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摘要

目的：探讨电容耦合电场（CCPEF）配合低频脉冲电磁场（PEMFs）对去势大鼠骨质疏松的治疗效果。

方法：选取 3 月龄的雌性 SD 大鼠 50 只，体重（250±20）g，随机分成 5 组：空白组，对照组，低频脉冲电磁场组

（PEMFs），电容耦合电场组（CCPEF），电容耦合电场配合低频脉冲电磁场组（PEMFs+CCPEF）。空白组进行假手

术，其余4组制作动物模型。模型完成后4周进行治疗，空白组与对照组：不进行任何刺激；PEMFs组暴露在低频脉

冲磁场（15Hz，0.4mT）中，8h/d，连续治疗 12 周；CCPEF 组的刺激频率为 1.5MHz，强度为 20Vpp，每天 1 次，每次

20min，每周5次，连续治疗11周。PEMFs+CCPEF组：同时进行PEMFs和CCPEF的暴露治疗。

结果：从尿液和血液、子宫系数、生物力学性能数据看出，PEMFs组、CCPEF组、PEMFs+CCPEF组分别与对照组相

比较，均具有显著性差异（P＜0.05）；PEMFs+CCPEF组与PEMFs组、CCPEF组比较，除了Ca、P、ALP参数数据外，其

他参数均具有显著性变化（P＜0.05）。

结论：电容耦合电场配合低频脉冲电磁场对骨质疏松具有良好的疗效且比其单一的治疗方式效果更佳。
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Abstract
Objective: To investigate the treatment effect of capacitive- coupled pulsed electric field (CCPEF) combined

with low-frequency pulsed electromagnetic fields (PEMFs) on osteoporosis in ovariectomized rats.

Method: Fifty female 3 month aged SD rats, weighing (250±20)g, were chosen and divided into five groups:

Blank group, Contrast group, PEMFs group, CCPEF group, PEMFs+CCPEF group. Blank group received sham

operation, and other groups were established into are animal models. Four weeks after modeling, the treatments

started: Blank group and Contrast group without any stimulation; PEMFs group were exposed in PEMFs

(15Hz, 0.4mT), 8h/d, for 12 weeks; CCPEF group were placed in CCPEF (1.5MHz, 20Vpp), 20min/d, 5 times

a week, for 11 weeks; PEMFs+CCPEF group exposured in PEMFs and CCPEF simultaneously.

Result: From the data of urine and blood, uterine factor and biomechanical performance, PEMFs, CCPEF and

PEMFs + CCPEF groups compared with Contrast group, all had significant differences (P＜0.05); PEMFs +

CCPEF group compared with PEMFs group and CCPEF group, in addition to parameter data of Ca, P, ALP,

other parameters all had significant changes (P＜0.05).

Conclusion: The effect of PEMFs combined with CCPEF on osteoporosis was better than the single treatment.
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骨质疏松症（osteoporosis, OP）是以骨量的不

