
Ⅰ. カルニチンの基礎

1. カルニチンの供給と維持
カルニチンは、食事中の肉や乳製品から供給
される。特に羊肉や牛肉の赤身の部分に多く含
まれている。一方で、魚類、野菜や果物では含
有量が少ないことが知られている。しかし、厳
格な菜食主義者においてもカルニチンレベルは
維持されており1, 2)、生体内における生合成は重
要である。生体内の生合成にはリジンとメチオ

ニンから、主に肝臓と腎臓でいくつかのステッ
プを経て生合成されるが、新生児や乳児ではそ
の律速段階であるγ－ブチロベタイン水酸化酵
素の活性が低いことなどから、カルニチン欠乏
が生じやすいと考えられている3, 4)。
カルニチンの吸収は、小腸において拡散と能
動輸送により吸収され、門脈を介して肝臓に運
ばれる。また、腎臓において、カルニチンの再
吸収機構が存在し、腎糸球体で濾過されたカル
ニチンは、尿細管で90％以上が再吸収される。
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これらの吸収、再吸収には細胞膜輸送体である
OCTN2；organic cation trnsporter 2が主要な役割を
果たしている5-7)。
生体内では、遊離カルニチンとアシル基と結
合したアシルカルニチンとして存在している。
このアシルカルニチンのほとんどはアセチルカ
ルニチンである。タンデムマスによるアシルカ
ルニチン分析は、生体内で産生された過剰、あ
るいは異常なアシルカルニチンを分析すること
で、先天代謝異常症の診断に利用するものであ
る。現在、新生児の先天代謝異常症スクリーニ
ングとして各都道府県で開始され、あるいは準
備が進められており、強力な診断ツールとなる
ことが期待されている。フリーのカルニチンや
アセチルカルニチンは、細胞内への取り込みに
OCTN2が主要な働きを示している。その他に
も、肝臓や中枢神経系など特有の選択的輸送機
構が存在することも想定されている。

2. カルニチンの生化学
カルニチンは生体内でいくつかの重要な生化
学的役割を担っている。トリアシルグリセリド
の異化などにより供給される細胞質の長鎖脂肪
酸のミトコンドリア内への運搬に関わっている。
このカルニチンシャトルは、細胞質で行われる
脂肪酸合成の中間産生物であるマロニルCoAに
より抑制され、β酸化は脂肪酸合成により抑制
される。ミトコンドリア内においては、アセチ
ル基の細胞質への輸送に関わっている。アセチ
ル基はアセチルカルニチンとなって細胞質に運
ばれ利用される。また、過剰となったアシル基
を腎臓からアシルカルニチンとして排泄するこ
とにも関わっている。長鎖のアシルカルニチン
は腎臓で再吸収を受けず排泄され、ミトコンド
リア内に過剰なアシル化合物が蓄積することを
防いでいる。この結果として、過剰なアシル
CoAはアシルカルニチンとなることにより、ミ
トコンドリア内でのフリーのCoAとアシルCoA
のバランスを保つことで重要な働きを有してい
る。このバランスを保つ機能は、嫌気性代謝に
より糖由来のアセチルCoAの細胞内濃度が高ま
り、フリーのCoAが欠乏することを防ぎ、アセ
チル基をカルニチンが預かることで停滞した代
謝を促進することができる。すなわちカルニチ
ンはアセチル基のバッファーとして働くことが

できる。その他にも、前述のアセチルカルニチ
ンが、脳内におけるグルタミン酸合成に利用さ
れていることも報告されている8)。脳内でアセチ
ルカルニチンは、そのアセチル基がTCAサイク
ルに入りしようされ、その後にグルタミン酸の
合成に利用されている。この一部はグルタミン、
アスパラギン酸、γ-アミノ酪酸の合成に利用さ
れる。アセチルカルニチンのグルタミン酸代謝
の調節因子としての働きを担っている可能性が
注目されている9)。

