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摘要： 目的　 分析磐龙玉及磐龙墨玉中所含的微量元素， 测定磐龙墨玉不同溶剂提取物的肿瘤细胞毒活性。 方法　 采

用微波消解⁃电感耦合等离子体质谱法结合外标标准曲线对微量元素进行含量测定； 使用 ＭＴＴ 法测定磐龙墨玉甲醇、
乙醇和水提取物的肿瘤细胞毒活性。 结果　 磐龙玉和磐龙墨玉含 Ｌｉ、 Ａｓ、 Ｂ、 Ｂａ、 Ｃｒ、 Ｓｅ、 Ｃｕ、 Ｍｏ、 Ｎｉ、 Ｐ、 Ｐｂ、 Ｃｄ、
Ｓｎ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ、 Ｚｒ 等多种矿物元素， 二者所含元素类别差异不大； 磐龙墨玉的甲醇、 乙醇和水提取物对多种肿瘤细

胞株表现出了一定的细胞毒活性， 其中对黑色素瘤细胞 Ｂ１６Ｆ１０ 和 Ａ３７５ 的细胞毒活性最强。 结论　 磐龙玉和磐龙墨玉

中含有丰富的矿物元素， 包括 Ｓｅ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ 等多种与人体生理功能相关的微量元素， 磐龙墨玉的提取物对肿瘤细胞

株有一定的细胞毒活性。
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　 　 矿物药在我国应用历史悠久， 迄今为止各种典籍中有

记载的矿物类药材已多达 ３７０ 余种［１］ ， 是我国中医药宝库

中重要的组成部分之一。 《山海经》 是最早记载矿物药的

著作， 其中记载了 ６０ 余种矿物类药材［２］ ； ２０２０ 年版 《中
国药典》 中， 收录 ２３ 种矿物药［３］ 。

玉石是一类天然矿物药。 《神农本草经》 中将玉石分

为上下两部， 最早记载了玉石的药用价值为 “玉是阳精之

纯者， 食之以御水气。” 《本草经集注》 将玉石分为上中下

三品， 记载玉屑， 味甘性平、 无毒， 主除胃中惹、 喘息、
烦满， 止渴［４］ 。 磐龙玉因产自吉林省磐石市龙岗山脉而得

名， 根据颜色和质地的不同， 该玉石又可进一步分为 “磐
龙墨玉” “磐龙玉” ［５］ 。 目前已有专业的地质研究人员对其

矿物学特征、 结构特征、 矿物成分、 化学成分、 地质成因

等做了较为详尽的考察。 磐龙玉含有多种矿物质， 如云母，
石英， 绿泥石及方解石等［６］ 。 这些矿物组成很早被祖国的

古医籍收录， 积累了大量的医疗实践经验。 《本草纲目》
中记载， 云母石有安神镇惊、 纳气坠痰、 止血敛疮功效。
可用于治疗心悸、 失眠、 眩晕、 癫痫、 虚喘、 寒疟、 久痢、
金创出血、 痈疽疮毒、 湿疹。 而白石英有温肺肾、 安心神、
利小便的功效。 可治肺寒咳喘、 阳痿、 消渴、 心神不安、
惊悸善忘、 小便不利、 黄疸、 石水、 风寒湿痹等症［７］ 。
《证类本草》 中描述紫石英有镇心、 安神、 降逆气、 暖子

宫功效。 可用于心悸、 怔忡、 惊痫、 肺寒咳逆上气、 女子

宫寒不孕［８］ 。 现代药理学研究表明雄黄、 胆矾、 硝石等矿

物药对肿瘤细胞有较强的抑制作用［９⁃１１］ 。 研究还表明云母

石还可通过抑制 ＮＦ⁃κＢ 活性， 下调炎症因子 ＴＮＦ⁃α 表达和

提高修复因子 ＥＧＦ 水平等通路， 起到抑制结肠炎的作

用［１２⁃１４］ 。 因此对磐龙 （墨） 玉的元素成分以及初步的肿瘤

细胞毒活性研究有助于了解该类矿物的药用价值。
本研究采用微波消解⁃电感耦合等离子体质谱法对磐龙

玉及磐龙墨中的微量元素进行含量测定［１５⁃１７］ 。 通过 ＭＴＴ 法

测定磐龙墨玉乙醇、 甲醇和水提取物的细胞毒活性［１８⁃１９］ ，
以期探讨磐龙玉的潜在药用价值。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 Ａｇｉｌｅｎｔ ７７００Ｘ 电感耦合等离子体质谱仪 （美国

Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）； 全能型微波化学工作平台 （上海屹尧仪器

科技发展有限公司）； 梅特勒 ＭＥ２０４ ／ ０２ 分析天平 （瑞士梅

特勒公司）； Ｇ⁃４００ 智能温控电加热器 （上海屹尧仪器科技

发展有限公司）； Ｍａｓｔｅｒ⁃Ｓ３０ＵＶ 纯水仪 （上海和泰仪器有

限公司）； 光学倒置显微镜 （日本 ＯＬＹＭＰＵＳ 公司）； 二氧

化碳培养箱 （日本 ＳＡＮＹＯ 公司）； 多功能酶标仪 （美国

ＰｅｒｋｉｎＥｌｍｅｒ 公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 混标试剂标准品 （包含 ４１ 种元素， 国

