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左旋肉碱在经皮附睾穿刺取精 -卵细胞胞质内
单精子注射治疗中的应用

卢少明 , 李　晓 , 张浩波 , 胡京美 , 颜军浩 , 刘蛟龙 , 陈子江
(山东大学附属省立医院生殖医学中心 , 山东省生殖医学重点实验室 , 山东 济南 250021)

　　【摘要】　目的:探讨左旋肉碱在经皮附睾穿刺取精-卵细胞胞质内单精子注射(PESA-ICSI)治疗中的应用。

方法:随机将 2008年 9月至 2009年 8月间本中心就治的 79例梗阻性无精子症患者分成 2组:未服药组(A组 36

例)和服药组(B组 43例)。 B组 ICSI治疗取卵前 3个月口服左旋肉碱(1 g, 2次 /d)治疗 , A组未作任何治疗作为

对照 , 比较 A、B两组间 PESA-ICSI的获卵数 、受精数 、受精率 、优质胚胎数和优质胚胎率。 　结果:A、B两组间受精

数和受精率无显著性差异 ,但 B组获得优质胚胎数及优质胚胎率明显高于 A组(P<0.05)。 　结论:ICSI治疗前

不育男性口服左旋肉碱 3个月能显著提高 PESA-ICSI的优质胚胎数及优质胚胎率 , 为将来获得良好的妊娠结局奠

定基础。
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【Abstract】　Objective:ToexploretheuseofL-carnitinebeforepercutaneousepididymalspermaspiration-intracytoplasmic

sperminjection(PESA-ICSI)inthetreatmentofobstructiveazoospermia.　Methods:Seventy-ninecasesofobstructiveazoospermia

treatedinourcenterfromSep2008toAug2009weredividedintoanL-carnitine(n=43)andacontrolgroup(n=36), theformer

givenoralL-carnitineat1 gbidfor3 monthsbeforePESA-ICSI, whilethelatterleftuntreated.Comparisonsweremadebetweenthe

twogroupsinthenumberofretrievedoocytesandfertilizedoocytesaswellasthenumberandrateofgoodembryos.　Results:There

werenosignificantdifferencesbetweenthetwogroupsinthenumberofretrievedoocytesandfertilizedoocytes.Butthenumberandrate

ofgoodembryosweresignificantlyhigherintheL-carnitinethaninthecontrolgroup(P< 0.05).　Conclusion:Three-monthoral

medicationofL-carnitinebeforePESA-ICSIcanraisethenumberandrateofgoodembryosinobstructiveazoospermiapatientsand

thereforebenefitthetherapeuticoutcome.　NatlJAndrol, 2010 , 16 (10):919 -921
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　　经皮附睾穿刺取精-卵细胞胞质内单精子注射

(PESA-ICSI)是治疗梗阻性无精子症的主要手段之

一 , PESA-ICSI的受精率 、优质胚胎率乃至妊娠结局

不仅与卵子质量有关 ,也与取卵当日从附睾中穿刺

获得的精子质量有关 。我们通过 ICSI治疗前给予

男性患者口服左旋肉碱 3个月 ,借此提高附睾穿刺

获得的精子质量 ,达到提高 PESA-ICSI妊娠结局的

目的 ,取得了较好的效果 ,现报道如下 。

1　资料与方法

1.1　临床分组　将 2008年 9月至 2009年 8月间

进入本中心 PESA-ICSI治疗的 79例梗阻性无精子

症患者随机分成 2组:A组 36例 ,年龄(31.0±5.6)

岁 ,不育时间(4.7±2.4)年 ,其女性配偶年龄(29.3

±4.3)岁 ,取卵前未做任何治疗作为对照;B组 43

例 ,年龄(29.7±4.6)岁 ,不育时间(4.2 ±2.7)年 ,

其女性配偶年龄(29.2 ±4.6)岁 ,取卵前 3个月口

服左旋肉碱(东维力 ,东北制药 , 1 g, 2次 /d)治疗 。

梗阻性无精子症的诊断包括:常规精液分析至少 2

次未见精子 , 精浆果糖和中性 α葡糖苷酶检测异

常 ,血清性激素正常 ,睾丸大小发育正常 ,经皮附睾

穿刺获得精子确定。

1.2　控制性超促排卵　于月经的第 3 ～ 5 d开始给

予卵泡刺激素(Gonal-F,瑞士 Serono公司生产),起

始剂量为 150 ～ 225 U/d,肌肉注射 ,于促排卵第 5d

开始经阴道 B超检查及血清雌二醇(E2)水平监测

卵泡发育情况 ,当至少有 2个卵泡直径≥18 mm时

肌肉注射绒毛膜促性腺激素 (hCG, 瑞士 Serono)

10 000 U。于注射 hCG后 36 h在阴道 B超引导下

行卵泡穿刺取卵。

1.3　卵子的准备　将取出的卵冠丘放在含 10%合

成血清替代品(syntheticserumsustitute, SSS)的人

输卵管液(modifiedhumantubalfluid, mHTF)中冲

洗 2次 ,后置于其中培养 3 ～ 4 h,然后在含 80IU/ml

的透明质酸酶 (Sigma,美国)的 mHTF中用自制的

毛细玻璃管反复吹打去除颗粒细胞。将已消化好的

卵子放回 37 ℃、5% CO2的培养箱中培养 ,并在 1 h

内进行 ICSI操作。

1.4　精子准备　附睾取精的精子采用直接离心法 ,

根据精子情况上游或从沉渣中直接寻找精子 。

1.5　ICSI操作过程　将卵子放于 37 ℃矿物油覆

盖的 mHTF微滴中 。选择 MⅡ期卵子进行 ICSI。

1.6　受精及胚胎的评价　ICSI后 16 ～ 18h在倒置

显微镜下观察卵子受精情况 ,见到两个原核为正常

受精 , ICSI后 40 ～ 48 h观察胚胎分裂情况 ,胚胎分

级按照 Puissant的标准进行 ,其中评分为 3 ～ 4分者

为优质胚胎。

1.7　统计学分析　采用 SPSS11.0对相关指标进

行方差齐性检验 、计量资料采用独立样本 t检验 、计

数资料采用 χ
2
检验 , P<0.05为差异有显著性 。

2　结果

A、B两组间 ICSI受精数和受精率无显著性差

异 ,提示两组间 ICSI技术操作无明显差别 。但 B组

获得优质胚胎数及优质胚胎率明显高于 A组(P<

0.05),见表 1。

表 1　A、B两组间各相关结果的比较(x±s)