断降低、骨的显微结构不断退化或损坏为特征的，致

使骨的脆性增加，易于发生骨折的一种全身性骨骼

疾病。而具体的发病原因并不明确，大量研究[1—3]表

明还需要进行后续研究。目前治疗方法多种多样，

各有优劣，如：药物治疗适应范围有限，且容易产生

并发症，不良反应较大；外科治疗风险和投入较大；

还有物理治疗。经过分析比较[4—8]，本课题采用物理

疗法中的电磁疗法。

电磁治疗的研究已经很多，一些治疗方法也已

经很成熟，如：低频脉冲磁场，大部分人普遍赞同使

用Bassett研究的一种双向准方波的脉冲波形，但是

脉冲的频率、磁场强度、电流强度仍存在争议；电容

耦合电场，通过耦合电容作用于对象，或通过电极直

接刺激，或通过电容电场间接刺激，可以治疗骨折、

骨不连、骨质疏松等多种骨科疾病，可以预防废用性

骨质疏松症，推测电容耦合电场可防止骨质丢失，提

高骨矿物含量。还有其他很多方法，本课题旨在通

过实验来研究如何可以得到更好的治疗效果。采用

电容耦合电场配合低频脉冲磁场来进行实验，并与

单个的作用相比较，比较哪种效果更好。

1 材料与方法

1.1 主要试剂和仪器

EE1410合成函数信号发生器，南京新联电讯仪

器有限公司；亥姆霍兹线圈（采用直径0.67mm漆包

铜线缠绕 500圈而成，线圈的直径为 40cm），自制；

耦合平行板电容（大小为 20cm×10cm，极板之间的

距离为 8cm），自制；WT10C数字高斯计，韦特磁电

科技有限公司；日立 7600全自动生化分析仪，重庆

市肿瘤医院；BOSE ELECTROFORCE 动态疲劳拉

伸压缩材料试验机，成都市翼兴建筑公路仪器设备

有限责任公司；TD4C 医用离心机，重庆市肿瘤医

院；水合氯醛，成都市科龙化工试剂厂；乙醚，重庆市

东方化玻有限责任公司。

1.2 实验动物分组

雌性SPF级SD大鼠 50只，3月龄大小，质量为

（250±20）g，由第三军医大学动物实验中心提供，喂

养饲料和垫料也是由第三军医大学动物实验中心提

供，饮水为自来水。均分为5组：空白组，对照组，低

频 脉 冲 电 磁 场 治 疗 组（pulsed electromagnetic

fields，PEMFs 组），电容耦合电场治疗组（capaci-

tive-coupled pulsed electric field，CCPEF组），电容

耦合电场配合低频脉冲电磁场治疗组（PEMFs+

CCPEF组）。

1.3 骨质疏松动物模型的建立

OP动物模型的制作采用最安全、可靠、常见的

双卵巢切除法（去势法）。具体手术过程如下：①麻

醉，采用5%的水合氯醛对SD大鼠进行麻醉，麻醉量

为 1ml/100g，麻醉后 10min开始手术；②去毛，将大

鼠置于手术台上，固定好四肢，剪去大鼠背部中下部

分的被毛；③切开背部皮肤，在其背部脊椎中央位置

切开约1cm左右的切口；④切开肌肉，在两侧腹部肌

肉层薄弱处分别切开一个小口，少许分开；⑤结扎，

用无齿镊深入腹腔内部先寻找卵巢，将卵巢拉出体

外，分开脂肪，用小号止血钳夹住卵巢与子宫连接处

最窄细的地方，再用手术线进行结扎；⑥切除及缝

合，用手术剪将整个卵巢全部切除，将子宫及附近脂

肪全部轻轻放回腹腔，最后缝合。然后将大鼠放置

在温暖的地方进行恢复，用青霉素进行腹腔注射，防

止感染，每只每天2万单位，连续3d。

1.4 治疗方案

低频脉冲电磁场：信号波形采用大部分学者都

赞同的双向准方波的脉冲波形。采用两个信号发生

器分别产生 15Hz、4.6kHz的脉冲波形，采用三极管

调制输出调制波形，经过亥姆霍兹线圈产生；电容耦

合电场：信号由信号发生器产生频率 f为1.5MHz的

方波信号，强度U为20Vpp，信号占空比为1∶4，经过

耦合平行板电容产生。5组的手术操作并不相同，

其中，空白组为假手术组，而其余 4 组为动物模型

组。假手术：手术进行到第五步时，不切除卵巢，而

是切除卵巢附近跟卵巢体积相同的脂肪，后续手术

过程一样。

①空白组：为假手术组，不做任何治疗，为空白
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对照组。②对照组：术后不做治疗，为模型对照组。