家有色金属及电子材料分析测试中心， 国标 （北京） 检验

认证有限公司联合研制）。 超纯水、 硝酸、 盐酸、 氢氟酸

等。 ＲＰＭＩ⁃１６４０、 ＤＭＥＭ 培养基 （美国 Ｇｉｂｃｏ 公司）； 胎牛
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血清 （以色列 Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｉｎｄｕｓｔｒｉｅｓ 公司）； 噻唑蓝 （ｍｅｔｈｙｌ
ｔｈｉａｚｏｌｙｌ ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ， ＭＴＴ， 美国 Ｓｉｇｍａ 公司）； ＤＭＳＯ （美国

Ｓｉｇｍａ 公司）。 人胰腺癌细胞 ＭＩＡ ＰａＣａ⁃２、 人宫颈癌细胞

ＨｅＬａ、 人肝癌细胞 Ｈｅｐ Ｇ２、 人肺癌细胞 Ａ５４９、 人乳腺癌

细胞 ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１、 小鼠黑色素瘤细胞 Ｂ１６Ｆ１０、 人黑色素

瘤细胞 Ａ３７５、 人食管癌细胞 Ｅｃａ１０９ 购自中国科学院细胞

库， 人前列腺癌细胞 ＬＮＣａＰ、 ＰＣ⁃３ 购自美国 ＡＴＣＣ 细胞

库。 磐龙墨玉样品 １～ ４ 号， 磐龙玉样品 ５ ～ １２ 号， 均采自

吉林省磐石市龙岗山脉 （吉林省三河矿业开发有限公司）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 元素分析

２􀆰 １􀆰 １　 样品消解　 取样品 ０􀆰 １ ～ ０􀆰 ３ ｇ， 加入聚四氟乙烯消

解罐中； 向聚四氟乙烯的消解罐中加入 ６ ｍＬ 硝酸， ３ ｍＬ
盐酸， ２ ｍＬ 氢氟酸， 将消解罐置于消解支架上， 放入微波

消解仪中， 消解程序见表 １。
表 １　 消解程序

升温时间 ／ ｍｉｎ 消解温度 ／ ℃ 保持时间 ／ ｍｉｎ
７ 室温～１２０ ３
５ １２０～１６０ ３
５ １６０～１９０ ２５

　 　 确认消解罐中样品已全部消解完毕； 冷却至室温， 取

出加入 １ ｍＬ 高氯酸， 将消解罐转移到智能温控电加热器，
进行赶酸处理， 赶酸温度 １５０ ℃； 待消解罐中液体剩余

１ ｍＬ左右， 移出消解罐， 室温冷却； 待消解罐冷却后， 将

剩余液体转移至 ５０ ｍＬ 量瓶中， 并用超纯水清洗消解罐 ３～
４ 次， 清洗液转移至量瓶中， 用超纯水定容待测。
２􀆰 １􀆰 ２　 样品元素分析仪器参数　 仪器工作之前， 进行自动

调谐、 质量校正、 检测器校正等设定工作参数， 以灵敏度、
　 　 　 　

背景、 稳定性等各项指标对仪器的工作参数进行优化， 保

证仪器获得最佳的灵敏度和精确的质量准确度。 等离子体

质谱中的干扰可分为 ２ 大类： “质谱干扰” 和 “非质谱干

扰” 或称 “基体效应”。 质谱干扰又可分为双电荷离子干

扰； 同量异位素重叠干扰； 多原子离子干扰； 难熔氧化物

干扰等。 ＩＣＰ⁃ＭＳ 自动调谐的工作参数和分析过程的工作参

数见表 ２ ～ ３。 自动调谐过程能够在一定程度上消除上述

干扰。
表 ２　 ＩＣＰ⁃ＭＳ 调谐主要工作参数

条件 参数 条件 参数 ／ Ｖ
射频功率 １􀆰 ５０ ｋＷ Ｏｍｅｇａ 透镜 １１􀆰 ２
射频匹配 １􀆰 ８０ Ｖ 入室 －４０
运载气体 ０􀆰 ８０ Ｌ ／ ｍｉｎ 出室 －６０
气体补充 ０􀆰 ３４ Ｌ ／ ｍｉｎ 电板偏差 －６５
喷雾器泵 ０􀆰 １ 误差 －０􀆰 ８
源温度 ２ ℃ 自定扫描仪射频 １８０
Ｏｍｅｇａ 偏差 －１１０ Ｖ 自定扫描仪偏差 －１７０􀆰 ０

表 ３　 ＩＣＰ⁃ＭＳ 主要工作参数

条件 参数 条件 参数

ＲＦ 功率 １􀆰 ５０ ｋｗ 雾化气体积流量 ０􀆰 ８０ Ｌ ／ ｍｉｎ
雾化器 同心雾化器 冷却气体积流量 １５􀆰 ０ Ｌ ／ ｍｉｎ
雾化室温度 ２ ℃ 辅助气体积流量 ０􀆰 ３４ Ｌ ／ ｍｉｎ
采样深度 ８􀆰 ０ ｍｍ 蠕动泵转速 ５５ ｒ ／ ｍｉｎ
积分时间 ０􀆰 １ ｓ 元素分析模式 碰撞模式

