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  :مقدمه
ل تاثيرگذار در اتيولوژي ــــچاقي از عوام

هاي قلبي عروقي ابوليك، بيماريــــسندرم مت
)Cardiovascular disease= CVD ( و سرطان مي باشد
 كه تحت تاثير فاكتورهاي محيطي و ژنتيكي است) 2،1(
از جمله عوارض چاقي، افزايش فاكتورهاي التهابي ). 3(

مي باشد كه ) C-reactive protein= CRP(همچون 
افزايش دانسيته ي ). 4(مرتبط با سندرم متابوليك است 

انرژي با چاقي ارتباط قابل توجهي دارد و قادر به 
). 5،6( و سندرم متابوليك مي باشد CVDافزايش خطر 

  ، مصرف)7( غذايي ســالم ز الگويدر حالي كه پيروي ا

  
، رابطه ي معكوس با سندرم )8(بالاي ميوه و سبزيجات 

متابوليك دارد و مصرف پروتئين هاي گياهي همچون 
حبوبات و گوشت قرمز به ترتيب ارتباط معكوس و مستقيم 

   ايفا CRPقابل ملاحظه اي با فاكتورهاي التهابي همچون 
 سرطان با افزايش چاقي خطر ابتلا به). 10،9(مي كند 

افزايش مي يابد، به طوري كه خطر ابتلا به سرطان در زنان 
 درصد بيشتر از زنان با وزن نرمال است 50مبتلا به چاقي، 

انسوليني، بر اساس مطالعات، چاقي، التهاب، مقاومت ). 11(
 ايارتباط قابل ملاحظه و نيز سرطانCVD سندرم متابوليك، 
  ).12-14(ين دارند با هورمون آديپونكت

شده از بافت چربي است كه ويژگي هاي ضد التهاب، ضد آديپونكتين يكي از آديپوكين هاي ترشح  :چكيده
مطالعات بسياري به بررسي ارتباط بين سطح آديپونكتين سرم و سرطان هاي مختلف . چاقي و ضد ديابت دارد

 پرداخته اند؛ هدف مطالعه حاضر مروري بر شواهد موجود در مورد ارتباط هورمون آديپونكتين و سرطان 
  .مي باشد

 اين مطالعه ي مروري، مقالات با طراحي مورد شاهدي، مقطعي و آينده نگر با استفاده از در :روش بررسي
 و با استفاده از كليد واژه هايي 2011 تا 2002 در محدوده زماني بين سال هاي PubMedپايگاه اطلاعاتي 

  . جستجو شدندadiponectin و cancer ،malignancy ،cell proliferationهمچون 
 مقاله مورد بررسي، شواهد بيان كننده ي ارتباط معكوس ميان سطح هورمون 45از مجموع  :يافته ها

شاهدي و آينده نگر، هم در زنان قبل -اين ارتباط در مطالعات مورد. آديپونكتين و خطر سرطان سينه مي باشند
ني كه سطح خطر سرطان اندومتر در زنا. از سن يائسگي و هم در زنان بعد از سن يائسگي مشاهده شد

آديپونكتين پلاسمايي بالا داشتند، نسبت به افرادي كه سطح پاييني از آديپونكتين داشتند، كمتر و خطر سرطان 
. پروستات و هايپرپلازي خوش خيم پروستات در مردان با سطح پايين هورمون بيشتر از ساير افراد بود

پونكتين، با خطر سرطان سرطان كولوركتال مطالعات حاكي از ارتباط معكوس ميان غلظت سرمي هورمون آدي
همچنين به نظر مي رسد ارتباط معكوس ميان غلظت آديپونكتين پلاسما و سرطان پانكراس در مردان . است

  . وجود داشته باشد
شود كه سطح آديپونكتين سرم ارتباط معكوس قابل ملاحظه اي با خطر  چنين استنباط مي :نتيجه گيري

اين هورمون از طريق مكانيسم هاي مختلف، مستقيم يا غير مستقيم، رشد و . ته باشدسرطان هاي مختلف داش
  .تكثير سلول هاي سرطاني را مهار مي كند

  
 .سرطان، بدخيمي، تكثير سلولي، آديپونكتين :هاي كليدي واژه
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   اسيد آمينه 244آديپونكتين يك پپتيد حاوي 
  مي باشد كه از بافت چربي ترشح شده و به خون 

 سطح آديپونكتين سرم به طور نرمال در ).15(مي ريزد 
 كل درصد از 01/0  است كهg/mlµ10 افراد سالم

اين هورمون در ). 16(پروتئين هاي پلاسما مي باشد 
صورت ترايمرهاي با وزن مولكولي پلاسما بيشتر به 

 و اليگومرهايي با وزن مولكولي بالا )LMW(پايين 
)HMW(وجود دارند كه بيشترين غلظت آن را HMW  

آديپونكتين از ). 13،16(به خود اختصاص داده است 
طريق مهار پروليفراسيون ماهيچه ي صاف رگي در 
 پيشگيري از آترواسكلروز و از طريق تنظيم متابوليسم

هاي چرب آزاد و ايجاد حساسيت دگلوكز و اسي
انسوليني در سلولهاي اپي تليال در پاتوژنز ديابت تاثير 

 Adipo R2و  Adipo R1دو ايزوفرم ). 17،18(گذار است 
. به عنوان گيرنده هاي آديپونكتين شناسايي شدند

 در كبد  عمدتاR2ً در ماهيچه و  عمدتاR1ًگيرنده هاي 
 اگر چه هورمون فوق از بافت چربي ).13(بيان مي شوند 

ترشح مي شود، اما به نظر مي رسد با افزايش وزن سطح 
پلاسمايي آن كاهش و با رژيم هاي غذايي كاهش وزن، 