③PEMFs组：进行双卵巢切除手术后，连续饲养4周

后开始进行治疗。将 10只大鼠放入自制的饲养笼

内，暴露在频率为15Hz，强度为0.4mT的PEMFs中，

每天治疗8h，连续治疗12周。④CCPEF组：动物模

型制作完成后，然后恢复性饲养 4周后进行暴露治

疗。对该组的SD大鼠，首先用乙醚进行麻醉，然后

将大鼠放置于自制电容耦合电场的平行板之间，接

通电场信号进行治疗，每天 1 次，每次治疗时间为

20min，每周 5 次，治疗持续时间为 11 周。⑤
PEMFs+CCPEF组：同样，动物模型手术后恢复饲养

4 周开始进行治疗。对该组的 SD 大鼠，首先进行

PEMFs暴露治疗，操作的顺序跟PEMFs组一样；然

后进行 CCPEF 暴露治疗，治疗方案跟 CCPEF 组一

样，即进行两种方案的治疗。

五组大鼠平时的饲养情况一样，分别放在不同

的饲养盒中，保证所受的外部影响相同，避免对实验

产生误差。五组所有的大鼠，共50只，在治疗12周

后全部处死，然后进行数据采集。

1.5 测量数据指标

1.5.1 尿液的收集：在处死大鼠前一周进行，即治疗

的第11周，在进行尿液收集之前需要先禁食12h，但是

可以自由饮水，禁食时间从晚上20∶00到第二天8∶00，

采用代谢笼进行尿液收集，收集时间为 24h。收集

完成以后，用量筒称量玻璃杯内尿液的体积并做好

记录，然后用离心机离心分离，离心机在 3500r/min

转速下离心5min，取出上清液，测量其中的Ca、P的

含量。

1.5.2 血液的采集：血液采集需要在处死大鼠的当

天进行，首先用 5%的水合氯醛进行麻醉，用量为

1ml/100g，然后打开腹腔，从腹主动脉取全血 5ml，

注入一次性干燥塑料管中，然后离心机离心分离，同

样，离心机在 3500r/min转速下离心 5min，取出上清

液，测量其中的Ca、P、ALP的含量。

1.5.3 摘取脏器并称重：脏器的摘取是在取血后进

行的。取血过后马上将大鼠仰卧放置在手术台上，

然后解剖大鼠，认准了各个脏器的位置，然后用镊子

夹住脏器，轻轻分离脏器的周围组织，这样才能避免

伤及脏器，取得完整的脏器，最后将各个脏器用电子

天平称重，并做好记录。

1.5.4 生物力学性能的测定：选用股骨进行测量。

将取完血液和脏器的大鼠放置于手术台上，用手术

剪剪掉其上的肌肉等物质，股骨在上，胫骨则靠近脚

部，分离股骨和胫骨，剪去股骨周围的肌肉和结缔组

织，小心旋转股骨头大转子，将股骨取下，然后用纱

布轻轻的摩擦股骨，目的是去除股骨上面少量的肌

肉等杂质，用于生物力学性能的测定。采用的是三

点弯曲法，用BOSE ELECTROFORCE动态疲劳拉

伸压缩材料试验机进行测试。

1.6 统计学分析

将记录的所有数据资料进行数据分析处理。数

据处理的结果采用均数±标准差的方式表达，采用

SPSS 10.0软件进行软件分析。

2 结果

2.1 尿液生化指标的变化

尿液中Ca，P的含量，反映了骨细胞对其的吸收

情况的变化。尿液中Ca含量值，空白组、PEMFs组、

CCPEF组和PEMFs+CCPEF组与对照组比较，对照

组数据最大，变化显著（P＜0.05），说明双卵巢切除

动物模型成功。而CCPEF组、PEMFs组与对照组比

较，有一定的变化，表明低频脉冲电磁场与电容耦合

电场两者都具有治疗效果。而PEMFs组、CCPEF组

两组数据变化不大，说明两者效果相当。PEMFs+

CCPEF 组与 PEMFs 组、CCPEF 组两组相比无显著

性变化，说明综合治疗尿液中的Ca含量与单一治疗

的含量无显著差异。

尿液中P的含量同Ca含量变化近似，其中以对

照组最大，与其余 4 组相比具有显著性变化（P＜

0.05）。见表1。

2.2 血液生化指标的变化

SD 大鼠血液和尿液中的 Ca、P、ALP 含量同样

反映了骨细胞对它们的吸收变化状况。

表1 采用不同方法治疗骨质疏松后
尿液生化指标的变化 (x±s,mmol/L)

组别

空白组
对照组

PEMFs组
CCPEF组

PEMFs+CCPEF组
与对照组比较①P＜0.05，②P＜0.01，③与空白组比较，P＜0.05

例数

10
9
9
9
9

Ca

0.02±0.05②

0.13±0.37③

0.04±0.10①

0.05±0.17①

0.04±0.15①

P

11.43±2.62①

16.01±1.07③

9.86±1.74①③

10.33±3.28①

8.65±2.36①③
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血液生化指标中Ca值，五组相比不难看出以对

