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摘　要：代谢综合征是一组以肥胖、血脂异常、高血压、高尿酸血症、高血糖以及胰岛素抵抗等为主要特征的临床

综合征，是心血管疾病和糖尿病的重要危险因素。研究表明，左旋肉碱，即 L-肉碱，对代谢综合征具有潜在改善

作用。本文对人体 L-肉碱的来源及 L-肉碱改善代谢综合征主要组分，如肥胖、血脂异常等的作用及机制进行综

述，并讨论了 L-肉碱作为氧化三甲胺前体物质的潜在健康风险问题，为代谢综合征的防治及 L-肉碱的合理摄食补

充及应用提供理论依据及参考。
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Abstract： Metabolic  syndrome  is  a  group  of  clinical  syndromes,  including  obesity,  dyslipidemia,  hypertension,
hyperuricemia,  hyperglycemia  and  insulin  resistance.  These  syndromes  are  critical  risk  factors  for  cardiovascular  disease
and diabetes. Recent studies indicate that L-carnitine exhibits potential improvement effects on metabolic syndrome. In the
current study, the sources of L-carnitine for human and the effects and mechanisms of L-carnitine on the major components
of metabolic syndrome, such as obesity and dyslipidemia, etc were summarized. The potential health risk of L-carnitine by
serving  as  a  dietary  precursor  for  trimethylamine  N-oxide  was  also  discussed.  This  study  provides  theoretical  basis  and
references for the treatment of metabolic syndrome and the rational dietary supplement and utilization of L-carnitine.
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代谢综合征（metabolic syndrome，MS）是一组由

遗传因素和环境因素共同决定的症候群，包括肥胖、

血脂异常、高血糖、胰岛素抵抗（IR）、高血压、高尿

酸血症等[1]。MS 是糖尿病、心血管疾病等慢性病的

前期病理基础及危险因素。据国际糖尿病联盟估计，

全球患有MS 的人口约 25%，其中成年人约占 21.9%[2]。
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据统计，我国 MS 患病率已达 20%~35%，并且仍在

逐年上升[3]。MS 患病率增加导致死亡率、致残率和

医疗费用的持续增加，已对公众健康造成重大威胁[1]。

寻求有效的营养干预措施，对 MS 的防治及维护人

类健康具有重要意义。研究提示，摄食补充左旋肉碱

或可有效改善 MS 相关的代谢异常指标[4]。因此，本

文对人体左旋肉碱的来源以及其改善 MS 主要组分

的作用及机制做以下综述。 

1　左旋肉碱的性质及来源
左旋肉碱（L-carnitine）别称 L-肉碱，是一种类氨

基酸物质，属维生素 B 族，化学名为 L-β-羟-γ-三甲铵

丁酸，分子式 C7H15NO3。在 L 型、D 型和 DL 型

3 种光学旋光体中，只有 L-肉碱具有生理活性，被广

泛应用于食品、医药等领域，通常被简称为“肉碱”。

而 D-肉碱和 DL-肉碱则会竞争性的抑制肉碱乙酰转

移酶（CAT）和肉碱脂肪酰转移酶（PTC）的活性，阻碍

细胞的正常脂代谢[5]。在生理 pH 条件下，L-肉碱为

季铵盐阳离子复合物，呈兼性离子，它含有 1 个带正

电的季铵基和 1 个带负电的羧基，中间由 1 条带羟

基的三碳短链相连，该羟基能与脂肪酸通过酯键结合

（图 1）。
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图 1    L-肉碱化学结构图
Fig.1    Chemical structure of L-carnitine

 

