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摘要目的：明确低频正弦波交变电磁场对缺铁性贫血大鼠贫血改善的作用效果，为其未来的临床应用提供实验依据。方法：雄性

断乳的 SPF级 Sprague-Dawley（SD）大鼠，共 36只，随机的等分为空白对照组（n=12）、缺铁性贫血组（n=12）和缺铁性贫血 +电磁

场刺激组（n=12）。缺铁性贫血组和缺铁性贫血 +电磁场刺激组的大鼠饲养以低铁饲料和去离子水，每周尾静脉放血 1 mL。空白

对照组大鼠饲养以常规饲料和普通蒸馏水，且不予尾静脉放血。对缺铁性贫血 +电磁场刺激组的 12只大鼠施加全身低频交变电

磁场刺激，每天刺激 2小时，连续刺激 10周。实验结束后提取大鼠血液样本，使用氰化高铁血红蛋白法进行测定全血血红蛋白含

量，使用专用试剂盒测定血清铁和总铁结合力；提取肝脏和脾脏组织，对肝脏铁和脾脏铁含量进行测定。结果：全身暴露低频交变

电磁场刺激显著提高了缺铁性贫血大鼠体重（P<0.05），提升了其血清铁含量（P<0.05），显著提高全血血红蛋白含量（P<0.05），并
显著降低了缺铁性贫血大鼠血清总铁结合力（P<0.05）；同时，电磁刺激也显著提高了缺铁性贫血大鼠肝脏铁和脾脏铁含量（P<
0.05）。结论：交变电磁场作为一种经济、安全、无创的物理作用方式，具有较为显著的缺铁性贫血的改善效果。
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The Mitigatory Effects of Low-frequency Alternating Electromagnetic Fields
on Iron-deficiency Anemia in Rats*

To investigate the potential effects of low-frequency sin-wave alternating electromagnetic fields on

iron-deficiency anemia in rats, and to offer experimental evidence for its future potential clinical application. Thirty six weaning

male Sprague-Dawley (SD) rats were randomly and equally assigned into the blank control (Control, n=12), iron-deficiency anemia (IDA,

n=12) and iron-deficiency anemia with alternating electromagnetic fields stimulation (IDA+EMF, n=12) groups. The rats in the IDA and

IDA+EMF groups were fed with low-iron diet and deionized water, and also subjected to blooding at caudal vein once per week. The rats

in the blank control group were fed with the regular rodent chow and distilled water without blooding at caudal vein. The rats in the

IDA+EMF group were exposed to whole-body sin-wave alternating electromagnetic magnetic fields with 2 hours per day for 10

consecutive weeks. After the experiment, all rats were sacrificed and the blood samples were collected. The whole-blood hemoglobin

concentration was determined using the cyanomethemoglobin method, and the serum iron and total iron binding capacity were quantified

using the specific kits. The liver and spleen tissues were also extracted and the liver iron and spleen iron levels were also determined.

Whole-body exposure to alternating electromagnetic fields significantly increased the body weights in iron-deficiency anemia

rats (P<0.05), enhanced serum iron secretion (P<0.05), promoted whole-blood hemoglobin expression (P<0.05), and also decreased total
iron binding capacity in iron-deficiency anemia rats (P<0.05). Moreover, electromagnetic stimulation also significantly increased the liver

iron and spleen iron concentrations in iron-deficiency anemia rats (P<0.05). Treatment with alternating electromagnetic

fields, as a kind of economic, safe and non-invasive biophysical method, exhibits significantly ameliorative effects on iron-deficiency

