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 1403 مرداد سوم یهفته/771 یشماره/مدوچهل و سال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 17/05/1403تاریخ چاپ:  03/05/1403تاریخ پذیرش:  19/03/1403تاریخ دریافت: 

  
 یسرطان یهالسرد در مهار رشد سلو یو پلاسما یوتراپیراد یدرمان یهاروش یسهیمقا

 
 3 یاحمد شانئ، 2،1 یسارا مومن

 
 

 چکیده

در علم  نینو یاوهیسرد، ش یمقاوم هستند. پلاسما زانیونی یها از جمله ملانوما به پرتوهااز سرطان یاما بعض باشدیدرمان سرطان م جیرا یهاوهیاز ش یکی ،یوتراپیراد مقدمه:

ملانوما و سالم  یسرطان یسلول یهاسرد بر رده یو پلاسما یوتراپیراد یدرمان یهاروش یسهیمقا یمطالعه با هدف بررس نیاست. ا یآن در حال بررس یهایژگیاست که و یپزشک

 .انجام شد بروبلاستیف

و  60، 30، 15مختلف  یهاسرد در زمان یو تابش پلاسما یگر 4و  2، 1 یبا دزها یوتراپیتحت راد( (HFF بروبلاستیو سالم ف( DFWملانوما ) یسرطان یهاسلول ها:روش

 .قرار گرفت یمورد بررس یتومتریاز آزمون فلوسا هدر هر گروه با استفاد زیآپپتوز ن زانیم ن،یشد. علاوه بر ا سهیمقا گریکدیبا   MTTآزمون  جیقرار گرفتند. سپس نتا هیثان 90

درمان شده با  یهانسبت به گروه شاهد نداشت، در سلول یریچشمگ راتییبالا، تغ یدر دزها یحت یوتراپیملانوما درمان شده با راد یهادرصد بقا در سلول کهیدر حال ها:یافته

 یهادر زمان یحت یداریسرد تفاوت معن یبا پلاسما اندر درم کهیدر حال دیدرصد رس 70به  یپرتوده یسالم در دز بالا یهابقا در سلول زانی. مدیدرصد رس 36سرد به  یپلاسما
 .تابش پلاسما مشاهده نشد

 یسرد، پلاسما یو پلاسما یوتراپیراد یسهیکرد. در مقا دییملانوما تأ یهاسرد را در درمان سلول یپلاسما یریپذو انتخاب یضدسرطان تیحاضر، خاص یمطالعه گیری:نتیجه

 .نشان داد یوتراپیرا نسبت به راد یسرد عملکرد بهتر

 آپپتوز؛ ملانوما ؛یوتراپیسرد؛ راد یپلاسما واژگان کلیدی:

 
مجله دانشکده پزشکی  .یسرطان یهاسرد در مهار رشد سلول یو پلاسما یوتراپیراد یدرمان یهاروش یسهیمقا .احمد ی، شانئسارا یمومن ارجاع:

 .490-485(: 771) 42؛ 1403اصفهان 

 

 مقدمه

ها اسننک کب  ا ودود دد نن  انواع سننرنا  نیتراز کشننه   یکیملانوما، 

 .دادددا  یی الا ریمرگ و م زا یاز کل انواع سرنا  پوسک، م یزیناچ

 ،یدراح توان یم یمادی  یددما  ملانوما  ستب  ب مرحلب یهادوش

 (. 1ها  اش  )از آ  یبیترک ایو  یپرتوددمان ،یددمانیمیش

پس از  یکمک یو گاه ی ب عهوا  ددما  ا نننل یگاه ،یوتراپیداد

ددخواسک  یخانر از حذف کامل تود  دد دراح ها یدهک انم یدراح

اسنک کب  یوتراپیمقاوم  ب داد یتومودها عاز انوا یکی. ملانوما، شنودیم

خود  نیاسننک کب ا یدز پرتو شی ب افزا ازی ازد  ددما ، ن شیدهک افزا

سالم انراف تومود همرا  خواه   یح  تحمل دز  افک ها کی ا مح ود

معها  نی   سک،ین یددما  انتخا  کی یپرتوددمان ن،ی(. علاو   ر ا2 ود )