L-肉碱广泛存在于自然界动、植物及微生物体

中。人体含有大约 300 mg/kg L-肉碱，大部分以游离

形式存在，少部分以酰基肉碱形式存在[6]，其中 98%
在细胞内，80% 存在于肌肉，5%~10% 存在于胃肠

道，3% 存在于肝脏，血液约占 0.25%[7]。据估计，健

康成人血清 L-肉碱浓度约 25~50 μmol/L，血清里游

离 L-肉碱含量小于 20 μmol/L 被定义为肉碱缺乏

症。人体内 L-肉碱来源主要包括内源合成和外源摄

取两种方式，其中约 75% 来自外源食物摄取。在均

衡的饮食中，人类需每天摄入约 10~100 mg L-肉碱，

其中大部分来自动物性食物，其中含量最高的是袋鼠

（6370 mg/kg 干重（dry matter，DM））和马（4230 mg/kg
DM），牛排（2320 mg/kg DM）次之，猪肌肉中 L-肉碱

含量约 830  mg/kg  DM，鸡肌肉中 L -肉碱含量约

732  mg/kg  DM[8]。海产品中 L-肉碱含量约 100~
500 mg/kg DM[9]，蔬菜、水果等植物性食品中 L-肉
碱含量最少，约 0~50 mg/kg DM[10]。

除外源性食物摄入以外，大约有 25% 的 L-肉碱

在体内合成。L-肉碱的合成主要发生在肝脏，在肾、

附睾和大脑等器官中也能合成一部分。合成 L-肉碱

的前体是甲硫氨酸和赖氨酸，赖氨酸提供碳骨架，而

甲硫氨酸提供甲基。首先由特定的甲基转移酶（赖氨

酸甲基转移酶）催化富含赖氨酸的蛋白质，再经由 S-
腺苷甲硫氨酸为甲基供体进行 N-甲基化，将多肽链

中的赖氨酸转化为 6-N-三甲基赖氨酸残基（TML），
随后通过溶酶体内蛋白酶水解作用生成 6-N-三甲基

赖氨酸，然后通过线粒体内双加氧酶 TML（TMLD）

羟基化生成 3-羟三甲基赖氨酸（HTML）。接着是

HTML 醛缩酶（HTMLA）催化裂解成甘氨酸和 4-三
甲氨基丁基醛（TMABA），TMABA 脱氢酶（TMABA
DH）催化脱氢生成 γ-丁酰甜菜碱（GBB）。最后由 γ-
丁酰甜菜碱双加氧酶（BBD）驱动，在铁离子和抗坏

血酸辅助因子的作用下，丁甜菜碱 3 位羟基化生成

L-肉碱[10]（图 2）。
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图 2    内源性 L-肉碱合成途径
Fig.2    Endogenous L-carnitine synthesis pathway

 

目前，人类对外源 L-肉碱的每日需求量尚不明

确，对儿童和成人均尚无相应的推荐摄入量（RNI）、
适宜摄入量（AI）和可耐受最高摄入量（UL）等膳食建

议。一般来说，成人能够自己合成维持正常代谢所需

的 L-肉碱浓度，婴儿 L-肉碱合成能力仅为成人的

15%，但母乳或牛乳奶粉喂养可维持婴儿正常 L-肉
碱需求。研究表明，作为营养补充剂，L-肉碱的安全

性较高。雌性大鼠经口灌胃 L-肉碱的半数致死剂量

（LD50）为 6.9 mg/kg，雄性大鼠 LD50 为 4.9 mg/kg[11]。

有报道称成人摄食补充超过 3 g/d 剂量的 L-肉碱才

会引起轻度的不良反应[12]，包括恶心、呕吐、腹部绞

痛、腹泻等[13]。 

2　左旋肉碱与肥胖
肥胖是一种以在脂肪组织中脂肪过量沉积为特

征的慢性疾病，一般认为中心性肥胖是 MS 的重要
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始发因素。Fritz 等[14] 于 1958 年首次发现 L-肉碱对