anemia.
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前言

缺铁性贫血是指机体对铁的需求与供给失衡所诱发的最

为常见的一种贫血性疾病，它由机体中用于合成血红蛋白的存

储铁消耗殆尽，继之红细胞内铁缺乏从而引起的小细胞低色素

性贫血[1-3]。缺铁性贫血的前期主要临床表现有头晕、眼花、四肢

乏力、脸色发黄、毛发干燥等症状，它不仅能够造成机体免疫能

力的下降，同时还能够对消化系统、神经系统以及心血管细胞

造成损伤[4]。据统计研究报道，全世界的缺铁性贫血患者人数约

占总人口的近 30%，且在儿童中的发病率则更高，而这一数量

还有持续增加的趋势[5]。缺铁性贫血也被世界卫生组织定义为

四大营养缺乏症之一[6，7]。因此，探索有效、经济且安全的对抗缺

铁性贫血的临床治疗方法具有重要意义[8]，尤其能够惠及到贫

困地区的缺铁性贫血患者[9，10]。目前，临床上对于缺铁性贫血的

常规治疗方案是补充铁制剂，包括有机铁剂（主要有血红素铁、

氨基酸铁、有机酸亚铁等）和无机铁剂（主要包括氯化亚铁和硫

酸亚铁）。但铁剂的主要问题是生物利用率低，且常会引起腹泻

等肠道不适症状，且部分铁剂价格相对较高，难以普及至广大

贫困地区患者[11，12]。

电磁治疗作为一种最为常见的物理因子治疗手段，其生物

效应已经得到国内外学者的广泛关注[13]。大量研究证实电磁场

能够加速骨折愈合、促进软组织损伤修复、消炎止痛以及降低

血糖和血脂具有积极的治疗效果[13-15]。电磁场的安全性也已于

上世纪 70年代末得到美国 FDA的批准认证[13]。有研究表明，

电磁场刺激能够显著的促进机体对血红蛋白的合成，并显著增

加血液中血小板和红细胞含量[16，17]。但是，是否电磁场能够对缺

铁性贫血产生一定的改善效果，目前国内外尚未见相关的文献

报道。在本研究中，我们通过使用 "低铁饲料 +去离子水喂养

+尾静脉放血协同作用方法 " 诱导断乳大鼠在生长过程中产

生缺铁性贫血症状，探索低频正弦波交变电磁场对大鼠缺铁性

贫血的改善效果，为其未来的临床应用提供重要的实验依据。

1 材料与方法

1.1 实验仪器和试剂

大鼠用常规基础饲料和低铁饲料（购于第四军医大学实验

动物中心）；戊巴比妥钠溶液（购于美国 Sigma公司）；血清铁和

血清总铁结合力检测试剂盒（购于南京建成生物工程研究所）；

Thermo紫外分光光度计（Genesys 10型，购于美国 Thermo 公

司）；原子吸收分光光度计（AA700 型，购于美国 Perkin Elmer

公司）；低频正弦波交变电磁场发生系统（课题组自行研制）；磁

场测量用高斯计（Model 455型，购于美国 Lakeshore公司）；酶

标仪 （Model 680，购于美国 Bio-Rad 公司）；电子天平

（AEG-120T，购于日本 Shimadzu公司）。

1.2 缺铁性贫血实验动物模型的构建

雄性断乳的 SPF级 Sprague-Dawley（SD）大鼠，共 36 只，

体重 75.6 ± 4.2 g，购于第四军医大学动物实验中心。36只大

鼠进入本实验室后，以常规的基础饲料适应性喂养 3天。大鼠

饲养于温度（23± 2℃）和相对湿度（50~60%）可控的 SPF级实

验室环境，每日光照 12小时。大鼠喂养以专用的蒸馏水和标准

的大鼠饲料。将 36只断乳大鼠随机等分为 3组，分别为：空白

对照组（Control），缺铁性贫血组（IDA）和缺铁性贫血 +电磁场

刺激组（IDA +EMF），每组 12只。缺铁性贫血组和缺铁性贫血

+电磁场刺激组的大鼠饲养以低铁饲料（铁含量比例为 8.9

mg/kg），同时喂养以去离子水，同时每周通过尾静脉穿刺法放

血 1 mL。空白对照组大鼠饲养以常规的基础饲料，喂养以专用

的蒸馏水，并不予尾静脉放血。对缺铁性贫血 +电磁场刺激组

的 12只大鼠施加全身低频交变电磁场刺激，每天刺激 2小时，

连续刺激 10周。空白对照组和缺铁性贫血组的 24只大鼠同样

放入电磁发生线圈中，但线圈中不通以交变电流，作为假电磁

场暴露。

1.3 电磁场发生装置

本实验中使用的用于对缺铁性贫血进行全身电磁暴露的

电磁场发生系统主要由电信号输出模块和 Helmholtz线圈两部

分组成。在电信号输出模块中，以MSP430F149单片机控制芯

片为核心，可以实现正弦波交变电流、三角波交变电流以及方

波交变电流等电流弱信号波形的输出。MSP430F149单片机输

出的弱电流信号经大功率的功率放大 OPA549芯片进行信号