重复次数 ３ 扫描测试 ２０

２􀆰 １􀆰 ３　 检测结果　 本次检测总计 １２ 批样品， 编号 １ ～ ４ 为

磐龙墨玉， 编号 ５ ～ １２ 为磐龙玉， 来源于不同矿井或同一

矿井的不同深度。 结果见表 ４。

表 ４　 各元素 ＩＣＰ⁃ＭＳ 检测结果 （ｍｇ ／ ｋｇ）
元素 １ ２ ３ ４ ５ ６ ８ ９ １０ １１ １２
Ｌｉ ９􀆰 ２８ １５􀆰 ７４ １５􀆰 ５７ ６􀆰 １ － － － － － － －
Ａｓ ２６􀆰 ２８ ３１􀆰 ９ １２􀆰 ０３ ５􀆰 １６ ２１􀆰 ８５ ６１􀆰 ９７ ２６􀆰 ８１ １９􀆰 ２７ ５９􀆰 ４１ １０９􀆰 ２９ ３􀆰 ２７
Ｂ １６０􀆰 ８８ ８９􀆰 ３４ ８９􀆰 ９７ １９２􀆰 ２ １５７􀆰 ４９ ２２９􀆰 ６８ ２２２􀆰 ６５ ２７４􀆰 １ ２１８􀆰 ６６ ２１３􀆰 ９８ ２１８􀆰 ０１
Ｂａ ３３７􀆰 ６８ ３０２􀆰 ２６ ３１０􀆰 ２３ ３５７􀆰 ２９ ２３６􀆰 ６２ １７５􀆰 ４５ １７９􀆰 １３ １３９􀆰 １７ １５８􀆰 ６８ １５６􀆰 ７９ １５８􀆰 ４８
Ｃｒ ３２􀆰 ４３ ４５􀆰 ２９ ３９􀆰 ６１ ２７􀆰 １６ ９􀆰 ９６ ７􀆰 ０８ － ２８􀆰 ９５ ２６􀆰 ５ １８􀆰 ７３ ５􀆰 ８８
Ｓｅ ０􀆰 １３ １􀆰 ２６ ０􀆰 ６４９ ０􀆰 ０５ ０􀆰 ７２２ ０􀆰 ５９ ０􀆰 ８７ ０􀆰 ５２ １􀆰 ０９ ０􀆰 ４０ ０􀆰 ０６
Ｃｕ ４􀆰 ９９ １４􀆰 ７７ １３􀆰 ６２ １􀆰 ５５ － １􀆰 ００ ８􀆰 ８１ ２􀆰 ３１ １􀆰 ３５ １􀆰 ８７ １􀆰 ９３
Ｍｏ １５􀆰 ６８ １３􀆰 ３６ ２０􀆰 ９１ ２５􀆰 ９６ ２２􀆰 ５３ ２６􀆰 ４ ２􀆰 ００ ２５􀆰 ３６ １３􀆰 １９ １８􀆰 １２ １􀆰 ０９
Ｎｉ ２１􀆰 ６８ ２１􀆰 ２６ １８􀆰 ６４ － ７􀆰 ８０ － － － － － １１􀆰 ２６
Ｐ ２０２􀆰 ３７ ３６６􀆰 ７２ ２９６􀆰 ９５ １０２􀆰 ３２ ２５６􀆰 １ ５９􀆰 ６６ ４６􀆰 ９ ３０􀆰 ６１ ４０􀆰 ９１ ７９􀆰 １０ ８０􀆰 ９１
Ｐｂ ２９９􀆰 ０９ ３６􀆰 ８８ １１１􀆰 ０３ ３３􀆰 ３７ １２８􀆰 ６１ １２􀆰 ４ ９􀆰 １５ ５１􀆰 １６ ２０􀆰 １５ ２４􀆰 ９３ ５６􀆰 ９９
Ｃｄ ０􀆰 １０ ０􀆰 １１ － ０􀆰 ６７ － ０􀆰 ９ ０􀆰 ７５ ０􀆰 ８７ － － ０􀆰 ４３
Ｓｎ ２０􀆰 ８２ １１􀆰 ９１ １７􀆰 ５４ １６􀆰 ９５ ４３􀆰 ４４ １１􀆰 ９６ ５􀆰 ３９ ３􀆰 ７４ ５􀆰 ６３ ９􀆰 ６３ １９７０
Ｓｒ ２６􀆰 ０２ ２７􀆰 ６ ３４􀆰 ６３ ６４􀆰 ０２ ７６􀆰 ４１ ６６􀆰 ６２ ４８􀆰 ８ ５３􀆰 ６３ ８０􀆰 １ ３５􀆰 ５ ５１􀆰 １６
Ｖ ９１􀆰 ３７ ９６􀆰 ２２ ９９􀆰 ０９ ３７􀆰 ０８ ６􀆰 ８３ ２􀆰 ８１ ４􀆰 ３４ ４􀆰 ８８ ６􀆰 ８６ ５􀆰 ４０ ３􀆰 ０４
Ｚｎ ２４􀆰 ６１ ４４􀆰 ０１ ７９􀆰 ８６ ２１９􀆰 ９７ － ２４􀆰 ５ ６２􀆰 ２８ ５４􀆰 ７２ １５􀆰 ５８ １７􀆰 ６９ １３８􀆰 ５８
Ｚｒ ２０９􀆰 ８２ ７７􀆰 ２３ ４３􀆰 １ ９７􀆰 ８８ ７３􀆰 ６ ５９􀆰 ７３ ９７􀆰 ４４ １００􀆰 ５５ １９９􀆰 ９７ ９０􀆰 ９４ １６２􀆰 ３
Ｈｇ ０􀆰 ０３０ － － － － － － － － － －