زنان غلظت آديپونكتين بيشتري ). 19(افزايش مي يابد 
 به دليل استروژن يا آندروژن در آنها دارند كه احتمالاً

در ). 20(ي بيشتر آنهاست و مستقل از توده ي چرب بوده
مقابل درمان جايگزيني با هورمون سبب افزايش خطر 

در حالي كه هورمون ). 21(گردد ابتلا به سرطان مي
تستوسترون در مردان غلظت آديپونكتين را كاهش داده و 

  ).22( در بافت چربي جلوگيري مي كند HMWاز توليد 
مطالعات مختلف حاكي از آنند كه افراد با 

 غلظت  بالاتر هورمون آديپونكتين معمولاًسطح
 )HDL(هاي با دانسيته ي بالا بالاتري از ليپوپروتئين

تري از ليپوپروتئين هاي با دانسيته ي و سطوح پايين
 و كلسترول توتال )TG (تري گليسيريد، )LDL (كم

اين هورمون هم چنين نقش مهمي در ). 23(دارند 
 انسولينيترشح استروژن و فاكتور رشد شبه 

)Insulin-like growth factor= IGF(  دارد كه واسطه هاي
 ها نشان بررسي). 24(مهمي در افزايش خطر سرطان هستند 

دهنده ي وجود گيرنده هاي آديپونكتين در رده هاي 
ممكن است فعاليت اين گيرنده ها . سلول سرطاني است

هاي سرطاني را  توسط آديپونكتين، پروليفراسيون سلول
چاقي و مقاومت انسوليني از جمله ). 16،25(دود كند مح

عوامل مرتبط با افزايش خطر سرطان مي باشند، به 
 طوري كه ارتباط آديپونكتين با سرطان، شايد به واسطه ي

نقش ). 13( در سرطان سينه باشد اين عوامل مخصوصاً
هاي  آديپونكتين در جلوگيري از پروليفراسيون سلول

و نيز غلظت اين ) 26،27(ان سرطاني و مهار سرط
هورمون در افراد مبتلا به سرطان هاي مختلف از جمله 
اندومتر، سينه، پروستات و كولوركتال در مطالعات 

و ) 26-29(گوناگون مورد بررسي قرار گرفته است 
ي ارتباط ميان غلظت يافته هاي مختلف بيان كننده

) 1،30(در اكثر مطالعات . باشندآديپونكتين و سرطان مي
، ارتباط ميان اين دو عامل با )28(و نه همه ي آنها 
فاكتور رشد  هايي از جمله استروژن، واسطه ي هورمون

عواملي همچون چاقي و  و )IGF1 (شبه انسوليني
هر چند بررسي هاي . مقاومت انسوليني بوده است

بيشتري جهت روشن شدن مكانيسم هاي مربوط به اين 
جه به اهميت مسئله ي سرطان و با تو. ارتباط لازم است

نيز با توجه به آنكه سرطان هايي همچون سرطان معده 
  به عنوان دومين خطر مرگ و مير در جهان به حساب 

در مطالعه ي حاضر بر آنيم تا به مروري  ،)31(مي آيند 
بر شواهد موجود در ارتباط با غلظت آديپونكتين سرم و 

و دستگاه گوارش سرطان هاي سينه، پروستات، اندومتر 
با توجه به اينكه جهت انجام متا آناليز لازم . بپردازيم

است كه متغيرهاي خروجي بر روي يك آيتم متمركز 
 لذا بايد فقط يك نوع سرطان در نظر گرفته شود ؛شوند

تعداد مقالات موجود براي هر سرطان ولي از آنجايي كه 
ي جستجوتنها  ،كندآناليز كفايت نمي اجهت بررسي مت

  . پرداخت شده استسيستماتيك در اين زمينه
  

  :روش بررسي
تباط ميان سطح آديپونكتين    به منظور بررسي ار   

 هاي  سرطان هاي سينه، اندومتر، پروستات و سرطان      سرم با   
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، PubMedدستگاه گوارش، پـس از جـستجو در موتـور           
  و استفاده از كليد واژه هـايي       2011 تا اكتبر    2002بين سال هاي    

ــون و   cancer ،malignancy،cell proliferation: چـ
adiponectin  ًپس از محدود كردن واژه هـا بـه           و متعاقبا 

از اين  .  مقاله دسترسي پيدا شد    150عنوان، در مجموع به     
شـاهدي، كوهـورت    - مقاله با طراحي مورد    45مجموعه،  

آينده نگر و مقطعي مورد بررسي كامل قرار گرفته شد و           
 چــون عــدم ارتبــاط مــستقيم بــا ســاير مقــالات بــه عللــي

موضوع، وجود مقالات تكراري و عدم دسترسي به مـتن          
  .كامل كنار گذاشته شدند

  

  :يافته ها
ــا   در بررســي  ــرم ب ــونكتين س ــان آديپ ــاط مي ارتب

سرطان سينه و اندومتر يافته هاي مطالعات مختلـف نـشان      
دهنده ي ارتباط ميان سطح آديپـونكتين سـرم و سـرطان            

در يـك مطالعـه ي مـورد         ).17،18،26(د  نسينه مـي باش ـ   
 زن مبتلا به مراحل اوليه ي سـرطان         102شاهدي بر روي    

 سـاله، زنـاني كـه در يـك          51-55 زن سـالم     100سينه و   
ــونكتين   ــاييني ســطح آديپ ــد ) ≥g/mlµ9/6(ســوم پ  بودن

