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【摘要】 　 随着我国人口老龄化加剧,骨质疏松症成为公共健康问题。 脉冲电磁场(pulsed electromagnetic fields,PEMFs)
作为一种非侵入性物理治疗方法在骨质疏松症治疗中具有重要意义。 本文综述了 PEMFs 治疗骨质疏松症的研究进展,包括

作用机制及临床治疗应用。 PEMFs 可作用于血管组织、软骨下骨、骨细胞等,促进血管生成、骨重建及改善骨微结构;影响成

骨细胞基因表达,抑制破骨细胞生成及调节相关信号通路等。 在临床治疗应用上,PEMFs 单独治疗可缓解疼痛、增加骨密度、
改善骨代谢指标;与钙剂、维生素 D、抗骨质疏松药物及运动治疗等方法联合应用具有协同作用,能进一步提高治疗效果,改
善患者生活质量。
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　 　 第七次全国人口普查的数据揭示了我国人口

老龄化的严峻现状,60 岁及以上人口占比高达

18． 70% ,总数达到 2． 64 亿。 这一趋势不仅影响着

社会结构,还带来了健康领域的挑战,尤其是肌肉

骨骼系统疾病的发病率随年龄增长而攀升[1]。 骨

质疏松这一老年人群中最为普遍的骨骼系统疾病,
以其导致的骨量减少、骨结构破坏、骨脆性增加及

易骨折等特征,严重降低了老年人的生活质量[2]。
骨质疏松症不仅致残率高,其漫长的治疗周期

与高昂的治疗费用,更是为患者家庭乃至整个社会

带来了沉重的经济和心理负担。 在此背景下,探索

经济、安全且有效的治疗方法显得尤为重要。 脉冲

电磁场(pulsed electromagnetic fields,PEMFs)作为一

种非侵入性的物理治疗手段,凭借其无创、安全、经
济的特点,在骨质疏松症的康复治疗中崭露头

角[3]。 PEMFs 的作用机制广泛而深入,它不仅能够

促进血管组织的再生,调节骨代谢过程,还能精细

地影响成骨细胞与破骨细胞之间的动态平衡,维护

软骨下骨的结构完整性。 此外,PEMFs 还能激活关

键的信号传导通路,调节离子通道的活性,以及调

控骨相关基因的表达,从而在加速骨修复、促进骨

形成等方面展现出显著的骨再生与重建能力。 本

文旨在综合探讨 PEMFs 在骨质疏松症治疗中的机

制与临床研究进展,为骨质疏松症的治疗提供新的

思路与策略。
1　 PEMFs 治疗骨质疏松症的机制

1. 1　 PEMFs 对血管组织的机制研究　 骨折是骨质

疏松症最常见的并发症之一,血管生长可以为骨折

愈合提供氧气和营养物质,因此 PEMFs 促进血管的

新生以及改变血管的血流动力学的研究则为骨折

愈合的治疗提供了重要思路。 血管内皮细胞的增

殖、迁移、小管生成能力对血管新生过程非常重要,
研究证明 PEMFs 可能通过诱导能量代谢的重编程

和线粒体的分裂,促进人脐静脉内皮细胞( human
umbilical vein endothelial cells,HUVECs)的生成和提

高其增殖能力,降低 HUVECs 的凋亡水平,促进内

皮细胞迁移及小管生成活动,并且对 HUVECs 细胞

无明显毒性影响[6,7]。 不仅如此,PEMFs 还可以增

加血管内皮生长因子(VEGF)、成纤维细胞生长因

子 2(FGF2)、血管生成素-2(Ang-2)和其他血管生

成因子的表达水平,从而促进血管生成[8]。
干骺端和骨内膜中的毛细血管有一个特殊亚

群,将这一类毛细血管及内皮细胞称之为 H 血管,
其显示标志物 CD31 和内粘蛋白 ( endomucins,
Emcn)有较高表达。 Wang 等在绝经后骨质疏松症

