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正弦交变电磁场提高大鼠峰值骨量存在时间效应
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　　［摘要］　目的　探讨５０Ｈｚ０．１ｍＴ正弦交变电磁场（ｓｉｎｕｓｏｉｄａｌｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃｆｉｅｌｄｓ，ＳＥＭＦｓ）不同时长暴露干预对
ＳＤ大鼠峰值骨量（ｐｅａｋｂｏｎｅｍａｓｓ，ＰＢＭ）的影响。方法　６周龄雌性 ＳＤ大鼠５０只，按随机数字表法分为正常对照组、
４５ｍｉｎ组、９０ｍｉｎ组、１８０ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组。除正常对照组外，各实验组每天给予相应时长５０Ｈｚ０．１ｍＴ磁场强度的
ＳＥＭＦｓ干预。８周后采用双能 Ｘ射线骨密度仪检测骨密度，ＡＧＸ系列台式电子万能试验机检测椎体生物力学性能，
ＥＬＩＳＡ法测定血清骨钙素（ｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎ，ＯＣ）和抗酒石酸酸性磷酸酶５ｂ（ｔａｒｔｒａｔｅｒｅｓｉｓｔａｎｔａｃｉｄｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ５ｂ，ＴＲＡＣＰ５ｂ）浓
度，品红苦味酸染色（ＶａｎＧｉｅｓｏｎ，ＶＧ）进行骨形态分析。结果　与正常对照组相比：９０ｍｉｎ组大鼠全身骨密度、股骨骨密
度、椎体骨密度、椎体生物力学参数和血清中ＯＣ的含量均增加，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；１８０ｍｉｎ组股骨、椎体骨
密度和血清中ＯＣ、全身骨密度及生物力学均增加，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；２７０ｍｉｎ组股骨骨密度和椎体骨密度增
加，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），其余指标差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；４５ｍｉｎ组各指标差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；各组血清ＴＲＡＣＰ５ｂ的含量无明显变化。９０、１８０、２７０ｍｉｎ组骨小梁数目、厚度和面积均增加，而骨小梁间隙均减
小，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０１），４５ｍｉｎ组无明显差异（Ｐ＞０．０５）。结论　５０Ｈｚ０．１ｍＴ磁场强度提高了 ＳＤ大鼠峰
值骨量，但是存在时间“窗口效应”，９０ｍｉｎ效果最好，不同时长对峰值骨量的提高有明显的差异。
　　［关键词］　 正弦交变电磁场；骨密度；峰值骨量；骨质疏松症；大鼠
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　　随着我国人口老龄化的到来，骨质疏松症（ｏｓｔｅｏ
ｐｏｒｏｓｉｓ，ＯＰ）已成为一个重要的公共卫生问题而被人
们所重视，越来越多 ＯＰ患者对社会经济的影响也将
进一步加大［１］，因此ＯＰ的预防和治疗方法，已经成为
一个研究的热点。目前 ＯＰ治疗药物主要有雌激素
类、降钙素、双膦酸盐等，但这些药物长期服用具有一

定的副作用［２］。临床研究表明低频电磁场具有预防

和治疗骨质疏松的作用，且电磁场因非侵入、副作用

小、成本低等特点成为国内外学者的研究热点。研究

证实，电磁场能防止骨量丢失，预防性治疗 ＯＰ［３］。但
不同研究者得到的治疗效果存在很大差异，总结前期

的研究成果发现，不同研究者采用磁场参数不同，因此

磁场参数的选择成为制约正弦交变电磁场（ｓｉｎｕｓｏｉｄａｌ
ｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃｆｉｅｌｄｓ，ＳＥＭＦｓ）治疗骨质疏松的瓶颈问
题。本研究从不同处理时间分析 ＳＥＭＦｓ对大鼠峰值
骨量的影响。诸多文献报道了电磁场治疗 ＯＰ的老年
鼠动物模型［４－６］，笔者从青年大鼠入手，从提高峰值骨

