
书书书

论著 ＤＯＩ：１０．１６０１６／ｊ．１０００５４０４．２０１４１１２５９

左卡尼汀在男性不育患者精子ＤＮＡ损伤中的保护作用
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　　［摘要］　目的　探讨左卡尼汀口服液在男性不育患者精子ＤＮＡ损伤中的保护作用。方法　 选择
８８例合并有精子 ＤＮＡ完整性异常［ＤＮＡ碎片化指数（ＤＮＡｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＤＦＩ）＞１５％］的不育症
患者，分为左卡尼汀组４４例和对照组４４例：治疗组口服左卡尼汀口服溶液，１ｇ／次，３次／ｄ；对照组服用
五子衍宗丸，６ｇ／次，２次／ｄ，共 ３个月。分别于治疗前及治疗 ３个月末，采用计算机辅助精子分析
（ｃｏｍｐｕｔｅｒａｉｄｅｄｓｐｅｒｍａｎａｌｙｓｉｓ，ＣＡＳＡ）系统与流式细胞术分别检测精液常规参数和 ＤＦＩ。使用 ＳＰＳＳ
１３．０统计软件对治疗前后各项精液参数及ＤＦＩ进行数据分析。结果　 治疗前２组精子浓度、精子总活
率、前向运动精子百分比和ＤＦＩ差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗３个月后，左卡尼汀组精子总活率
［（４７．２８±１７．６５）％］与对照组［（３３．８２±１４．３３）％］及治疗前［（２５．４５±１５．３６）％］相比显著提高
（Ｐ＜０．０１）；前向运动精子百分比［（３５．１３±１３．２４）％］较对照组［（２５．４２±１１．３４）％］及治疗前
［（１９８７±１０．８８）％］显著提高（Ｐ＜０．０１）；精子浓度［（３０．７４±１５．５１）×１０６／ｍＬ］较对照组［（２４．４６±
１５．３６）×１０６／ｍＬ］及治疗前［（２２．６０±１８．３９）×１０６／ｍＬ］显著提高（Ｐ＜０．０５）；ＤＦＩ［（１３．５７±５．８９）％］
较对照组［（２０．３４±５．２８）％］及治疗前［（２３．８３±６．３２）％］显著下降（Ｐ＜０．０５）。对照组精液参数与
治疗前相比有所改善，但差异均无显著性（Ｐ＞０．０５）。结论 　应用左卡尼汀口服液治疗男性不育可以
显著改善精子活力与精子ＤＮＡ完整性。
　　［关键词］　 左卡尼汀；精子ＤＮＡ碎片；精液参数
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　　不育症是一个世界性的医学问题，男性不育症相
关的病因有诸多方面，临床上主要依靠精液常规参数

来评估男性生育力，可以大致反映精子质量。但是，精

液常规参数容易受各种因素的干扰，并不能很好地预

测精子受精能力和妊娠结局，约有１５％的男性不育患
者精液检查结果是正常的。近年，精子ＤＮＡ碎片成为
男性不育症领域研究的热点，被认为是评价精液质量

和预测生育能力的新指标。研究表明，精子ＤＮＡ损伤
率＞３０％，可以严重影响自然生育，即使对严重少、弱
精子症患者采用卵细胞质内单精子注射技术

（ｉｎｔｒａｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃｓｐｅｒｍｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ＩＣＳＩ）治疗，也无法改
善因精子 ＤＮＡ损伤造成的不良生育结局［１］。精子

ＤＮＡ完整性异常可导致不育、流产、死胎、子代智力低
下和染色体病等。但是对于精子 ＤＮＡ损伤的治疗目
前尚未发现效果显著且得到公认的药物。本研究团队

前期已发现左卡尼汀与精子总活率、前向运动精子百

分比、精子直线运动速度等精液参数之间存在相关

性［２］。目前已采用左卡尼汀和（或）乙酰左卡尼汀治

疗少、弱精子症等男性不育症，并且取得较好疗效。我

们在临床实践中以左卡尼汀口服液治疗男性不育症，

观察其对不育患者精子ＤＮＡ完整性的影响，取得了较
好的临床疗效，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　入选标准：夫妇未采取任何避孕措施同居１年以