小鼠模型中,发现 PEMFs 诱导成骨细胞和 CD31 偶

联,促进绝经后骨质疏松症小鼠模型中的血管内皮

细胞生长,并且在老年或绝经后骨质疏松的小鼠

中,H 型血管和相关骨祖细胞减少,促进 H 血管的

增加,同样也有助于骨折的愈合[4]。
另外,PEMFs 可通过 NO 依赖性机制诱导小动

脉扩张,血管舒张可以使微血管血流量增加,改善

骨髓中的血液循环,提供更多的氧气和营养物

质[5],同样有助于骨组织再生。
1. 2　 PEMFs 对软骨下骨的机制研究　 软骨下骨位

于关节软骨下方,它为关节软骨提供了坚实的支

撑,就像建筑物的地基一样,保证关节能够在正常

的生理压力下维持其形状和功能。 在骨质疏松症

的发展过程中,软骨下骨往往是骨质流失较早且较
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为明显的区域,当软骨下骨的骨小梁稀疏、断裂时,
微小的动作都可能刺激骨内的神经末梢,产生疼

痛。 对 SD 自然衰老雄性大鼠进行 PEMFs 的干扰,
发现骨及软骨下骨的凋亡相关蛋白 Caspase-3、
Caspase-8 的 表 达 及 金 属 蛋 白 酶 ADAMTS-4、
ADAMTS-5 的 mRNA 及蛋白表达降低,骨软骨下骨

的骨密度、骨体积分数升高,通过显微 CT 扫描大鼠

关节样本发现骨小梁数量增加,骨小梁间距减小,
软骨下骨小梁排列较整齐,断裂现象较少见[6]。 骨

小梁厚度有降低趋势,延缓了关节退化,保留了软

骨下骨的完整性[7,8]。 并且在 66 例股骨头坏死患

者的脉冲电磁场治疗的结果回顾性分析中,证明

PEMFs 的短期治疗对关节软骨的炎症反应和软骨

下骨髓水肿有积极的影响[9]。
PEMFs 的长期治疗可以预防骨小梁断裂和软

骨下骨的塌陷,保护了关节结构的完整性,维持了

关节的稳定性,因而减少骨性关节炎、骨质疏松等

患者关节的疼痛和不适感,延缓患者疾病的进展,
提升患者的长期康复效果和生活质量。
1. 3　 PEMFs 对成骨细胞的机制研究　 在骨重建过

程中,成骨细胞起源于骨髓间充质干细胞 ( bone
marrow mesenchymal stem cells, BMSCs),此类干细

胞在多种生长因子 (例如骨形态发生蛋白, 即

BMPs)以及一些力学信号的刺激作用下,会逐渐分

化成为成骨细胞。 成骨细胞具备调节骨基质矿化

的重要能力,这对于骨折的愈合有着积极的促进

作用。
因此,利用 PEMFs 联合震荡疗法(亦称为动态

脉冲电磁场, D-pEMFs) 对人骨髓间充质干细胞

(hBMSCs)进行刺激。 研究结果证明,hBMSCs 在 D-
pEMFs 的作用下,成骨转录因子呈现出更为显著的

增强态势,这表明 D-pEMFs 的加入极大地促进了

hBMSCs 向成骨细胞的分化。 并且通过 RNA 测序

数据进一步揭示,在 D-pEMFs 的刺激之下,各类成

骨相关基因以及信号传导基因均发生了显著变化,
从而进一步强化了成骨细胞的功能与作用[10]。

利用 50 Hz、0． 6 mT 的低频 PEMFs 对体外培养

的大鼠颅骨成骨细胞进行处理。 实验结果显示,脉
冲电磁场能够有效提高成骨性基因 Osx、Col-I、Bmp-
2 以及成骨性蛋白的表达[11]。 同时,0． 16mT 和

