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硫酸镁对人脐静脉血管内皮细胞辐射防护的作用  

封士成  崔凤梅  涂 彧 
（苏州大学医学部放射医学与防护学院  苏州 215123） 

摘要  将对数生长期的人脐静脉血管内皮细胞(Human umbilical vein endothelial cell, HUVEC)分为对照组、照

射组和实验组，照射组和实验组均接受 γ-射线辐照，实验组于照射前 0.5 h 加入硫酸镁。采用 CCK-8 法检测细

胞存活率，流式细胞仪检测细胞周期分布和凋亡率，硫代巴比妥酸法检测丙二醛(MDA)水平。结果显示，6.25 

mg·mL−1以下浓度的硫酸镁对 HUVEC 细胞存活率无明显影响；6.25 mg·mL−1 的硫酸镁可提高照射后 HUVEC

细胞的存活率，改善 γ-射线诱导的 HUVEC 细胞 G2/M 期阻滞，降低 HUVEC 细胞凋亡率。提示硫酸镁对 HUVEC

细胞辐射损伤具有一定的防护作用。 
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进行放射治疗时会对周围的正常组织带来一定

的辐射损伤，发病机理目前尚未明确，但血管损伤

学说得到很多学者的认同，由于构成血管壁的血管

内皮细胞具有维护血管壁结构完整和介导炎症等重

要功能，且血管内皮细胞是电离辐射相对敏感的细

胞，它在放射治疗过程中容易引起辐射损伤。电离

辐射对血管内皮细胞的多重效应，在电离辐射损伤

发生、发展及愈合过程中起着重要作用。血管内皮

细胞功能和结构的改变是照射后的组织损伤反应的

关键步骤。因此，对血管内皮细胞采取有效的防护

和救治措施对预防和治疗正常组织的辐射损伤意义

重大。已有研究证实，镁离子对受脂多糖刺激的血

管内皮细胞有保护作用、具有调节内皮细胞功能和

消除炎性反应等作用。镁离子疗法已被证实对多种

炎性病症有效果，例如，雾化硫酸镁用于临床治疗

急性重症哮喘[1]，同时它具有维持血管内皮细胞完

整性的功能，如补充镁离子可以保护败血症的血脑

屏障不受破坏[2-3]。本课题组前期研究表明，镁离子

对由辐射损伤导致的炎性反应也起一定的作用，硫

酸镁可减轻 Sprague-Dawley (SD)大鼠脑组织放射

性损伤的早期炎性反应，对新生大鼠神经干细胞的

辐射损伤也具有一定的保护作用[4-5]。本文拟探讨硫

酸镁对人脐静脉血管内皮细胞 (Human umbilical 

vein endothelial cell, HUVEC)的辐射防护作用。 

1 材料与方法 

1.1 细胞培养 

HUVEC 属于正常的人脐静脉血管内皮细胞，

内皮细胞第 8 因子相关抗原阳性（福建中医药大学

中西医结合研究院， 刘丽雅惠赠）。细胞用含 10%

胎牛血清的 DMEM 培养基，37 ℃、5% CO2 及饱和

湿度培养箱中培养。2.5 g·mL−1 胰酶消化传代，3 d

换液传代 1 次。取对数生长期的细胞进行试验。 

1.2 试剂及仪器 

1.2.1  试剂 

DMEM 细胞培养基 (HyClone) 、胎牛血清

(HyClone)、磷酸盐缓冲液 (PBS; HyClone)， PI 

(Propidium iodide，美国 SIGMA 公司)；Annexin 

V-FITC Apoptosis Detection kit (Biouniquer， 南京铂

优生物技术有限公司)；细胞增殖及细胞毒性检测试

剂盒（Cell counting kit-8，CCK-8, 南京凯基生物有

限公司）；硫酸镁注射液（国药集团容生制药有限公

司，产品批号：12073142)，MDA 试剂盒测定细胞

（南京建成生物工程研究所有限公司）。 

1.2.2  主要仪器 

流式细胞仪（型号 FC500，美国 Beckman 
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Coulter）；GWXJ80 型 60Co 治疗机；酶标仪(Power 