上，性生活正常，排除女方不孕者，所有患者精液参数

检查结果异常（参照《世界卫生组织人类精液检查与

处理实验室手册》第５版标准），同时伴有 ＤＦＩ＞１５％
的男性不育患者。排除标准：隐睾、泌尿生殖道感染、

内分泌疾病、睾丸发育不良、精索静脉曲张、未按规定

接受治疗或资料不全或有其他全身疾病的患者。所有

患者治疗前３个月未服用任何治疗药物。
　　本研究共选择８８例男性不育且合并有精子 ＤＮＡ
完整性异常（ＤＦＩ＞１５％）的患者，为 ２０１２年 ９月至
２０１４年４月在南京军区南京总医院男科门诊就诊的
不育患者。随机分为２组：治疗组４４例，年龄２５～４０
（３０．２±６．３）岁；对照组４４例，年龄２４～４１（２９．４±
５７）岁。病程：治疗组病程最长９年，最短１５个月；对
照组病程最长１０年，最短１３个月。两组患者间年龄、
病程差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１．２　方法
　　治疗组患者口服左卡尼汀口服液（商品名：东维
力，东北制药总厂生产），１．０ｇ／次，３次／ｄ，共３个月；
对照组：予五子衍宗丸，６．０ｇ／次，２次／ｄ，共３个月。
治疗期间保持正常性生活，定期排精。于治疗前及治

疗后３个月，分别检测ＤＦＩ及精液常规参数。
１．３　精液检查
　　精液常规参数检查：禁欲３～５ｄ，手淫法获取精
液，室温静置 ３０ｍｉｎ后采用计算机辅助精子分析
（ｃｏｍｐｕｔｅｒａｉｄｅｄｓｐｅｒｍａｎａｌｙｓｉｓ，ＣＡＳＡ）系统进行精液
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常规参数检查；ＤＦＩ检测：使用精液优化处理与精子核
完整性染色试剂盒进行染色，流式细胞仪检测 ＤＦＩ，试
剂盒购自浙江星博生物科技有限公司。

１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件，计量资料以 珋ｘ±ｓ形式
表示，２组治疗前后精液参数及ＤＦＩ的对比采用配对 ｔ
检验，治疗后２组精液参数及 ＤＦＩ的比较采用独立样
本的ｔ检验。

２　结果

２．１　基本治疗情况
　　本组８８例患者，在试验周期内，１１例被剔除，其
中４例自动退出，２例不按规定服药，５例失访。试验
结束后可评估病例７７例，其中左卡尼汀组３８例，对照
组３９例。
２．２　治疗前后２组患者精液参数变化情况比较
　　治疗前２组间精子浓度、精子总活率、前向运动精
子百分比差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。经过３个月
治疗后，左卡尼汀组精子总活率、前向运动精子百分比

较治疗前显著提高（Ｐ＜０．０１），精子浓度、ＤＦＩ较治疗
前显著提高（Ｐ＜０．０５）；而对照组上述指标与治疗前
比较有所改善，但差异无显著性（Ｐ＞０．０５）。治疗
３个月后，左卡尼汀治疗组精子总活率、前向运动精子
百分比与对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），
精子浓度、ＤＦＩ与对照组比较差异亦有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　治疗前后２组精液参数及ＤＦＩ变化情况的比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ
精子浓度

（１０６／ｍＬ）

精子总活率

（％）

前向运动精

子百分比（％）

精子ＤＦＩ

（％）

对照组 ３９

　治疗前 ２１．１３±１６．８７２９．５０±１１．８１２１．３０±１０．１６ ２２．７２±７．５５

　治疗后 ２４．４６±１５．３６３３．８２±１４．３３２５．４２±１１．３４ ２０．３４±５．２８

治疗组 ３８

　治疗前 ２２．６０±１８．３９２５．４５±１５．３６１９．８７±１０．８８ ２３．８３±６．３２

　治疗后 ３０．７４±１５．５１ａ４７．２８±１７．６５ｂ３５．１３±１３．２４ｂ１３．５７±５．８９ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与本组治疗前及对照组治疗后相比

