نرمال فییروبلاست

 

 ها روش

های پلاسمای سرد اتمسفری شامل پلاسما جت  دستگا  پلاسما جت:

 الکتریدددد  بددددا الکتددددرود شددددناور   ی سددددد دی و تخلیدددده (11)

(Floating Electrode-Dielectric Barrier Discharge  یدددا 

FE-DBD) (12) که به طدر یسدترد  در پلاسدمای پاشدکی     باشد می

تمایل به تدلید پلاسمای کدتا   FE-DBD (.19-14شدند ) استفاد  می

هدا در دو نددد دسدتگا      ی نمدنده  و پهن دارد. علاو  بدر ایدن، وفیفده   

متفاوت است. در پلاسما جت نمدنه تنها تدس  پلاسدما جدت تحدت    

، نمدنده  FE-DBD، امدا در دسدتگا    (15-18)ییدرد   پردازش قرار می

. ایر نمدنه در پلاسمای سرد (17-11) باشد قسمتی از فرایند تخلیه می

کدافی بده الکتدرود دوم نادید      ی  بده اندداز    FE-DBDاتمسفری در 

ها، پلاسما جت  و وییییییرد. بر اساس این خداص  نیاشد، شکل نمی

ی کدن  در نمدنه مناسب است. در مقابدل،   برای پردازش ی  منطقه

 ی بددارگ    منطقده بدرای درمددان شددید ید    FE-DBDممکدن اسدت   

 مناسب باشد.

ی تجربی حاضر با تدجه به مطالب بیان شدد  و سدطح    در مطالعه

لیار  ی طراحی و ساخته شد  در پیوهشکد از پلاسما جت  کم نمدنه،

لدلده   و پلاسمای دانشگا  شهید بهشتی استفاد  شد. این دستگا  شامل

ولتداژ بدا     ی هید که بده منیدت تغ    بدد به عندان الکترود ی مسی و حلقه

 یو کار نهیبه عندان فرکانس به لدهرتایک 25. فرکانس بددمتصل شد  

 . در نظر یرفته شد

انتخدا    یبه عندان یاز کدار نیا  ینیاکس -دمیخالص و هل دمیهل

لیتدر بدر دقیقده اسدتاندارد      4ی بدا فلدد   دمید از یداز هل  بار  ی یردید.

(Standard liter per minute  یاSLM )ییداز  بیترکاز  گریو بار د 

متدر مکعدب بدر دقیقده      سدانتی  21کده معدادل    ینیاکسدرصد  5/1 و دمیهل

( SCCMیددا  standard cubic centimeter per minuteاسددتاندارد )