肌肉和心脏组织中的长链脂肪酸的氧化具有重要作

用，可以提高脂肪的 β-氧化速率，加速细胞（线粒体）

对脂肪的消耗。

目前有大量动物实验结果表明 L-肉碱有益于治

疗肥胖。Esmail 等[15] 在高脂饲养的成年雄性 Wister
大鼠中发现，250  mg/kg 的 L-肉碱连续口服灌胃

6 周可降低大鼠的血脂水平，并明显降低大鼠体重。

Trkay 等[16] 通过每周 3 次在开始运动前给予肥胖大

鼠 1 g/kg L-肉碱干预发现，12 周后肥胖大鼠的体重

明显减轻。Mun 等[17] 发现，高脂饮食小鼠饮食添加

0.5% 的 L-肉碱 12 周后，其体重、白色脂肪组织的重

量及血清瘦素的浓度均显著低于模型组。实验室前

期研究发现，摄食补充 0.5% L-肉碱 12 周，可显著预

防高脂饮食喂食的雄性及雌性小鼠体重及白色脂肪

的增加[18]。人群研究证据同样表明 L-肉碱具有良好

的减肥功效。2020 年，一项基于 43 篇随机临床对照

实验（RCT）的 meta 分析结果显示，摄食补充 L-肉碱

对肥胖及非肥胖人群体重、BMI 和脂肪重量均有降

低作用，且效果在超重/肥胖的成年人中比 BMI 正常

的成年人更明显[19]。值得注意的是，肥胖人群血清

L-肉碱浓度明显高于正常人群[20]。Heianza 等[21] 在

510 名超重和肥胖的受试者中发现，血清 L-肉碱水

平与 BMI、躯干脂肪百分比和全身脂肪百分比呈正

相关。实验室前期研究也发现，血清 L-肉碱与成年

女性肥胖程度成正比[22]。其原因可能是肥胖人群肌

肉组织存储 L-肉碱能力下降，其机制有待进一步探究。

L-肉碱的减肥机制主要有以下几个方面（图 3）：
a. L-肉碱作为脂肪酸 β-氧化的强力辅助因子，可与

长链酰基辅酶 A 在线粒体外膜外侧肉碱棕榈酰转移

酶 Ⅰ（CPT Ⅰ）的催化下形成酰基肉碱，随后在肉碱

酯酰转移酶（CACT）作用下将酰基肉碱跨过内膜输

送至线粒体基质，最后在线粒体内膜内测 CPT Ⅱ作

用下重新分解为游离 L-肉碱和酰基辅酶，促进后者

在线粒体发生 β-氧化[23]。b. L-肉碱可以调控多种脂

质分解代谢或脂肪生成相关的转录因子，如过氧化物

酶体增殖物激活受体（PPARs），固醇调节元件结合蛋

白 1c（SREBP-1c）等。PPAR 作为调节脂质代谢的核

受体和长链脂肪酸的配体在调节能量代谢中起重要

作用 [24]。PPAR-α 是脂质分解代谢的关键调节因

子。L-肉碱通过增加核受体与其启动子靶序列的结

合亲和力，可上调 PPAR-α mRNA 的表达水平，促进

脂肪分解和 β-氧化[25]。此外，β 氧化的最终产物乙酰

辅酶 A 的增加，可影响大脑的葡萄糖供应，从而调节

能量消耗，抑制食欲[26]。PPAR-γ 在脂肪合成及脂肪

细胞分化过程中发挥重要作用[27]。研究表明，L-肉碱

可以在mRNA 和蛋白水平上抑制PPAR-γ 的表达[28−29]。

SREBP-1c 是另一重要的脂合成代谢相关转录因子，

其表达同样受 PPAR-γ 调控[30]。通过激活 SREBP-
1c 可开启脂质合成下游靶点，如乙酰辅酶 A 羧化酶
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图 3    L-肉碱改善肥胖的潜在机制

Fig.3    Potential mechanisms of L-carnitine on improving obesity
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（ACC）、脂肪酸合成酶（FAS）和脂肪酸转化酶（SCD-
1），促进甘油三酯（TG）合成和脂质沉积[31]。L-肉碱