wave XS，BIO-TEK)；倒置显微镜(Olympus 公司

CK41)；超声细胞破碎仪（型号 VCX 130BP，美国

SONICS 公司）。 

1.3 实验分组及处理 

HUVEC 细胞分为对照组(Normal control, NC)、

照射组(Irradiation control, IC)以及硫酸镁实验组，实

验组于照射前 0.5 h 加入硫酸镁。IC 组和硫酸镁实

验组均接受 γ-射线照射，吸收剂量 4 Gy，剂量率为

0.45 Gy·min−1，均匀照射野的大小为 20 cm × 20 cm。

照射场由苏州大学辐照中心提供。 

1.4 CCK-8 法检测细胞存活率 

取对数生长期的 HUVEC 细胞，吹散混匀，制

备单细胞悬液，调整细胞浓度，每孔 100 L 细胞悬

液接种于 96 孔板。实验中每个组别设 4 个复孔，并

以空白孔调零。 37 ℃、5% CO2 培养箱中培养 24 h，

实验组换成含硫酸镁的培养基，对照组及空白组加

普通培养基。细胞培养 0.5 h 后，照射组和实验组经
60Co γ-射线照射，总剂量 4 Gy。37 ℃、5% CO2及

饱和湿度培养箱中培养。各组细胞培养 12 h、24 h、

48 h 后，弃上清液后向每孔加入 10 L CCK-8 溶液。

将培养板在培养箱内孵育 2 h，观察颜色的变化，当

颜色开始变深时用酶标仪测定 450 nm（参比波长为

630 nm）处的吸光度值，重复实验 3 次，取平均值。 

细胞存活率(%)=（实验组OD值−空白组OD值）

/（对照组 OD 值−空白组 OD 值）×100%                                                                  

1.5 流式细胞仪检测 HUVEC 的细胞周期 

取对数期细胞传代、培养。γ-射线照射前 0.5 h

加入硫酸镁，照射后于 12 h、24 h 分别收集细胞，

1000 r·min−1 离心 5 min，PBS 洗涤细胞两次，再次

1000 r·min−1离心 5 min，收集(1×105−5×105)个细胞，

用 70%预冷的酒精混匀，−20 ℃过夜固定。检测前

离心，吸去酒精，再次 1000 r·min−1 离心 5 min，用

PBS 洗两遍，收集细胞 1×105−5×105 个，加入 500 L 

PI 混匀，室温放置半小时后用流式细胞仪检测。 

1.6 流式细胞仪检测 HUVEC 细胞的凋亡率 

取对数生长期的 HUVECs 细胞制成单细胞悬

液，以 1×105 mL−1 的密度分别接种于 6 孔板中，然

后置于 37 ℃、5% CO2 及饱和湿度培养箱中培养。

4 Gy γ-射线照射前 0.5 h 加入硫酸镁，照射后 12 h、

24 h 和 48 h 收集细胞，1000 r·min−1 离心 5 min， PBS

洗涤细胞两次，再次 1000 r·min−1 离心 5 min，收集

1×105−5×105个细胞，加入 500 L Annexin V Binding 

Buffer 悬浮细胞，再加入 5L Anexin V-FITC 混匀

后，加入 5 L 碘化丙啶(PI)，混匀；避光、室温反

应 10 min 后，用流式细胞仪检测细胞凋亡情况，激

发光波常用 488 nm；用计算机软件分析凋亡比率，

记录细胞凋亡率。 

1.7 MDA 的检测  

照射前 0.5 h 加入硫酸镁，细胞经 4 Gy γ-射线

照射后 12 h、24 h 和 48 h 弃去细胞培养上清，用细

胞刮将细胞刮下，用移液器将细胞转移到塑料离心

管中，加试剂五提取液 0.5 mL，混匀 2 min。超声

细胞破碎仪将细胞破碎制用成悬液，取样 0.1 mL 于

5 mL 离心管中。上述样本准备好后，同时用 BCA

法测定蛋白浓度，用于计算。根据 MDA 试剂盒测