的调制和放大后，弱电流信号被调制放大为强电流信号。随后

强电流信号输出至 Helmholtz线圈，便在线圈中产生空间电磁

场。输出至 Helmholtz线圈的电流信号，其输出强度为 0~10A

线性可调，其输出频率为 0~100 Hz线性可调，并可在人机交互

的液晶触摸屏上实时的显示输出的电磁场波形及相关参数。

Helmholtz线圈由两个等轴并排放置的、直径为 80 cm的圆形

线圈组成。两个圆形线圈的匝数均为 500，两个线圈以 40 cm

的间距等轴并排放置。通过 Helmholtz线圈的 "电流 -磁场 "

计算公式可以获得输入电流与 Helmholtz线圈输出磁场的正比

关系。通过调整输入的电流参数，使 Helmholtz线圈的轴线方向

上的输出磁场波形的峰 -峰值达到 20 Gs，频率为 15 Hz。使用

LakeShore 455高斯计测量电磁场的有效值约为 7 Gs。在进行

磁场刺激的实验过程中，将大鼠置于自制的塑料笼中，笼底部

位于 Helmholtz线圈中轴线上，使大鼠所接受暴露的磁场剂量

尽可能均匀，通过高斯计测量大鼠在笼子活动区域的磁场空间

分布偏差小于 15%。

1.4 血清铁、总铁结合力及全血血红蛋白的检测

经 15 Hz的低频交变电磁场刺激 10 周后，空白对照组

（Control），缺铁性贫血组（IDA）和缺铁性贫血 +电磁场刺激组

（IDA +EMF）的全部 36只大鼠经过体重称量后，全部采用过量

的戊巴比妥钠将大鼠进行麻醉，行腹主动脉穿刺法取血。通过

腹主动脉穿刺取血可获得约 10 mL的动脉血，将 10 mL的动

脉血等分分装成两瓶，每瓶约 5 mL。其中一瓶动脉血液样本用

于全血血红蛋白的检测。全血血红蛋白的定量使用氰化高铁血

红蛋白法进行测定。其主要步骤为：制备氰化高铁工作液，主要

成分包含 140 mg/L的 NaHCO3、50 mg/L的 KCN、200 mg/L的

K3Fe(CN)6，以去离子水为溶剂。将制备的 2.5 mL的氰化高铁工

作液中加入全血 10 滋L，震荡混合均匀后于室温环境 20 min，

于 540 nm的波长下测定样品的吸光度。另外一瓶动脉血液样

本于室温环境中静置 20 min，随后离心 20 min，即可获得血清

样本，将血清样本保存于 -70℃备用。血清铁和血清总铁结合力

采用南京建成生物工程研究所提供的试剂盒进行测定，具体步

骤按照各自试剂盒的说明书进行。
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图 1交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠体重的影响（n=12），

Control为空白对照组，IDA为缺铁性贫血，IDA+EMF为缺铁性贫血 +

电磁场刺激组

Fig. 1 Effects of time-alternating electromagnetic fields on the bodyweights

of rats with iron-deficiency anemia (n=12). Control, the blank control group;

IDA, the iron-deficiency anemia group; IDA+EMF, the iron-deficiency

anemia exposed to time-alternating electromagnetic fields group

图 2交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠血清铁和血清总铁结合力的作用效果（n=12），Control为空白对照组，IDA为缺铁性贫血，IDA+EMF为

缺铁性贫血 +电磁场刺激组。

Fig.2 Effects of time-alternating electromagnetic fields on serum iron and serum total iron binding capacity (TIBC) of rats with iron-deficiency anemia

(n=12). Control, the blank control group; IDA, the iron-deficiency anemia group; IDA+EMF, the iron-deficiency anemia exposed to time-alternating

electromagnetic fields group.