Ⅱ. カルニチンの臨床

1. カルニチン欠乏症
カルニチン欠乏には原発性と二次性がある。

欠乏症状は長鎖脂肪酸の利用障害に起因し、脂
肪肝や、飢餓時や異化亢進時における糖新生障
害による低血糖、尿素サイクル異常に伴う高ア
ンモニア血症を示し、新生児や乳幼児ではReye
様症候群として知られている。心筋は主要なエ
ネルギー源として脂肪酸を利用することから、
Reye様症候群では心肥大を呈するようになる。
これらの欠乏状態に対して、アシルカルニチン
を測定することが有用な診断ツールである。一
方でカルニチンのmarginalな欠乏症状は非特異
的であり診断は困難であり、病態によってカル
ニチン欠乏を疑うことが肝要である。
原発性カルニチン欠乏症は、稀であるものの
重篤となることから早期診断が望まれる。先述
したようにアシルカルニチンの測定が有用なツ
ールとなる。カルニチンの体内動態にちなんだ
障害を示す。
二次性のカルニチン欠乏は、様々な病態で報
告されている。二次性カルニチン欠乏は、忘れ
てはならない病態である。新生児・乳児では、
栄養に乳汁のみに依存していること、また栄養
源として脂肪の利用率が高いことからカルニチ
ン欠乏は重大である。特殊ミルクや経腸栄養剤
の中には、カルニチンをはじめ微量元素が十分
に含まれていないものもある。微量元素欠乏が
ピットホールとなりえることを十分に認識する
必要がある。特にアレルギー対策に植物性タン
パクを主成分とする調製粉乳やアミノ酸調整乳
を使用する場合はカルニチンの積極的な補給が
必要と考えられる10)。また、薬剤性のカルニチ
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ン欠乏も重要である。バルプロ酸は主にてんか
んの治療に用いられるため、長期の使用を余儀
なくされる。これにより二次性カルニチン欠乏
を呈することが知られており、カルニチン投与
により改善することが知られている11)。ピボキ
シル基を有する抗生剤は、その薬物代謝過程で
産生されるピバリン酸がカルニチンに抱合され
尿中に排泄されることから、長期投与でカルニ
チン欠乏を示すことが知られている12, 13)。現在で
は薬物添付文書にも記載されて周知徹底を計っ
ているものの未だ十分ではないようである。ま
た、小児科や耳鼻科、皮膚科など多種の科でバ
ラバラに処方された場合は、臨床の現場では把
握困難なこともあり、医師ばかりではなく薬剤
師などのコメディカルへの周知も必要であろ
う。その他にも、人工透析患者のカルニチン欠
乏14, 15)や、循環器疾患16-21)、甲状腺機能亢進症22)に
対するカルニチン投与効果なども検討されてい
る。カルニチン以外にも代謝過程では様々なビ
タミンや微量元素が重要な働きを担っている。
効率の良いエネルギー産生が行われるためには、
これらの微量栄養素をバランスよく摂取するこ
とが必要である。
先天代謝異常症であるβ酸化異常症や有機酸
血症では、その代謝産物がミトコンドリア内に
蓄積することによりミトコンドリア機能障害を
引き起こす。この蓄積した代謝産物であるアシ
ル化合物は、アシルカルニチンとして腎臓から
体外に排泄される。ビタミンB群であるビオチ
ンは、分枝鎖アミノ酸の異化代謝過程に関わる
補酵素である。このビオチン関連酵素であるメ
チルクロトニルCoAカルボキシラーゼの活性低
下により、ロイシンの異化代謝過程で3-ヒドロ
キシ吉草酸が過剰産生され、この有機酸はカル
ニチンと結合して3-ヒドロキシイソバレリルカ
ルニチンとして腎臓から排泄される。この3-ヒ
ドロキシイソバレリルカルニチンはビオチン欠
乏のバイオマーカーとなる可能性が示唆されて
いる23-25)。
一般集団にカルニチン欠乏は生じにくいと考
えられているが、カルニチンサプリメントの効
果やカルニチンを多く含んだ機能性食品の開発
も検討されてきた。カルニチンは高い水溶性を
呈し、その過剰摂取分は速やかに尿中に排泄さ
れるため安全性は高いと考えられている。カル

ニチンのスポーツニュートリションへの効果、
メタボリックシンドロームや高齢者への代謝改
善効果など検討されている。
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