ــطح        ــالايي س ــوم ب ــك س ــه در ي ــرادي ك ــه اف ــسبت ب ن
تري قرار داشتند، خطـر بـالا     )≤ g/mlµ6/10(آديپونكتين  

اين ارتباط هم در    ). 18(براي ابتلا به سرطان سينه داشتند       
زنــان قبــل از ســن يائــسگي و هــم در زنــان بعــد از ســن  

ــي دار   ــور معن ــه ط ــسگي ب ــد ) P>05/0 (يائ ــشاهده ش . م
همچنين در بررسي ديگـر، خطـر نـسبي ابـتلا بـه سـرطان            

ــارك    ــالاترين چـ ــه در بـ ــرادي كـ ــينه در افـ ــزان سـ ميـ
 كمتـر از افـرادي بـود         درصد 77د  آديپونكتين قرار داشتن  

كه در پايين ترين چـارك سـطح هورمـون قـرار داشـتند              
)02/0=P( .       و   درصد 6/21افراد مبتلا به سرطان به ترتيب 
). 26( كمتري داشتند    HMW آديپونكتين و     درصد 3/12

ارتباط معكوس ميان سطح هورمون و خطر سرطان سـينه          
طـور  ائسگي به در زنان قبل از سن يائسگي و بعد از سن ي     

) Ptrend=08/0 و Ptrend=09/0(معنــي داري مــشاهده نــشد 
در مطالعه ي مـورد شـاهدي ديگـر بـر روي زنـان              ). 32(

 سـاله، آديپـونكتين     29-65 سرطان و زنـان سـالم        مبتلا به 

در گروه مورد كمتر    ) P>05/0 (يسرم به طور معني دار    
همچنين چاقي شكمي و عدم فعاليت      . از گروه شاهد بود   

 برابـر خطـر سـرطان سـينه را          2-5 و   3زيكي به ترتيـب     في
ــزايش داد ــداف ــايين   . ن ــسئله ســطح پ ــن م ــه اي ــا توجــه ب ب

آديپونكتين سرم همراه با چـاقي شـكمي و عـدم فعاليـت             
فيزيكي به عنوان عوامل خطر مهم سرطان سـينه در زنـان            

ــد    ــزارش ش ــايي گ ــونكتين در  ). 17(مالزي ــضور آديپ   ح
 اثـرات محـافظتي بـر       احتمـالاً هاي اپي تليال سينه،      سلول

 زن 41بررسـي بـر روي   ). 33(عليه سرطان ايفا مـي كنـد       
 كـه سـطح     ه است  زن سالم نشان داد    45مبتلا به سرطان و     

سرمي آديپونكتين به طور غير معني دار در افراد مبتلا بـه            
در ). P=37/0 (ه اسـت  سرطان كمتر از گروه كنتـرل بـود       

تلا و گـروه سـالم       در گروه مب ـ   BMIاين بررسي ميانگين    
 پروليفراسـيون    در ديگـر مطالعـه     ).2( گزارش گرديد    23

 توسـط   MCF-7هاي سرطاني سينه به نام       نوعي از سلول  
g/mlµ10    6/15 ساعت به ميـزان  96 آديپونكتين در طول 
نشان داده اسـت    در مقايسه با گروه كنترل كاهش       درصد  

ر به طور كلي، يافته هاي حاصل از مطالعـات بيـانگ         ). 15(
ــت    ــينه در غلظ ــرطان س ــر س ــزايش خط ــايين   اف ــاي پ ه

ــستقل ــونكتين م ــستقلآديپ ــدني  از و م ــوده ب   شــاخص ت
)BMI( ،ــين ــوده اســت  IGF1، لپت ــسگي ب  و وضــعيت يائ
)17،18.(  

 بـالا   BMI،  2004بر اساس يك بررسي در سـال        
 برابري خطـر    5/6و آديپونكتين پايين سرم سبب افزايش       

 نرمـال و غلظـت      BMIسرطان اندومتر نسبت بـه زنـان بـا          
 در اين مطالعـه آديپـونكتين       .مي شوند بالاي آديپونكتين   

ــان      ــاط مي ــت توضــيح ارتب ــطه اي جه ــوان واس ــه عن را ب
 معرفـي شـده     مقاومت انسوليني، چاقي و سرطان انـدومتر      

در يك مطالعه ي مورد شاهدي لانـه سـازي          . )34(است  
 زن مبـتلا بـه      284شده، از نـوع آينـده نگـر كـه بـر روي              

 زن سـالم صـورت گرفـت، زنـاني     548ن اندومتر و   سرطا
  د نـسبت بـه     ـــ ـح آديپـونكتين بودن   ـــكه در بالاترين سط   

  هايي كه در پايين ترين سطح هورمون قـرار داشـتند،            آن
بــه طــور قابــل ملاحظــه اي خطــر كمتــري بــراي ســرطان 

رابطه در زنـان    اين  ). Ptrend=006/0(اندومتر را دارا بودند     
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همچنـين زنـان داراي   ). 28(ش شـد  چاق قـوي تـر گـزار     
 برابـر بيـشتر در معـرض        11كمترين غلظت آديپـونكتين،     

خطر ابتلا بـه سـرطان انـدومتر در مقايـسه بـا زنـان داراي                
  در ديگـر مطالعـه  ).35(بودند بالاترين سطح از هورمون،     

كاهش خطر سرطان اندومتر در زنان كمتـر از          درصد   50
ر غلظت هورمون، بعد     سال با افزايش انحراف معيار د      65

از كنترل وزن، مشاهده شد، در حالي كه ايـن ارتبـاط در             
  ). 36( سال مشاهده نشد 65افراد بالاتر از 
بررســي ارتبــاط آديپــونكتين ســرم و ســرطان  در
نتايج حاصل از اكثر مطالعات اپيـدميولوژيك       ،  پروستات