 .که ینم جادیا یسالم و تومود یها افک نی  یکب افتراق

سرنا ، دهک امروز   یددمان یهادوش یریگدد  حث ددما  

ستفاد  از تکه سمک ا سک کب کمتر ییهاکی ب   یعوادض دانب نیا

 لیسنننرد  ب دل یپلاسنننما نی  نیاز ددما  دا دادن . دد ا یناشننن

 یکب دادن  دد حوز  یزانیونیریغ کیو ماه یریپذانتخاب کیخا 

کب توسنن   یاان . دد مطالعبددما  سننرنا  مودد تودب قراد گرفتب

Dubey  یریپذانتخاب کیو همکادا  انجام گرفک، توانسک خا 

 (. 3)  ینما  ییپستا  دا تأ یسرنان یهاسلول

 ها اسک از دملب آ    یگرد ا یپلاسما   ی را یمختلف یهاسمیمکان

 مقاله پژوهشی
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، p53ژ   یسازفعال ،یسلول ی، توقف چرخبDNA ب شکسک  توا یم

فاژ اینکروز و  عب5، 4) گردد یاتو طال  Keenerو  Pankaj ی(. دد م

 (.6اسک )   یگرد یدد ددما  پلاسما معرف یآپپتوز عامل مرگ سلول

سک. ا یوتراپیداد را ،یملانوما دد ا جیدا یهااز ددما  یکی دوش  نیا

سننالم انراف تومود،  یهاسننلول بیاز دملب آسنن یادیز بی ا معا یددمان

سرنا  ثانو سکید شیافزا س ب،یا تلا  ب  ست یهابیآ ش یو ... م یپو .  ا

 کیمهحصر  ب فرد خود علاو   ر خا  یهایژگیسرد  ب علک و یپلاسما

کب  شنننودیکم محسنننوب م یدوش ادزا  و  ا اثرات دانب ،یریپذابانتخ

 ب کاد گرفتب شننود. ه ف  یوتراپیداد نیگزیدا ی ب عهوا  دوشنن توان یم

 یو پلاسننما یوتراپیداد یدو دوش ددمان یسننبیمقا یپژوهش،  ردسنن نیا

 . اش یم رو لاسکیملانوما و سالم ف یسرنان یهادد  یسرد  ر دو

 

