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Úvod a historie

Karnitin je látka, která se v medicíně využívá zatím
ojediněle. V povědomí lékařské veřejnosti přetrvává stá-
le jen jako doplněk výživy, přestože léčebný účinek
karnitinu byl prokázán u mnoha chorobných stavů. Karni-
tin hojně užívají zejména sportovci a také je známý
jako součást přípravků na hubnutí, tzv. spalovačů tuků
(fat burners).

Tato komerční strategie vychází z myšlenky, že zdra-
vých je větší počet než nemocných, a proto se výrobci
soustřeďují právě na ně. Nemocné opomíjejí, přestože
u zdravých jedinců není efekt karnitinu bezpečně pro-
kázán, zatímco nemocní trpí jeho nedostatkem.

Objev karnitinu se datuje do roku 1906, kdy byl ob-
jeven v mase zvířat. Původně byl mylně považován za
vitamin a zařazen do skupiny vitaminů B. Až později
se zjistilo, že jeho podstatnou část si umí organismus
vytvořit sám. Chemickou strukturu odhalili v roce 1927
Tomita a Sendju. Zjistili, že se jedná o dusíkatou látku
podobnou aminokyselinám, kyselinu 3-hydroxy-4-N-tri-
methylaminomáselnou (1). Význam karnitinu byl popsán
až v roce 1957 Friedmanem a Fraenkelem. Spočívá
v přenosu mastných kyselin do mitochondriální mat-
rix, kde probíhá jejich oxidace (2). Z tohoto poznatku
vyplývá zásadní význam pro energetický metabolismus

buněk a tkání, které jsou závislé na získávání energie
převážně touto cestou (příčně pruhované svalstvo,
myokard a další). V následujících desetiletích probíhal
intenzivní výzkum v této oblasti a ověřování teoretic-
kých poznatků v experimentálních a klinických studiích.
V 80. letech minulého století se začal karnitin vyrábět
průmyslově, a to zejména jako dietní doplněk pro spor-
tovce (zvýšení výkonnosti, zlepšení regenerace, před-
nostní utilizace tuků jako zdroje energie). Názory na
téma, zda podávání karnitinu zdravým osobám má sku-
tečně výše zmíněné účinky, se různí a jsou leckdy vel-
mi kontroverzní. Naproti tomu u mnohých chorobných
stavů byl prokázán výrazný deficit karnitinu a pozitivní
vliv jeho suplementace. Sníženou koncentraci karniti-
nu lze pozorovat například u pacientů se selháním led-
vin léčených v hemodialyzačním programu, kde může
být jednou z příčin poruchy metabolismu lipidů a podí-
let se na rozvoji aterosklerózy, arytmií, anémie
a podobně (3–5). Dále jsou popisovány pozitivní výsled-
ky podávání karnitinu u různých srdečních onemocně-
ní, chorob kosterních svalů, při kognitivních poruchách
centrálního nervového systému, při ovlivnění určitého
typu mužské sterility a při některých poruchách
v neonatologii. Jeho využití v medicíně zdaleka ještě
není vyčerpáno a jistě bude v budoucnosti rozšířeno
a upřesněno (6).
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SOUHRN
Karnitin (kyselina 3-hydroxy-4-N-trimethylaminomáselná) je látka, která je nepostradatelná pro produkci energie v tká-
ních, které jsou závislé na beta-oxidaci mastných kyselin. Zprostředkovává transport mastných kyselin s delším ře-
tězcem přes mitochondriální membránu a zajišťuje i zpětný transport toxických zbytků beta-oxidace. Krom toho karnitin
zlepšuje metabolismus glukózy stimulací enzymových komplexů pyruvátdehydrogenázy a fruktokinázy. Jeho další
funkcí je modulace koncentrace koenzymu A a odstraňování různých acylových zbytků z organismu.
Karnitin je přijímán převážně potravou, největší množství se vyskytuje v mase. Částečně je organismus schopen krýt
svou potřebu endogenní syntézou, která probíhá v játrech, ledvinách a mozku z aminokyselin lysinu a methioninu.
Některé chorobné stavy jsou provázeny nedostatkem karnitinu, což vede k závažným zdravotním komplikacím. Přes-
tože byly prokázány pozitivní účinky suplementace u těchto nemocných, využití v medicíně je stále malé. Naším úko-
lem je ověřit tyto poznatky v dalších studiích, a rozšířit tak naše terapeutické možnosti o další cenný lék.
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SUMMARY
Cibulka R.: Metabolic Effects of Carnitine and its Role in Medicine
Carnitine (3-hydroxy-4-N-trimethylaminobutyric acid) is an indispensable substance for energy metabolism, espe-
cially in tissues dependent on β-oxidation of fatty acids. The main physiologic function of carnitine is the transport of
activated long-chain fatty acids across the inner mitochondrial membrane and the reversed transport of any toxic acyl-
groups originated in mitochondria. L-carnitine also improves metabolism of glucose via stimulation of pyruvate de-
hydrogenase complex and fructokinase. Its another function is modulation of CoA pool in cells.
Carnitine intake is provided mainly by nutrition, the largest portion being in the meat. The organism is also able to
supply its needs by an endogenous synthesis in liver, kidneys and brain from amino acids lysine and methionine.
Some diseases are connected with carnitine deficiency. It leads to serious health complications. Although the positive
results of carnitine supplementation in these patients were found, its use in medicine is still relatively rare. Our duty is
to verify these results in other studies and enlarge our therapeutical options with carnitine.
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Chemické vlastnosti a účinky karnitinu