Table1.ComparisonoftherapeuticoutcomesbetweenthecontrolandL-carnitinegroups(x±s)

Group n No.ofeggs No.ofinseminations
Inseminationrate

(%)

No.ofquality

embryos

Qualityembryorate

(%)

Control 36 12.2±5.7 10.7±6.0 85.9±15.6 5.7±3.4 52.3±15.8

L-carnitine 43 12.3±6.6 10.5±5.7 86.3±11.8 7.4±4.0＊ 75.0±19.9＊

与对照组比较 , ＊:P<0.05

＊:P<0.05 versusthecontrol

3　讨论

在男性和雄性动物的生殖道中 ,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 ,以

游离和乙酰化的左旋肉碱形式蓄积 ,最终进入到精

子中 ,影响着精子的代谢和成熟过程
[ 1-2]
。睾丸中生

成的精子虽形成基本结构 ,但没有运动和受精能力 ,

必须在附睾中发育成熟
[ 3]
。左旋肉碱作为转运脂

肪酸进入线粒体的重要载体 ,主要功能是把脂酰辅

酶 A从线粒体外膜转入线粒体基质进行 β -氧化。

即将原本不能自由穿越线粒体膜的长链脂肪酸 ,从

线粒体外的活化位点转运到线粒体基质内的氧化位

点 ,完成 β -氧化和三羧酸循环 , 产生三磷酸腺苷为

精子提供能量 , 促进和调节精子的发育成熟 。同
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时 ,调节和维持线粒体基质中 CoA/乙酰 CoA的比

值 , 防止乙酰 CoA对细胞的损伤
[ 4-5]
。随着精子从

附睾头部运动至尾部 , 精子内左旋肉碱的含量不断

增加 , 促进了精子的运动与成熟 。此外 ,左旋肉碱

作为一种有效的活性氧(ROS)清除剂 ,在缓解氧化

应激 、减少脂质过氧化 、阻断氧自由基介导的细胞凋

亡等过程中具有明显的保护作用 。因此 ,左旋肉碱

具有参与精子能量代谢 、降低精浆中 ROS、稳定精

子细胞膜 、抗精子凋亡等作用
[ 6]
。

口服左旋肉碱能显著提高血浆中左旋肉碱水

平 ,增加附睾对左旋肉碱的摄取 ,达到改善其精子的

动力学和形态学特性
[ 7]
。 Lenzi等

[ 8]
观察了左旋肉

碱和乙酰左旋肉碱对少 、弱 、畸精子症不育男性的联

合治疗作用 ,发现服药组精子质量较对照组有明显

的提高 ,且精子活力初值较低的患者通过左旋肉碱

和乙酰左旋肉碱的联合治疗后精子活力也有所增

加 。对特发性弱精子症和附睾结节伴弱精子症患者

补充左旋肉碱后 ,也获得了满意的治疗效果。

PESA-ICSI是治疗梗阻性无精子症的有效手

段 ,其治疗效果与附睾内获取的精子质量密切相关 。

梗阻性无精子症患者精浆果糖 、中性 α葡糖苷酶和

弹性蛋白酶大多异常 ,提示附睾分泌功能下降 ,精浆

中左旋肉碱含量减少 , 并伴有男性附属性腺炎症 。

由于精子长时间停留在附睾中 ,精子凋亡增加 ,产生

过多的 ROS,加上梗阻附睾局部炎症 ,又会进一步

减少附睾分泌功能 ,增加 ROS,造成附睾取出的精

子往往活动力不佳 , 甚至没有活动力 ,影响 PESA-

ICSI的治疗效果 。口服左旋肉碱既能增加肉碱在附

睾局部的浓度 ,促进附睾内精子的成熟 ,又能帮助清

除局部炎症所产生的有效 ROS对精子的损害 ,因而

能增加附睾内获取精子的活力和质量 。王浩飞

等
[ 9]
报道口服左旋肉碱能显著提高 PESA精子的总

活动率约 5%,前向运动精子率约 1.8%。我们在使

用左旋肉碱治疗 PESA-ICSI男性患者中 ,发现药物

治疗组附睾内获得的精子活动力及形态质量要优于

非药物组。由于患者经附睾穿刺获取的精子浓度 、

活动率等指标差异明显 ,最少为 0 ～ 1/HP,最多达

20×10
6
/ml以上 ,故本研究未做两组间获得的附睾

精子浓度等相关数值的差异性分析 。但我们通过

ICSI治疗 ,发现两组的受精率无明显差异 ,说明两组

ICSI操作无差异 ,而药物治疗组获得的优质胚胎数

及优质胚胎率要明显高于非药物组 ,因两组获卵量

无差异 ,提示前者获得的精子质量要优于后者。可

见通过口服左旋肉碱能促进附睾内精子的活动力和

质量 ,为 PESA-ICSI提供更多可供使用的优质精子 ,

从而为最终获得良好的妊娠结局奠定基础。
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