 هاروش

 هاکشت آن طیو شرا یسلول یرده

 برو لاسکیو سالم ف( DFWچسبه   ملانوما ) یتومود یهاسلول

(HFF )دد  بیو  ب ترت بیته را یپاسننتود ا تویانسننت یاز  انک سننلول

 یدد دما FBS %10 ا  DMEMو  RPMI-1640کشنننک  یها یمح

کشک، هر   یش ن . مح ینگه اد CO2 %5و  گرادیسانت یدددب 37

 یاز محلول آ  ها. دهک شننمادش سننلول یگرد ضیسنناعک تعو 48

سننلول دد هر  7000و  10000اسننتفاد  شنن د تع اد  لو  پا یدنگ تر

 HFFو  DFW یسلول یهادد  ی را بیخانب  ب ترت 96 کیچاهک پل

 کشک داد  ش ن . یددمان یهادد تمام گرو 

RPMI-1640 ،DMEM  وFBS  شرکک -Gibco ،Trypsinاز 

EDTA ،MTT (3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-

diphenyltetrazolium bromide  وTrypan blue از شننننرکننک 

Sigma Aldrich ش ن . ی ادیخر 

 سرد یاثر پلاسما یبررس

 Zieglerپژوهش از دسننتگا  پلاسننما دک سننرد م ل  نیا دد

کب دد آ  گاز   یاسننتفاد  گرد ایسننات ا یسنناخک شننرکک دانش پو

سما م  یسودس تول ومیهل ش یپلا س ا اثر ددما   ی.  ب مهظود  رد

 یهاسرد دد زما  یها تحک ددما   ا پلاسماسرد، سلول یپلاسما

. دسنننتگا   ا فرکانس ه قراد گرفت بیثان 90و  60، 30، 15مختلف 

kHz 13ا ی، در mA1004گاز  کی، فلودL/min لب فا ننن  یو 

 .  یگرد میتهظ cm 5/2پروب دستگا  تا کف چاهک 

 یوتراپیاثر راد یبررس

 یخط یدهه  از دسننتگا  شننتاب یوتراپیاثر داد ی ردسنن دهک

Elekta  م لCompact ا  یدهها تحک تا شاسننتفاد  شنن . سننلول 

ها MV 6 یانرژ هگ دز  یگر 4و  2، 1 یدد دز  Gy/min 2و  ا آه

ه .  را هک قراد گرفتن MV 6 یتا ش  ا انرژ یقراد گرفت ،  ب د

از دهس پرسپکس  یفانتوم هاکیپل ریآپ، ز ل یها  ع  از عمق  سلول

ضخامک  ش  و همچه mm15 ب   ب دهک دد نظر گرفتن  نیقراد داد  

شت یسهم پرتوها ضخامک  یفانتوم کیپل یدد  الا ،ی رگ  mm20 ب 

سطح  cm100 یدددب  ا فا لب 180 یگانتر یبی. زاو یگرد بیتعب از 

 ش . میتهظ cm 25×25 زیسا ل یو ف کیپل

  MTTبا استفاده از: یسلول یبقا سنجش

 یوتراپیهای ددما  ش    ا دادسلول ی ردسی دد    قا دهک

-MTT (3-[4,5ها، آزمو  ساعک پس از ددما  24و پلاسما سرد، 

dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphenyl tetrazolium 

bromide) کشک   یمح تریکرولیم 100اساس  نیاستفاد  ش .  ر ا

شننن .  زود اف کی ب هر چاهک پل MTTمحلول  تریکرولیم 10و 

 کیتاد  یدددب و مح 37 یسننناعک دد دما 4 ب م ت  هاکیپل

ع ، مح ی. دد مرحلب ن یانکو ب گرد هر چاهک خادج  ییدو  ی 

 ب هر چاهک افزود  شنن . دذب  DMSO تریکرولیم 200شنن   و 

گا   یلبی ب وسننن nm 570دد نول موج  ینود  ELISAدسنننت

reader (AWARENESS)  دد  یسلول یو دد    قا یریگان از

 .  ی ا گرو  شاه  محاسبب گرد سبیهر نمونب دد مقا

 یتومتریآپپتوز با استفاده از فلوسا زانیم سنجش

ها از آپپتوز و نکروز سنننلول زا یم یا یمطالعب دهک ادز نیا دد

ش .  را( Annexin V/PI) یتومتریدوش فلوسا ستفاد   مهظود  نیا یا

 بی ا تع اد  ب ترت یاخانب 24 یهاکیدد پل HFFو  DFW یهاسلول

ش ن .  یسلول  را 28000و  40000 شک داد   ساعک  24هر خانب ک

ها مطا ق  ا پروتکل شنننرکک سنننلول ،یهر دوش ددمان یپس از ادرا

 تومتری ا استفاد  از فلوسا جیآماد  ش ن . نتا یتومتریدهک انجام فلوسا

 ا اسنننتفاد  از  ی   و خرودحا نننل شننن BD FACSCaliburم ل 

 . یگرد زیآنال Flowjoافزاد نرم

افزاد   سنننک آم   از نرم جینتا یآماد لیو تحل بیمهظود تجز  ب

SPSS سخب  ,version 21, IBM Corporation, Armonk) 21 ین

NY )ها دد داد میا  گرو .  رای  ردسننی اختلاف معهی یاسننتفاد  گرد

وادیانس یک نرفب اسننتفاد  شنن . سننطح هر مجموعب، از آزمو  آنالیز 

 ش . رفتبدد نظر گ 05/0 یداد یمعه

ک  اخلاق  نیا لب  ا  قا دد  IR.ARI.MUI.REC.1402.171م

 . یدس بیا فها   ب تصو یدانشگا  علوم پزشک

 