　 　 检测结果表明磐龙玉和 “磐龙墨玉” 样品中含有多种

矿物元素， 与云母、 石英、 绿泥石的元素成分基本相同。
为便于比较分析， 本实验把磐龙玉、 磐龙墨玉所含元素数

量值计算平均值， 结果见表 ５。
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表 ５　 样品中各元素平均含量 （ｍｇ ／ ｋｇ）

磐龙墨玉 磐龙玉

元素 平均含量 元素 平均含量 元素 平均含量 元素 平均含量

Ｌｉ １１􀆰 ６７ Ｐ ２４２􀆰 ０９ Ｌｉ － Ｐ ８４􀆰 ５６

Ａｓ １８􀆰 ８４ Ｐｂ １２０􀆰 ０９ Ａｓ ３９􀆰 ５３ Ｐｂ ３９􀆰 ０３

Ｂ １３３􀆰 １０ Ｃｄ ０􀆰 ２９ Ｂ ２０２􀆰 ９８ Ｃｄ ０􀆰 ７４

Ｂａ ３２６􀆰 ８７ Ｓｎ １６􀆰 ８１ Ｂａ ２５３􀆰 ７１ Ｓｎ ２５７􀆰 ３２

Ｃｒ ３６􀆰 １２ Ｓｒ ３８􀆰 ０７ Ｃｒ １４􀆰 ７８ Ｓｒ ７１􀆰 １５

Ｓｅ ０􀆰 ５２ Ｖ ８０􀆰 ９４ Ｓｅ ０􀆰 ６１ Ｖ ５􀆰 ３８

Ｃｕ ８􀆰 ７３３ Ｚｎ ９２􀆰 １１ Ｃｕ ２􀆰 ８９ Ｚｎ ５７􀆰 ９３

Ｍｏ １８􀆰 ９８ Ｚｒ １０７􀆰 ０１ Ｍｏ １５􀆰 ９８ Ｚｒ １１０􀆰 ２０

Ｎｉ ２０􀆰 ５３ Ｈｇ ０􀆰 ０３ Ｎｉ ９􀆰 ５３ Ｈｇ －

　 　 表 ５ 显示， ４ 份磐龙墨玉样品中含有 Ｌｉ、 Ａｓ、 Ｂ、 Ｂａ、
Ｃｒ、 Ｓｅ、 Ｃｕ、 Ｍｏ、 Ｎｉ、 Ｐ、 Ｐｂ、 Ｃｄ、 Ｓｎ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ、 Ｚｒ 元
素， 其 中 一 份 磐 龙 墨 玉 中 检 测 出 少 量 的 Ｈｇ 元 素

（０􀆰 ０３ ｍｇ ／ ｋｇ）， 磐龙墨玉中元素平均含量由高到低依次是

Ｂａ、 Ｐ、 Ｂ、 Ｐｂ、 Ｚｒ、 Ｚｎ、 Ｖ、 Ｓｒ、 Ｃｒ、 Ｎｉ、 Ｍｏ、 Ａｓ、 Ｓｎ、
Ｌｉ、 Ｃｕ、 Ｓｅ、 Ｃｄ、 Ｈｇ。 ８ 份磐龙玉样品中含有 Ａｓ、 Ｂ、 Ｂａ、
Ｃｒ、 Ｓｅ、 Ｃｕ、 Ｍｏ、 Ｎｉ、 Ｐ、 Ｐｂ、 Ｃｄ、 Ｓｎ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ、 Ｚｒ 元
素， 其中一份样品的 Ｓｎ 元素 （１􀆰 ９７×１０３ ｍｇ ／ ｋｇ） 含量远高

于其他样品。 磐龙玉中元素平均含量由高到低依次是 Ｓｎ、
Ｂａ、 Ｂ、 Ｚｒ、 Ｐ、 Ｓｒ、 Ｚｎ、 Ａｓ、 Ｐｂ、 Ｍｏ、 Ｃｒ、 Ｎｉ、 Ｖ、 Ｃｕ、
Ｃｄ、 Ｓｅ。 磐龙玉和磐龙墨玉二者所含元素差异不大。

为了探究磐龙玉和磐龙墨玉是否具有潜在的矿物药用

价值， 本实验初步检测了其潜在的抗肿瘤活性。 因二者所

含元素差异不大， 选取磐龙墨玉为研究对象， 分别用甲醇、
乙醇、 水进行提取， 并对其提取物进行肿瘤细胞毒活性

检测。
２􀆰 ２　 细胞毒性实验

２􀆰 ２􀆰 １　 样品制备 　 称取 １５０ ｍｇ 的磐龙墨玉样品 （２ 号）
于 ５０ ｍＬ 的离心管中， 加入 ５ ｍＬ 提取溶剂 （甲醇、 乙醇

水）， 超声提取 ２ ｈ。 ４ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ３０ ｍｉｎ， 取上清液经