1.5 肝脏铁和脾脏铁含量的检测

经低频交变磁场刺激 10周后，空白对照组（Control），缺铁

性贫血组（IDA）和缺铁性贫血 +电磁场刺激组（IDA +EMF）的

全部 36只大鼠采用过量戊巴比妥钠将大鼠进行安乐死后，提

取全部大鼠的肝脏和脾脏组织。分别将肝脏组织和脾脏组织中

加入体积比为 4：1的硝酸和高氯酸，随后进行加热处理，直至

溶解的溶液变为无色。随后，将余酸蒸发至近干后，行冷却、定

容和稀释处理，使用原子吸收分光光度计对肝脏和脾脏的铁含

量进行测定。

1.6 统计学分析

对本研究中所获得的实验数据使用 Windows 版本的

SPSS 18.0软件进行统计学分析和比较。空白对照组（Control），

缺铁性贫血组（IDA）和缺铁性贫血 + 电磁场刺激组（IDA

+EMF）的各参数（包括体重、血清铁、血清总铁结合力、全血血

红蛋白、肝脏铁、脾脏铁）的统计学差异评估均采用单因素方差

分析（One-way ANOVA）进行分析。如果发现存在差异，则使用

Bonferroni检验法进行数据的两两样本差异检验比较分析。本

研究的所有数据均使用平均值± 标准偏差（S.D.）进行显示，P<
0.05被定义为有显著的统计学差异。

2 结果

2.1 交变电磁场刺激对于糖尿病大鼠体重的影响

相比于正常的对照组断乳大鼠，以低铁饲料 +去离子水喂

养 +尾静脉放血法诱导的断乳大鼠在喂养 3周后开始出现显

著的缺铁性贫血体征，包括皮肤逐渐失去光泽且越发变苍白、

皮毛开始变的粗糙，同时出现食欲下降、生长缓慢以及活动量

显著降低等体征，揭示缺铁性贫血大鼠模型构造成功。在电磁

场刺激的第 10周后处死大鼠，在大鼠处死前，空白对照组、缺

铁性贫血组以及缺铁性贫血 +电磁场刺激组的大鼠体重如图

1所示。低铁饲料协同去离子水喂养的大鼠相比于正常饲料喂

养的大鼠，其体重含量显著降低（P<0.01）；缺铁性贫血 +电磁

场刺激组的大鼠体重显著高于缺铁性贫血组大鼠的体重（P<
0.05）。
2.2 交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠血清铁和血清总铁

结合力的影响

空白对照组、缺铁性贫血组以及缺铁性贫血 +电磁场刺激

组的大鼠的血液进行离心后提取各组大鼠的血清，对于各组大

鼠血清铁和血清总铁结合力的检测结果如图 2所示。相比于空

白对照组的大鼠，缺铁性贫血组大鼠的血清铁含量显著降低

（P<0.01）；同时，缺铁性贫血组大鼠的血清总铁结合力含量显
著高于空白对照组（P<0.01）。经过 10周的低频交变电磁场刺

激后，缺铁性贫血 +电磁场刺激组大鼠的血清铁含量显著高于

缺铁性贫血组大鼠（P<0.01），而缺铁性贫血 +电磁场刺激组大

鼠的血清总铁结合力含量显著低于缺铁性贫血组大鼠（P<
0.01）。
2.3 交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠全血血红蛋白表达

分泌的影响

空白对照组、缺铁性贫血组以及缺铁性贫血 +电磁场刺激

组大鼠的全血血红蛋白的表达分泌量如图 3所示。行低铁饲料

+去离子水喂养 +尾静脉放血法诱导的缺铁性贫血组大鼠其

全血血红蛋白表达含量显著的低于行正常饲料喂养的空白对

照组（P<0.01）；我们的统计分析结果进一步表明，经 10周的全

身性的低频交变电磁场暴露后，缺铁性贫血 +电磁场刺激组大
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图 4交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠肝脏铁和脾脏铁含量的影响（n=12），Control为空白对照组，IDA为缺铁性贫血，

IDA+EMF为缺铁性贫血 +电磁场刺激组。

Fig.4 Effect of time-alternating electromagnetic fields on liver iron and spleen iron of rats with iron-deficiency anemia (n=12). Control, the blank control

group; IDA, the iron-deficiency anemia group; IDA+EMF, the iron-deficiency anemia exposed to time-alternating electromagnetic fields group.