 هاافتهی

  سرد یو پلاسما یوتراپیتحت درمان راد یبقاء سلوها زانیم یابیارز

 ا  برو لاسننکیملانوما و ف یهاسننلول ی قا راتییالف تغ-1 شننکل

دا نشننا   یدهمختلف تا ش یهاسننرد دد زما  یاتمسننفر یپلاسننما
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 15ملانوما، دد زما  تا ش  یهاسننلول ی قا زا یم یسننبی. از مقاده یم

 ا  یول( P > 05/0 ا گرو  شاه  مشاه   نش  ) یدادیاختلاف معه بیثان

  ایپ یدادیهش معهها کاسلول یپلاسما، دد    قا شزما  تا  شیافزا

س 53ددما ، دد    قا  ب  بیثان 90کب پس از  یاکرد  ب گونب   یدد   د

(05/0 > P)کاملًا  برو لاسکیسالم ف یهااسک کب سلول یدد حال نی، ا

 (.P > 05/0)  اشه یتا ش م ی الا یهادد زما  یپلاسما حت ری  و  تأث

دا   لاسکبرویو ف یملانوما یهاسلول ی قا راتییتغ ،ب-1 شکل

ها یوتراپی ا داد تا ش نشنننا  م یدد دز دز  شی.  ا افزاده یمتلف 

ملانوما  یهاسلول یدد    قا نیانگیدد م یدادیتفاوت معه یپرتوده

 کبیدد حال( P > 05/0)  ینسنننبک  ب گرو  شننناه  مشننناه   نگرد

سکیف یهاسلول اد دد   دچ 30 باًیتا ش تقر ی الا یدد دزها برو لا

 (.1)شکل   ن یگرد ریمرگ و م

 سرد یو پلاسما یوتراپیآپپتوز در درمان راد زانیم یابیارز

ملانوما و  یهاآپپتوز دد سننلول زا یسننهجش م جی، نتا2شننکل  دد

آپپتوز  ا  زا یملانوما م یها. دد سننلولگرددیمشنناه   م برو لاسننکیف

تبی شیافزا یدز پرتوده شیافزا فاوت  ب  نننودت معه یول اف  دادیت

آپپتوز  زا یسرد م یدد ددما   ا پلاسما کبیدد حال( P > 05/0) سکین

تبی شیافزا یدادی ب  نننودت معه تا شزما   شی ا افزا  اسنننک اف

(05/0 > P )دز  شیآپپتوز  ا افزا زا یم برو لاسننک،یف یهادد سننلول

مق اد  نیاسنننک کب ا افتبی شیو زما  تا ش پلاسنننما افزا یپرتوده

فاوت معه شیافزا ه  ا یدادیت  نهمود  اسننننک  جادی ا گرو  شننننا

(05/0 < P )آپپتوز  زا یم یوتراپیداد ،یدو دوش ددمان یسنننبیدد مقا

سبک  ب پلاسما یشتری  سک. دد تمام گرو  جادیسرد ا ین  یهاکرد  ا

  ود  اسک. زیناچ ادینکروز  س زا یم یددمان

  

 

 
 (P < 05/0انحراف معیار ) ±های سالم و توموری درمان شده با )الف( رادیوتراپی )ب( پلاسمای سرد سلول: میزان درصد بقای 1شکل 
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: RT2گری،  1: رادیوتراپی با دز RT1توضیحات:  HFFهای )ب( سلول DFWهای : سنجش میزان آپپتوز بر اساس آزمون فلوسایتومتری )الف( سلول2شکل 

 ثانیه تابش پلاسما. CAP90 :90ثانیه تابش پلاسما،  CAP60 :60ثانیه تابش پلاسما،  CAP30 :30گری،  4: رادیوتراپی با دز RT4گری،  2رادیوتراپی با دز 

 