 استفاد  شد. ، باشد می

ید  تکنید  مناسدب بدرای      گیدی  مادا:   سنجی و اندااه   طیف

 ییری و بررسی خداص مختل  جت پلاسما در ی  روش غیدر  انداز 

 سدددنجی یسدددیل نددددری    مخدددر ، اسدددتفاد  از آندددالیا طیددد    

(Optical emission spectrometry  یاOES  است. سیسدتم )OES 

 ندداندمتر و تدددان تفکیدد   1111تددا  211فرکانسددی  ی محدددود دارای 

، هلنددددد( AvaSpec-3648-USB2 ،Avantes) ندددداندمتر 7/1-8/1

بررسدی قدرار   اکسیین مددرد   -میاان هلیدم تحقیق حاضر،در  باشد. می

هددای فعددال پلاسددمای هلیدددم در فداصددل و  یدندده ،یرفددت. همننددین

. دمدای محدی    یردیدد بررسدی   OES با اسدتفاد  از ولتاژهای مختل  

دقیقه تابش پلاسمای هلیدم و  5پس از  ای خانه 18کشت نیا در پلیت 

  مدددل)دوربددین حرارتددی  ی بدده وسددیلهاکسددیین درصددد  5/1 + هلیدددم

FLIR E4 شرکت ،FLIR، )ییری شد.  انداز  آمریکا 

-2,5-(dimethylthiazol-2-yl-4,5)-3کشت سدول  و ستدت   

diphenyl tetrazolium bromide (MTT:)  یسدرطان  هدای  سدلدل 

Hela ،MDA-MB-231 هدای نرمدال فییروبلاسدت از باند       سلدل و

 کشدت  یهدا    یدر محد سلدلی انسیتدپاسدتدر ایدران خریدداری شدد و     

Roswell Park Memorial Institute (RPMI )و  

Dulbecco's Modified Eagle Medium (DMEM )ی حددداو 

های   یدتیب یآنتدرصد  1و Fetal bovine serum (FBS )درصد  11

Penicillin  وStreptomycin و یددراد یسددانت ی درجدده 97 یدر دمددا  

ی  سلدل به هر خانده  1 × 114 و انکدبه شدند اکسید کربن درصد دی 5

 داد  شد. انتقال  ماریجهت ت (21-22) ای انهخ 18پلیت 

  یاز محد لیتدر   میلدی  2 ،فعال شد  تدس  پلاسما  یدر روش مح

 مددت  بده  ها منتقل شد. ناه  ای خانه 12 تیناه  از پل 8کشت به 

متدری از    سدانتی  1ی  در فاصدله سدرد   یپلاسما تابشمدرد  قهدقی 5-1

  و دیردیدد خددار  هددا سددلدل یرو  یقددرار یرفتنددد. سدد س محددنددازل 

 ،سدرد  یپلاسدما  ی بده وسدیله  پردازش شدد     یاز مح میکرولیتر 211

یدرو     ید  یشیدر هر یرو  آزما ،نیشد. همنن یقیل  یمح نیگایجا

 ییتدابش پلاسدما   چیهد در آن محی  کشت جدایگاین شدد    که  شاهد

 یآمار تحلیلهم قرار داد  شد. هر یرو  به منظدر  ،نکرد  بدد افتیدر

ساعت پس از  46 و 24 ،های صفر در زمان .تکرار بدد 9شامل  تر قیدق

کشت فعدال شدد      محی با ها سلدلی کشت رو های  یمح ینیگایجا

 (.29-24یرفت )انجام  MTTتست  ،تدس  پلاسما

انحدرا  معیدار    ±های به دست آمدد  بده صددرت میدانگین      داد 

 مسدتقل و هدر بدار بدا      ی نمدنده  5یاارش یردید. هر آزمدن بدر روی  

و  ANOVA یهدا  استفاد  از آزمدن باها  مرتیه تکرار انجام شد. داد  9

Tukey افداار  نرم در GraphPad Prism  مددرد تجایده و    6ی  نسدخه

داری در نظدر   معندی  سدطح  بده عنددان   P < 15/1تحلیل قرار یرفدت.  

 .یرفته شد
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)ج(  فعا  ها  گلنه ایکتلر بی سللآفاصوه اه ر ییثأس )ب(، اکتیژن مرصا 5/0طیف ثبت شا  اه پلاسما  هویلم و  )الف(، لمیهو  ثبت شا  اه پلاسما فیط .1 شکل

  )م( فعا  ها  گلنه ایولتاژ بی سلل ییثأسو 
*050/0  >P ،**010/0  >P ،***001/0  >P 

 

 ها افتهی

در  و SLM4ی در فلدد  دمید پلاسما جت هل  یط :سنجی فیط جینتا

(. ، الد  1 قدرار یرفدت )شدکل    یمدرد بررسد  یمتر یسانت 1 ی فاصله

 دمیهل SLM4ی با فلد این ینیاکس درصد 5/1و  دمیهل یپلاسما  یط

. (،  1 ثیدت شدد )شدکل    همدان فاصدله  و در  ینیاکس SCCM21 و

 دأیید مددرد ت  یسنج  یط با استفاد  از RNSو  ROSوجدد همننین، 

از جملده فاصدله از رآکتددر و     مختل  عدامل . س س تأثیرقرار یرفت

بررسدی یردیدد    یدید فعدال تدل  هدای  مقدار یدنده  یر روب ولتاژ کاری

 ،   و د(.1)شکل 
بدر  پلاسدما   میتدابش مسدتق   یاثر حرارت تیاهم لیدله ب سأثیی ماا:

قیدل و   ای خانه 12 تیکشت در ناه  پل  یمح دمای ها، سلدل یرو

 ،ینیاکسد درصدد   5/1 + دمیو هل دمیهل یتابش پلاسما قهیدق 5پس از 

کشدت    یمحد  یشد. دمدا  یریی اندازمادون قرما  نیدورب با استفاد  از

بدد و پدس از   یراد یسانت ی درجه 88/21 ± 12/1 قیل از تابش پلاسما

یدراد   سدانتی  ی درجه 91/21 ± 11/1به  دمیهل یتابش پلاسما قهیدق 5

 ینیاکسد درصدد   5/1 + دمید هل یتابش پلاسما قهیدق 5و پس از رسید 

 .افتی شیافاایراد  سانتی ی درجه 61/21 ± 16/1به 

هدا    سأثیی روش احیط فعا  شا  سلسط پلاسما بدی رو  سدول   

MDA-MB-231 :محی  فعال شد  تدسد   ها نشان داد که جایگاینی  یافته

ها شد که بیشدترین   پ یری سلدل پلاسما با محی  قیلی، باعث کاهش زیست

هدا تدسد  محدی  فعدال      ساعت از زمان پردازش سدلدل  46کاهش پس از 

 .(2درصد بدد )شکل  51دقیقه تابش پلاسما، حدود  5شد  با 

 

   
 ساعت پس اه مراان )ج( 24ساعت پس اه مراان )ب( و  22صفی ساعت پس اه مراان )الف(،  MDA-MB-231 ها  پذیی  سول  . هیتت2شکل 

*050/0 > P ،**010/0 > P ،***001/0 > P 
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 ساعت پس اه مراان )ج( 24ساعت پس اه مراان )ب( و  22صفی ساعت پس اه مراان )الف(،  Helaها   . هیتت پذیی  سول 3شکل 

*151/1 > P ،**111/1 > P ،***111/1 > P 

 

هدا  سدیطانی    سأثیی احیط فعا  شا  سلسط پلاسدما رو  سدول   

Hela: هدای   به کارییری محی  فعال شد  تدس  پلاسما روی سلدلHela 

نیا نشان داد که جایگاینی محی  فعال شد  بدا پلاسدما بدا ی شدت زمدان،      

شدد و در بهترین حالدت، محدی     ها می پ یری سلدل منجر به کاهش زیست

 سداعت تدانسدت حددود     46دقیقده تدابش پلاسدما بعدد از      5فعال شد  با 

 (.9ها را کاهش دهد )شکل  پ یری سلدل زیستدرصد  51

نیادا    هدا   سأثیی احیط فعا  شدا  سلسدط پلاسدما رو  سدول     

بده کدارییری محدی  فعدال شدد  تدسد  پلاسدما روی        : بیوبلاستیف

نشان داد که جایگاینی محی  فعال شد   یروبلاستینرمال فهای  سلدل

هدا   پد یری سدلدل   با پلاسما با ی شت زمان، منجر بده کداهش زیسدت   

پد یری   مراتدب کمتدر از کداهش زیسدت    ایدن میداان بده     ، امدا شدد می

 .(4)شکل  باشد می Hela و MDA-MB-231های سرطانی  سلدل

 

 
 ساعت پس اه مراان 24نیاا  فیبیوبلاست  ها  پذیی  سول  . هیتت2شکل 

*151/1 > P ،**111/1 > P 

 

 بحث

فرفیت ضدد سدرطانی    ی های اخیر تحقیقات مختلفی در زمینه در سال

محی  فعال شد  تدس  پلاسمای سرد اتمسفری صدرت یرفته اسدت.  