0． 18mT 的 PEMFs 可使成骨细胞中的 ALP 活性增

强,并且上调了 BMP-2 mRNA 基因[12],进而有力地

促进成骨细胞的分化进程,加速了骨样组织的形

成,显著增强了成骨细胞的增殖能力以及细胞外基

质矿化能力,为骨质疏松情况下的骨重建提供了有

力的支持与帮助。

1. 4　 PEMFs 对破骨细胞的机制研究 　 有研究指

出,当破骨细胞的数量增多以及活性增强时,会使

骨吸收呈现过度活跃的状态,进而引发一系列骨

病[13],其中就包括骨质疏松症。 由此可见,抑制破

骨细胞的生成对于骨形成和重建具有重要意义。
核因子 κB 受体活化因子 ( RANK) / RANK 配体

(RANKL) / 骨保护素信号通路在破骨细胞的活性

与分化调节中起着关键作用;RANKL 更是被视作调

节破骨细胞分化以及骨代谢的重要因子[14]。
研究表明,PEMFs 能够通过抑制破骨细胞前体

(RAW 264． 7 巨噬细胞)的融合,减少破骨细胞的生

成。 具体而言,PEMFs 对 RANKL 的诱导作用呈现

出显著的抑制效果,例如:PEMFs 可明显降低多核

破骨细胞的形成、TRAP 活性以及破骨细胞生成相

关 基 因 ( 包 括 CTSK、 NFATc1 和 TRAP ) 的 表

达[15,16]。 另 外, 活 性 氧 ( reactive oxygen species,
ROS)是破骨细胞分化和形成的关键要素。 PEMFs
能够有效地减少破骨细胞分化过程中细胞内 ROS
的产生,并且通过清除细胞内 ROS 来抑制 RANKL
诱导的破骨细胞生成,进而维持骨稳态,促进骨形

成并抑制骨破坏[15]。 这意味着 PEMFs 能够降低骨

吸收能力以及降解骨细胞外基质的能力,对破骨细

胞的增殖、分化和功能均具有抑制作用。
破骨细胞作为负责骨吸收的唯一细胞,PEMFs

通过阻断破骨细胞增殖分化的关键步骤,进而降低

了骨的吸收。 破骨细胞是否可作为骨质疏松治疗

的靶点,目前临床相关数据还相对匮乏,这为今后

的临床研究提供了方向。
1. 5　 PEMFs 与初级纤毛的相互作用　 初级纤毛作

为一种基于微管且突出于细胞表面的细胞器,宛如

细胞的 “感受器” 与 “通讯器”。 它能够敏锐地感

知细胞外的各类信号,涵盖机械信号、化学信号以

及光信号等,并且通过释放与接收特定的信号分

子,和周围细胞进行有效的信息交流。 初级纤毛能

够检测外源性生物物理刺激,是检测 PEMFs 物理刺

激的传感器。 多囊蛋白 PC-1 / PC-2 复合物作为初

级钙通道,在初级纤毛中负责检测 PEMFs 的刺激,
并将刺激信号整合成细胞内的生化反应,进而促进

成骨细胞分化,改善骨表型[17]。 在 PEMFs 的刺激

下,体外破骨细胞的增殖、分化、成熟以及破骨细胞

的骨吸收能力均受到显著抑制,同时促进了成骨细

胞相关信号通路的激活。 但是一旦去除骨细胞中

的初级纤毛,PEMFs 平衡成骨细胞与破骨细胞活动

的能力便会减弱[17,18]。
BMPRII 作为骨形态发生蛋白(BMPs)的一种

亚型,是连接初级纤毛与 BMP-Smad1 / 5 / 8 通路的关
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键组成部分。 PEMFs 能够通过上调初级纤毛介导

的 BMPRII 表达,并激活 BMP-Smad1 / 5 / 8 信号传

导,从而刺激成骨分化以及成骨细胞的成熟[19]。
研究结果表明,在处理初级纤毛正常或消失的

大鼠颅骨成骨细胞的对比实验中发现,NO 与初级

纤毛相互依存。 PEMFs 通过激活 NO / cGMP 信号

通路,刺激初级纤毛拉长,并促进成骨细胞分化[20]。
另外,PI3K 能够将磷脂酰肌醇-4,5-二磷酸(PIP2)
磷酸化为磷脂酰肌醇-3,4,5 -三磷酸(PIP3),PIP3
作为第二信使激活 Akt,而 Akt 可调节多种细胞功