 بحث

و  یوتراپیددما  داد یهادوش یسنننبیحاضنننر  ا ه ف مقا یمطالعب

ملانوما و سننالم  یسننرنان یسننلول یهادد  یسننرد  ر دو یپلاسننما

قراد گرفک.  یمودد  ردسنن یشننگاهی ب  ننودت آزما برو لاسننکیف

 ی ود  و مقاومک پرتو  رهبیاز دملب هز یوتراپیمشنننکلات متع د داد

 . ده یسوق م ددما  نینو یهاو یمحققا  دا  ب سمک ش

تا  ا م  ، م جیتودب  ب ن  یوتراپیداد افکیدد توا ی ب دسنننک آ

اسننک کب    یها نگردسننلول یملانوما مهجر  ب کاهش  قا یهاسننلول

  اش یم یوتراپیملانوما  ب داد یهاسلول یمقاومک  الا ینشا  دهه  

از  HFF یها(. سننلول7، 2سننازگاد اسننک ) زیمطالعات ن گریکب  ا د

 یی الا یپرتو کی ود  و حساس ضبی  لاسکیبرویف یهادا کب سلولآ 

ن  دد داد ها یوتراپیداد  ریمرگ و م زا ی الا م ی خصنننور دد دز

 ان .نشا  داد  جیملانوما دد نتا یهادا نسبک  ب سلول ی الاتر

س دد سما ی رد سما یحاک جیسرد، نتا یاثر پلا  یاز آ   ود کب پلا

زما  تا ش  شیاثر  ا افزا نیو ا که یم جادیا یض  سرنان کیسرد، خا 

نبود  ریتا ش کم چشنننمگ یهااثر دد زما  نی: اگرچب اگرددیم کیتقو

 زا یدد م ی ادی( تفاوت معهیدهتا ش بیثان 90 الاتر ) یهادد زما  یول

 .  ینسبک  ب گرو  شاه  مشاه   گرد یسرنان یسلولها ریممرگ و 

 یسرنان یهاسلول یاثر دا  را نیا زیو همکادا  ن Yan یمطالعب

ستا  ادز ساس  هبینمود  و م ت زما   ه یا یپ م ت ) 50IDددما   ر ا
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 100تا  80 نی( دا  یسننلول ی قا یدد نن  50کاهش  یزما  لازم  را

 (. 8داشک ) یمطالعب همخوان نیا جیگزادش نمود کب  ا نتا بیثان

تا تب ن ع نیا جیالب طال ها بم تا یدد دز تا ش  ا ن عب جیکم  طال  یم

Kalghatgi سما سک، دز کم پلا ش   ا شا  داد   ضاد  ود کب ن  یدد ت

 ییزا لکب  اعث دهش گرددینم یسلول یسرد نب تهها  اعث کاهش  قا

 ب نوع  توا ی(. علک آ  دا م9) شودیم یتومود یهادد سلول ریو تکث

س یسلول یهادد  سمتفاوت دد مطالعات و ح ها دد  را ر آ  یذات کیا

عب نوع دستگا   ب کاد گرفتب ش   دد هر مطال نیسرد و همچه یپلاسما

س یکیزیف یو پادامترها سبک داد. دد دهک  رد  کیخا  یمتفاوت ن

سما یریپذانتخاب سلول یددما   ا پلا  سکبرو لایسالم ف یهاسرد، 

شرا سک دد  سلول  یپو شا ب  ا   ما ملانوما تحک دد یتومود یهام

د کب  ا نمو  ییسنننما دا تأددما  پلا یریپذانتخاب جیقراد گرفته  و نتا

 (.10)  اش یو همکادا  همسو م Shahmirani یمطالعب

از  توانه یم ژ یفعال اکسننن یهاآزاد از دملب گونب یهاکالیداد

آپوپتوز شننون   قیاز نر یمختلف  اعث القاء مرگ سننلول یرهایمسنن

سنننطح آپوپتوز  ،یتومتریمطالعب  ب کمک دوش فلوسنننا نی(. دد ا11)