０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 旋干。 用 １ ｍＬ 提取剂复溶于

１􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 减压干燥。
２􀆰 ２􀆰 ２　 ＭＴＴ 法 　 取对数生长期细胞， 调整密度为 ２ ×
１０５ 个 ／ ｍＬ， 用含 １０％ 胎牛血清的 ＲＰＭＩ⁃１６４０ 或 ＤＭＥＭ 培

养基将细胞接种于 ９６ 孔板中于 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２ 及饱和湿度

的培养箱中培养 ２４ ｈ， 待细胞贴壁后， 按照分组加入含药

培养基 １００ μＬ。 共分为 ７ 组， ＤＭＳＯ 对照组、 磐龙墨玉甲

醇提 取 物 组 （ １００ μｇ ／ μＬ）、 磐 龙 墨 玉 乙 醇 提 取 物 组

（１００ μｇ ／ μＬ）、 磐龙墨玉水提取物组 （１００ μｇ ／ μＬ）、 二氧

化硒 （１５ μｍｏｌ ／ Ｌ） 和多西他赛 （１ μｍｏｌ ／ Ｌ）， 置培养箱培

养４８ ｈ。 向各孔细胞中加入 １０ μＬ 的 ＭＴＴ （５ ｇ ／ Ｌ）， 孵育

４ ｈ后吸弃上清， 每孔再加入 １００ μＬ ＤＭＳＯ， 振荡混匀后，
用酶标仪 （波长为 ５７０ ｎｍ） 测定各孔 ＯＤ 值， 记录结果并

计算细胞增殖率， 实验重复 ３ 次。 细胞增殖率 ＝ （ＯＤ
值各实验组－ＯＤ 值空白组） ／ （ＯＤ 值对照组－ＯＤ 值空白组） ×１００％ 。
２􀆰 ２􀆰 ３　 统计学分析　 实验数据采用 Ｅｘｃｅｌ ２０２０ 软件及 ＳＰＳＳ

１６􀆰 ０ 统计软件进行分析， 并计算肿瘤细胞生长的半数抑制

浓度 ＩＣ５０， 用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ 软件进行作图， 最终结果以

平均值±标准误差的形式表示。 多组间数据的比较采用单

因素方差分析 （ｏｎｅ⁃ｗａｙ ＡＮＯＶＡ）， 以 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异具有

统计学意义。
２􀆰 ２􀆰 ４　 结果

２􀆰 ２􀆰 ４􀆰 １ 细胞毒活性比较 　 为检测磐龙墨玉不同溶剂提取

物对肿瘤细胞生长的抑制作用， 本实验分别在 １０ 种肿瘤细

胞株上测定了细胞毒活性。 结果见图 １， 磐龙墨玉的甲醇、
乙醇提取物 （１００ μｇ ／ μＬ） 体外作用 ４８ ｈ 对人胰腺癌细胞

ＭＩＡ ＰａＣａ⁃２、 人宫颈癌细胞 ＨｅＬａ、 人肝癌细胞 Ｈｅｐ Ｇ２、 人

肺癌细胞 Ａ５４９、 人乳腺癌细胞 ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１、 小鼠黑色素

瘤细胞 Ｂ１６Ｆ１０、 人黑色素瘤细胞 Ａ３７５、 人食管癌细胞

Ｅｃａ１０９、 人前列腺癌细胞 ＬＮＣａＰ、 ＰＣ⁃３ 的细胞增殖均具有

明显的抑制作用 （Ｐ＜０􀆰 ００１）， 且乙醇提取物的细胞毒作用

强于甲醇提取物。 通过进一步比较磐龙墨玉甲醇及乙醇提

取物对不同细胞株增殖率的影响， 发现黑色素瘤细胞

Ｂ１６Ｆ１０ 和 Ａ３７５ 对磐龙墨玉甲醇及乙醇提取物最为敏感，
表明磐龙墨玉对黑色素瘤具有一定的选择性。

水提 取 物 的 抑 制 作 用 相 对 较 弱， 仅 在 ＬＮＣａＰ、
Ｂ１６Ｆ１０、 Ａ３７５、 ＨｅＬａ、 Ｈｅｐ Ｇ２ 和 Ｅｃａ１０９ 细胞上显示出较

弱的肿瘤细胞毒活性。 阳性对照药二氧化硒和多西他赛在

不同种类的细胞中表现出不同程度的抑制作用 （ Ｐ ＜
０􀆰 ００１）。 以上结果表明， 磐龙墨玉的乙醇提取物具有一定

的广谱细胞毒活性， 其有效成分值得进一步探索。

注： 与对照组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１，∗∗∗Ｐ＜０􀆰 ００１。

图 １　 磐龙墨玉提取物对不同细胞株增殖率的影响

２􀆰 ２􀆰 ４􀆰 ２　 抑制黑色素瘤细胞的增殖　 进一步检测了不同浓

度的磐龙墨玉甲醇和乙醇提取物对黑色素瘤细胞 Ｂ１６Ｆ１０ 和

Ａ３７５ 的抑制作用， 并测定了半数抑制生长所需的浓度

（ＩＣ５０）。 结果见图 ２， 不同浓度的甲醇、 乙醇提取物 （２５、
５０、 ７５、 １００ μｇ ／ μＬ） 作用于 Ｂ１６Ｆ１０ 和 Ａ３７５ 细胞 ４８ ｈ，
随着浓度的增加， 抑制作用逐渐增强。 磐龙墨玉的 ２ 种醇

