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摘要:肉碱是机体内重要的条件必需营养素 , 具有广泛的生理作用。男性附睾与精子中含有体内最高浓度的肉碱 ,

肉碱不仅在启动精子运动 、促进精子成熟和提高精子受精能力等方面具有重要作用 , 而且在调节 Sertoli细胞功能 、

保护精子对抗氧化损伤 、减少生精细胞凋亡 、抑制精子聚集等方面具有重要意义。 本文就肉碱在男性生殖中的作

用做一综述。
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Abstract:Carnitinesareimportantconditionallyessentialnutrientsintheorganism, withextensivephysiologicalfunctions, andhighly

concentratedintheepididymisandsperm.Carnitinesplayanimportantrolenotonlyininitiatingspermmotility, promotingspermmat-
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　　肉碱是一种广泛存在于机体组织中的小分子 、

水溶性的条件必需营养素 , 为氨基酸衍生物 ,在体

内具有重要的生理作用。肉碱主要功能是促进脂类

代谢 ,它既能将长链脂酰基带进线粒体基质 ,又能将

线粒体内产生的短链脂酰基输出 ,还可结合并排除

非生理性的脂酰基。体内肉碱缺乏时可影响线粒体

内游离脂肪酸的氧化 ,导致脂类在细胞质中聚集 ,不

能进入三羧酸循环 ,造成能量缺乏。此外 ,肉碱缺乏

造成乙酰辅酶 A在线粒体内积聚 ,对细胞产生毒性

作用
[ 1, 2]
。在男性生殖系统中 ,肉碱也具有重要生理

功能 ,肉碱不仅在启动精子运动 、促进精子成熟和提

高精子受精能力等方面具有重要作用
[ 3]
,而且在调

节 Sertoli细胞功能 、保护精子对抗氧化损伤 、减少生

精细胞凋亡 、抑制精子聚集等方面具有重要意

义
[ 4-7]
。本文就肉碱在男性生殖中的作用做一综述 。

1　肉碱的来源及代谢

肉碱(carnitine)又称肉毒碱 ,维生素 BT,化学名

称为 β -羟 -γ-三甲氨基丁酸 。肉碱具有两种同分异

构体形式:L-肉碱和 D-肉碱。只有 L-肉碱具有生物
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活性 , D-肉碱完全无活性 ,甚至抑制 L-肉碱的利用。