能,包括抑制细胞凋亡和促进细胞增殖。 这也很好

说明了初级纤毛的存在,是 PEMFs 可以激活 PI3K -
Akt 信号通路的必须条件。 PEMFs 的成骨作用依赖

于骨细胞上初级纤毛的存在,初级纤毛与骨代谢之

间存在紧密联系。 我们可以将调控初级纤毛作为

一种靶向治疗策略,应用于骨质疏松症的治疗

当中[21]。
1. 6　 PEMFs 对信号通路的影响　 成骨细胞起源于

BMSCs,在其发育过程中依次历经骨祖细胞、前成骨

细胞阶段,最终成为成骨细胞,且在成骨细胞阶段

其细胞外基质发生矿化,进而演变为骨细胞。 这一

演变历程涉及众多调控细胞增殖、分化以及成熟的

信号通路。
Wnt 配体作为一种分泌型糖蛋白,当它与细胞

膜上的 Frizzled 受体相结合时,会引发一系列纷繁

复杂的生化反应。 Frizzled 受体属于一种 7 次跨膜

蛋白,其胞外 N 端包含一个富含半胱氨酸的结构

域,能够与 Wnt 配体特异性结合[22]。 Wnt 蛋白与成

骨细胞膜上的 Frizzled 受体以及 LRP5 / 6 共受体相

互结合,形成复合体并激活下游信号。 被激活的信

号会促使 β-catenin 在细胞质内积聚,并转运至细胞

核内。 在细胞核中,β-catenin 与 TCF / LEF 转录因

子相结合,激活 Wnt / β-Catenin 信号通路,最终促进

成骨细胞的分化、增殖以及骨基质的合成。 因此,
Wnt / β-catenin 信号乃是决定 BMSCs 向成骨细胞定

向分化的关键分子[23,24]。 IL-1β 能够通过激活 NF -
κB 通路阻碍 BMSCs 的软骨形成,Song 等将 BMSCs
置于 PEMFs 环境中,研究结果显示,通过调节 Wnt /
β-catenin 信号传导能够减轻 IL-1β 诱导的炎症并上