提物对黑色素瘤细胞的 ＩＣ５０值见表 ６。 以上实验结果表明，
磐龙墨玉的甲醇和乙醇提取物可有效地抑制黑色素瘤细胞

的增殖， 且呈剂量依赖关系。

８５２２

２０２１ 年 ８ 月

第 ４３ 卷　 第 ８ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｕｇｕｓｔ ２０２１

Ｖｏｌ． ４３　 Ｎｏ． ８



表 ６　 磐龙墨玉各提取物对黑色素瘤细胞的 ＩＣ５０值 （ｘ±ｓ，
μｇ ／ μＬ）
ＩＣ５０ 甲醇提取物 乙醇提取物

Ｂ１６Ｆ１０ ６３􀆰 ５３±３􀆰 １０ ６０􀆰 ７４±５􀆰 ７２
Ａ３７５ ７９􀆰 ７３±１􀆰 ７０ ６７􀆰 ９５±０􀆰 ８８

３　 讨论与结论

本课题采用的 ＩＣＰ⁃ＭＳ 方法， 能准确分析矿物中所含元

素的种类和含量， 在研究矿物药的组成、 元素含量及品种

差异等方面应用广泛， 因此是评价矿物药安全性及其质量

的重要依据［２０］ 。 采用该方法， 全正香等［２１］ 测定了藏药南

寒水石样品中的金属元素成分， 其中含有大量 Ｃａ、 Ｓｉ、
Ｍｇ、 Ｆｅ、 Ａｌ、 Ｎａ、 Ｋ、 Ｚｎ、 Ｍｎ、 Ｐｂ、 Ａｓ、 Ｈｇ 等元素。 胡

莲［２２］比较了琥珀等 ８ 种矿物类中药传统饮片和其配方颗粒

中微量元素 Ｐｂ、 Ｃｕ、 Ｍｎ、 Ｎｉ、 Ｃｒ、 Ｚｎ、 Ａｓ、 Ｓｂ、 Ｃｄ 的含

量差异， 指出 Ｍｎ 元素与镇惊安神药治疗心神不宁、 头晕

目眩等肝阳上亢之证有关。 周杰等［２３］ 对生龙骨、 煅龙骨、
生牡蛎、 煅牡蛎、 生石膏、 滑石 ６ 种矿物药进行了微量元

素测定， 得出 ６ 种矿物类中药均含有人体必需微量元素 Ｍｎ
和 Ｚｎ， 而滑石中含有较大量的 Ｍｎ、 Ｎｉ、 Ｃｒ。 本研究初步

对磐龙玉和磐龙墨玉进行了元素分析， 磐龙玉和磐龙墨玉

中含有 Ａｓ、 Ｂ、 Ｂａ、 Ｃｒ、 Ｓｅ、 Ｃｕ、 Ｍｏ、 Ｎｉ、 Ｐ、 Ｐｂ、 Ｃｄ、
Ｓｎ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ、 Ｚｒ 等多种矿物元素， 两者所含元素种类

基本一致， 所存在的差别为磐龙墨玉中还检测到含有 Ｌｉ 元
素， 个别编号的磐龙墨玉还含有微量的 Ｈｇ 元素。 磐龙玉

中元素平均含量由高到低依次是 Ｓｎ、 Ｂａ、 Ｂ、 Ｚｒ、 Ｐ、 Ｓｒ、
Ｚｎ、 Ａｓ、 Ｐｂ、 Ｍｏ、 Ｃｒ、 Ｎｉ、 Ｖ、 Ｃｕ、 Ｃｄ、 Ｓｅ； 而磐龙墨玉

中元素平均含量由高到低依次是 Ｂａ、 Ｐ、 Ｂ、 Ｐｂ、 Ｚｒ、 Ｚｎ、
Ｖ、 Ｓｒ、 Ｃｒ、 Ｎｉ、 Ｍｏ、 Ａｓ、 Ｓｎ、 Ｌｉ、 Ｃｕ、 Ｓｅ、 Ｃｄ、 Ｈｇ。 总