حاكي از ارتباط معكـوس ميـان سـطح هورمـون و خطـر              
در يـك مطالعـه ي   ). 27،37(ي باشند سرطان پروستات م  
 مرد مبتلا به سـرطان پروسـتات و         654آينده نگر بر روي     

سـطح  بـالايي   درصـد    20 مرد سالم، افرادي كـه در        644
خطـر كمتـري بـراي       درصد   75آديپونكتين قرار داشتند،    

  درصـد  20ه ي پروستات نسبت به افراد در        سرطان كشند 
يـن ارتبـاط بعـد از       ا). 38(پاييني غلظت هورمون، داشتند     

بـر اسـاس ايـن      .  ضـعيف شـد    C و پپتيـد     BMIتعديل اثر   
 آديپـونكتين بـه عنـوان واسـطه ي ميــان     مطالعـه، احتمـالاً  

در بررسي ). 38(چاقي و سرطان پروستات تلقي مي شود        
 بيمار مبتلا به هايپرپلازي خوش خيم       25ديگري بر روي    

وت  بيمار مبتلا به سـرطان پروسـتات، تفـا         43پروستات و   
معني داري ميان سطح هورمون در دو گروه مشاهده نشد          

فعاليت هاي مهـاري      ممكن است  HMWاز طرفي   ). 39(
ــلول  ــد س ــر روي رش ــز    ب ــتات و ني ــرطاني پروس ــاي س ه
همچنين آديپونكتين سرم بـه     ). 40(پرولفراسيون ايفا كند    

 نيـز   عنوان يك آديپوكين ضد سرطان پروستات احتمالي      
ــد ــورد شــاهدي  ). 41 (ه شــده اســتنامي ــه ي م در مطالع

ــه ســرطان    ــتلا ب ــراد مب ــونكتين در اف ديگــر، غلظــت آديپ
). 42(گزارش شده است    پروستات كمتر از گروه كنترل      

ــردان   ــونكتين در مـ ــاي مختلـــف آديپـ از طرفـــي ژن هـ
آفريقايي آمريكايي مبتلا بـه سـرطان پروسـتات شـركت           
 كننده در مطالعه ي مورد شاهدي مبتني بر جامعه، ارتباط         

  ).43(نشان نداد عني داري را با سرطان پروستات م

ــي  ــاي    در بررس ــرطان ه ــرم و س ــونكتين س ــاط آديپ ارتب
ه نظر مي رسـد ارتبـاط معكـوس ميـان            ب دستگاه گوارش 

غلظت آديپونكتين سرم و سرطان كولـون و كولوركتـال          
در يك بررسـي مقطعـي      ). 45،44،29(وجود داشته باشد    

 پايين آديپـونكتين    برگرفته از مطالعه ي كوهورت، سطح     
بـالا   BMI و   TGبه عنوان عامل خطر مهم تري نسبت بـه          

 ه اسـت  براي مراحل اوليه سرطان كولوركتـال تلقـي شـد         
در حالي كه اين هورمون عامل خطر قابل تـوجهي          ). 29(

 60 مــي باشــد وبــراي ســرطان پيــشرفته ي كولوركتــال ن
خطر كمتري براي سرطان كولوركتال در مردانـي   درصد  

ظت آديپونكتين پلاسـماي بـالا داشـتند، نـسبت بـه      كه غل 
 ايـن    گزارش شده اسـت؛    افراد با سطح پايين آديپونكتين    

ــر    ــديل اث ــد از تع ــه بع ــت  BMIنتيج ــر و فعالي ، دور كم
در يـك  بـا ايـن حـال     ). 44 (ه است فيزيكي به دست آمد   

مطالعه مورد شاهدي لانه سازي شده ي آينده نگر بـر روي            
 مـرد سـالم،     381 كولوركتـال و      مرد مبـتلا بـه سـرطان       381

ارتبــاط معنــي داري ميــان ســطح هورمــون فــوق و ســرطان 
از طرفي در مطالعه ي ديگر      ). 45(كولوركتال مشاهده نشد    

 ساله مبتلا به سرطان كولون، با 48-88بر روي مردان و زنان 
، ســــطح بــــالاتري از )Cachexia( و بــــدون كاشكــــسي

 در طـي    BMI شكاهدرصد   ≤5آديپونكتين در افرادي كه     
در اين مطالعه ميان كـاهش وزن       .  ماه داشتند، مشاهده شد    6

بـا ايـن وجـود    ). 46(و آديپونكتين ارتباطي وجـود نداشـت      
سرطان نتايج حاصل از چندين مطالعه مورد شاهدي بر روي 

 كولوركتال، نـشان دهنـده ي نقـش انـواع مختلـف ژن هـاي              
در افـــزايش خطـــر ســـرطان    )ADIPOQ (آديپـــونكتين

بوده اسـت؛ در   ) 48(و يا كاهش خطر آن      ) 47(وركتال  كول
حالي كه نتايج حاصل از يك متاآناليز، هيچ ارتبـاطي ميـان            

و سـرطان كولوركتـال را نيافتـه اسـت     ADIPOQ تغييرات 
 بيمـار   420در مطالعه ي مورد شاهدي ديگر بـر روي          ). 49(

 فـرد سـالم كـه       555سرطاني مبتلا به سرطان كولوركتـال و        
تورهاي سن و جنس يكسان سازي شدند، ارتباط        توسط فاك 

 آديپونكتين و خطر سرطان     R1معني داري ميان رسپتورهاي     
  ).50(كولوركتال وجود داشت 
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  مطالعات بررسي شده در زمينه ي ارتباط سطح آديپونكتين سرم و سرطان :1 دول شمارهج