Ještě před podrobnějším popisem metabolických
účinků karnitinu je třeba připomenout některé důležité
vlastnosti této látky. Karnitin byl izolován ze zvířecího
masa a jeho název pochází z latinského slova caro –
maso. Nejvíce je obsažen ve skopovém, jehněčím a ho-
vězím mase. V rostlinné stravě prakticky zcela chybí.
Chemicky se jedná o kyselinu 3-hydroxy-4-N-trimethyl-
aminomáselnou, což je nízkomolekulární látka podob-
ná aminokyselinám s tím rozdílem, že atom dusíku je
umístěn na 4. atomu uhlíku (v molekulách aminokyse-
lin je aminoskupina umístěna na 2. uhlíku). Atom dusí-
ku poskytuje čtyři vazby, proto se jedná o tzv. kvarter-
ní amin – atom dusíku má kladný náboj. Molekula karni-
tinu obsahuje jeden asymetrický atom uhlíku, jedná se
o třetí atom uhlíkatého řetězce. Látky s asymetrickým
atomem uhlíku jsou obvykle opticky aktivní, tj. otáčejí
rovinu polarizovaného světla. V přírodě se vyskytuje
pouze levotočivý L-karnitin. Pouze tato forma je biolo-
gicky účinná (7). Pravotočivá forma, D-karnitin, je ne-
jen neúčinná, ale působí dokonce toxicky, neboť kompe-
titivně inhibuje transportní systémy pro L-karnitin, a způ-
sobuje tak jeho nedostatek v buňkách. Při průmyslové
výrobě by se proto mělo striktně dbát na čistotu vyrá-
běného L-karnitinu.

Co se týká metabolických účinků karnitinu, první
prokázaná úloha byla přenos aktivovaných mastných
kyselin přes vnitřní mitochondriální membránu (2), což
má zásadní význam pro jednu ze základních metabo-
lických drah – beta-oxidaci mastných kyselin – a pro
energetický metabolismus buňky jako takový. Volné
(neesterifikované) mastné kyseliny (MK) jsou uvolňo-
vány hydrolýzou tuků (triacylglycerolů) z tukových zá-
sob nebo tuků z potravy. Tyto mastné kyseliny jsou
transportovány na místo dalšího zpracování krví, vlast-
ním přenašečem je albumin. Po přestupu do buňky je
molekula MK aktivována jednou molekulou ATP, a zís-
ká tak energii pro vstup do metabolických pochodů (tzv.
makroergní charakter). Tato aktivace probíhá v cy-
toplazmě, aktivační enzymy (thiokinázy) jsou součástí
vnější mitochondriální membrány. Vzniká acyladenylát,
který reaguje s univerzálním přenašečem aktivovaných
zbytků kyselin a koenzymem A (CoA) za vzniku acyl-
-CoA. Ten však není schopen proniknout mitochondriální
membránou, aby předal molekulu MK k beta-oxidaci,

která probíhá uvnitř mitochondrií. Pro tento přenos akti-
vované mastné kyseliny se využívá zvláštní přenašeč
– karnitin, který uchovává makroergní charakter acylo-
vého zbytku a snadno proniká do mitochondrie.