３　讨论

　　目前已知多种因素包括环境污染、香烟、生殖系统
感染、放疗、化疗及睾丸局部温度升高等可以引起局部

活性氧（ＲＯＳ）增加，导致精液氧化应激反应。精子
ＤＮＡ核酸含有亲核基团，而 ＲＯＳ能与其碱基反应，使

ＤＮＡ链聚集，改变 ＤＮＡ正常结构，造成 ＤＮＡ链断裂，
也可以通过脂质过氧化作用影响 ＤＮＡ，引起超氧化物
歧化酶（ＳＯＤ）基因表达变化，ＳＯＤ合成减少，从而使
精子ＤＦＩ上升［３］。研究表明，不育患者精子ＤＮＡ损伤
程度高于生育男性，可导致不良生殖结局，如出现受精

异常、胚胎发育异常、种植异常及先天性畸形和儿童疾

病等［４］。同时，ＤＮＡ断裂作为精子凋亡的主要特征之
一与男性不育关系密切。研究人员在人工敲除端粒酶

催化亚基基因小鼠的实验中通过诱导细胞进入凋亡应

激状态后发现，其精子ＤＦＩ是实验前的７倍［５］，推测小

鼠精子ＤＦＩ显著增加可能与其凋亡应激状态有关。因
此，检测精子ＤＮＡ损伤可以作为一种预测体内或体外
受孕结局的重要手段。

　　ＤＦＩ作为反映精子ＤＮＡ损伤的指标，近年来被广
泛应用。目前用于检测ＤＦＩ的主要实验方法包括末端
转移酶介导的 ｄＵＴＰ末端标记法（ＴｄＴｍｅｄｉａｔｅｄｄＵＴＰ
ｎｉｃｋｅｎｄｌａｂｅｌｉｎｇ，ＴＵＮＥＬ）、吖啶橙实验 （ａｃｒｉｄｉｎｅ
ｏｒａｎｇｅ，ＡＯ）、苯胺蓝染色法、单细胞凝胶电泳（ｓｉｎｇｌｅ
ｃｅｌｌｇｅｌｅｌｅｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ，ＳＣＧＥ）、精子染色质扩散实验
（ｓｐｅｒｍｃｈｒｏｍａｔｉｎｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ，ＳＣＤ）、精子染色质结构分
析（ｓｐｅｒｍｃｈｒｏｍａｔｉｎｓｔｒｕｃｔｕｒｅａｓｓａｙ，ＳＣＳＡ）等［６］。ＤＦＩ
是指变性ＤＮＡ精子的百分数，与精液常规参数呈低度
相关，而与妊娠率高度相关，因此可以作为独立于精液

常规参数之外预测男性不育的指标。

　　鱼精蛋白表达异常、ＲＯＳ过表达及精子发生过程
中细胞的异常凋亡等参与了精子 ＤＮＡ损伤过程。不
育男性的精子 ＤＮＡ氧化程度明显高于正常生育男
性［７］，大约 ２５％的不育男性精液中发现有高水平的
ＲＯＳ。精液中ＲＯＳ主要由精子（尤其是有缺陷精子或
未成熟精子）或精液中的白细胞产生，生理浓度的

ＲＯＳ有助于精子保持正常的生理功能［８］。最新研究

也显示，ＲＯＳ在生理浓度下可能通过泛素化机制调控
体内ＤＮＡ损伤的自我修复［９］。而过高的 ＲＯＳ则可以
引起精子 ＤＮＡ产生单链或双链的断裂，出现精子
ＤＮＡ损伤，引起功能异常［８］。另外，丰富的不饱和脂