 OR،HR،RR شده تعديل متغيرهاي شده حاصل نتيجه
 نوع و نكنندگا شركت تعداد

 شده بررسي سرطان
 مطالعه طراحي

 آديپونكتين غلظت ميان معكوس ارتباط
 يائسگي سن از بعد و قبل سينه سرطان با

 اولين سن فاميلي، ي سابقه سن،
 دوره سن ،BMI قاعدگي،

 زوجيت يائسگي،

)19/8-61/1 (62/3OR   
 100/سينه سرطان به مبتلا زن 102

 ساله 55 -51 سالم زن
 شاهدي-مورد

 با هورمون غلظت ميان معكوس ارتباط
/ يائسگي سن از بعد و قبل سينه سرطان
 افزايش و سرطاني افراد در شكمي چاقي
 فيزيكي فعاليت عدم موارد در سرطان خطر

 بارداري، اولين سن شغلي، وضعيت
 مصرف الكل، مصرف بودن، سيگاري
OCP، هورمون، با جايگزين درمان 
 BMI شيردهي، فاميلي، ي سابقه

)6/0-0/0 (2/0 OR 
 زن 28/سينه سرطان به مبتلا  زن70

 ساله 65 -25 سالم
 شاهدي-مورد

 با آديپونكتين غلظت ميان معكوس ارتباط
 يائسگي سن از بعد زنان در سينه سرطان

 و BMI لپتين، ،IGF تركيبات
 اقتصادي-اجتماعي متغيرهاي

)99/0-71/0 (84/0 OR 
 زن 167 و سينه سرطان  زن174

 سالم
 شاهدي-وردم

 سطح ميان ملاحظه قابل ارتباط عدم
 سينه سرطان خطر و هورمون

 استفاده يائسگي، وضعيت سن،
 يائسگي سن از بعد هورمون از

1)1/2-8/0( 3/1 RR  
2)98/0-55/0 (73/0 RR 

 سرطان به مبتلا زن 1477
 ساله 55 -30 سالم زن 2196/سينه

 شاهدي-مورد
 نگر آينده

 سطح ميان ملاحظه قابل ارتباط عدم
 از قبل سينه سرطان خطر و هورمون
 با هورمون ملاحظه قابل ارتباط و يائسگي

 يائسگي سن از بعد سرطان

 به كمر دور نسبت ،BMI سن،
 باسن دور

3)97/0-23/0 (55/0 OR 
 244/سينه سرطان به مبتلا زن 244

 ساله 62 -43 سالم زن

 شاهدي-مورد
 بر مبتني

  بيمارستان

 به ابتلا خطر  درصدي77 كاهش
 بالاترين در كه زناني در سرطان
 بودند آديپونكتين سطح چارك

 قاعدگي، اولين سن ،BMI ،سن
 فاميلي، ي سابقه يائسگي، وضعيت

 لپتين و انسولين

)66/0-08/0 (23/0 OR 
 زن 74/سينه سرطان به مبتلا  زن74

 ساله 82 -30 سالم

 شاهدي-مورد
 بر مبتني

 بيمارستان

 خطر و هورمون ارتباط بودن تر قوي
 چاق زنان در در اندومتر سرطان

BMI )86/0-36/0 (56/0 RR 
 زن 548 و اندومتر سرطان زن 284

 سالم
 نگر آينده

 و بالا انرژي دريافت ارتباط
 خطر افزايش با پايين آديپونكتين

 اندومتر سرطان

 زوجيت، تحصيلات، سن،
 ،BMI كشيدن، سيگار وضعيت
 هورمون با جايگزين درمان

2)52/6-16/1 (75/2 OR 
 132/اندومتر سرطان به مبتلا زن 87

 ساله 78 -34 سالم زن
 شاهدي -مورد

 اندومتر سرطان خطر برابري 11 افزايش
 از سطح ترين پايين در كه افرادي در

 سطح بالاترين به نسبت بودند، آديپونكتين

 فشار پر ديابت، ،BMI سن،
 خون

)35/26-18/4 (5/10OR 
/ اندومتر سرطان به مبتلا زن 117
 بيماري ي سابقه بدون زن 238

 شاهدي -مورد

 منجر آديپونكتين  سطح SD1افزايش
 سرطان  درصدي خطر50 كاهش به

. شد سال 65 از كمتر افراد در سينه
 از بالاتر افراد در ملاحظه قابل ارتباط

 نشد ديده سال 65

IGF، ،لپتين BMI، متغيرهاي 
 اجتماعي-دموگرافيك

)81/0-24/0 (44/0OR 
 84/ اندومتر سرطان به مبتلا زن 84

 سالم زن
 شاهدي-مورد

 35 هورمون سطح بالاترين در افراد
  داشتند BPH جهت كمتري درصدي خطر

BMI، 65/٠) 47/0-87/0( سن الكل، مصرفOR 
 مرد BPH 709/ به مبتلا مرد 698

 سالم

 شاهدي-مورد
 شده سازي لانه

 رد پروستات سرطان كمتر  درصدي خطر73
 هورمون سطح چارك بالاترين در كه افرادي
 داشتند قرار چارك ترين پايين به نسبت

 الكل، مصرف ،BMI سن،
 سيگار

)82/0-1/0 (9/٠OR 
 مرد 75/ پروستات سرطان مرد 75

 سالم مرد BPH 150/به مبتلا
 شاهدي -مورد
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  :1  شمارهادامه جدول