Uvedený proces je využíván pro mastné kyseliny
s dlouhým řetězcem, z nichž tak vznikají deriváty karni-
tinu, tzv. acylkarnitiny (estery karnitinu). Aktivace niž-
ších mastných kyselin a jejich oxidace v mitochondriích
může probíhat nezávisle na karnitinu (8).

Cytoplazmatické mastné kyseliny s dlouhým ře-
tězcem (nejčastěji zbytky kyseliny palmitové) ve formě
acyl-CoA se přeměňují na acylkarnitiny pomocí enzymu
karnitinacyltransferázy-I (nejčastěji karnitinpalmi-
toyltransferázy – CPT I, EC 2.3.1.21), která je umístěna
ve vnější mitochondriální membráně. V této reakci je acy-
lová skupina přemístěna z CoA na hydroxylovou skupi-
nu karnitinu (obr. 1). Vzniklý O-acylkarnitin je transporto-
ván přes vnitřní mitochondriální membránu karnitin-
acyltranslokázou (carnitine/acylcarnitine translocase –
CACT), která transportuje acylkarnitin dovnitř výměnou
za karnitin transportovaný ven. Uvnitř mitochondrie po-
tom acylkarnitin reaguje s intramitochondriálním CoA za
katalýzy karnitinacyltransferázou-II (nejčastěji karni-
tinpalmitoyltransferázou – CPT II), která se vyskytuje
na vnitřní straně vnitřní mitochondriální membrány. Tak
je v mitochondriální matrix opět vytvořen acyl-CoA
a uvolněn karnitin, který je karnitinacyltranslokázou opět
přenesen do cytoplazmy. Tento děj se opakuje a bývá
nazýván jako tzv. shuttle mechanismus (shuttle = ky-
vadlový) (9). Podobným mechanismem jsou transporto-
vány produkty peroxizomální beta-oxidace jako estery
karnitinu z peroxizomů do mitochondrií k jejich komplet-
ní oxidaci na vodu a oxid uhličitý v Krebsově cyklu (10).
Karnitin však neslouží jen k zásobování mitochondrií zbyt-
ky kyselin určených k oxidaci, ale také k odstraňování
toxických zbytků beta-oxidace v opačném směru, s je-
jich konečným vyloučením ledvinami. Stejně tak regulu-
je hladiny mnohých špatně metabolizovatelných acylo-
vých skupin, ať už mají exogenní nebo endogenní původ
v důsledku vrozených poruch metabolismu. Tyto zbytky
jsou konjugovány s CoA a v důsledku toho je snížena
jeho volná frakce v buňce. Karnitin napomáhá vyloučit
tyto zbytky jako acylkarnitiny ven z buňky, a obnovit tak
volnou frakci CoA. Podobně při nadměrné produkci ace-
tylových zbytků (acetyl-CoA) v některé z metabolických
drah přejímá karnitin tyto zbytky v reakci katalyzované
karnitinacetyltransferázou (CAT, EC 2.3.1.7) (11). Funk-
ce tohoto enzymu však ještě není plně objasněna.

Karnitin neovlivňuje jen metabolismus mastných ky-
selin, ale také produkci energie z aminokyselin a sacha-
ridů. Předpokládá se, že zvyšuje produkci energie z těch-
to zdrojů zvýšením aktivity enzymových komplexů py-
ruvátdehydrogenázy (pyruvate dehydrogenase complex,
PDC) a fruktokinázy v důsledku snížení intramito-
chondriálního poměru acetyl-CoA/CoA. Intramitochon-
driální pokles poměru acetyl-CoA/CoA stimuluje aktivitu
PDC, což vede ke zvýšené oxidaci glukózy. A právě
tento poměr je regulován karnitinem, který tak rozhodu-
je, bude-li přednostně stimulována beta-oxidace mast-
ných kyselin nebo oxidace glukózy (12). Karnitin tak mo-
duluje přísun energie z různých oxidačních pramenů.