可显著抑制高脂饮食诱导的肝脏 SREBP-1c 通路激

活[32]。实验室前期研究也发现，L-肉碱可上调白色脂

肪组织（WAT）中的 PPARα 并下调 SREBP-1c 的表

达，阻止高脂饮食喂养诱导的雄性及雌性小鼠肥胖[18]。

c. L-肉碱有助于维持褐色脂肪组织（BAT）形态及功

能[33]。L-肉碱作为 BAT 中解偶联蛋白-1（UCP-1）介
导下产生热量的必需化合物，可维持 BAT 典型细胞

结构。肉碱缺乏的 JVS 小鼠 BAT 中脂滴过度积累[34]。

d. L-肉碱有助于维持线粒体的功能。Cahova 等[35]

在 L-肉碱治疗的 HHTg 大鼠观察到调节线粒体生物

合成的转录因子（PGC1α，TFAM）表达增加，且 mtDNA
拷贝数增加，这表明 L-肉碱刺激了 HHTg 大鼠肝脏

中线粒体的形成。Choi 等[36] 在高脂饮食诱导的肥

胖小鼠中发现，L-肉碱通过调节自噬显著改善肌肉组

织中线粒体的功能紊乱。e. L-肉碱可调节脂肪组织

瘦素和脂联素的分泌[37]。瘦素是一类脂源性蛋白类

激素，作用于下丘脑，抑制食欲[38]。脂联素属于脂肪

细胞因子中的保护性细胞因子。当脂联素与其受体

结合后会导致腺苷酸活化蛋白激酶（AMPK）、PPAR-α
和 PPAR-γ 等信号通路的激活[39]，具有降低体重、抗

炎及抑制血管形成等作用[40]。口服 L-肉碱显著降低

肥胖青少年血清瘦素浓度，升高脂联素浓度[41]。

综上，L-肉碱具有良好的减肥功效，且潜在分子

机制挖掘较充足，表明其作为治疗、改善肥胖的营养

补充剂或药品在食品、保健品及医药等领域具有广

阔的应用前景。 

3　左旋肉碱与血脂异常
血脂异常是代谢综合征的重要特征之一，包括

血清高密度脂蛋白-胆固醇（HDL-c）浓度下降，TG、

胆固醇（TC）和低密度脂蛋白-胆固醇（LDL-c）水平升

高。越来越多的证据表明 L-肉碱对血脂异常具有改

善作用。

动物实验研究表明，600 mg/kg L-肉碱腹腔注

射 8 周可显著降低 2 型糖尿病大鼠血清总 TC 和LDL-c
浓度 [42]。高脂饮食的 C57BL/6 小鼠灌胃 L-肉碱

（500 mg/kg BW）25 周后血清 TG、TC、LDL-c/HDL-c
比值均显著下降[43]。人群研究证据表明，24 名年轻

肥胖男性每天摄入 3 g L-肉碱 8 周后血清 TC、TG 和

LDL-c 均显著下降，HDL-c 显著升高[44]。每日 2 g
L-肉碱摄食补充可显著降低糖尿病患者血浆 TG、

LDL-c 浓度[45]。在原发性肾病综合征患者中，2 g/d
L-肉碱静脉注射 8 周后，血浆 TC、TG 及 LDL-c 水

平显著下降，HDL-c 水平显著升高[46]。2020 年，一项

基于 8 篇 RCTs 的 meta 分析表明，L-肉碱可有效降

低 2 型糖尿病患者血液中 TC 和 LDL-c 的浓度，并

且在干预周期超过 12 周的研究中，L-肉碱的降血脂

效果更显著[47]。同年，一项基于 24 篇 RCTs 的 meta
分析结果提示，L-肉碱可显著降低心血管疾病患者血

浆中 TC、LDL-c 并升高 HDL-c 的浓度，而对 TG 无

显著作用[48]。由此可见，L 肉碱对血脂具有明显的改