图 3交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠全血血红蛋白表达分泌的

影响（n=12），Control为空白对照组，IDA为缺铁性贫血，

IDA+EMF为缺铁性贫血 +电磁场刺激组。

Fig.3 Effect of time-alternating electromagnetic fields on whole-blood

hemoglobin of rats with iron-deficiency anemia (n=12). Control, the blank

control group; IDA, the iron-deficiency anemia group; IDA+EMF, the

iron-deficiency anemia exposed to time-alternating electromagnetic fields

group.

鼠的全血血红蛋白的表达分泌量显著高于未经磁场暴露的缺

铁性贫血组大鼠的全血血红蛋白的表达含量（P<0.05）。

2.4 交变电磁场刺激对于缺铁性贫血大鼠肝脏铁和脾脏铁含

量的影响

大鼠处死后，分离三组大鼠的肝脏和脾脏，对其进行肝脏

铁和脾脏铁含量检测。空白对照组、缺铁性贫血组以及缺铁性

贫血 +电磁场刺激组大鼠的肝脏铁和脾脏铁表达含量如图 4

所示。经过低铁饲料 +去离子水喂养 +尾静脉放血法诱导的缺

铁性贫血组大鼠相比于正常饲料喂养的空白对照组大鼠，其肝

脏铁和脾脏铁含量均显著降低（P<0.01）；经 10周的低频交变

电磁场刺激后，经电磁场刺激的缺铁性贫血大鼠相比于未经电

磁场刺激的缺铁性贫血，其肝脏铁和脾脏铁含量均显著升高

（P<0.01）。

3 讨论

铁作为红细胞内血红蛋白生成的重要原材料，是机体必需

的最重要的微量元素之一，它参与肌红蛋白的合成，同时还在

细胞色素和血红蛋白的合成中发挥至关重要的作用，还参与多

种氧化酶的合成。因此，铁在机体代谢过程中起着极其重要的

作用，如果机体缺铁严重就会导致缺铁性贫血的发生[18]。缺铁

性贫血是最常见的贫血类型，据研究报道，在美、英等发达国

家，约有近 40%的孕妇以及 20%的孕龄妇女患有缺铁性贫血；

而在发展中国家，约有 2/3的孕龄妇女和儿童存在缺铁现象，

其中近一半的患者患有缺铁性贫血[19]。缺铁性贫血能够对机体

的多个系统造成损伤，包括心血管系统、消化系统、免疫系统和

神经系统等。因此，对缺铁性贫血的预防和治疗具有十分重要

的临床价值。

在本研究中，我们采用 "低铁饲料 +去离子水喂养 +尾静

脉放血协同作用法 "诱导断乳大鼠产生缺铁性贫血动物模型，

该方法已被证实是一种构建缺血性贫血动物模型的有效方法
[20]。我们的研究发现，经 "低铁饲料 +去离子水喂养 +尾静脉

放血协同作用法 "诱导的所有断乳大鼠在诱导 3周后即表现

出了显著的缺血性贫血的特征，同时其体重相比于经常规饲料

喂养的空白对照组大鼠显著降低，这些大鼠所表现出的特征均

与人体的缺铁性贫血病征相似。但是，经 10周的全身交变磁场

刺激的缺血性贫血大鼠，其病症具有一定程度的改善，表现为

皮毛较为平顺、有光泽，活动能力有一定的提升；同时，其进食

和饮水量均较未经电磁场暴露的缺血性贫血大鼠具有较为显

著的改善。而我们的体重统计学分析也揭示，交变电磁场刺激

后，缺血性贫血大鼠的体重显著升高，揭示了低频交变电磁场