量、预防ＯＰ的角度出发进行实验，采用前期研究筛选
出的５０Ｈｚ０．１ｍＴ的ＳＥＭＦｓ有效磁场参数组合对ＳＤ
大鼠进行磁场干预，再次验证并筛选最佳作用时间，探

讨其不同时长ＳＥＭＦｓ对峰值骨量的影响。

１　材料与方法

１．１　实验仪器及材料
　　水合氯醛（天津大茂化学试剂公司，中国），双能 Ｘ线骨密
度仪（ＧＥ公司，美国），ＡＧＸ系列台式电子万能试验机（岛津
公司，日本），酶标仪（ＢｉｏＴｅｋ公司，美国），血清骨钙素
（ｏｓｔｅｏｃａｌｃｉｎ，ＯＣ）试剂盒（上海研吉公司，中国），抗酒石酸酸性
磷酸酶５ｂ（ｔａｒｔｒａｔｅｒｅｓｉｓｔａｎｔａｃｉｄｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ５ｂ，ＴＲＡＣＰ５ｂ；ＩＤＳ
ｌｔｄ公司，英国），正置显微镜（奥林巴斯公司，日本），Ｔｅｃｈｎｏｖｉｔ
９１００树脂包埋试剂盒（ＨｅｒａｅｕｓＫｕｌｚｅｒＧｍｂＨ＆Ｃｏ．ＫＧ，德国），
ＳＰ１６００硬组织切片机（ＬＥＩＣＡ公司，德国）。

１．２　电磁骨质疏松治疗仪
　　由本实验组、中国近代物理研究所以及兰州理工大学信息

工程学院共同研制，经中国人民解放军兰州军区医学计量测试

研究站测定表明，电磁发生仪运行期间磁场环境均匀稳定，报

告编号：医计磁字 ｃｃｑｄ．２００８０１。

１．３　实验动物及分组
　　６周龄ＳＰＦ级ＳＤ雌性大鼠５０只，由甘肃中医学院实验动
物中心提供，许可证号：ＳＣＸＫ（甘）２０１１０００１，体质量（１３０±
１０）ｇ。将大鼠按随机数字表法分为５组，正常对照组、４５ｍｉｎ
组、９０ｍｉｎ组、１８０ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组，每组１０只。饲养温度
（２２±２）℃，湿度 ５０％ ～７０％，饮用水为自来水，标准鼠类饲
料，不限制饮水和食量。每周测定１次大鼠体质量。所有大鼠
在实验开始前驯化１周，随机安置在饲养笼内。分别给予各磁
场组每天５０Ｈｚ０．１ｍＴ磁场干预４５、９０、１８０、２７０ｍｉｎ，干预时
间为每天９：００～１５：００。

１．４　骨密度检测
　　磁场干预 ８周后，用 １０％水合氯醛腹腔注射麻醉，双能
Ｘ线骨密度仪检测大鼠全身骨密度。大鼠处死后，立即检测各
组大鼠右侧股骨骨密度和椎体骨密度，检测结束后将各组股骨

和椎体迅速用０．９％ ＮａＣｌ浸泡过的纱布包裹保存于 －２０℃
冰箱。

１．５　骨生物力学检测
　　将保存于 －２０℃冰箱中的椎体放在常温下２４ｈ自然解
冻。将第４椎体置于ＡＧＸ系列台式电子万能试验机进行压缩
实验，记录载荷变形曲线，检测椎体生物力学指标：弹性模量和

最大位移。

１．６　血清生化指标测定
　　大鼠心脏取血，５０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，用吸管吸取上层
血清，－８０℃保存；ＥＬＩＳＡ试剂盒测定 ＯＣ，标准曲线制备及样
品测定方法按说明书操作，于酶标仪４５０ｎｍ处测定光密度值
［Ｄ（４５０）］，通过标准曲线计算每孔中ＯＣ的量。ＥＬＩＳＡ试剂盒
测定ＴＲＡＣＰ５ｂ，于酶标仪４０５ｎｍ处测定光密度值［Ｄ（４０５）］，
通过标准曲线计算每孔中ＴＲＡＣＰ５ｂ的量。

１．７　骨形态计量分析
　　将各组胫骨用Ｔｅｃｈｎｏｖｉｔ９１００树脂包埋试剂盒包埋，再用
ＬＥＩＣＡＳＰ１６００硬组织切片机切片，厚度为 ５０μｍ，切片后用
５０２胶水封固，封固后用１２００～２０００目砂纸打磨，然后进行苦
味酸品红（ｖａｎｇｉｅｓｏｎ，ＶＧ）染色，显微镜下观察骨组织形态，采
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用ＩＰＰ６．０图片分析软件进行骨形态计量学分析。

１．８　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件，数据用 珋ｘ±ｓ表示，不同组间差
异采用单因素方差分析，组间两两比较用ＬＳＤ检验法。

２　结果

２．１　磁场对大鼠体质量的影响
　　ＳＥＭＦｓ各组大鼠体质量与正常对照组相比，差异没有统计
学意义（Ｐ＞０．０５），说明磁场干预时间的长短对大鼠体质量的
变化没有明显的影响。