肪酸使人类精子膜具有流动性，保证了精子活力、顶体

反应及精卵结合得以顺利进行。但不饱和脂肪酸的特

性使人类精子易受到ＲＯＳ的攻击，出现脂质过氧化物
的堆积，引起精子ＤＮＡ损伤。外源性和内源性的ＲＯＳ
可以引起精子 ＤＮＡ损伤，从而更确信 ＲＯＳ在男性不
育患者精子 ＤＮＡ损伤中所起的关键作用。精浆中
ＲＯＳ可以增加精子ＤＮＡ损伤，故考虑可以使用抗氧化
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剂治疗精子ＤＮＡ损伤。
　　研究已证明左卡尼汀对氧化应激诱导的共济失调
毛细血管扩张症患者的 ＤＮＡ损伤具有保护作用［１０］。

Ｔｈａｎｇａｓａｍｙ等［１１］证实左卡尼汀可以显著改善老年小

鼠淋巴细胞的 ＤＮＡ损伤。Ａｂｄｅｌｒａｚｉｋ等［１２］也证明了

左卡尼汀可以显著减少小鼠胚胎中 Ｈ２Ｏ２诱导的 ＤＮＡ
损伤并提高体外胚囊发育率。同时，精液又是抗氧化

物的重要来源，可以保护精子免受氧化物的损伤。研

究表明，在体内，附睾组织、精浆和精子中含有最高的

游离左卡尼汀浓度，其中附睾是精浆中游离左卡尼汀

的主要来源。左卡尼汀作为一种有效的抗氧化物质，

可阻止ＲＯＳ产生，清除过多 ＲＯＳ，保护精子细胞免遭
氧化损伤［１３］。Ａｂａｄ等［１４］报道了使用抗氧化剂可以显

著减少精子ＤＮＡ碎片，同时提高了精子 ＤＮＡ完整性
的持续时间。在弱精子症男性精液中，左卡尼汀浓度

与精子浓度、活率、膜功能、核ＤＮＡ完整性及宫颈黏液
穿透试验呈正相关。另外，Ｂａｌｅｒｃｉａ等［１５］发现采用左

卡尼汀和乙酰左卡尼汀联合治疗特发性弱精子症可以

显著改善患者的精子活力，并提高了精液总氧自由基

清除能力。Ｂｕｃａｋ等［１６］发现，在精子冷冻保存前使用

左卡尼汀可以减少冷冻保存所致的精子ＤＮＡ损伤，但
具体机制目前尚未完全明了。另一方面，康宁等［１７］发

现左卡尼汀可以减少糖尿病大鼠的生精细胞凋亡。

Ｋａｎｔｅｒ等［１８］在研究中发现，对接受双侧睾丸放射的雄

性大鼠使用左卡尼汀治疗可以显著减少生精细胞的凋

亡，有利于精子发生。体外实验也证实，一定浓度的左

卡尼汀可以减少弱精子症患者的精子凋亡率［１９］。而

ＧａｒｃｉａＰｅｉｒｏ［２０］等报道了鱼精蛋白在精子生发过程中
参与了组蛋白的替换，而鱼精蛋白１与鱼精蛋白２的
比值异常和人类精子ＤＮＡ碎片化显著相关。因此，我
们推测，左卡尼汀可能不仅是通过减少氧化物水平，可

能还通过改善精子核重构过程来提高精子 ＤＮＡ完
整性。

　　五子衍宗丸是治疗男性不育的经典古方，方由五
味子、枸杞子、菟丝子、覆盆子、车前子组成，具有填精

补髓 、补益肾气等功能，其在男性不育的治疗中已得

到了广泛的认可。研究表明，五子衍宗口丸能改善睾

丸支持细胞的氧化应激损伤，抑制细胞凋亡，从而改善

睾丸生精功能［２１－２２］。杨明等［２３］研究也发现五子衍宗

丸可以提高男性不育症患者精子 ＤＮＡ单倍体数目。
另外研究还发现五子衍宗方对环磷酰胺所致的小鼠

ＤＮＡ损伤具有较好的保护作用［２４］。因此，在目前仍

缺乏有效改善精子ＤＮＡ损伤的治疗药物情况下，在本
次研究中，我们选用了五子衍宗丸作为对照组；而在治

疗组中，我们则给予患者使用左卡尼汀口服液。治疗

３个月后，对照组精子总活率及前向运动精子百分比
有所改善，但与治疗前相比，差异无显著性（Ｐ＞
００５），精子浓度及ＤＦＩ则变化不大，这可能与本次试
验纳入患者人数过少有关。治疗组患者精子总活率