 OR،HR،RR شده تعديل متغيرهاي شده حاصل نتيجه
 نوع و كنندگان شركت تعداد

 شده بررسي سرطان
 مطالعه طراحي

 سرطان و هورمون معكوس ارتباط
 )5 و 1 پنجك مقايسه (كشنده پروستات

BMI، پپتيد C، درجه و نوع 
 بدخيمي

)86/0-14/0 (35/٠HR 
/ پروستات سرطان به مبتلا  مرد654

 سالم مرد 644
 نگر آينده

 افراد در آديپونكتين سطح بودن پايين
 سرطان به لامبت

- - 
 به مبتلا بيمار 62 و سالم فرد 30

 مري سرطان
 شاهدي- مورد

 غلظت ميان دار معني ارتباط عدم
 كولوركتال سرطان و سرم آديپونكتين

- - 
 به مبتلا فرد 381 و سالم فرد 381

 كولوركتال سرطان

 شاهدي- مورد
 شده سازي لانه

 در كه افرادي در سرطان خطر بودن تر پايين
 داشتند قرار هورمون غلظت پنجك ترينبالا

 فشار سيگاركشيدن، وضعيت
 Cپپتيد خون،

)07/1-39/0 (65/0OR 
 به مبتلا ي ساله 50-69 مرد 311

 سالم مرد 510 و پانكراس سرطان

 شاهدي -مورد
 شده سازي لانه

 و هورمون سطح ميان دار معني ارتباط
 مخدوش ساير با تعديل-سرطان خطر

 نداد نشان دار معني ارتباط گرها

BMI )9/0-25/0 (48/0RR 
 نفر 179 -ساله 40-75 مرد 18225
 كولوركتال سرطان مبتلا، آن ها

 نگر آينده

 1R رسپتور ميان ملاحظه قابل ارتباط
 كولوركتال سرطان خطر و آديپونكتين

 53/0OR) 35/0-81/0( جنس سن،
 سرطان به مبتلا  فرد420

 سالم فرد 555 و كولوركتال
 ديشاه مورد

 غلظت ميان ملاحظه قابل و مثبت ارتباط
 پانكراس سرطان خطر و هورمون

 وضعيت ،BMI جنس، سن،
 الكل، مصرف كشيدن، سيگار

 لپتين ديابت، سابقه

)59/7-04/1 (81/2OR 
 و پانكراس سرطان به مبتلا فرد 81

 سالم فرد 81
 شاهدي مورد

 (Relative risk)RR :؛ خطر نسبيOR (Odds ratio):تناسب؛  نسبت HR Hazard ratio)( :1؛نسبت خطر .OR ،2 در زنان قبل از سن يائسگي .RR يا 
OR ،3 در زنان بعد از سن يائسگي .OR كالري و آديپونكتين پايين،≤2300 حاصل از تركيب دريافت انرژي (Body massive index) BMI  : نمايه توده
قرص هاي خوراكي پيشگيري : OCP (Oral contraceptive pills)زي خوش خيم پروستات؛هيپوپلا :BPH (Benign prostatic hyperplasia) بدني؛

  فاكتور رشد شبه انسوليني: IGF (Insulin-like growth factor)؛از بارداري
  

  :بحث
شواهد حاصل از مطالعات بيانگر ارتباط 
معكوس و قابل توجهي ميان سطح آديپونكتين سرم و 

ينه، اندومتر، كولون و خطر سرطان هاي پروستات، س
 سطح در افراد مبتلا به سرطان معمولاً. كولوركتال است

  ).1جدول شماره ) (1،29،34،38(هورمون كاهش يافته است 
آديپونكتين سرم ارتباط معكوس با چاقي و 

هاي محيطي به  مقاومت انسوليني دارد و حساسيت بافت
از طرفي، كاهش ). 1(كند انسولين را تحريك مي

پونكتين مرتبط با مقاومت انسوليني بوده و منجر به آدي
 در IGF1.  و فعاليت آن مي شودIGF1افزايش سطح 

هاي بالا مرتبط با افزايش خطر  گردش در غلظت
  ارتباط معكـــوس ميــــان). 2،31(سرطان سينه مي باشد 

  
آديپونكتين و سرطان سينه در زنان بعد از سن يائسگي، 

 در پاتوژنز سرطان هاي مرتبط با اثر مهم كاهش هورمون
 أييد مي كنــدرا ت مقاومت انسوليني همچون سرطان سينه

ريق اتصال به ـــ از طIGF1ولين و ــــانس). 31،55(
گيرنده هاي خود منجر به افزايش پروليفراسيون سلولي و 

 كه ترشح فاكتور  مي شوندهايي مهار آپوپتوز در بافت
 و از مي نمايندا تنظيم ر) VEFG (رشد اندوتليال رگي

، توسط VEGF). 13(اين طريق در سرطان زايي موثرند 
اين ). 56(هاي سرطاني سينه ترشح مي شود  سلول

 فعال γفاكتور توسط تحريك ليگاند گيرنده هاي نوع 
 كه )γPPAR (شونده توسط پروليفراسيون پراكسي زوم

) 57(دهد، مهار مي شود سطح آديپونكتين را افزايش مي



 1392آذر و دي / 5، شماره 15دوره / مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد

 

 103

 γPPARت و كاهش آديپونكتين منجر به كاهش فعالي
از طرفي . و در نتيجه افزايش خطر سرطان مي شود) 58(

 ، ارتباط ميان آديپونكتين و اتمطالعبرخي بر اساس 
خطر سرطان سينه مستقل از اثرات احتمالي تركيبات 

 و در جاي ديگر BMI، لپتين و IGFاصلي سيستم 
  ).16،30(شده است مستقل از وضعيت يائسگي تلقي 