２．２　磁场对大鼠骨密度的影响
　　与正常对照组相比：９０ｍｉｎ组的全身骨密度、股骨骨密度
和椎体骨密度均增加，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；１８０ｍｉｎ
组全身骨密度（Ｐ＜０．０５）、股骨骨密度和椎体骨密度均增加，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；２７０ｍｉｎ组全身骨密度差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），股骨骨密度和椎体骨密度增加，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０１）；４５ｍｉｎ组全身骨密度、股骨骨密度及椎体骨
密度差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　不同时长干预的电磁场对各组大鼠全身骨密度、股骨和

椎体骨密度的影响（ｇ／ｃｍ２，ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 全身骨密度 股骨骨密度 椎体骨密度

正常对照组 ０．１４８３±０．００８８ ０．１１８１±０．００８４ ０．１２４３±０．００８８

４５ｍｉｎ组 ０．１４８７±０．００８９ ０．１２４８±０．０１０４ ０．１２９０±０．０１３４

９０ｍｉｎ组 ０．１６１０±０．００７８ｂ ０．１３１１±０．００３９ｂ ０．１４２１±０．００６７ｂ

１８０ｍｉｎ组 ０．１５８０±０．００７３ａ ０．１３２４±０．００９３ｂ ０．１４２４±０．０１０５ｂ

２７０ｍｉｎ组 ０．１５３１±０．１０７４ ０．１２８７±０．００７１ｂ ０．１３９６±０．０１２７ｂ

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与正常对照组比较

２．３　磁场对大鼠骨生物力学参数的影响
　　９０ｍｉｎ组和１８０ｍｉｎ组大鼠分别与正常对照组相比，弹性
模量、最大位移均增加，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜
００５）；４５ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组与对照相比差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５，表２）。说明不同时长的磁场干预对提高大鼠骨生
物性能有较大差异。

表２　不同时长电磁场对各组大鼠椎体生物力学参数的比较

（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 弹性模量（ＭＰａ） 最大位移（ｍｍ）

正常对照组 １８８５．８３±５９０．９６ ０．５３±０．３１

４５ｍｉｎ组 １７９１．１４±６４９．５７ ０．６４±０．３６

９０ｍｉｎ组 ２９６８．３５±６７０．７０ｂ ０．８９±０．２３ｂ

１８０ｍｉｎ组 ２９０７．７８±６８６．３８ｂ ０．７９±０．２４ａ

２７０ｍｉｎ组 ２２７１．０９±６６７．９２ ０．６７±０．２９

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与正常对照组比较

２．４　磁场对大鼠血生化指标的影响
　　如表３所示，９０ｍｉｎ组和１８０ｍｉｎ组血清中 ＯＣ含量显著
高于正常对照组（Ｐ＜０．０１）；磁场组血清中 ＴＲＡＣＰ５ｂ的含量

差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。说明不同时长的电磁场干预
对ＯＣ分泌的量影响不同，而对ＴＲＡＣＰ５ｂ分泌的量无影响。

表３　电磁场对各组大鼠血清骨钙素和抗酒石酸性磷酸酶的影响

（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 骨钙素（ｎｇ／ｍＬ） 抗酒石酸酸性磷酸酶５ｂ（Ｕ／Ｌ）

正常对照组 ３４３．６７４±２７．６６３ ５４９２．９±１０９．８

４５ｍｉｎ组 ３８５．１２３±７４．６８４ ５２７５．５±１５３．８

９０ｍｉｎ组 ４７８．４１７±６５．９７３ａ ５３９７．９±１６４．９

１８０ｍｉｎ组 ３５４．４６３±４８．９８３ａ ５２３０．２±１０１．７

２７０ｍｉｎ组 ３４０．０２８±３７．７８５ ５３４０．６±１３５．９

ａ：Ｐ＜０．０１，与正常对照组比较

２．５　骨形态计量分析
　　９０、１８０ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组ＳＤ大鼠骨组织染色中骨小梁
数量和厚度、骨小梁面积百分比明显高于正常对照组（Ｐ＜
００１，图１、表４），而骨小梁分离度明显低于正常对照组（Ｐ＜
００１）；４５ｍｉｎ组与正常对照组相比，骨形态计量各项指标差异
均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。说明不同时长的磁场干预对大鼠
骨组织微结构的影响不同。