定说明书配置工作液及按操作表添加相应试剂到试

管中。将试管盖盖上，漩涡混匀器混匀，95 ℃以上

水浴 40 min，取出后流水冷却，4000 r·min−1，离心

10 min，吸取 0.25 mL 各管反应液加入到 96 孔板中。

用酶标仪测定 530 nm 处的吸光度值，重复实验 3

次，取平均值。 
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1.8 统计学处理 

数据采用 x s 表示，本实验数据资料的组间分

析采用单因素方差分析，所用软件为 SAS8.0 统计

软件包，p<0.05 为差异有统计学意义。 

2 结果 

2.1 硫酸镁对 HUVEC 细胞存活率的影响 

硫酸镁作用细胞 12、24 和 48 h 后的细胞存活

情况见表 1。6.25 mg·mL−1 浓度以下的硫酸镁对

HUVEC 细胞生长无明显影响，但当硫酸镁浓度达

到 12.5 mg·mL−1 时，HUVEC 细胞的存活率明显下

降。后续实验将选取无毒性作用的高浓度硫酸镁即

6.25 mg·mL−1 作为干预措施来观察其对 HUVEC 细

胞是否具有辐射防护作用。 
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2.2 硫酸镁对 HUVEC 细胞照射后存活率的影响 

硫酸镁作用经 4 Gy γ-射线照射细胞 12 h、24 h

和 48 h 的存活率如表 2 所示，6.25 mg·mL−1 硫酸镁

作用 24 h 和 48 h 后，能提高照射后细胞的存活率

（p<0.05）。 

表 1  硫酸镁对 HUVEC 细胞存活率的影响  
                     Table 1  Effects of magnesium sulfate on HUVEC cell survival rate                ( x s , n=4) 

硫酸镁 / mg·mL−1 
Magnesium sulfate 

存活率  Survival rate / %   

12 h 24 h 48 h 

  NC 100 100     100 

  1.25 101.45±0.31 104.12±0.05 102.06±0.18 

  2.5 100.23±0.22 105.21±0.14 107.01±0.26 

  5.0 102.51±0.25 103.18±0.53 109.07±0.47 

  6.25 97.71±0.15 106.99±0.06 113.07±0.09 

  12.5 95.81±0.12 94.46±0.18 58.38±0.20a 

注：a,与正常对照组比较，p<0.05。 
Note：a, compared with NC group, p<0.05. 

 

表 2 硫酸镁对经 60Co γ-射线照射的 HUVEC 细胞存活率的影响 
   Table 2  Effects of magnesium sulfate on the cell survival rate of HUVEC cells irradiated by 60Co γ-ray   ( x s , n=4) 

硫酸镁 / mg·mL−1 
Magnesium sulfate 

存活率  Survival rate / %   

12 h 24 h 48 h 

 NC 100 100 100 

 IC 75.81±0.32a 68.81±0.53a 62.45±0.72a 

 IC+ 6.25 76.23±0.42a 79.81±0.12ab 84.81±0.65ab 

注：a,与实验对照组比较，p<0.05; b,与照射对照组比较，p<0.05。 

Note: a, compared with NC, p<0.05; b, compared with IC group, p<0.05.  