Fig. 1. Reaction of carnitine with acyl-CoA at a formation of

O-acylcarnitine
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Metabolismus karnitinu

Již výše bylo uvedeno, že karnitin je obsažen ze-
jména v živočišné stravě. Kromě karnitinu přijímaného
potravou (exogenního) je lidský organismus zčásti scho-
pen krýt potřebu endogenní syntézou. Množství synte-
tizovaného karnitinu se odhaduje na 1,2 µmol/kg den-
ně. Běžná strava zajišťuje přívod karnitinu v množství
2–12 µmol/kg denně, z čehož 70–80 % je vstřebáno
do krve. Průměrně tedy 25 % karnitinu z celkového
množství představuje endogenní tvorba, 75 % připadá
na karnitin přijatý potravou. Ve vyspělých zemích se
u zdravých jedinců nedostatek karnitinu způsobený je-
ho nedostatkem v potravě prakticky nevyskytuje.

Endogenní karnitin je syntetizován ze dvou esenci-
álních aminokyselin, lysinu a methioninu. Lysin posky-
tuje zdroj dusíku a uhlíkatý řetězec, zatímco S-adeno-
sylmethionin dodává tři methylové skupiny (13). K je-
ho tvorbě je zapotřebí vitamin C, pyridoxin, niacin a že-
lezo. Nejprve dochází k metylaci lysinu S-adeno-
sylmethioninem za účasti specifické lysinmethyltransfe-
rázy (ε-N-L-lysine methyltransferase) a vzniká ε-N-tri-
methyllysin (TML). Ten je dále hydroxylován v pozici
beta TML-hydroxylázou (EC 1.14.11.8) na β-hydroxytri-
methyllysin (HTML), který je rozštěpen HTML-aldolá-
zou (EC 4.1.2.’X’) na γ-trimethylaminobutyraldehyd
(TMABA) a glycin. TMABA je postupně oxidován
TMABA-dehydrogenázou (EC 1.2.1.47) na γ-butyro-
betain (γ-BB). V konečné fázi je γ-BB hydroxylován
γ-BB-hydroxylázou (EC 1.14.11.1) v pozici beta a vzni-
ká tak L-karnitin (11). Zatímco přeměna TML na γ-BB
probíhá prakticky ve všech tkáních, enzym γ-BB-hydro-
xyláza, který katalyzuje poslední krok biosyntézy karni-
tinu, je u člověka přítomen pouze v játrech, ledvinách
a mozku (14). Předpokládá se, že γ-BB se z větší čás-
ti tvoří v periferních tkáních (zejména v kosterních sva-
lech) a odtud je transportován krví do syntetizujících
tkání. Vzniklý karnitin je potom opět vyplavován do kr-
ve a vychytáván periferními tkáněmi. Ve většině tkání
je koncentrace karnitinu 20–50krát vyšší než v plazmě.
Byla prokázána existence aktivního transportního sys-
tému, který přenáší karnitin do buňky proti koncentrač-
nímu gradientu (organic cation/carnitine transporter –
OCTN2), méně významný je pasivní přenos. Mezi
buňkami jednotlivých tkání je velká variabilita v míře
transportu karnitinu a z toho vyplývající rozdíly v jeho
koncentraci. Transport závisí na extracelulární koncen-
traci natria, pravděpodobně se tedy jedná o mechanis-
mus společného transportu s natriem (15). Systém pře-
našečů pro karnitin byl popsaný u pacientů s deficitem
karnitinu a s elektrolytovou dysbalancí, u kterých sub-
stituce karnitinem vedla k normalizaci jeho hladiny
v plazmě, ale koncentrace ve tkáních zůstala nízká.