善效果，尤其是降低 TC、LDL-c 的作用较为突出，而

对 TG 及 HDL-c 的调节作用尚无定论。目前，尚无

摄食补充 L-肉碱对 MS 患者血脂调节作用的 meta
分析或综述性文章，有待更多的人群 RCT 研究加以

验证。

L-肉碱改善血脂的可能机制有：a. L-肉碱参与脂

肪酸代谢，促进脂肪酸 β-氧化[49−50]。L-肉碱可以改

变肝脏的脂代谢倾向，从甘油三酯的酯化和合成转向

乙酰肉碱的形成，促进脂肪酸 β-氧化，从而降低

TG 和 LDL-c 的合成。b. HDL-c 在血清胆固醇清理

中起积极作用，能将外周组织中多余的胆固醇带回肝

脏进行代谢[51]。L-肉碱可以刺激 HDL-c 主要载脂蛋

白载脂蛋白 a1 的产生，促进 HDL-c 的合成[52]。c. L-
肉碱可以抑制胆固醇合成关键酶 b-羟基 b-甲基戊二

酰（HMG）-CoA 还原酶的活性，从而抑制胆固醇合

成[53]。此外，胆汁酸合成、分泌增加会促进肝脏胆固

醇分解代谢。L-肉碱上调小鼠肝脏胆汁酸合成限速

基因胆固醇 7α-羟化酶（Cyp7a1）的表达，促进肝脏胆

固醇的分解[43]。d. L-肉碱调控 AMPK-PPAR 能量代

谢通路。AMPK，即 AMP 依赖的蛋白激酶，是能量

代谢的关键调节分子。其下游信号分子 PPAR-α 可

调控甘油三酯脂肪酶（ATGL）和 CPT Ⅰ的表达，促

进甘油三酯水解和刺激长链脂肪酸从细胞质运输到

线粒体基质进行脂肪酸 β-氧化[54]，从而促进能量消

耗减少脂质生成。L-肉碱可能通过促进肝脏

AMPK、PPAR-α 的表达发挥降血脂作用[55]。 

4　左旋肉碱与糖代谢紊乱
糖代谢紊乱包括高血糖和 IR，是 MS 的重要组

成部分。IR 更被认为是 MS 的中心环节及核心病理

基础[56]。

高果糖高脂饲料诱导 MS 雄性 SD 大鼠中发现，

L-肉碱（200 mg/kg）治疗 4 周可显著提高胰岛素敏感

性，降低血糖浓度[57]。高脂饮食和链脲佐菌素注射联

合诱导 2 型糖尿病雄性昆明小鼠每天灌胃 125 mg/kg
L-肉碱至 12 周龄，显示降低小鼠血糖水平，并升高

血浆和胰腺中胰岛素样生长因子（IGF-1）浓度[58]。多

项人群实验证据表明，L-肉碱干预对改善糖耐量和提

高胰岛素敏感性具有显著作用。在一项辛伐他汀结

合 L-肉碱（规格：10 mL:1 g×6 支）连续治疗 3 个月冠

心病合并 2 型糖尿病患者中，观察组空腹血糖及餐

后 2 h 血糖水平显著低于辛伐他汀对照组[59]。同样，

在老年糖尿病合并心力衰竭患者中，2 g L-肉碱静脉

滴注 10 d 后，患者餐后 2 h 血糖、空腹血糖均显著低

于对照组[60]。超重/肥胖合并多囊软巢综合妇女每天

摄食补充 1000 mg L-肉碱 12 周，血清胰岛素浓度、

HOMA-IR 指数均相对于安慰剂组显著下降 [61]。

2021 年，一项基于 8 篇 RCTs 的 meta 分析结果表

明，每天补充 2 g L-肉碱可以显著降低 2 型糖尿病患
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者空腹血糖及糖化血红蛋白浓度[62]。这些证据表明，