调软骨形成标志物的表达,为炎症环境下的软骨形

成提供了一种潜在的治疗途径[25]。 Wu 等的研究结

果表明,PEMFs 能够通过增加 C3H10T1 / 2 细胞内

[Ca2+]i,当核质中 [Ca2+] i 增加后,β-catenin 被动

员并易位到 C3H10T1 / 2 细胞的细胞核中,激活间充

质细胞中的 Wnt-Ca2+ / Wnt-β-catenin 信号通路[26],
这增强了成骨细胞和骨细胞的生物活性,诱导成骨

过程的发生。
核因子 κB 受体活化因子配体(RANKL)与破骨

细胞前体细胞表面的核因子 κB 受体活化因子

(RANK)相结合,诱导激活 NF-κB,调控破骨细胞分

化相关基因的表达,促进破骨细胞的分化成熟与活

化。 PEMFs 刺激成骨细胞分泌的骨保护素 OPG,可
作为分泌型 RANKL 的受体,与 RANK 竞争性结合

RANKL,从而抑制破骨细胞的生成与活化。 RANK /
RANKL /骨保护素信号通路是调节破骨细胞分化、
活化及功能的关键信号通路,对于维持骨量平衡起

着至关重要的作用[27]。
由此可见,PEMFs 的刺激对于细胞内信号通路

的调控意义重大。 其主要通过调控 Wnt / β-Catenin
信号通路、BMP-BMPRII-Smad1 / 5 / 8 信号途径以及

PI3K-Akt 信号通路(在 “与初级纤毛的相互作用”
中提及)来激活成骨细胞的骨形成功能(如图 1 所

示),同时通过调控 RANK / RANKL / 骨保护素信号

通路来抑制破骨细胞的骨吸收功能(如图 2 所示),
进而达到增加骨密度、改善骨质疏松状况的目的。
2　 PEMFs 治疗骨质疏松症的临床应用

2. 1　 单独作用　 疼痛是骨质疏松症患者最常见的

症状之一,严重影响患者的生活质量。 PEMFs 治疗

能够明显缓解患者的疼痛症状,改善生活质量。
PEMFs 通过作用于神经末梢和疼痛传导通路,抑制

疼痛信号的传递,从而达到镇痛效果[28]。 此外,在
课题组前期临床研究发现,部分骨质疏松患者存在

血液高凝状态[29]。 PEMFs 促进局部血液循环,降低

血液的粘度,减少血液中红细胞的聚集。 经过

PEMFs 治疗后,血液在血管中的流动性更好,加速

炎症物质的吸收和代谢,进一步缓解疼痛和为骨损

伤愈合提供更多营养。
课题组前期研究还发现,PEMFs 单独治疗能够

显著增加骨质疏松症患者的骨密度,具有特定参数

的 PEMFs 治疗疗程与抗骨质疏松药物(如阿仑膦

酸钠)治疗具有同等效力[30]。 众多临床研究表明,
通过双能 X 射线吸收法(DXA)等检测手段发现,经
过一定疗程的 PEMFs 治疗后,患者的腰椎、股骨颈

等部位的骨密度均有不同程度的提高[31]。 PEMFs
治疗能调节骨代谢指标,反映骨形成和骨吸收的动

态平衡。 血清碱性磷酸酶(ALP)、骨钙素(OCN)等
是骨形成指标,尿钙 /肌酐比值、血清Ⅰ型胶原交联

C-末端肽(CTX-Ⅰ)等是骨吸收指标。 PEMFs 治疗

后,患者血清中 ALP、OCN 等骨形成指标水平升高,
而尿钙 / 肌酐比值、CTX-Ⅰ等骨吸收指标水平降

低,表明 PEMFs 可促进骨形成,抑制骨吸收,改善骨

代谢状态[32]。

961　 实用医院临床杂志 2025 年 5 月第 22 卷第 3 期　



图 1　 PEMFs 影响成骨细胞内信号通路的机制示意图

图 2 PEMFs 影响破骨细胞内信号通路的机制示意图

2. 2　 联合治疗作用　 钙剂和维生素 D 是骨质疏松

症治疗的基础药物,与 PEMFs 联合应用可具有协同

作用。 PEMFs 联合钙剂和维生素 D 治疗骨质疏松

症,患者的骨密度增加幅度明显大于单独使用钙剂

和维生素 D 或 PEMFs 治疗[33]。
PEMFs 与抗骨质疏松药物如双膦酸盐等联合

使用也显示出较好的治疗效果。 双膦酸盐通过抑

制破骨细胞活性减少骨吸收,与 PEMFs 联合应用

时,可在抑制骨吸收的同时促进骨形成,进一步提

高骨密度和改善骨质量[34]。
运动疗法是骨质疏松症治疗的重要组成部分,

与 PEMFs 联合应用可增强治疗效果。 运动可以通

过机械应力刺激骨组织,促进骨形成,而 PEMFs 则

从生物物理和神经内分泌等方面调节骨代谢。 两

者联合使用,可在不同层面发挥作用,共同促进骨

健康[35]。 接受 PEMFs 联合递增负荷功率自行车运

动治疗的骨质疏松患者,其骨密度增加幅度、肌肉

力量和身体平衡能力均优于单独 PEMFs 或运动疗

法治疗[36]。
3　 展望

PEMFs 在治疗骨质疏松症应用方面取得了一

定的研究进展。 在作用机制方面,PEMFs 治疗从组

织、细胞和分子层面都有积极作用,通过激活相关

信号通路,调节成骨细胞、破骨细胞和骨细胞的增

殖、分化、成熟和功能,促进骨关节周围组织生长,
对骨质疏松损伤的骨及关节进行重建、改善骨组织

微结构。 在临床中,PEMFs 与药物、运动治疗等联

合应用显示出很好的治疗效果和协同作用,为骨质

疏松症的治疗提供了更多的选择和可能性。
然而关于 PEMFs 治疗骨质疏松症的研究仍存

在不足之处。 例如,PEMFs 的治疗参数(如频率、强
度、波形等)尚未完全统一,不同研究之间的结果可

比性受到一定影响;其治疗机制虽然在多个层面有

了一定的认识,但仍需进一步深入研究,尤其是分

子层面的具体信号转导机制和基因调控网络还需

要更详细的阐明;临床研究的样本量相对较小,随
访时间较短,缺乏长期疗效和安全性的评估等。

未来的研究可以从以下几个方面展开:一是进

一步优化 PEMFs 的治疗参数,通过大样本、多中心

的临床研究确定最佳的治疗方案;二是深入探究
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PEMFs 治疗骨质疏松症的分子机制,为临床应用提

供更坚实的理论基础;三是开展长期的临床随访研

究,评估 PEMFs 治疗的长期疗效和安全性;四是加

强 PEMFs 与其他治疗方法的联合应用研究,探索更

加有效的综合治疗模式,以提高骨质疏松症的治疗

效果,降低骨折风险,改善患者的生活质量。
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