آديپونكتين سرم نقش موثري در متابوليسم 
گلوكز دارد و افزايش سطح گلوكز مرتبط با كاهش 
آديپونكتين است و قابل ذكر است كه اثرات 
آديپونكتين بر روي متابوليسم گلوكز و ليپيد با واسطه ي 

ارتباط ). 59( آديپونكتين مي باشد R2 و R1گيرنده هاي 
گيرنده هاي استروژن ينه بيشتر به دليل چاقي و سرطان س

هاي  آديپونكتين جلوي تحريك رشد سلول). 60،2(است 
و كاهش آن ) 61( مي گيرد سرطاني توسط استراديول را

در افراد چاق و همزمان با آن افزايش استروژن، دليلي بر 
در حالي كه در يك مطالعه . خطر سرطان سينه مي باشد

ورمون و خطر سرطان سينه ارتباط معكوس ميان سطح ه
در دوران يائسگي مستقل از سطح استروژن دانسته شده 

 زن 70در مطالعه ي مورد شاهدي بر روي ). 32(است 
سرطاني، سطح پايين آديپونكتين همراه با چاقي شكمي 
و عدم فعاليت فيزيكي در طول زندگي، به عنوان عوامل 

ن  و در ايه استخطر مهم در سرطان سينه تلقي شد
 برابر خطر 2-5بررسي عدم فعاليت فيزيكي به ميزان 

فعاليت فيزيكي قادر . ه استسرطان سينه را افزايش داد
روي توليد خير اولين سيكل قاعدگي و اثر بر أبه ت

هورمون هاي ترشحي از تخمدان بوده و به اين صورت 
ي ياز آنجا). 17(خطر سرطان سينه را كاهش مي دهد 

وان يك معضل بهداشتي مهم در كه سرطان سينه به عن
   درصد انواع سرطان ها در 30و ميان زنان مي باشد 
 نيز اين  موارددرصد  20دهد و در خانم ها را تشكيل مي

بررسي ). 62(بدخيمي مي تواند منجر به مرگ شود 
 پيشگيري از آن هاي عوامل مرتبط با آن و نيز يافتن راه

  .مهم تلقي مي شود
غلظت آديپونكتين از طريق اضافه وزن و كاهش 

افزايش استروژن و ايجاد مقاومت انسوليني، ارتباط قابل 

ممكن است ). 34(ملاحظه اي با سرطان اندومتر دارد 
هورمون فوق و چاقي هر كدام مستقل از يكديگر با 

). 28(د ـه باشنـــاط داشتــــدومتر ارتبـــسرطان ان
 AMPز وابسته به آديپونكتين منجر به افزايش پروتئين كينا

)AMP-activated protein kinase= AMPK ( گسترش و گيرنده هاي
   )Peroxisome proliferator-activated receptors= PPAR (فعال

 منجر PPAR و AMPKفعال شدن مسيرهاي . شودمي  
به افزايش حساسيت انسوليني و افزايش اكسيداسيون 

 AMPK ،از طرفي). 63(اسيدهاي چرب آزاد مي شود 
اثرات مستقيمي بر روي تنظيم مقاومت انسوليني، 
پروليفراسيون سلولي و آپوپتوز دارد و مي تواند در رشد 

و كاهش آن مي تواند ) 28(تومورها اختلال ايجاد كند 
 R1هاي گيرنده. در سرطان اندومتر موثر باشد

 فعاليت AMPKآديپونكتين عمدتاً از طريق مسيرهاي 
مهار كنندگي رشد آديپونكتين بر مي كنند و اثرات 

 AMPKسلول هاي سرطاني عمدتاً تحت تأثير فعاليت 
 آديپونكتين در اثرات ضد R1بوده و فعاليت گيرنده 

  ).64(سرطاني هورمون موثر است 
بر  HMWدر يك مطالعه، فعاليت هاي مهاري 

روي رشد سلول هاي سرطاني پروستات و نيز پروليفراسيون 
  از طرفي بيان ). 40 (ه استشدآن ها نشان داده 

هاي سرطاني   آديپونكتين در بافتR2  وR1گيرنده هاي 
هاي مبتلا به هايپرپلازي خوش  پروستات نسبت به بافت

نشان هاي سالم كاهش   و بافت)BPH(خيم پروستات 
هاي طبيعي  آديپونكتين در غلظت). 27 (داده شده است

طاني، هاي سر روي رشد سلولخود اثرات مهاري بر 
 و نيز مهار توليد  داردهاي سرطاني متاستاز شده خطوط سلول

  تستوسترون كه پروليفراسيون سلولي را تحريكودي هيدر
آديپونكتين از طريق فعال كردن ). 38،65 (كند،مي

AMPKهاي سرطاني هاي سلول، رشد آندروژن
از سوي ). 66(كاهش مي دهد  درصد  90پروستات را تا 

وق با مهار التهاب از طريق مهار فعاليت ديگر، هورمون ف
فاگوسيت هاي ماكروفاژهاي بالغ كه با سرطان پروستات 
مرتبط هستند، اثرات ضد سرطاني خود را ايفا مي كند 

چاقي با افزايش توليد انسولين، ايجاد مقاومت ). 67(
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 AMPKانسوليني و كاهش سطح آديپونكتين و فعاليت 
  ).27،38( مي دهد خطر سرطان پروستات را افزايش

IGF1 منجر به مهار آپوپتوز و افزايش توليد 
VEGFاين فاكتور در افراد مبتلا به سرطان .  مي شود

آديپونكتين منجر به مهار ). 52(مري افزايش مي يابد 
 كه در تنظيم افزايش  مي شودنوعي فاكتور رونويسي