L-肉碱具有潜在的胰岛素增敏功效，可能通过改善

IR 调节机体糖代谢紊乱、降低血糖。更多大型干预

性临床研究的开展，有利于明确 L-肉碱对糖代谢紊

乱，尤其是胰岛素敏感性的调节作用。

L-肉碱调节糖代谢紊乱的机制尚不完全明确，

可能通过以下机制调节血糖、改善胰岛素抵抗：首

先，L-肉碱通过增加脂肪酸氧化，可以降低体内氧化

应激，是其改善血糖的重要机制[49−50]。其次，L-肉碱

还可以刺激 IGF-1 轴和磷脂酰肌醇-3-羟激酶/蛋白

激酶 B（PI3K/AKT）胰岛素信号通路[63]，调节糖异

生、糖酵解相关酶及葡萄糖转运体（GLUT）的表达，

促进外周组织葡萄糖的利用并抑制糖异生[64]。再者，

L-肉碱可抑制机体慢性炎症反应，抑制具有诱导胰岛

素抵抗作用促炎症因子白介素-6（IL-6）、肿瘤怀死因

子-α（TNF-α）等的分泌[65]。最后，L-肉碱可促进心脏

葡萄糖的利用[64]。 

5　左旋肉碱与高血压
收缩压（SBP）≥140 mmHg 和/或舒张压（DBP）

≥90 mmHg[66] 被定义为高血压，它也是 MS 的重要

组成之一。动物实验结果提示，L-肉碱具有显著的降

血压活性。高果糖喂养的 Wistar 大鼠腹腔注射 L-
肉碱（300 mg/kg）30 d 显著降低了大鼠的血压[67]。同

样，在自发性高血压（SHR）大鼠及 Nω-硝基-l-精氨酸

甲酯（L-NAME）诱导高血压大鼠中，300 mg/kg L-肉
碱干预 30 d 显著降低了大鼠收缩压及舒张压[68]。人

群研究方面，2019 年，一项基于 10 篇 RCTs 的 meta
分析结果提示[69]，摄食补充 L-肉碱可以降低 DBP，
但不影响 SBP 水平，尤其在超重及肥胖人群中效果

更显著。2020 年，一篇 RCT 文章发现，50 mg/kg/d
L-肉碱干预 6 个月显著降低了 β 地中海贫血患者的

SBP[70]。同年，另一篇 RCT 文章结果表明，糖尿病患

者口服 L-肉碱 1000 mg/d 治疗 12 周对血压无明显

影响[71]。由此可见，L-肉碱对血压的调节作用尚无法

定论，尤其是人群研究的证据不能完全统一，有待更

多基于高血压患者或 MS 患者的临床研究的开展加

以验证。

L-肉碱的降血压机制尚不明确，目前已知的潜

在机制有：a. 抑制血浆血管紧张素转化酶（ACE）活
性。血浆 ACE 被认为是内皮细胞损伤的标志[72]。ACE
催化无生物活性的血管紧张素 I 转化为有活性的血