（Ｐ＜０．０１）、前向运动精子百分比（Ｐ＜０．０１）及精子
浓度（Ｐ＜０．０５）均显著提高，与以往报道一致［２，１５］；同

时，左卡尼汀治疗 ３个月后患者 ＤＦＩ显著降低（Ｐ＜
００５），以上指标改善情况均优于五子衍宗丸。这可
能与左卡尼汀作为一种有效的抗氧化剂有关，其通过

提高精液清除ＲＯＳ的能力，阻止 ＲＯＳ产生，从而促进
精子ＤＮＡ修复。另外，还可能与左卡尼汀影响精子发
生的早期阶段有关［２５］，左卡尼汀通过减少生精细胞的

凋亡率，从而减少精子 ＤＮＡ断裂。然而，对于左卡尼
汀具体通过何种机制改善精子ＤＮＡ完整性，目前仍尚
完全明了，仍需进一步研究。但是，左卡尼汀作为一种

安全、有效且体内本身所具有的物质，其在男性不育中

的应用仍然十分重要。同时，研究结果提示我们，使用

左卡尼汀能够有效地提高精子ＤＮＡ的完整性，是一个
值得期待的研究领域。

参考文献：

［１］ＢｕｎｇｕｍＭ，ＨｕｍａｉｄａｎＰ，ＡｘｍｏｎＡ，ｅｔａｌ．ＳｐｅｒｍＤＮＡｉｎ

ｔｅｇｒｉｔｙａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆａｓｓｉｓｔｅｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｔｅｃｈ
ｎｏｌｏｇｙｏｕｔｃｏｍｅ［Ｊ］．ＨｕｍＲｅｐｒｏｄ，２００７，２２（１）：１７４－

１７９．

［２］商学军，黄宇烽，李克，等．Ｌ肉碱治疗附睾结节伴弱精子
症初步观察［Ｊ］．中华男科学杂志，２００４，１０（９）：６７１－

６７２，６７５．
［３］ＤａｄａＲ，ＳｈａｍｓｉＭＢ，ＶｅｎｋａｔｅｓｈＳ，ｅｔａｌ．Ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎｏｆｏｘ

ｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ＆ＤＮＡｄａｍａｇｅｉｎｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｃｔｏｍｙ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ

ｉｎｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙｍａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＩｎｄｉａｎＪＭｅｄＲｅｓ，２０１０，１３２：
７２８－７３０．

［４］ＳｉｇｍａｎＭ，ＢａａｚｅｅｍＡ，ＺｉｎｉＡ．Ｓｅｍｅｎａｎａｌｙｓｉｓａｎｄｓｐｅｒｍ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｓｓａｙｓ：ｗｈａｔｄｏｔｈｅｙｍｅａｎ？［Ｊ］．ＳｅｍｉｎＲｅｐｒｏｄ

Ｍｅｄ，２００９，２７（２）：１１５－１２３．

［５］ＲｏｄｒｉｇｕｅｚＳ，ＧｏｙａｎｅｓＶ，ＳｅｇｒｅｌｌｅｓＥ，ｅｔａｌ．Ｃｒｉｔｉｃａｌｌｙｓｈｏｒｔ
ｔｅｌｏｍｅｒｅｓａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｓｐｅｒｍＤＮＡｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２００５，８４（４）：８４３－８４５．
［６］ＴａｍｂｕｒｒｉｎｏＬ，ＭａｒｃｈｉａｎｉＳ，ＭｏｎｔｏｙａＭ，ｅｔａｌ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ

ａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｏｆｓｐｅｒｍＤＮＡｄａｍａｇｅ［Ｊ］．ＡｓｉａｎＪ

Ａｎｄｒｏｌ，２０１２，１４（１）：２４－３１．

１１５１
第３７卷第１５期
２０１５年８月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１５
Ａｕｇ．１５　２０１５



［７］ＡｇａｒｗａｌＡ，ＶａｒｇｈｅｓｅＡＣ，ＳｈａｒｍａＲＫ．Ｍａｒｋｅｒｓｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅ

ｓｔｒｅｓｓａｎｄｓｐｅｒｍｃｈｒｏｍａｔｉｎｉｎｔｅｇｒｉｔｙ［Ｊ］．ＭｅｔｈｏｄｓＭｏｌＢｉｏｌ，

２００９，５９０：３７７－４０２．

［８］ＳｍｉｔｈＲ，ＫａｕｎｅＨ，ＰａｒｏｄｉＤ，ｅｔａｌ．ＥｘｔｅｎｔｏｆｓｐｅｒｍＤＮＡ

ｄａｍａｇｅｉｎｓｐｅｒｍａｔｏｚｏａｆｒｏｍｍｅｎｅｘａｍｉｎｅｄｆｏｒｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙ．Ｒｅ

ｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｗｉｔｈｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］．ＲｅｖＭｅｄＣｈｉｌ，２００７，

１３５（３）：２７９－２８６．

［９］ＬｅｅＪＧ，ＢａｅｋＫ，ＳｏｅｔａｎｄｙｏＮ，ｅｔａｌ．Ｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ

ｏｆｄｅｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｓｅｓｂｙｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓｉｎｖｉｔｒｏａｎｄｉｎ

ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＮａｔＣｏｍｍｕｎ，２０１３，４：１５６８．

［１０］ＢｅｒｎｉＡ，ＭｅｓｃｈｉｎｉＲ，ＦｉｌｉｐｐｉＳ，ｅｔａｌ．Ｌｃａｒｎｉｔｉｎｅｅｎｈａｎｃｅｓ

ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｔｏｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｂｙｒｅｄｕｃｉｎｇＤＮＡｄａｍａｇｅｉｎ

Ａｔａｘｉａｔｅｌａｎｇｉｅｃｔａｓｉａｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＭｕｔａｔＲｅｓ，２００８，６５０（２）：

１６５－１７４．

［１１］ＴｈａｎｇａｓａｍｙＴ，ＪｅｙａｋｕｍａｒＰ，ＳｉｔｔａｄｊｏｄｙＳ，ｅｔａｌ．Ｌｃａｒｎｉ

ｔｉｎｅｍｅｄｉａｔｅｓｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎａｇａｉｎｓｔＤＮＡｄａｍａｇｅｉｎｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ

ｏｆａｇｅｄｒａｔｓ［Ｊ］．Ｂｉｏｇｅｒｏｎｔｏｌｏｇｙ，２００９，１０（２）：１６３－１７２．

［１２］ＡｂｄｅｌｒａｚｉｋＨ，ＳｈａｒｍａＲ，ＭａｈｆｏｕｚＲ，ｅｔａｌ．Ｌｃａｒｎｉｔｉｎｅｄｅ

ｃｒｅａｓｅｓＤＮＡｄａｍａｇｅａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｓｔｈｅｉｎｖｉｔｒｏｂｌａｓｔｏｃｙｓｔｄｅ

ｖｅｌｏｐｍｅｎｔｒａｔｅｉｎｍｏｕｓｅｅｍｂｒｙｏｓ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２００９，

９１（２）：５８９－５９６．

［１３］商学军，王修来，黄宇烽．肉碱与男性生殖［Ｊ］．中华男

科学杂志，２００６，１２（８）：７２６－７２９．

［１４］ＡｂａｄＣ，ＡｍｅｎｇｕａｌＭＪ，ＧｏｓａｌｖｅｚＪ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｏｒａｌ

ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｕｐｏｎｔｈｅｄｙｎａｍｉｃｓｏｆｈｕｍａｎｓｐｅｒｍ

ＤＮＡｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎａｎｄｓｕｂｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓｏｆｓｐｅｒｍｗｉｔｈｈｉｇｈｌｙ

ｄｅｇｒａｄｅｄＤＮＡ［Ｊ］．Ａｎｄｒｏｌｏｇｉａ，２０１３，４５（３）：２１１－２１６．

［１５］ＢａｌｅｒｃｉａＧ，ＲｅｇｏｌｉＦ，ＡｒｍｅｎｉＴ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｃｅｂｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｔｒｉａｌｏｎｔｈｅｕｓｅｏｆＬｃａｒｎｉｔｉｎｅ，Ｌ

ａｃｅｔｙｌｃａｒｎｉｔｉｎｅ，ｏｒｃｏｍｂｉｎｅｄＬｃａｒｎｉｔｉｎｅａｎｄＬａｃｅｔｙｌｃａｒｎｉ

ｔｉｎｅｉｎｍｅｎｗｉｔｈｉｄｉｏｐａｔｈｉｃａｓｔｈｅｎｏｚｏｏｓｐｅｒｍｉａ［Ｊ］．Ｆｅｒｔｉｌ

Ｓｔｅｒｉｌ，２００５，８４（３）：６６２－６７１．

［１６］ＢｕｃａｋＭＮ，ＴｕｎｃｅｒＰＢ，ＳａｒｉｏｚｋａｎＳ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆａｎ

ｔｉｏｘｉｄａｎｔｓｏｎｐｏｓｔｔｈａｗｅｄｂｏｖｉｎｅｓｐｅｒｍａｎｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ

ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ：ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓｐｒｏｔｅｃｔＤＮＡｉｎｔｅｇｒｉｔｙａｇａｉｎｓｔｃｒｙｏ

ｄａｍａｇｅ［Ｊ］．Ｃｒｙｏｂｉｏｌｏｇｙ，２０１０，６１（３）：２４８－２５３．

［１７］康宁，马洁桦，周鑫，等．Ｌ肉碱对糖尿病大鼠生精细胞

凋亡及附睾精子数量和活动率的影响［Ｊ］．中华男科学

杂志，２０１１，１７（５）：４２２－４２６．

［１８］ＫａｎｔｅｒＭ，ＴｏｐｃｕＴａｒｌａｄａｃａｌｉｓｉｒＹ，ＰａｒｌａｒＳ．Ａｎｔｉａｐｏｐｔｏｔｉｃ

ｅｆｆｅｃｔｏｆＬｃａｒｎｉｔｉｎｅｏｎｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．Ｊ

ＭｏｌＨｉｓｔｏｌ，２０１０，４１（２／３）：１２１－１２８．

［１９］叶飞君，吕杰强，葛红山．Ｌ肉碱在体外对人精子凋亡

的影响［Ｊ］．海峡药学，２０１２，２４（５）：２６８－２６９．

［２０］ＧａｒｃｉａＰｅｉｒｏＡ，ＭａｒｔｉｎｅｚＨｅｒｅｄｉａＪ，ＯｌｉｖｅｒＢｏｎｅｔＭ，ｅｔａｌ．

Ｐｒｏｔａｍｉｎｅ１ｔｏｐｒｏｔａｍｉｎｅ２ｒａｔｉｏｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｗｉｔｈｄｙｎａｍｉｃａｓ

ｐｅｃｔｓｏｆＤＮＡｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｉｎｈｕｍａｎｓｐｅｒｍ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒ

ｉｌ，２０１１，９５（１）：１０５－１０９．

［２１］殷金龙，徐渊，吴斌．五子衍宗复方对睾丸支持细胞氧

化应激损伤和细胞凋亡的影响［Ｊ］．中华男科学杂志，

２０１３，１９（３）：２５７－２６１．

［２２］孙志伟，李玉洲，张长城．五子衍宗丸药理作用及其临
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