一般而言 ,肉碱均指 L-肉碱。

人体内的 L-肉碱有 75%来自食物 ,肉类及乳制

品中含量丰富 ,植物性食品中含量甚微 ,且谷类 、豆

类等在加工过程中 35% ～ 40%的 L-肉碱被破坏;其

余 25%来自体内的生物合成 ,合成原料为赖氨酸和

甲硫氨酸 ,主要在肝脏和肾脏经过一系列的酶促反

应而合成 ,合成过程中同时还需要抗坏血酸盐 、烟

酸 、维生素 B6和还原铁的参与 ,任何一种物质的缺

乏均可影响肉碱的体内合成 。赖氨酸在动物性食品

中含量丰富 ,在谷物中缺乏 。由于赖氨酸对热敏感 ,

中国人的烹饪方法(煎 、烤 、焙 、烘等)可破坏这种氨

基酸 ,故可能导致部分人群出现肉碱缺乏情况 。

体内肉碱约 98%存在于心肌 、骨骼肌 , 1.5%存

在于肝脏 、肾脏 , 0.5%存在于细胞外液 。血液中的

肉碱以游离和酰基化形式存在 ,其浓度主要通过肾

脏对肉碱的主动重吸收机制来调节 。在正常生理浓

度下 ,滤出的肉碱 90%以上被肾小管主动重吸收 ,

体内多余的肉碱以游离和酰基化形式从尿中排出体

外 。饮食中的肉碱绝大部分在小肠部位被摄取 ,未

被摄取的肉碱则为大肠部位的细菌所分解或随粪便

排出体外。

正常情况下 ,大多数组织 (如肌肉 、心脏和肝

脏)中肉碱浓度比血清中高 20 ～ 50倍 ,在哺乳动物

附睾中浓度最高 ,可高达2 000倍
[ 6]
。

2　肉碱及其转运蛋白在男性生殖系统中的分布

早在 1979年 , Hinton等
[ 8]
即通过微穿刺技术发

现 ,男性生殖系统的睾丸和附睾中存在有 L-肉碱。

肉碱从哺乳动物附睾上皮分泌到附睾液中 ,最终进

入到精子中 ,以游离和乙酰化的 L-肉碱形式蓄积。

目前研究表明 ,在附睾组织 、精浆和精子中含有体内

最高的游离 L-肉碱浓度 ,附睾是精浆中游离 L-肉碱的

主要来源
[ 6]
。此外 ,精囊中也存在有少量 L-肉碱。

男性生殖系统中的肉碱主要是通过肉碱转运蛋

白以主动转运方式从血液中摄取的 。 Rodriguez

等
[ 9]
研究证实 ,在成年大鼠的远端附睾头 、附睾体和

近端附睾尾上皮细胞上 ,存在有高亲和力的肉碱转

运蛋白 OCTN2。OCTN2为一种 Na
+
依赖性的肉碱

转运蛋白 ,在小鼠睾丸中也有表达
[ 10]
。 Kobayashi

等
[ 11]
采用 RT-PCR技术 ,在大鼠睾丸组织和原代培

养的 Sertoli细胞中检测到高亲和力的肉碱转运蛋白

OCTN2;同时 ,他们发现 OCTN2的一种异构体———

OCTN1,也表达于 Sertoli细胞及整个睾丸中。 Enom-

oto等
[ 12]
也发现一种新的人睾丸特异性肉碱转运蛋

白 CT2,他们利用免疫组化技术在 Sertoli细胞中检

测出 CT2蛋白;然而 , CT2蛋白在生殖细胞或睾丸间

质(如 Leydig细胞 、血管和淋巴管)中未检出。在附

睾中 , CT2蛋白在附睾管上皮细胞中表达最明显;

CT2主要位于附睾头部和体部 ,在附睾尾几乎检测

不出。 CT2为 Na
+
非依赖性的肉碱转运蛋白 。另

外 , Xuan等
[ 13]
研究发现 ,在人精子上也存在有不同

亲和力的肉碱转运蛋白 OCTN1、OCTN2和OCTN3,

这 3种蛋白对肉碱在精子中蓄积和细胞内肉碱动态

平衡非常重要;这些肉碱转运蛋白中任何一个存在

缺陷 ,都可能引起精子中肉碱蓄积不足 ,从而引起脂

肪酸氧化减少 ,进一步可导致精子成熟延迟和活力

下降 ,影响精子的正常功能 。

3　肉碱在男性生殖中的作用

3.1　启动精子运动 、促进精子成熟及提高精子受精

能力　睾丸中的精子不具有运动和受精能力 ,必须

在附睾中经历性腺后修饰才能具有运动和受精能

力
[ 14]
。精子性腺后成熟主要发生在附睾头部 ,精子

进入附睾时并不能运动 ,且 L-肉碱含量很低。当精

子从附睾头至附睾尾移行过程中 ,精子开始具有运

动能力 ,精子鞭毛运动的开始与其从附睾液中蓄积

高浓度的游离 L-肉碱是平行的
[ 14]
。在附睾管腔中 ,

浓缩的 L-肉碱以主动转运方式通过精子质膜 ,作为

精子的能量贮备
[ 12]
。

附睾中的精子主要通过脂肪酸氧化作为其能量

代谢的主要来源
[ 6]
。长链脂肪酸在进入线粒体进行

氧化代谢时 ,必须借助肉碱的参与 ,通过存在于线粒

体外膜的肉碱棕榈酰转移酶 I催化成脂酰肉碱 ,方

能透过线粒体内膜 ,从胞质进入到线粒体基质进行

β -氧化产生能量 ,用于精子的运动和成熟。一旦附

睾尾高浓度肉碱形成后 ,则可以抑制精子运动 ,避免

精子能量无谓消耗;而在射精后肉碱被附属性腺分

泌物稀释 ,精子能够被激活 ,从而发挥包括受精功能

在内的正常生理功能
[ 8]
。Jenkins等

[ 15]
发现 ,高浓度

肉碱抑制细胞酶外流和氧消耗 ,稳定细胞质膜 ,提高

细胞存活力 。

3.2　参与调节 Sertoli细胞功能　Sertoli细胞是血 -

睾屏障最重要的组分之一 ,存在于血液循环和生殖

细胞之间 ,起着保护生殖细胞避免接触外源性物质

的作用 。Sertoli细胞也为各种营养物质供应给生殖

细胞提供了一条通道 ,在调控精子发生过程中具有

重要作用。由于亲水性营养物不易通过 Sertoli细胞

质膜 ,可能需要针对每一种营养物的选择性膜转运

载体
[ 11]
。在 Sertoli细胞基底外侧膜进行的肉碱摄
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取 ,是肉碱通过血 -睾屏障从全身循环进入睾丸的第