体来看， 二者所含元素种类差异不大， 但元素含量比例有

所不同。 磐龙玉和磐龙墨玉中所含有的 Ａｓ、 Ｃｒ、 Ｓｅ、 Ｃｕ、
Ｍｏ、 Ｎｉ、 Ｃｄ、 Ｓｎ、 Ｓｒ、 Ｖ、 Ｚｎ 等元素已被确认在人体中具

有特殊的生理功能［２４］ 。
在元素分析的基础上， 进一步的细胞实验证实磐龙墨

玉的甲醇和乙醇提取物对 １０ 种肿瘤细胞株均具有一定的细

胞毒活性， 而磐龙墨玉的水提取物对肿瘤细胞的细胞毒活

性较弱。 其中磐龙墨玉的甲醇和乙醇提取物对黑色素瘤细

胞 Ｂ１６Ｆ１０ 和 Ａ３７５ 的细胞毒活性最强， 可呈浓度依赖的抑

制黑色素瘤细胞的生长。 但提取物中究竟是何种成分在发

挥作用以及这些成分抗肿瘤作用的确切机理还有待进一步

研究。 磐龙玉和磐龙墨玉中富含多种与人体生理功能相关

的微量元素， 微量元素在中药的药效及安全性方面起着重

要作用［２５］ 。 通过该研究， 初步确认了磐龙墨玉具有一定的

肿瘤细胞毒活性， 以期在一定程度上丰富矿物药的研究类

型和方法， 同时为进一步研究磐龙玉和磐龙墨玉提供了科

学依据。

参考文献：

［ １ ］ 　 李仲均． 我国本草学中记载的药用矿物史略［Ｃ］ ／ ／ 中国地

质学会地质学史研究会． 武汉： 中国地质大学出版社，
１９９５： １６５⁃１７２．

［ ２ ］ 　 王 　 敏． 矿 产 本 草 ［ Ｍ］． 北 京： 中 国 医 药 科 技 出 版

社， ２００４．
［ ３ ］ 　 国家药典委员会． 中华人民共和国药典： ２０２０ 年版一部

［Ｓ］． 北京： 中国医药科技出版社， ２０２０．
［ ４ ］ 　 高天爱． 矿物药及其应用［Ｍ］． 北京： 中国中医药出版社，

２０１２（１１）： １⁃３４４．
［ ５ ］ 　 王　 力， 谭红胜， 张 　 彤， 等． 矿物药现代研究及磐龙

（墨） 玉的药用价值［ Ｊ］ ． 上海中医药大学学报， ２０２０， ３４
（４）： １⁃６．

［ ６ ］ 　 张启东． 吉林 “磐龙玉” 的宝石矿物学特征研究 ［ Ｄ］．
北京： 中国地质大学 （北京）， ２０１９．

［ ７ ］ 　 李时珍． 本草纲目［Ｍ］． 北京： 中华中医药学会， ２００７：
３６１⁃３６２．

［ ８ ］ 　 唐慎微． 证类本草 ［ Ｍ］． 北京： 中国医药科技出版社，
２０１１： ７５⁃７６．

［ ９ ］ 　 王鹤辰， 樊佳新， 包永睿， 等． 基于灰色关联法研究胆矾

中元素对 Ａ５４９ 细胞的体外抑制作用［Ｊ］ ． 中国现代应用药

学， ２０１７， ３４（１１）： １５２２⁃１５２５．
［１０］ 　 宋玲玲， 韩冬月， 林瑞超， 等． 矿物药雄黄的研究进展

［Ｊ］ ． 中国中药杂志， ２０１９， ４４（３）： ４３３⁃４４０．
［１１］ 　 陈祥晖， 崔琳琳， 包永睿， 等． 基于灰色关联度不同产地

硝石抗肿瘤作用谱效关系研究［Ｊ］ ． 辽宁中医药大学学报，
２０１９， ２１（４）： ６１⁃６５．

［１２］ 　 钦丹萍， 杨莹莹， 邵国民， 等． 云母颗粒对大鼠乙酸性结

肠炎炎症与修复反应的影响［ Ｊ］ ． 浙江中医药大学学报，
２００７， ３１（５）： ５６２⁃５６４．

［１３］ 　 蔡莎莎， 朱尤庆， 朱晓文， 等． 白云母对溃疡性结肠炎大

鼠的 治 疗 作 用 ［ Ｊ ］ ． 中 华 医 学 杂 志， ２０１３， ９３ （ ２８ ）：
２２２０⁃２２２４．

［１４］ 　 孟立娜， 方　 莉， 吕　 宾， 等． 云母对大鼠非甾体抗炎药

相关小肠损伤的保护及对肿瘤坏死因子⁃α、 核因子⁃κＢ 的

影响［Ｊ］ ． 中国中西医结合杂志， ２０１０， ３０（９）： ９６１⁃９６５．
［１５］ 　 程秀花， 唐南安， 张明祖， 等． 稀有分散元素分析方法的
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顶空毛细管气相色谱法测定雷公藤多苷片中残留溶剂

何风艳， 　 何　 轶， 　 王　 峰， 　 王亚丹， 　 戴　 忠∗， 　 马双成∗

（中国食品药品检定研究院， 北京 １０００５０）

收稿日期： ２０２０⁃０１⁃１３
作者简介： 何风艳 （１９８６—）， 女， 硕士， 副研究员， 从事中药质量控制研究。 Ｔｅｌ： （０１０） ６７０９５４２４， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｈｆｙ＿ １９８６１６＠ １６３．ｃｏｍ
∗通信作者： 戴　 忠 （１９６３—）， 男， 博士， 研究员， 从事中药质量控制研究。 Ｔｅｌ： （０１０） ６７０９５２６８， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｄａｉｚｈｏｎｇ＠ ｎｉｆｄｃ．ｏｒｇ．ｃｎ

马双成 （ （１９６６—）， 男， 博士， 研究员， 从事药物分析及中药学研究。 Ｔｅｌ： （０１０） ５３８５２０７６， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｍａｓｃ＠ ｎｉｆｄｃ．ｏｒｇ．ｃｎ