对于缺血性贫血具有潜在的调控作用。

血红蛋白是人体运载氧的重要蛋白质，它能够使红细胞具

备运载氧的功能，而血红蛋白也是诊断贫血的最重要指标之一
[21]。铁是机体合成血红蛋白的必需元素成分，充足的铁供应能

够维持机体血红蛋白的正常合成，而机体中铁含量不足则会引

起血红蛋白合成速率的降低，导致血红蛋白合成障碍。在本研

究中我们发现，经 "低铁饲料 +去离子水喂养 +尾静脉放血协

同作用法 "诱导的缺血性贫血大鼠，其血红蛋白含量含量显著

低于空白对照组，这与人体缺血性贫血的特征类似。而经低频

交变电磁场刺激后，缺血性贫血大鼠的全血血红蛋白含量显著

升高。

人体在正常的生理状态下有大约 1/3的转铁蛋白与铁结

合，这部分结合铁称血清铁。血清铁也是诊断缺铁性贫血的最
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重要指标之一[22]。血清总铁结合力是指血清中能够与全部的转

铁蛋白结合的最大铁量。因为铁在血清中除了转铁蛋白外，只

有及其微量的部分铁与其他蛋白质相互结合，因此通过测定转

铁结合力也能够简介发硬转铁蛋白的水平[23]。而通过对血清铁

和血清转铁结合力的协同检测定量则更能够较为准确的诊断

缺铁性贫血。本研究中，我们发现缺铁性贫血组的大鼠，其血清

铁显著低于空白对照组，而血清转铁结合力显著高于空白对照

组，进一步证实了我们所采用的 "低铁饲料 +去离子水喂养 +

尾静脉放血协同作用法 "能够有效的诱导缺铁性贫血的发生。

而经低频的 15Hz正弦波交变电磁场刺激后，血清铁含量显著

升高，血清总铁结合力显著降低。我们的血清分析结果进一步

的证实了交变电磁场对于缺血性贫血的改善效果。

肝脏和脾脏是机体铁存储的最主要的两个部位，而通过检

测肝脏铁含量和脾脏铁含量也能够反应缺血性贫血的严重程

度[24]。本研究中我们发现经模型诱导的缺铁性贫血大鼠，其肝

脏铁和脾脏铁含量显著低于空白对照组大鼠，揭示了缺铁性贫

血大鼠体内存储铁的耗竭。而经 10周的全身性的低频交变磁

场刺激后，缺铁性贫血大鼠体内肝脏铁和脾脏铁含量均显著升

高，揭示了低频交变电磁场提升了机体存储铁的能力。

本课题中，我们发现了低强度（20 Gs）、低频率（15 Hz）的

全身正弦波交变电磁场暴露 10周对于大鼠缺铁性贫血具有积

极的治疗效果，表现为缺铁性贫血大鼠体征的改善、全血血红

蛋白、血清铁、肝脏铁和脾脏铁含量的升高以及血清总铁结合

力的降低。我们的研究结果为明确和揭示电磁场对缺铁性贫血

的调控作用效果提供了重要依据。但是，我们仍有以下一些重

要疑问还未阐明。首先，交变电磁场对于缺铁性贫血的作用靶

点及其调控机制是什么，目前还不明确；其次，电磁场与缺铁性

贫血的相互 "量效关系 "还不明确，即正弦波交变电磁场的强

度和频率的不同，则可能产生的对于缺铁性贫血的作用效果也

可能不尽相同。是否正弦波交变电磁场对于缺铁性贫血的作用

存在着强度和频率的 "窗口参数 "[25]，目前还不明确。以上两个

问题也是课题组在下一步研究中将要重点系统回答的问题。总

之，我们通过动物实验证实了低频正弦波交变电磁场作为一种

经济、安全、无创的物理因子作用方式，能够对缺铁性贫血产生

积极的改善效果，本研究也为后续的临床研究开展提供了重要

的实验依据。
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