س  هر  جادیا سهج یهااز ددما  کیش   تو ش    ش .  ا    یاعمال 

 یملانوما یهاشنن   دد سننلول جادیا وزآپوپت زا ی، م2تودب  ب شننکل 

سرد، افزا سما  سبک  ب گرو  یشتری  شیتحک ددما   ا پلا شاه  و  ن

 توان یامر م نیا لیداشنننتب اسنننک. دل یوتراپیگرو  تحک ددما   ا داد

س جادیا جبید و دد نتآزا یهاکالیداد جادیا شاء و  بیآ ضاعف دد غ م

ش . نتاسلول یکیژنت یماد  سا ازحا ل  جیها  ا اگرچب  یتومتریفلو

نشننا   MTT  سننک آم   از  جیدا نسننبک  ب نتا یشننتری  ی قا زا یم

مختلف دد هر دو  یددمان یهادد گرو  راتیینسنننبک تغ یول ده یم

  ییدا تأ MTT جینتا یتومتریفلوسنننا جیاسنننک و نتا کسنننا یآزمو  

 .(12داشک ) یو همکادا  همخوان Kim ا مطالعات  جینتا نی. اکه یم

 

 گیرینتیجه

تا نیدد ا عب، دد داسننن طال مان یهادوش یا یادز یم و  یوتراپیداد یدد

سما سرنا  ملانوما، مطالعب  ر دو یپلا و  یسلول ی قا زا یم یسرد دد 

 یهادد  ی ر دو یسننرد و دادوتراپ یآپپتوز دد ددما   ا پلاسننما زا یم

سالم ف یسلول سکیملانوما و  از آ   ود  یحاک جیش . نتا ینراح برو لا

سرنان کیخا  ،سرد یسماکب پلا  کیو از خا  که یم جادیا یض  

سک. دد حال زین یانتخا  سلول ،یوتراپیداد کبی رخودداد ا  یهانب تهها  ر 

 بیسالم آس یها لکب  ب سلول ،که ینم جادیا یملانوما اثر د  یسرنان

 . که یوادد م زین

شواه  اول نی ب نود خلا ب، ا سمادد مودد ددما  پ یمؤثر بیمطالعب   لا

 نیگزیدا توان یسنننرد م یاسنننتفاد  از پلاسنننما نی.  ها راده یادائب م

 . اش  کیمتاستات یملانوما یددمان یهادوش گرینسبک  ب د یمهاسب

 

 تشکر و قدردانی

 ا  یپزشننک کیزیف یدشننتب یمقطع دکتر ینامبا یمقالب مهتج از پا نیا

و  بیا فها  تصو یکب دد دانشگا  علوم پزشک  اش یم 399825ک  

 .اسک   یآ  دانشگا   ب انجام دس یمال کی ا حما
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Abstract 

Background: Radiotherapy is a prevalent modality for treating cancer; however, certain cancers, such as melanoma, 

exhibit resistance to ionizing radiation. Cold plasma, an emerging technology in the field of medical science, is 

currently under scrutiny for its unique properties. The primary objective of this research was to compare the efficacy 

of radiotherapy and cold plasma as treatment modalities for melanoma and healthy fibroblast cell lines.  

Methods: Melanoma cancer cells (DFW) and healthy fibroblasts (HFF) were exposed to radiotherapy doses of 1, 

2, and 4 Gy, as well as cold plasma radiation for varying durations of 15, 30, 60, and 90 seconds. Subsequently, 

the outcomes of the MTT assay were compared. Furthermore, the level of apoptosis in each group was assessed 

utilizing flow cytometry. 

Findings: While the survival percentage in melanoma cells treated with radiotherapy did not significantly change 

compared to the control group, even at high doses, it reached 36% in cells treated with cold plasma. The survival 

rate in healthy cells reached 70% in high radiation doses, while in the treatment with cold plasma, no significant 

difference was observed even in long plasma irradiation times. 

Conclusion: The present study confirmed the anticancer and selectivity properties of cold plasma in treating 

melanoma cells. Compared with radiotherapy and cold plasma, cold plasma shows better performance than 

radiotherapy in melanoma cell treatment. 

Keywords: Cold plasma, Radiation therapy, Apoptosis, Melanoma 
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