管紧张素 II，从而引起血管平滑肌细胞收缩、血压升

高。此外，ACE 可抑制激肽酶-激肽系统，抑制具有

血管舒张作用的舒缓激肽的释放。L-肉碱处理可显

著降低高血压大鼠血浆及心脏的 ACE 的表达[73]。

b. 促进一氧化氮（NO）的分泌，NO 是血管内皮分泌

的目前已知最强的血管舒张因子[74]。L-肉碱可显著

升高高血压大鼠血清 NO 的浓度[75]。c. L-肉碱可以

改善心肌细胞的能量代谢，提高心肌成纤维细胞的机

械效率和功能，从而调节血压[76]。d. L-肉碱可降低

血脂、缓解机体慢性炎症、改善肥胖及胰岛素抵抗，

这些因素均是高血压的风险因素。 

6　左旋肉碱与高尿酸血症
高尿酸血症是 MS 的重要组分之一。MS 患者，

血清尿酸水平明显升高[77]。目前，少量研究表明补

充 L-肉碱具有潜在降尿酸作用。高脂喂养 16 周

Wistar 大鼠，继续给予 1.2% L-肉碱饮食干预 8 周后

血清尿酸浓度显著下降[78]。氧嗪酸诱导高尿酸大鼠

腹腔注射 500 mg/kg/d L-肉碱 4 周后高尿酸血症明

显改善[79]。同样，饮水添加 0.1% L-肉碱 4 周显著降

低自发性高血压大鼠血尿酸浓度[80]。迄今为止，L-肉
碱与尿酸关系的人群研究仍较少。在 26 例残疾青

少年中观察到血清 L-肉碱与尿酸浓度显著正相关[81]。

30 例慢性心力衰竭患者静脉注射 2 g L-肉碱 7 d 后

血清尿酸浓度显著低于对照组[82]。15 名接受禁食干

预的 MS 患者静脉注射 4 g/d L-肉碱 7 d 血清尿酸浓

度相对于未进行 L-肉碱干预的患者无明显差异[83]。

20 名健康的老年妇女连续每天摄食补充 1500 mg L-
肉碱 24 周，血清尿酸浓度无明显变化[84]。目前，尚

无 L-肉碱干预对痛风病人或高尿酸血症患者尿酸水

平调节作用的报道。要明确 L-肉碱对高尿酸血症的

影响，将依赖更多经过严格控制且纳入足够多受试者

的 RCT 试验加以证明。

L-肉碱调节尿酸的机制研究较少，现有的证明

提示 L-肉碱可能通过其抗炎、抗肝脏脂肪变性和抗

氧化功能，发挥降尿酸活性[79]。高尿酸血症是由于尿

酸生成过剩（占高尿酸血症病例的 10%）或者尿酸排

泄减少造成的（90% 的案例）[85]。尿酸是一种弱酸性

的阴离子，有机阴离子转运蛋白 1（OAT1）和 OAT3
参与了尿酸的排泄过程[86]。高尿酸血症大鼠肾脏

OAT1 和 OAT3 表达显著减少[87]。目前，尚无研究

证明 L-肉碱是否调节了尿酸的合成代谢或排泄过

程，有待更多的体内及体外实验进行探讨。 

7　左旋肉碱与氧化三甲胺
氧化三甲胺（TMAO）是三甲胺（TMA）的氧化产

物，分子式为（CH3）3NO。近年，TMAO 作为心血管

疾病的独立风险因子已被人们熟知，在多种代谢性疾

病，包括心血管疾病、2 型糖尿病、慢性肾脏疾病、高

血压、肥胖、阿尔兹海默症等患者中均观察到血清

TMAO 浓度升高[88]。TMAO 对 MS 同样存在不利

影响。健康个体血浆 TMAO 浓度为 0.5~5.0 μmol/L，
TMAO 浓度升高会显著增加 MS 的风险[89]。血清

中 TMAO 浓度值≥ 8.74 μmol/L 被认为是 MS 的预测

因子[90]。动物实验证明，摄食补充 TMAO 可加剧 MS
的核心胰岛素抵抗[91]。L-肉碱是 TMAO 的重要前

体物质之一。摄食 L-肉碱可显著增加循环系统 TMAO
的浓度[92]。L-肉碱摄入后，不能被小肠完全吸收，从

食物中获取的 L-肉碱吸收率约为 54%~86%[93]，而通

过口服补充的 L-肉碱只有 5%~25%[94]。在肠道中不

被吸收的 L-肉碱，可通过肠道微生物肉碱单氧合酶
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（Cnt）A/B 作用可直接转化成 TMA，也可通过其他酶