照组为最高（P＜0.05），说明骨质疏松动物模型制作

成功。PEMFs组跟CCPEF组数据相比较而言变化

不大（P＞0.05），说明 PEMFs与CCPEF的作用效果

差不多，PEMFs+CCPEF 组与 PEMFs 组、CCPEF 组

两组比较无显著变化，说明两者综合治疗与单个治

疗相比，血液中Ca值的变化不大。

血液生化指标中P值，以对照组为最高，对照组

与空白组比较，有明显的变化（P＜0.01），PEMFs组、

CCPEF组与对照组比较，有一定的变化（P＜0.05），

表明 PEMFs 与 CCPEF 均具有良好的治疗效果，

PEMFs+CCPEF组有一定的变化（P＜0.05），同样说

明两个综合治疗与单一治疗血液中P值变化不大。

血液生化指标中 ALP 值，对照组、PEMFs 组、

CCPEF 组、PEMFs+CCPEF 组明显增加，以对照组

ALP 值为最高，对照组与空白组比较，有明显变化

（P＜0.01），PEMFs 组、PEMFs+CCPEF 组和 CCPEF

组与对照组比较，有一定差异（P＜0.05），可以看出

PEMFs 组、PEMFs+CCPEF 组、CCPEF 组中的 ALP

值有明显的下降。见表2。

2.3 脏器（子宫）的变化

子宫是分泌雌激素的重要器官，子宫质量的差

异，表明各种治疗方法对 OP 进行治疗后雌激素的

变化。双卵巢切除手术后，对照组、PEMFs 组、

CCPEF 组、PEMFs+CCPEF 组 SD 大鼠体重显著上

升，且明显高于空白组，同时与空白组相比，对照组、

PEMFs 组、CCPEF 组、PEMFs+CCPEF 组的子宫质

量明显减轻，子宫系数（子宫mg/体质量g）均有显著

的变化（P＜0.01），这一现象表明双卵巢切除术所做

的动物模型成功了。与对照组相比较，空白组、

PEMFs组、CCPEF组、PEMFs+CCPEF组这四组中，

空白组具有显著的变化（P＜0.01），而 PEMFs 组、

CCPEF组、PEMFs+CCPEF组子宫系数虽有所增加，

但是三者之间没有显著的变化（P＞0.05）。见表3。

2.4 骨生物力学性能指标的变化

采用三点弯曲法测量，测得股骨最大应力，即骨

单位面积上所能承受的最大载荷[9]。股骨最大应力

中，对照组与空白组相比，变化显著（P＜0.01），同时

也说明造模成功。对照组最低，与空白组、PEMFs

组、CCPEF组、PEMFs+CCPEF组相比，具有明显的

变化（P＜0.01）。而 PEMFs 组、CCPEF 组、PEMFs+

CCPEF组与对照组比较，最大应力明显增强，说明

治疗效果明显，接近于空白组（P＜0.01）。PEMFs组

与 CCPEF 组对比发现两者差距不大，说明 PEMFs

与CCPEF治疗方法各异，均有显著效果，各有优缺

点。PEMFs+CCPEF组与PEMFs组、CCPEF组这两

组比较，最大应力有一定的差异（P＜0.05），说明

PEMFs配合CCPEF治疗比两者单一的治疗效果明

显，治疗方法更佳。见表4。

3 讨论

骨质疏松是一个随着年龄的增长骨质不断变化

的一类疾病，目前全世界OP患者已有 2亿多，骨质

疏松及其导致的骨折已经俨然跃居常见病、多发病

的第七位，严重危害老年人健康及给国家和家庭造

成了沉重的经济负担。目前对于OP的治疗方法有

很多。其中低频脉冲电磁场和电容耦合电场就是其

表2 采用不同方法治疗骨质疏松后
血液生化指标的变化 (x±s)