Stejný transportní mechanismus se vyskytuje v buň-
kách střevní sliznice, kde zajišťuje absorpci exogenní-
ho karnitinu, a v tubulárním systému ledvin. Zde je 90
až 95 % profiltrovaného karnitinu zpět reabsorbováno.
Zbytek je vyloučen ve formě acylkarnitinů močí. Jedná
se o množství 100–300 µmol/den, stolicí odchází jen
asi 1 % močových ztrát (16). Proces reabsorpce je sa-
turovatelný, závisí na gradientu natria, tělesné teplotě

a vykazuje strukturální specifičnost. Je-li překročen led-
vinový práh při vysokých koncentracích v séru, např.
při i. v. injekci, je karnitin rychle vylučován močí. Re-
nální reabsorpce má tedy významnou úlohu v udržová-
ní homeostázy karnitinu. Střevní resorpce karnitinu při-
jatého potravou probíhá zejména v duodenu a jejunu,
méně v ileu. Bylo zjištěno, že karnitin je do buněk střev-
ní sliznice poměrně lehce přijat, ale pomalu je vydáván
do oběhu. Po perorálním podání se plazmatická hladina
zvýší až po 8 hodinách. V substituční léčbě se proto
doporučuje podávat spíše dlouhodobě malé dávky. Ke
sníženému vstřebávání dochází za snížené dodávky
energie, jako jsou např. stavy ischémie, při nedostatku
iontu natria, ale také za přítomnosti D-formy karnitinu
a acetylkarnitinu (17). Uvažuje se též o regulační úloze
kalmodulinu; tyto pochody však nejsou ještě plně ob-
jasněny. Jak se zdá, má množství karnitinu přijatého
potravou větší význam, než se dosud předpokládalo.

Nedostatek karnitinu

Beta-oxidace mastných kyselin v mitochondriích má
zásadní význam pro energetický metabolismus orga-
nismu. Při deficitu karnitinu dochází k poruše tohoto
procesu a k výrazným metabolickým změnám v buň-
ce. Energie se získává alternativním pochodem, pře-
vážně oxidací glukózy. Snižuje se intracelulární hladi-
na draslíku, zvyšuje se koncentrace sodíku a vápníku
(18). Buňky trpí edémem, dochází k poruše produkce
ATP. Mastné kyseliny nejsou odbourávány, hromadí se
v cytosolu a podléhají ve zvýšené míře procesům oxi-
dace a peroxidace lipidů, což vede až k nekróze buň-
ky (19). Často přítomné poruchy jaterních funkcí mají
za následek vznik hyperamonémie a hypoglykémie pro
zvýšenou spotřebu glukózy jako zdroje energie (20).

Rozlišujeme dva základní typy deficitu karnitinu: pri-
mární a sekundární (21).

Tzv. syndrom primárního deficitu karnitinu je podmí-
něn geneticky a dělí se na systémový a myopatický
typ (22, 23). Systémový typ charakterizuje generalizo-
vaný nedostatek karnitinu ve všech tkáních. V popředí
jsou projevy kardiomyopatie, hepatopatie a mozkové
encefalopatie. Může se projevovat jako tzv. Reye-like
syndrom s hypoglykémií a hypoketonémickým syndro-
mem. Do obrazu choroby patří také ponámahové rabdo-
myolýzy spojené se svalovou hypotonií a slabostí. Po-
stižení dlouho nepřežívají, upadají do kómatu, dochází
k selhání srdce (20). Myopatický typ patří do skupiny
chorob nazývaných jako lipid storage diseases (24).
Charakterizuje ho akumulace lipidů v kosterním sval-
stvu s projevy slabosti kořenového svalstva horních
i dolních končetin. Příčinou primárního deficitu karniti-
nu jsou defekty v genech řídících činnost enzymů, kte-
ré jsou nezbytné pro správné fungování karnitinového
metabolismu na různých úrovních. Např. byla identifi-
kována mutace genu OCTN2, která má za následek
poruchu transmembránového přenašeče pro karnitin
(25). Dále byly popsány defekty všech tří základních
enzymů zabezpečujících správný chod mitochondriální-
ho shuttle systému (CPT I, CACT, CPT II) (26, 27).
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Jedná se o závažné genetické poruchy, často končící
letálně již krátce po narození dítěte.