表４　各组大鼠胫骨近心干骺端组织计量学静态参数比较

（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别
骨小梁厚度

（μｍ）

骨小梁分离度

（μｍ）

骨小梁数量

（Ｎ／ｍｍ）

骨小梁面积

百分比（％）

正常对照组 ５５．２２±１．５７ ２０８．５１±１．４１ ３．９８±０．１１ ２４．１０±０．９２

４５ｍｉｎ组 ５５．５２±１．４３ ２０７．２０±１．２７ ３．９９±０．３９ ２４．８３±０．３３

９０ｍｉｎ组 ６４．１２±０．９０ａ １４６．６５±２．１７ａ ７．３７±０．０６ａ ３３．７２±０．９５ａ

１８０ｍｉｎ组 ６０．０２±１．９３ａ １５４．５５±１．３４ａ ６．９８±０．１１ａ ３２．２０±１．４２ａ

２７０ｍｉｎ组 ５９．２９±１．４５ａ １５８．５８±０．５４ａ ５．８０±０．１３ａ ２９．２３±０．８８ａ

ａ：Ｐ＜０．０１，与正常对照组比较

３　讨论

　　ＯＰ是一种常见的系统性、全身性的骨骼疾病，以
骨量减少、骨组织显微结构改变和骨折危险度增加为

特征［７－９］。随着人类寿命的延长和老龄化社会的到

来，该病的防治已成为一个迫切的问题。前期研究表

明电磁场增加骨密度由峰值骨量和年龄增长相关的骨

量丢失两方面决定。峰值骨量是骨成熟末期达到的最

大骨量，是骨最坚硬、骨矿含量最高的时期［１０］。低频

电磁场刺激可以防止骨量丢失，改善骨组织微结构，促

进骨形成，并且具有无创伤、无感染、治疗简便、副作用

小等优点，为 ＯＰ的防治提供了新方法［１１－１３］。高峰值

骨量不易罹患ＯＰ，因此提高峰值骨量是预防 ＯＰ发生
的途径。本研究以不同时长５０Ｈｚ０．１ｍＴＳＥＭＦｓ处
理ＳＤ大鼠，提高了大鼠的峰值骨量，且筛选出９０ｍｉｎ
的最佳作用时间有望为磁场预防 ＯＰ的临床研究提供
更加精确的理论依据。

９５５１
第３６卷第１５期
２０１４年８月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１５
Ａｕｇ．１５　２０１４



!"#$%&'(')*+,"-."#

$/0123"4'56

!789:;<="7#$ %&' <+(7)* %&' <+

+7,-* %&'<+.7/0* %&'<

! , "#$%&'#()*+,-

!12 !#*"

! " (

+ .

　　骨密度作为评价骨强度的指标，通过骨密度的检
测能够准确地预测骨折发生的风险，是确定 ＯＰ最基
本的依据［１４］。本研究证明，５０Ｈｚ０．１ｍＴ的磁场干预
９０ｍｉｎ／ｄ对大鼠的骨密度增加有明显作用，１８０ｍｉｎ／ｄ
的作用次之；除４５ｍｉｎ外，其余作用时间均能显著提
高大鼠股骨和椎体骨密度，说明５０Ｈｚ０．１ｍＴ的磁场
强度的确能起到提高大鼠骨密度的效果，但是也与作

用时间存在关联。４５ｍｉｎ组无明显作用，可能是因为
电磁场对骨密度的增加存在累积效应；但时间过长并

无最好的结果，可能是因为磁场也存在一个物极必反

的效应，太长时间的干预其作用效果并不明显。骨密

度反映了骨组织微结构的变化，骨密度和骨的微结构

可以作为骨强度增加的证据。研究证实，电磁场能够

通过增加骨小梁数目，提高骨小梁体积率，增加骨形成

来提高大鼠的峰值骨量［１５］。也有文献报道电磁场还

能够促进骨生成、神经再生和组织修复，是峰值骨量提

高与否的基本参考依据［１６］。因此，对电磁场提高峰值

骨量的影响研究，可能延缓或预防 ＯＰ的发生。本实
验室前期进行不同强度磁场参数的筛选时，采用了

１８０ｍｉｎ的时间参数筛选出了５０Ｈｚ０．１ｍＴ的有效磁
场参数组合。然而本次不同时长的筛选发现，磁场干

预９０ｍｉｎ对全身骨密度的增加极为显著，１８０ｍｉｎ次
之，４５ｍｉｎ和２７０ｍｉｎ磁场干预后全身骨密度平均值
高于正常对照组，但是均无统计学差异。离体骨密度

检测结果显示，９０、１８０ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组与正常对
照组比较，差异均有统计学意义，提示磁场干预对离体