2.3 硫酸镁对 γ-射线诱导 HUVEC 细胞周期阻滞

的影响 

与正常对照组相比，HUVEC 细胞在 γ-射线照

射后，呈 G2/M 期阻滞，如表 3 所示。硫酸镁作用

24 h 时，细胞 G2/M 期阻滞有所改善(p<0.05)，24 h

时使照射诱导的 G2/M 期比例由(31.15±4.35)%降至

(20.22±1.42)%。 

2.4 硫酸镁对照射后 HUVEC 细胞凋亡的影响 

4 Gy γ-射线照射后，用 Annexin_v/PI 双染法检

测硫酸镁对 HUVEC 细胞凋亡的影响，结果如表 4

和图 1 所示。照射后 12 h、24 h 和 48 h，照射组细

胞凋亡率较空白对照组均有不同程度的增加，其中

24 h 和 48 h 时细胞凋亡率改变显著(p<0.05)；经过

6.25 mg·mL−1 硫酸镁作用 24 h 后细胞凋亡率较照射

组增加，但作用 48 h 后结果显示硫酸镁处理组

HUVEC 细胞凋亡率较 24 h 有所降低。 

2.5 硫酸镁对 HUVEC 经照射后细胞中 MDA 的

影响 

HUVEC 细胞经 4 Gy γ-射线照射后，MDA 含量

在不同的时间点皆上升(p<0.05)，如表 5 所示。硫酸

镁作用后，降低了细胞内 MDA 的含量。 

表 3  硫酸镁对经 60Co γ-射线照射的 HUVEC 细胞周期的影响 
Table 3  Effects of magnesium sulfate on the cell cycle status of HUVEC cells irradiated by 60Co γ-rays     ( x s , n=3) 

分组 
Groups 

12 h  24 h 

(G0/G1) / % S / % (G2/M) / %  (G0/G1) / % S / % (G2/M) / % 

NC 45.32±1.40 35.69±0.30 18.99±1.06  57.89±0.59 30.30±3.94 11.81±3.85 

IC 24.70±1.65a 48.14±0.60a 27.16±1.06a  40.86±5.00a 27.99±2.34 31.15±4.35 a 

IC+6.25mg·mL−1 27.20±2.24a 47.32±2.16a 25.48±3.65a  51.90±1.77ab 27.88±0.79 20.22±1.42 ab 

注：a, 与实验对照组比较，p<0.05; b,与照射对照组比较, p<0.05。 

Note: a, compared with NC, p<0.05; b, compared with IC group, p<0.05. 
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表 4  硫酸镁对经 60Co γ-射线照射的 HUVEC 细胞凋亡率的影响 
     Table 4  Effect of Magnesium sulfate on the apoptosis of HUVEC cells irradiated by 60Co γ-rays     ( x s , n=3, %) 

分组 Groups 12 h 24 h 48 h 

NC 2.78± 0.19 3.59±0.71 5.24±0.21 

IC 4.20±1.35 7.64±0.73a 10.27±1.02a 

IC+6.25 / mg·mL−1 4.74±0.46a 20.95± 1.95ab 17.44± 2.63ab 

注：a, 与实验对照组比较，p<0.05; b, 与照射对照组比较，p<0.05。 

 Note: a, compared with NC group, p<0.05; b, compared with IC group, p<0.05. 

              

图 1  硫酸镁对钴-60 -射线照射引起的 HUVEC 细胞凋亡的影响 
Fig.1  Effects of magnesium sulfate on the apoptosis of HUVEC cells irradiated by 60Co γ-rays 

 
表 5  硫酸镁对经 60Co γ-射线照射的 HUVEC 内 MDA 浓度的影响 

Table 5  Effects of magnesium sulfate on the MDA concentration of HUVEC cells irradiated by 60Co γ-rays 
                                                                                        ( x s , n=3, nmol·mg−1) 

分组  Groups 12 h 24 h 48 h 

NC 15.86± 0.56 17.27±1.50 16.51±0.82 

IC 35.28±3.14 a 39.32±1.84a 49.15±1.31a 

IC+6.25mg·mL−1 30.35±1.03 ab 27.73± 1.79ab 39.15± 1.49ab 

注：a, 与实验对照组比较，p<0.05; b, 与照射对照组比较，p<0.05。 

Note: a, compared with NC group, p<0.05; b, compared with IC group, p<0.05. 
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3 讨论 