一步 ,这一过程即由肉碱转运蛋白 OCTN2介导
[ 11]
。

目前研究证实 ,肉碱对 Sertoli细胞脂肪 、糖及蛋白质

代谢具有影响
[ 16, 17]

。

脂肪酸氧化是体外培养 Sertoli细胞的一种重要

能量来源 ,培养液中加入肉碱可显著提高大鼠Sertoli

细胞的脂质氧化 ,降低细胞内游离脂肪酸水平
[ 16]
。

将 L-肉碱加到体外培养的 Sertoli细胞中 ,可刺

激 Sertoli细胞摄取 、利用葡萄糖 ,引起乳酸脱氢酶活

性和己糖运输显著增加 ,以及丙酮酸盐和乳酸盐分

泌明显增加 ,而这两种物质是生殖细胞成熟所需要

的重要的能量底物 ,直接影响睾丸精子的成熟
[ 16]
。

Sertoli细胞主要分泌雄性生殖细胞生存与成熟

所需的代谢产物和生长因子
[ 18]
。 Caviglia等

[ 17]
发

现 ,肉碱明显影响 Sertoli细胞蛋白质的合成 ,以及葡

萄糖转运蛋白 1(GLUT-1)和胰岛素样生长因子结合

蛋白 4(IGFBP-4)等特殊蛋白的表达 。

GLUT-1分子在人类所有组织中均存在 ,它调节

葡萄糖摄取 ,对葡萄糖分子有很高的亲合力。 Cav-

iglia等
[ 17]
发现肉碱可诱导 GLUT-1 mRNA表达增

加 ,与以往报道的肉碱诱导 Sertoli细胞葡萄糖摄取

和利用增加相符合
[ 16]
。因而 ,作者推测肉碱在配子

成熟期间 ,增加 Sertoli细胞提供给配子的营养供应 ,

提高精子发生效率。

睾丸内存在胰岛素样生长因子(IGF)系统 , Ser-

toli细胞是 IGF产生和作用以及 IGF结合蛋白 (IG-

FBP)表达的场所
[ 19]
。IGF-I在睾丸水平起着一个重

要的旁分泌 /内分泌作用;IGF-I促进 Sertoli细胞代

谢与发育 、Leydig细胞类固醇合成及生殖细胞增

殖
[ 17]
。IGFBP-4是调节 IGF-I活性的 6种 IGF-I结

合蛋白异构体中的一种 ,能抑制 IGF-I生物活性 ,也

有报道具有一个在性腺水平上的负调节作用
[ 20]
。

肉碱呈剂量依赖性降低 IGFBP-4 mRNA表达 。因

而 ,在 Sertoli细胞水平上 ,由肉碱引起的 IGFBP-4

mRNA表达下降 ,可能增强了睾丸中 IGF-I的局部作

用
[ 17]
。

3.3　保护精子对抗活性氧(ROS)诱导的氧化

损伤　近年来 , ROS在人精子病理生理方面的作用

已受到重视 。精液中 ROS产生与精子活力降低 、精

子 DNA损伤精卵融合和受精能力下降等有关 , ROS

产生过多导致的氧化应激是男性不育的重要病因之

一
[ 21]
。

肉碱作为一种有效的抗氧化物质 , 可阻止 ROS

产生 ,清除自由基 ,保护精子细胞免遭氧化损伤
[ 22]
。

肉碱及其酯类也可通过清除细胞内过多的乙酰辅酶

A,或替代进入质膜磷脂中的脂肪酸 ,以及增加花生

四烯酸的分解代谢 ,从而有效发挥其抗氧化和修复

作用
[ 23, 24]

