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提  纲 

• 电感耦合等离子体质谱（ICP-MS）简介 

• 溶液中单细胞ICP-MS分析 

• 激光剥蚀-ICPMS单细胞分析 

• 小结 



电感耦合等离子体质谱ICP-MS 

电离源：氩等离子体（～8000 K） 

测定对象：金属元素和部分非金属元素 

质量范围：6Li～238U 

检测限：    ～ ng L-1 

动态范围：9个量级 

便于联用：激光剥蚀（Laser ablation，LA） 



LA-ICP-MS系统 
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优点：原位，微区( ～5 um)，元素成像 



单细胞中金属元素 
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单细胞中天然金属： 

 细胞生理病理 

 金属与生物分子的相互作用 

单细胞中金属药物： 

 吸收、转运和转化过程 

 药物的作用机理 

Pt(NH3)2Cl2 
  

单细胞中金属纳米颗粒： 

 纳米颗粒生物效应 

 纳米颗粒安全性 
Au NPs 

Ag NPs 



溶液中单细胞ICPMS分析 



. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . 

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . 

Quadrupole 

 Detector 

Time 

In
te

n
si

ty
 

Dwell Time 

溶液中单细胞ICP-MS分析 
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• 单个细胞的信号长度约0.3 ms； 

• 驻留时间(td): ～10 ms，稳定时间(ts)：0.5 ms 

溶液中单细胞分析 
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提高细胞传输效率：单通道雾室+微量雾化器 

 通过调节毛细管的内径，改变进样速度 

 具有加热装置，提高去溶剂化效率 



单细胞中的微量元素 

Wang, H., Wang, M. et al. Anal Bioanal Chem 2017, 409: 1415 

进样效率提高10倍，观察到更多的细胞信号。 
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激光剥蚀-ICPMS单细胞分析 
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方法难点： 

1、缺乏定量标准； 

2、分析通量低。 

LA-ICP-MS分析单细胞 

 
 

 
 
 

 
 

 
 

 
 

  

 

 
 

 
 
 

 
 
 

 
 

 

 
 

 
 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

 



单细胞定量标准 

喷墨打印机制备基体匹配的单细胞定量标准： 

18 pL液滴(分别含0.2，2，20 ppm Au和2%罗丹明B) 

金标准点阵(2ppm） 

 

金标准曲线 

 

0

100

200

1000

2000

3000

4000

36036

In
te

n
s

it
y

 /
 c

o
u

n
ts

Au Mass / fg
3.6

0 100 200 300 400

0

1000

2000

3000

Mass of Au / fg

P
e

a
k

 A
re

a
 /

 c
o

u
n

ts
 s



 

 

0.0 0.5 1.0 1.5 2.0

0.00

0.02

0.04

0.06

0.08

0.10

0.12

0.14

0.16

F
re

q
u

en
cy

log (Au Mass)

Detection limit

巨噬细胞中的纳米金 

70个单细胞 

77±67 AuNPs  1.2*106细胞消化 

92±5 AuNPs  定量限~2 fg Au 

/ 9 AuNPs 

Wang M et al. Anal Chem 2014, 10252 

细胞：RAW 264.7巨噬细胞 
AuNP(30 nm)暴露剂量和时间：100 nM，4h 



 

        

        

        

        

        

        

单细胞阵列 

填充
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提高分析通量：单细胞阵列 

LA-ICP-MS 
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微孔阵列 



单细胞阵列1：微孔捕获 

c 
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1039/1600 
单细胞：61%；二个细胞及以上：4% 



单细胞：～95%； 
二个细胞及以上：0 

单细胞阵列2：钩子通道 

Path1  

Path2  



定量分析单细胞中的银纳米颗粒 

细胞：RAW 264.7巨噬细胞 
AgNP(20 nm)暴露剂量和时间：0.5 ppm，12 h 
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单细胞中的纳米银 

500个单细胞 

LA/ICP-MS / pg 

106个细胞 

酸消解 -ICP-MS / pg 

Ag / cell  6763 661 
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小 结 

基于ICP-MS的单细胞分析： 

 灵敏（～ fg） 

 直接分析金属纳米颗粒 

 实现绝对定量分析 

具有巨大的潜力 
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