股骨和椎体表现更为直观。说明，磁场干预的时间长

短，对于提高ＳＤ大鼠骨密度，改善峰值骨量也有着决
定性的作用。本实验室周建等［１７］前期研究电磁场对

成骨细胞增殖、分化及骨形成相关基因的表达的影响，

发现磁场作用后都有使成骨细胞各表达显著增加的效

果。然而，本研究表明，动物实验和细胞实验存在差

别，细胞实验选用的最佳作用时间是３０ｍｉｎ，而动物实
验表明最佳作用时间为９０ｍｉｎ，可能是由于动物实验
作用于全身，而细胞实验单纯作用于细胞，因此产生了

此种差异。

　　骨的微结构、几何形态和材料力学性能决定了骨
的整体性能，同时骨的几何形态又决定了骨的结构力

学特性，而骨的微结构决定了骨的材料力学性能［１８］。

骨生物力学性能不受骨形状大小的影响，反映骨的自

身强度和韧性，与骨骼中矿物质含量和骨密度有关。

骨生物力学研究结果显示骨结构力学和材料力学的性

能。研究证实特定的电磁场能一定程度地改善 ＯＰ模
型的骨微结构、骨代谢特征，减少和防治骨量丢失。

ＯＰ研究领域常用的结构力学指标主要有：最大载荷、
最大位移和最大能量吸收，反映骨的整体抗骨折能力；

材料力学指标有：弹性模量和最大应力等。本实验通

过椎体生物力学实验，发现９０ｍｉｎ组和１８０ｍｉｎ组弹
性模量与正常对照组相比差异均有统计学意义，而９０
ｍｉｎ组和１８０ｍｉｎ组最大位移与正常对照组相比差异
有统计学意义，说明９０ｍｉｎ组电磁场最大限度地增加
了骨韧性和骨强度，提高了结构力学和材料力学两方
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面的性能，与对骨密度值的影响结果一致。

　　生化指标反映体内骨代谢，评价骨转换率，客观地
反映大鼠的骨吸收和骨形成。本研究证明，９０ｍｉｎ和
１８０ｍｉｎ磁场组能提高血清中与成骨细胞增殖与分化
有关的因子———骨钙素，从而促进了骨形成，进一步证

实了９０ｍｉｎ磁场干预对大鼠峰值骨量的提高作用最
显著。然而，与正常对照组相比，各磁场组血清中

ＴＲＡＣＰ５ｂ活性检测结果差异均无统计学意义，说明
磁场的作用效果可能对骨吸收方面无影响。本实验对

血清ＯＣ和ＴＲＡＣＰ５ｂ的测量结果表明，ＳＥＭＦｓ提高大
鼠的峰值骨量是通过促进骨形成产生的，而与骨吸收

可能无关。

　　本实验观察骨组织的静态微结构后发现，９０ｍｉｎ
组大鼠骨小梁数量和厚度明显增加，而骨小梁分离度

明显降低；１８０ｍｉｎ组和２７０ｍｉｎ组次之，４５ｍｉｎ组无
差异。说明５０Ｈｚ０．１ｍＴ的磁场参数组合能起到增
加骨小梁数量和厚度，降低分离度等作用，但不同作用

时长产生的效果也不同。因此，骨组织静态分析结果

提示电磁场能从改善骨组织微结构方面增加大鼠的峰

值骨量，但是存在时间的差异，进一步支持和印证了电

磁场不同时长处理对骨密度作用的结果。

　　综上所述，实验证明５０Ｈｚ０．１ｍＴ９０ｍｉｎ／ｄ的磁
场强度的参数组合对大鼠峰值骨量的提高效果最为显

著，能有效增加骨密度，提高生物力学性能，增加血清

中骨形成指标，改善骨组织微结构等，有效降低 ＯＰ发
生的概率，为预防 ＯＰ提供了一种安全、简单的选择。
其他时间的参数组合尽管也有一定作用，但效果表现

不明显，且各项指标检测结果存在差异。说明５０Ｈｚ
０．１ｍＴ的 ＳＥＭＦｓ能显著提高大鼠的峰值骨量，但是
存在时间“窗口效应”，不同时长的处理产生的结果有

差异。电磁场提高峰值骨量的作用机制及对 ＯＰ模型
作用效果如何等一系列问题尚待探索，同时频率的筛

选以及更多有效的参数组合仍是亟待解决的问题。
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