نشدان داد کده محدی  فعدال شدد        همکاران و Utsumiنتایج پیوهش 

های مقداوم   تدس  پلاسمای سرد اتمسفری، اثر ضد تدمدری در سلدل

تدن   و درون تدن  بدرون  های به شیمی درمانی سرطان تخمدان در محی 

اثدر پلاسدمای سدرد     خدد، ی مطالعه در همکاران و Judee. (25)دارد 

 HCT116اتمسفری غیر مستقیم را بر روی تدمدر نند سلدلی کروی 

هدا تدمددر نندد     ی بدارگ بررسدی کردندد. آن    طان رود مربدط به سر

هدای مختلد     سلدلی را به محی  فعال شد  تدس  پلاسما برای زمدان 

را  DNAساعت انتقدال دادندد و مهدار رشدد تدمددر و آسدیب        46تا 

نقش مهمی  2O2Hمشاهد  نمددند. همننین، به این نتیجه رسیدند که 

 .(28)کند  ایفا می DNAدر آسیب 

ضددد  لیپتانسدد، OESپددس از بررسددی نتددایج  تحقیددق حاضددردر 

ی سدلدل  ی دو رد  یروبدر   محی  فعال شدد  تدسد  پلاسدما    یسرطان

MDA-MB-231 و Hela شددد و نتددایج مشددخص کددرد     یبررسدد 

 ندد ایفر کده  نید ا لید کتددر بده دل  آفاصله از ر شیافااکه  (،  1 )شکل

غلیه دارد، باعث کداهش   یختگیو برانگنش دی یندهاایبر فر بیبازترک

 شیمتندافر بدا افداا   نیدا  ولتداژ   شیافااو  (27)شدد  یفعال م های یدنه

 یهرنه ولتداژ بدا تر باشدد، اندرژ     نرا که ؛فعال است های یدنه دیتدل

 یشدتر یفعال ب های یدنه در نتیجه،و  شدد می شتریب شدنینرخ و ذرات 

ی ندازل پلاسدما    رو، فاصدله  . از ایدن (27) (، د1 )شکل یردد می دیتدل

از  کیلدولت تنظیم شد. 5متر و ولتاژ روی  سانتی 1جت از نمدنه روی 

شددد   مدی  ROS شیمدجب افداا درصد اکسیین  5/1جا که افاودن  آن

درصد اکسیین نیا  5/1، اثرات پلاسمای هلیدم + (، ال  و  1 )شکل

 هلیدم بررسی شد.علاو  بر پلاسمای 

از مدضددعات مددرد علاقده در     یکی ،عاتیبرخدرد پلاسما به ما

کشدت    یشد  در مح دیتدل های است. یدنه یپاشک یپلاسما ی نهیزم

ضدد   تیخاصد  جادیو ا  یباعث فعال شدن مح ،سرد یتدس  پلاسما

 لیسرد به دل یفعال شد  تدس  پلاسما  ی. محشدد یدر آن م یسرطان
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آسدان در   یریکداری  بده  ،یسداز  ر ید امکدان ذخ  ،یضد سرطان تیخاص