血管内皮细胞在电离辐射损伤发生、发展及愈

合过程中都发挥重要作用，它能诱导损伤或/和加重

辐射损伤，辐射诱导的血管内皮细胞的周期阻滞、

凋亡是照射后组织反应的关键步骤。 

辐射能诱导细胞中 DNA 的损伤，如损伤可以

被修复，细胞会停留在细胞周期的不同阶段，出现

细胞周期阻滞，为 DNA 损伤修复提供充足的时间，

以减少辐射损伤所致的细胞凋亡和避免突变的损伤

进入子代细胞[6]。对于血管内皮细胞来说，M 期和

G2 期的细胞具有较强的辐射敏感性，血管内皮细胞

受照射后，可以诱导细胞对电离辐射做出的适应性

反应即 G2/M 期阻滞[7-8]。硫酸镁能有效缓解细胞

G2/M 期阻滞，可能能改善射线诱发的细胞损伤。由

于血管内皮细胞的凋亡对于维持血管结构和功能是

十分重要的，如果损伤的血管内皮细胞超过其自身

的修复能力，则细胞将启动凋亡程序来清除受损的

细胞[9]。经 6.25 mg·mL−1 硫酸镁作用后，HUVEC 细

胞的凋亡率较单纯照射组增加，硫酸镁表现出促凋

亡作用。 

血管内皮细胞的辐射损伤与周围组织的炎性反

应等密切相关，在内皮损伤及功能障碍的机制中，

以氧化应激及炎性为主[10]。氧化应激是机体或细胞

内氧化自由基的产生与清除失衡导致活性氧在体内

或者细胞内蓄积而引起氧化损伤的过程[11]。细胞内

MDA 浓度和 SOD 活力可间接反映内皮细胞辐射损

伤的程度。细胞受到照射后会产生多种氧自由基并

能攻击不饱和脂肪酸产生脂质过氧化产物，当这些

产物降解时会产生 MDA。给予 6.25 mg·mL−1 硫酸

镁处理后可显著降低HUVEC细胞中MDA的含量，

这与王利利等[12]研究结果相似。 

Maier 等[13]研究镁缺乏与内皮细胞功能障碍时

发现镁离子具有作为抗炎剂的潜在能力，同时也发

现镁离子缺乏可以使内皮细胞活化，包括黏附分子、

增加细胞因子表达的增加。同样，Suzuki-Kakisaka

等[14]的在体实验同样证实了镁离子缺乏与炎性反

应相关联，注射镁离子可以防止实验性脑卒中，早

期应用可作为治疗创伤性脑损伤的干预手段[15-16]。 

镁离子是多种关键酶的辅助因子，参与糖酵解、

ATP 水解、脂肪代谢、遗传物质的复制等多种人体

生命活动，可能给予硫酸镁后，使辐射损伤的

HUVEC 细胞中镁离子所参与的反应会活跃，这可

能是保护 HUVEC 细胞的原因，但硫酸镁起防护作

用的确切机制尚有待进一步研究。 
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Protective effects of MgSO4 on the  

human umbilical vein endothelial cell injury induced by radiation  

FENG Shicheng  CUI Fengmei  TU Yu 

(School of Radiation Medicine and Protection, Medical College of Soochow University, Suzhou 215123, China) 

ABSTRACT   The human umbilical vein endothelial cells (HUVEC) under exponential growth phase were divided 

into three categories: normal group, irradiation group, and experimental group, where the irradiation group was only 

treated with γ-ray, and the experimental group was incubated with MgSO4 0.5 h before being treated with γ-ray. Then 

the HUVEC was collected at the corresponding time to be researched. The CCK-8 method was adopted to detect the 

cells’ survival rate, the flow cytometry was used to measure the cells’ distribution cycle and apoptosis rate, and the 

thiobarbituric acid (TBA) method was employed to test the level of malondialdehyde (MDA) included in HUVEC. 

The experimental results show that the MgSO4 with concentration below 6.25 mg·mL−1was non-toxic to HUVEC. 

However, the MgSO4 with concentration of 6.25 mg·mL−1can not only improve the survival rate of the HUVEC 

treated with γ-ray, but also alleviate the cells’ G2/M arrest cycle and reduce the cells’ apoptosis rate. Therefore, the 

MgSO4 has certain protective effect on the HUVEC with radiation injury.  

KEYWORDS  Radiation protection, Magnesium sulfate, Human umbilical vein endothelial cell(HUVEC), γ-rays 
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