转化成另外两种 TMA 前体物质，如甜菜碱（通过左

旋肉碱脱氢酶）和 γ-丁酰甜菜碱（GBB）（通过甜菜碱

还原酶）[10]。小肠（空肠，尤其是回肠）是 L-肉碱产生

GBB 和甜菜碱的主要起始部位。由 L-肉碱和 GBB

以及甜菜碱产生 TMA 的主要位点在富含细菌的盲

肠（大肠的起始部位）[95]。随后这些代谢中间体在大

肠中具有肉碱-TMA 裂解酶的肠道微生物如 Acine-

tobacter 的作用下，C-N 键断裂，代谢为 TMA，或者

在 γ-BB-COA 肉碱辅酶 A 转移酶的作用下生成 TMA，

之后大部分 TMA（近 95 %）会迅速通过血管壁进入

循环系统[92]。TMA 通过门静脉血到达肝脏后，在肝

脏经黄素单氧化酶（FMOs）氧化成 TMAO[92]（图 4）。

其中，FMO3 是人体及哺乳动物肝脏氧化 TMA 的关

键酶[92]。TMA 被氧化成 TMAO 后重新进入血液循

环运往全身组织作为渗透压调节剂积累，或者被肾脏

清除排泄 [88]，在 24 小时内以 TMA:TMAO（3:95）

的比例随尿液排出。TMAO 还可通过汗液、粪便

（4%）、呼出的空气（不到 1%）或其他身体分泌物等

被排泄[96]。

最新研究表明，L-肉碱由于代谢产生 TMAO 或

可对 MS 带来不利影响。摄食 L-肉碱可通过代谢产

生 TMAO 促进 ApoE 敲除小鼠动脉粥样硬化的进

程[92]。大剂量 L-肉碱（3%）干预引起的小鼠肝功能

损伤可能与 TMAO 的产生相关[97]。然而，也有文章

表明摄食 L-肉碱虽显著升高了血浆 TMAO 的浓度，

但未对心血管疾病的相关指标造成不利影响 [98]。

TMAO 的产生增加了 L-肉碱与健康关系的不确定

性。目前，人群研究方面尚无补充 L-肉碱由于代谢

产生 TMAO 带来健康风险的直接证据。推测，可能

是由于 L-肉碱本身具有良好的生物活性，可以对抗

其内源性产生 TMAO 带来的不利影响。大型前瞻

性队列研究或长期 L-肉碱干预的随机临床对照实验

的开展，将有利于进一步揭示 L-肉碱、TMAO 及 MS
的关系。 

8　结语
L-肉碱具有良好的生物活性，在 MS 的防治中

受到越来越多的关注。本文详细论述了 L-肉碱与

MS 各组分关系的研究进展，并对其作用机制进行了

总结。L-肉碱作为调节脂代谢的关键成分对肥胖、

血脂异常的改善作用证据充足，表现出良好的效果。

在改善高血糖，提高胰岛素敏感性方面，L-肉碱同样

表现出显著的活性，且人群证据较为充足。L-肉碱对

高血压、高尿酸血症的调节作用结论尚无法统一，虽

然在动物实验方面 L-肉碱对两种症状均表现出良好

的改善效果，但人群研究的证据较少，缺乏合适的人

群模型及大型的随机临床对照试验的数据支撑，有待

进一步明确。此外，L-肉碱对 MS 相关指标的改善机

制虽然进行了大量工作，但其具体的作用靶点仍有待

明确，尤其是其降血压、降尿酸的机制研究缺乏，需

进一步探究。

L-肉碱的食物来源广泛且人体可自身合成，可
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图 4    L-肉碱肠道代谢途径

Fig.4    Intestinal metabolic pathway of L-carnitine
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满足成人的基本需要，目前中国营养协会等组织对

L-肉碱的 RNI、AI 及 UL 等也无相应的膳食补充参

考建议。L-肉碱作为营养补充剂具有较好的安全性，

但近年，由于其经肠道代谢产生 TMAO 的问题，L-
肉碱摄入的潜在健康风险引起了新的关注。目前并

无直接的人群证据表明，摄食补充 L-肉碱由于代谢

产生了 TMAO 对 MS 带来不利影响。L-肉碱摄食

的安全性问题有待大型前瞻性队列研究或长期随机

临床对照试验加以验证。
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