V praxi se podstatně častěji vyskytuje tzv. syndrom
sekundárního nedostatku karnitinu. Nejčastěji vzniká
v důsledku nadměrného vylučování ledvinami. Karnitin
má dlouhý poločas, proto nejsou jeho ztráty vyrovnané
zvýšenou endogenní syntézou. Zvýšená produkce este-
rů karnitinu provází různé vrozené poruchy metabolis-
mu aminokyselin (organické acidurie) nebo velkou fy-
zickou zátěž. Kyselé produkty metabolismu se vážou
na molekulu karnitinu a jako estery karnitinu jsou vylu-
čovány ledvinami. Tímto způsobem organismus ztrácí
volný (neesterifikovaný) karnitin. Další stavy, při kte-
rých se setkáváme s nedostatkem karnitinu, jsou cho-
roby ledvin, chronická hemodialýza, jaterní cirhóza, my-
xedém, hypopituitarismus, adrenokortikální insufi-
cience, chronická Duchenneova myopatie, AIDS, ische-
mická choroba srdeční. Za zmínku stojí i nutričně defi-
citní stavy jako kwashiorkor, hladovění, skorbut, všech-
ny choroby spojené s malabsorpcí či vegetariánské die-
ty. Velmi ohroženou skupinou pacientů jsou předčasně
narození novorozenci (28). U nich může i krátkodobý
nedostatek stravy, popř. infekční onemocnění, způso-
bit závažné stavy hypoglykémie, encefalopatické zá-
chvaty a acidurii. V neposlední řadě může být deficit
karnitinu způsoben iatrogenně, podáváním valproátu při
léčbě epilepsie nebo nevhodně sestavenou totální pa-
renterální výživou (28). Při léčbě sekundárního nedo-
statku karnitinu je třeba léčit základní příčinu onemoc-
nění a – pokud je to možné – snažit se obohatit stravu
o tzv. karnitinové báze, sestávající z lysinu, methioni-
nu a vitaminu C. V indikovaných případech prokáza-
ného nedostatku je možno přikročit k suplementaci
karnitinem.

Závěr

Karnitin hraje důležitou roli v metabolismu mastných
kyselin tím, že zajišťuje jejich transport mezi buněčný-
mi organelami. Je důležitým dodavatelem energie ze-
jména pro srdeční a kosterní sval. U savců je získáván
hlavně potravou a zčásti je syntetizován de novo. Za-
tím není úplně zřejmé, jakou měrou se tato biosyntéza
podílí na energetické homeostáze organismu, neboť běž-
ná strava většinou zajišťuje dostatečný přívod karniti-
nu, a porucha biosyntézy se tak neprojeví známkami
systémového nedostatku.

Ačkoli bylo zjištěno poměrně značné množství in-
formací o biosyntéze karnitinu u člověka, důležitost
těchto metabolických drah pro homeostázu organismu
jako celku není stále zcela jasná (11).

Co se týká léčebného podávání karnitinu, je třeba
rozlišovat účinky u zdravých a nemocných. U zdravých
má suplementace karnitinem význam u sportovců, a to
u těch, kteří jsou zatíženi náročným tréninkem. Je řa-
da prací, které prokazují příznivý efekt na svalovou vý-
konnost u vytrvalostních sportovců v případě, že karni-
tin je užíván po delší dobu několika týdnů. Malý vý-
znam má tehdy, je-li užíván krátkodobě a nejsou-li svaly
výrazně zatíženy (28).

Naprosto jinou skupinou jsou nemocní, u nichž lze
předpokládat, že dochází vlivem choroby k deficitu
karnitinu. Ve většině případů se jedná o sekundární de-
ficit, jednotlivé příčiny byly uvedeny v předchozí části.
Nejčastější indikace k léčebnému podávání jsou v ob-
lasti kardiologie (nedostatečný výkon myokardu, srdeč-
ní selhávání, projevy ischémie atd.).

Zvláštní pozornost zasluhují hemodialyzovaní pa-
cienti, u nichž byl prokázán výrazný deficit L-karnitinu
(3, 4). V ostatních případech je postoj lékařů zatím po-
někud zdrženlivý.

Je třeba přiznat, že přestože máme poměrně znač-
né množství teoretických poznatků, často se pohybují
pouze v oblasti hypotéz a nikoliv na základě výsledků
přesných analýz.

Bude nutné jednoznačně prokázat pozitivní účinky
karnitinu v rozsáhlejších klinických studiích, a rozšířit
tak spektrum jeho využití.
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