摘要： 目的　 建立顶空毛细管气相色谱法测定雷公藤多苷片中甲醇、 乙醇、 氯仿、 环己烷 ４ 种有机溶剂的残留量。
方法　 雷公藤多苷片 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲酰胺溶液的分析采用 ＤＢ⁃６２４ 毛细管柱 （０􀆰 ３２ ｍｍ×３０ ｍ， １􀆰 ８ μｍ）； 程序升温；
ＦＩＤ 检测器。 结果　 ４ 种溶剂分离效果良好， 甲醇、 乙醇、 氯仿、 环己烷在各自范围内线性关系良好 （ ｒ＞０􀆰 ９９９ ４），
平均回收率分别为 １０４􀆰 ２％ 、 １０８􀆰 ０％ 、 １０７􀆰 ３％ 和、 １０４􀆰 ７％ 。 对 １０ 家企业的 １５ 批雷公藤多苷片进行检测， ６ 批样品乙

醇残留量和 １ 批样品氯仿残留量超出 《中国药典》 规定限度。 结论　 该方法简便快速， 结果可靠， 可用于雷公藤多苷

片中有机溶剂残留量的检测。
关键词： 雷公藤多苷片； 甲醇； 乙醇； 氯仿； 环己烷； 残留溶剂； 顶空毛细管色谱法

中图分类号： Ｒ２８４􀆰 １　 　 　 　 　 文献标志码： Ｂ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２１）０８⁃２２６０⁃０４
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２１􀆰 ０８􀆰 ０５３

　 　 雷公藤多苷片为雷公藤多苷加辅料制成的片剂， 具有

抗炎及免疫抑制的作用［１］ ， 临床广泛用于类风湿性关节

炎［２⁃３］ 、 肾病综合症［４⁃６］ 、 慢性荨麻疹［７⁃８ ］ 、 银屑病［９⁃１０］ 等

疾病的治疗。 其主药雷公藤多苷主含二萜内酯、 生物碱、
三萜等活性成分， 是由卫矛科雷公藤属植物雷公藤

Ｔｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍ ｗｉｌｆｏｒｄｉｉ Ｈｏｏｋ． ｆ． 的去皮根芯木质部加水或乙

醇、 氯仿提取及硅胶柱色谱分离得到的脂溶性成分混合

物［１１⁃１４］ 。 由于雷公藤多苷制备过程中使用了多种有机溶

剂， 为了评价制剂质量， 保证用药安全， 本研究参照 《中
国药典》 相关指导原则［１４］ ， 采用顶空毛细管柱色谱法对制

剂中 ４ 种有机溶剂残留量进行了测定。
１　 材料

７８９０Ｂ 气相色谱仪、 ７６９７Ａ 顶空进样器、 ＦＩＤ 检测器

（美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）。 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲酰胺 （色谱纯， 国药

集团化学试剂有限公司）； 甲醇， 环己烷 （色谱纯， 美国

赛默飞世尔科技有限公司）； 无水乙醇， 氯仿 （分析纯，
国药集团化学试剂有限公司）。 雷公藤多苷片 １５ 批， 来自

１０ 家企业。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 色 谱 条 件 　 Ｂ⁃６２４ 毛细管柱 （ ３０ ｍ × ０􀆰 ３２ ｍｍ，
１􀆰 ８ μｍ）； 检测器 ＦＩＤ； 柱体积流量 １􀆰 ５ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温程

序升温， 起始温度 ４０ ℃， 保持 ５ ｍｉｎ， 再以 １０ ℃ ／ ｍｉｎ 升温

至 ２２０ ℃； 进样口温度 ２３０ ℃； 检测器温度 ３００ ℃； 载气

为高纯氮； 顶空加热箱 ９０ ℃， 平衡时间 ３０ ｍｉｎ； 定量环

１００ ℃， 传输线 １１０ ℃。 理论塔板数以氯仿峰计算不低于

１０ ０００。 色谱图见图 １。
２􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液　 精密称取甲醇、 乙醇、 氯仿、 环己烷

对照品适量， 加 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲酰胺制成每 １ ｍＬ 分别含

２􀆰 ４、 ３􀆰 ４、 ２􀆰 １、 ２􀆰 ２ ｍｇ 的溶液， 作为对照品贮备液。 取对

照品贮备液液适量， 加 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲酰胺稀释得到每

１ ｍＬ含甲醇 ０􀆰 ００１ ８ ｍｇ、 乙醇 ０􀆰 ９６ ｍｇ、 氯仿 ０􀆰 １４ ｍｇ、 环

己烷 ０􀆰 ０２３ ｍｇ 的混合溶液， 作为对照品溶液。
２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液 　 取本品 １􀆰 ０ ｇ， 精密称定， 置 １０ ｍＬ
顶空瓶中， 精密加入 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲酰胺 ３ ｍＬ， 密封瓶口，
涡旋混匀， 即得。
２􀆰 ３　 线性关系考察　 取对照品贮备液， 加 Ｎ， Ｎ⁃二甲基甲

酰胺逐级稀释， 得到系列溶液， 分别吸取各溶液， 进样测
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