组别

空白组
对照组

PEMFs组
CCPEF组
PEMFs+

CCPEF组
与对照组比较：①P＜0.05，②P＜0.01；与空白组比较：③P＜0.05，④
P＜0.01

例数

10
9
9
9

9

Ca（mmol/L）

2.45±0.06
2.88±0.12③

2.53±0.15①

2.57±0.08①

2.49±0.07①

P（mmol/L）

1.36±0.22②

1.55±0.26④

1.44±0.29①

1.42±0.19①

1.46±0.16①

ALP（U/L）

106.75±11.93②

306.22±25.72④

176.78±18.43①③

182.66±22.85①③

153.23±16.64①③

表3 采用不同方法治疗骨质疏松后
脏器（子宫）的变化 (x±s)

组别

空白组
对照组

PEMFs组
CCPEF组

PEMFs+CCPEF组
与对照组比较①P＜0.05，②P＜0.01；与Blank组比较：③P＜0.05，④
P＜0.01

例数

10
9
9
9
9

体重（g）

300.29±42.45①

384.34±35.82④

338.74±32.22①

339.43±28.78①

344.75±37.83①③

子宫系数（mg/g）

1.98±0.45②

0.25±0.06④

0.26±0.03①④

0.28±0.09①④

0.26±0.02①④

表4 采用不同方法治疗骨质疏松后
骨生物力学性能的变化 (x±s)

组别

空白组
对照组

PEMFs组
CCPEF组

PEMFs+CCPEF组
与对照组比较：①P＜0.05，②P＜0.01；③与空白组比较P＜0.01

例数

10
9
9
9
9

股骨最大应力（MPa）

1183.46±58.23②

926.10±43.55③

1082.76±52.30①

1078.63±54.28①

1135.18±48.70②
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中两种成熟有效的治疗方法，它具有非侵入性、无风