。

3.4　减少生精细胞凋亡　在雄性生殖系统中 ,生精

细胞凋亡可自发出现或由各种损伤因子(如热 、射线

等)引起。 Mutomba等
[ 25]
发现 ,肉碱可保护 Jurkat

细胞对抗 Fas介导的凋亡 , 对重组 caspase3、 7和 8

(细胞凋亡 “执行者 ”)的活性起抑制作用 。他们也

发现在凋亡过程中内源性肉碱浓度下降 ,提示内源

性肉碱可能在凋亡过程中起着一个调节作用。

神经酰胺作为细胞凋亡的生理介质 ,通过多个

靶分子 ,经过一系列级联反应 ,引起细胞凋亡 。肉碱

可通过抑制鞘磷脂降解而减少神经酰胺的产生。此

外 ,肉碱可通过去除酰基 CoA保护细胞免遭凋亡 ,

以及与磷脂作用 ,调整膜通透性 ,保护线粒体功能 ,

从而减少线粒体呼吸链氧化代谢过程产生过多的

ROS,避免 ROS介导的细胞凋亡发生。

动物实验已证实 ,肉碱对热 、射线 、磁场等导致

的精子发生异常具有一定保护作用 ,其机制可能与

肉碱抗凋亡作用有关
[ 6]
。

3.5　抑制精子聚集　带阳离子的肉碱可与精子表

面蛋白结合 ,增加了精子之间排斥 ,增强了精液中精

子分散现象 ,避免了因精子聚集而影响其正常功能
[ 7]
。

4　结语

肉碱作为机体所固有的营养物质 ,在附睾中具

有体内最高的肉碱浓度 ,在男性生殖中发挥着多种

重要作用。近年来 ,作为一种新的治疗药物 ,肉碱已

在男性不育 、勃起功能障碍 、Peyronie病等治疗中取

得了一定疗效 ,但相关机制尚需进一步探讨
[ 6, 26, 27]

。
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(夏欣一　编发)

书讯——— 《英汉生殖医学词典 》简介

　　由黄宇烽 、齐名主编的 《英汉生殖医学词典 》,已由南京师范大学出版社出版 ,江苏省新华书店发行。

生殖医学在国内外都是一门新兴的学科 ,是由医学 、生物学以及社会科学的多门学科相互融汇而成 ,拓

展迅速 ,内容广泛 ,从事生殖医学临床和科研的队伍也日益壮大。近 10年余来 ,随着医学科学和分子生物学

的发展 ,生殖医学领域中的新概念 、新术语不断涌现 ,层出不穷 。在生殖医学临床 、教学 、科研及实验研究工

作中 ,常常会遇到一些英文生字和与生殖医学有关的基本概念和专用词汇 ,由于不解其意而却步不前 。生殖

医学涉及面广 ,与多门学科相互交叉 ,查书问典往往不知从何处下手 ,颇为不便 。况且许多新词尚未见诸教

科书和各种词汇手册 。有时即使查到了中文译名 ,却依然对其确切含义不甚明了。而迄今为止我国尚无一

本生殖医学的专门词书。有感于此 ,几经酝酿 ,积数年来工作经验所得 ,编写一本《英汉生殖医学词典 》,以

适应我国生殖医学发展 ,满足广大生殖医学工作者的迫切需要。

本书以生殖医学的基础和临床实践相结合为出发点 ,从国内外最新男科学 、性学 、妇产科学 、泌尿外科学

以及与生殖医学密切相关的遗传学 、解剖学 、组织胚胎学 、生殖生理学 、分子生物学 、生物化学 、病理学 、免疫

学 、微生物学 、寄生虫学 、药理学 、皮肤病学 、心理学 、计划生育等学科的专著和期刊中精选了 6 000余条词汇

和词组 。既包括基本概念 ,又包括新出现的术语。每个词条均经查证 ,务求中文译名准确无误。部分新近出

现或内容较为深涩的词条还附以简明扼要的解释。希望能使用者一书在手 ,解释百疑 ,节省宝贵时间 ,推进

我国生殖医学事业的发展 。

本词典可作为从事生殖医学临床和科研工作人员的工具书 ,也可供医学和生物学院校师生和研究生参

考 。该书大 32开本 ,胶版印刷 ,精装 、定价 39.00元 ,欲购《英汉生殖医学词典》一书的读者 ,请将书款汇至:

南京市中山东路 305号　中华男科学杂志编辑部(邮编:210002)黄婷婷收。
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