 تیکه قابل هایی به بافت قیتار ،نیصدرت عدم وجدد دستگا  و همنن

را ندارند، مدرد تدجه قدرار یرفتده    میدر معر  تابش مستق یریقراری

 . (25) است

 هدای  رد  یپلاسدما رو  تدسد  فعال شدد     یمح از استفاد  جینتا

زمان تابش به  شینشان داد که افاا Hela و MDA-MB-231ی سلدل

 شیو بدا افداا  شدد  می ها مرگ سلدل شیمدجب افاا ،مدرد نظر  یمح

مدرگ   اانید م ،ایپلاسما و آنال تدس فعال شد    یانتقال مح میانزمان 

(. همننددین، کدداهش 9و  2 هددای )شددکل ابدددی یمدد شافدداای هددا سددلدل

های نرمال فییروبلاست در این روش، بده مراتدب    پ یری سلدل زیست

ایدن  شد. با های سرطانی م کدر می پ یری سلدل کمتر از کاهش زیست

 ی بده دلیدل مشداهد     ممکن اسدت  (4)شکل انتخابی ضد سرطانی اثر 

 یهدا  به طددر انتخدابی در سدلدل    ROS افاایش قابل تدجه ی یسترد 

دریافت مشابه پلاسدمای   در شرای سالم  یها سرطانی نسیت به سلدل

  .(26) سرد باشد

 متفداوت  شیکده افداا   تدان بیدان کدرد   میله أمس نیا حیتدض یبرا

ROS به سدطد   ،و سالم یسرطان های در بافت ROS   یداخدل سدلدل 

 سدم یمتابدل لید به دل .(21)این دو ندد سلدل بستگی دارد  نیمتفاوت ب

 یطانسدر  یهدا  در سدلدل  ROSی  هیسطح پا ،یسرطان یها سلدل یقد

 ROS کده اسدترس   یهنگدام  .(91) نرمدال اسدت   یهدا  با تر از سلدل

در  ROS ،شدددد یهددا اعمددال مدد سددلدل یتدسدد  پلاسددما رو یاضدداف

نرمدال از مدرز    یها سلدل نسیت بهتر  راحت اریبس یسرطان یها سلدل

 ی راشدتر یب مدرگ  یسدرطان  یهدا  سدلدل  ،جهی. در نت(21) کند یعیدر م

 نرمدددال پدددس از درمدددان بدددا پلاسدددما   یهدددا نسدددیت بددده سدددلدل

 .کنند  یتجربه م

ضدد   لیپتانس یپاشک ی نهیدر زم فعال شد  تدس  پلاسما،  یمح

 لید عملکرد آن به دل قیدق سمیهندز مکان، اما نشان داد  یخدب یسرطان

به شدناخت   ازین ،نی. بنابرانیستپلاسما شناخته شد   ی د ینیپ بیترک

 یکیدلددژ یب یهدا  سدتم یعملکرد پلاسما و تقابل آن بدا س  ی نحد  شتریب

 .شدد یم احساس

 

 تشکر و قدردانی

 مصدد  ی مقطت کارشناسی ارشد  نامه بریرفته از پایان حاضر ی مطالعه

خدانم   هدای  بددین وسدیله از راهنمدایی    .باشد دانشگا  شهید بهشتی می

طداهر  طییدی و آمنده آرمندد      هدا  دکتر شرار  شریفی و همکاری خدانم 

حاضدر  .  زم به ذکر است که پیوهش آید تشکر و قدردانی به عمل می

یرندت  ی  با حمایت مالی دانشگا  علدم پاشکی شهید بهشتی )شدمار  

 .( انجام یرفت6418
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Abstract 

Background: Plasma is used in two direct and indirect methods for treating cancer cells. Direct treatment of 

cells or tissues is carried out with irradiation of plasma, but in indirect treatment, the medium activated by 

plasma radiation is used to decrease cancer cell growth.  

Methods: In this experimental study, the plasma parameters such as active species and temperature were 

evaluated, and then the effects of plasma-activated medium in different treatment times and gas composition of 

helium/helium + 0.5% oxygen were investigated on two cancer cell lines of Hela and MDA-MB-231. Moreover, 

to evaluate the selectivity effects of the plasma-activated medium, the viability of normal fibroblast cell lines 

was investigated after direct and indirect treatments. Analyses used in this study were optical emission 

spectroscopy (OES) and MTT assay. 

Findings: The optimal state for the experiments was 1 cm distance between the sample and the nozzle of the 

plasma jet and the voltage of 5 kV. Moreover, increasing the time of treatment of the medium and interval time 

between treatment and analysis caused decreasing in cancer cells viability. The plasma-activated medium also 

reduced the viability of cancer cells more than that of normal cells. 

Conclusion: Plasma-activated medium is a new and challenging method, which has a selective toxicity to 

destroy cancer cells. Based on the results, cold atmospheric plasma could be an effective and alternative method 

for cancer therapy. 

Keywords: Reactive oxygen species, Cell lines, Cell viability, Spectroscopy 
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