险、投入小、适应范围广、操作方便等诸多优点。

到目前为止，虽然PEMFs、CCPEF治疗OP的作

用机制还不明确，但它的疗效已经通过临床得到了

很好的验证，具有治疗时间短、方便无痛苦、成功率

高、无不良反应等其他治疗方法无法比拟的优点。

骨质疏松类型比较多，无法兼顾全部，本课题是针对

Ⅰ型绝经后OP展开的研究。

从体重变化、子宫系数、生化指标、骨最大应力

数据参数看到，对照组与空白组相比较，均具有显著

差异（P＜0.01），说明卵巢切除SD大鼠模型制作成

功；PEMFs组、CCPEF组、PEMFs+CCPEF组与对照

组的数据比较，均具有一定的差异（P＜0.05），说明

PEMFs、CCPEF、PEMFs+CCPEF这三种治疗方式均

具有治疗骨质疏松的作用；PEMFs组与CCPEF组比

较，无显著差异，说明低频脉冲电磁场与电容耦合电

场治疗效果差不多，各有优缺点；PEMFs+CCPEF组

与 PEMFs 组、CCPEF 组比较，除了 Ca、P、ALP 参数

数据外，其他参数均具有一定的变化（P＜0.05），说

明电容耦合电场综合低频脉冲电磁场的治疗方式比

它们单一的治疗方式效果更好。

在成骨的过程中，血清ALP 水解磷酸酯，产生

磷酸，便于羟基磷灰石的沉积，有利于骨的形成[10]，

ALP 的活性一定程度上反映了成骨细胞的活性。

当血液中ALP含量升高时，表明成骨细胞的活动增

加，说明ALP的出现是成骨分化的开始。而血液中

ALP一半是由骨产生的，还有一些来源于肝脏[11]。卵

巢切除后，雌激素水平骤然降低，成骨细胞和破骨细

胞的形成速率发生变化，骨量丢失加重，使得成骨细

胞分泌的ALP增多，进而引起血清中的ALP升高[12]。

白孟海等[13]对切除卵巢的大鼠进行PEMFs治疗，发

现血清中ALP含量下降。从血清中ALP含量可以

看出，对照组ALP含量比空白组高，这是由于骨质

疏松模型的形成所造成的，而FEMFs组、CCPEF组、

PEMFs+CCPEF组经过对动物模型进行治疗后，血

清中ALP含量下降，说明成骨细胞活性下降，成骨

细胞分化减少，那么骨形成增加，在一定程度上也能

够说明ALP可以对抗骨丢失，促进骨重建，结果表

明三种方式的治疗均有助于阻止骨质疏松的发生，

而血清中ALP含量越低说明对OP的效果越好。

人体内Ca、P含量的平衡是由多种激素共同调

控的，如维生素 D、甲状旁腺激素（parathyroid hor-

mone, PTH）、降钙素（calcitonin, CT）等，在它们的

精细调节下，避免 OP 的发生。维生素 D 是固醇类

激素，主要作用是促进肠道和肾小管对Ca的吸收，

提高血 Ca 含量。PTH 的主要作用是增加 Ca 的吸

收，减少Ca的排出，PTH也是骨转换的重要调节因

子，当血Ca含量下降到一定程度，PTH水平就会改

变，是血钙浓度调节的重要因子。CT的主要作用是

抑制骨吸收，减少Ca、P的重吸收，使血Ca降低[14]。

而人体内的P以无机物和有机物两种形式存在，在

骨组织中发挥作用的P是一种无机磷，它与Ca及其

他的一些成分共同构成羟基磷灰石。卵巢切除后，

Ca、P 含量明显降低，而通过 FEMFs、CCPEF 治疗

后，Ca、P 含量有显著的增加，说明 FEMFs、CCPEF

对Ca、P具有一定的调节作用，从而起到治疗骨质疏

松的目的。

骨质疏松引起的骨折是由于骨刚度的降低造成

的，而决定骨刚度的因素包括骨量和骨质量。我们

可以从两个方面来观察骨的生物力学性能，一是形

态、骨量及组织的分布，二是材料性能即骨质量。从

第一点可以看出，可以通过测量骨形态学和骨密度

等来进行观察，而第二点材料性能是一个综合指标，

与骨骼的结构、骨转化率、基质矿化程度、微损害聚

集、胶原特性/矿化程度等多种因素有关[15]。骨质疏

松之所以能引起骨折就是由这两点决定的，通俗一

点说，骨骼只有同时具备了刚度和韧性，才可以承受

更重的压力，两者缺一不可。所以在研究骨质疏松

症的过程中，众多的参考指标中，骨的生物力学性能

指标是最重要的指标之一。而测量的参考指标有很

多，包括最大载荷、弹性载荷、最大挠度、弹性挠度、

骨最大应力、骨弹性应力、刚性系数、弹性模量、最大

应变、弹性应变等，其中本实验值参考其中的最大应

力[16]。

骨的最大应力是指骨单位面积上所承受的最大

载荷，是骨的固有特性的外部反射。骨力学性能下

降的原因，不仅包括骨量的丢失，还包括骨的结构遭

到破坏，所以骨小梁的微结构所起到的作用不容忽

视。卵巢切除后，导致骨小梁结构不良，骨小梁数

目、骨小梁宽度、骨组织比例及骨小梁连接密度显著
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减小，结构模型指数和骨小梁间隙显著增大，骨小梁

出现断裂甚至消失，导致了骨力学性能的下降。从

实验数据可以看出，对照组的骨应力最小，说明该组

由于骨质疏松的产生，骨质丢失比较严重，而通过

FEMFs、CCPEF治疗后，骨最大应力明显增加，说明

低频脉冲电磁场与电容耦合电场都具有治疗骨质疏

松的作用，可以防止骨丢失。PEMFs+CCPEF组骨

应力最接近于空白组，且比FEMFs组、CCPEF组的

骨应力大，说明电容耦合电场配合低频脉冲电磁场

治疗效果更好。

通过以上的实验证明，FEMFs、CCPEF 对于治

疗骨质疏松症有良好的治疗效果，并初步验证了电

容耦合电场配合低频脉冲电磁场对骨质疏松的治疗

效果优于FEMFs、CCPEF的治疗效果。

希望通过本课题的研究，能为骨质疏松症的治

疗提供一些有用的参考数据，为优化参数提供可靠

的信息，为国产低频脉冲磁场发生器的开发提供参

考。同时通过两者结合治疗的方案，为骨质疏松的

治疗探索更好的方法。
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