VEGF اين هورمون همچنين ). 68( دخالت داردAMP 
هاي  ولـــزايش داده و پروليفراسيون سلـــكيناز را اف

از طرفي كاهش ). 69(كند مي اپي تليال كولون را مهار
  و افزايش)IGF) 1-IGFBPپروتئين هاي پيوند شونده با 

IGF1هاي پايين آديپونكتين اتفاق   كه در غلظت  
مي افتد، منجر به افزايش پروليفراسيون سلولي و مهار 

). 44(ي كولوركتال مي گردد هاي سرطان آپوپتوز سلول
 βهاي   آديپونكتين در سلولR2 و R1بيان گيرنده هاي 

 هاي ي ارتباط آديپونكتين با فعاليتپانكراس، بيان كننده
 اين هورمون مستقيماً). 70(درون ريز پانكراس مي باشد 

هاي سرطاني  ار رشد و پروليفراسيون سلولــــقادر به مه
از طرفي ارتباط مثبت ميان . )52(پانكراس نيز مي باشد 

خطر سرطان پانكراس و غلظت آديپونكتين سرم در دو 
مطالعه ي مورد شاهدي با حجم نمونه ي كم اتفاق افتاده 

شايد مقاومت نسبت به همچنين ). 53،54(است 
هاي سرطاني، به دليل كاهش  آديپونكتين در سلول

گيرنده هاي هورمون، ممكن است سبب افزايش ترشح 
هر چند در مطالعه اي كه بر ). 53(ون شده باشد هورم

 فرد 81 زن و مرد مبتلا به سرطان پانكراس و 81روي 
هاي   در سلولR2 و R1سالم انجام شد، گيرنده هاي 

  ).53(سرطاني به طور قابل ملاحظه اي بيان شده بودند 
با توجه به اثرات ضد سرطاني آديپونكتين، در 

ش آديپونكتين، پپتيدهاي يك بررسي با استفاده از چين

 آن جدا گرديد و آگونيست گيرنده 166-149
 با 355ADP.  شناسايي شد355ADPآديپونكتين به نام 

رفتاري مشابه آديپونكتين به عنوان يك راه پيشنهادي 
جهت درمان چاقي، مقاومت انسوليني و سرطان مورد 

هاي طبيعي افزايش  هر چند راه). 12(بحث قرار گرفت 
يپونكتين از جمله پيروي از الگوهاي غذايي سطح آد

سالم همچون الگوي غذايي مديترانه اي، كنترل وزن، 
پيروي از رژيم هاي كاهش وزن، افزايش دريافت 

و افزايش فعاليت فيزيكي ) 3ω (3اسيدهاي چرب امگا
از طرفي از ). 71-73(مي توانند در اين زمينه موثر باشند 

هاي مختلف  سرطان درصد 35كه تغذيه در  آنجايي
دخيل مي باشد اصلاح الگوي غذايي و رفتارهاي مرتبط 

  ).74(با تغذيه بسيار مهم تلقي مي شود 
  

  :نتيجه گيري
با هدف مرور بر نتايج حاصل حاضر مطالعه ي 

ي ارتباط سطح از مطالعات انجام شده در زمينه
يافته هاي . آديپونكتين سرم و خطر سرطان طراحي شد

ي هاي مختلف بيان كننده ي ارتباط حاصل از بررس
 خطر نكتين سرموآديپمعكوس ميان سطح هورمون 

آندومتر، پروستات، كلوركتال، مري،  سينه،  هايسرطان
 هر چند ؛خوش خيم پروستات بودپانكراس و هايپرپلازي 

  .ه استنتايج بر روي گروه زنان و مردان متناقض بود
  

  :تشكر و قدرداني
 از دانــشگاه علــوم پزشــكي بــدين وســيله نويــسندگان

اصفهان و كليه كساني كه ما را در طراحي ايـن مطالعـه يـاري               
  رساندند تقدير و تشكر مي نمايند

  :منابع

1. Tian YF, Chu CH, Wu MH, Chang CL, Yang T, Chou YC, et al. Anthropometric measures, 
plasma adiponectin, and breast cancer risk. Endocr Relat Cancer. 2007 Sep; 14(3): 669-77. 

2. Kang JH, Yu BY, Youn DS. Relationship of serum adiponectin and resistin levels with breast 
cancer risk. J Korean Med Sci. 2007 Feb; 22(1): 117-21. 



 دكتر ليلا آزادبخت  ايزدي و                                               وجيهه       سرم                                       و سرطان بين ارتباط

 105

3. Esmaillzadeh A, Azadbakht L. Major dietary patterns in relation to general obesity and central 
adiposity among Iranian women. J Nutr. 2008 Feb; 138(2): 358-63. 

4. Hilpert KF, Kris-Etherton PM, West SG. Lipid response to a low-fat diet with or without 
soy is modified by C-reactive protein status in moderately hypercholesterolemic adults. J Nutr. 
2005 May; 135(5): 1075-9.  

5. Esmaillzadeh A, Boroujeni HK, Azadbakht L. Consumption of energy-dense diets in 
relation to cardiometabolic abnormalities among Iranian women. Public Health Nutr. 2012 May; 
15(5): 868-75. 

6. Esmaillzadeh A, Azadbakht L. Dietary energy density and the metabolic syndrome among 
Iranian women. Eur J Clin Nutr. 2011 May; 65(5): 598-605. 

7. Esmaillzadeh A, Kimiagar M, Mehrabi Y, Azadbakht L, Hu FB, Willet WC. Dietary 
pattern, insulin resistance, and prevalence of the metabolic syndrome in women. Am J Cli Nutr. 
2007; 85: 910-8. 

8. Esmaillzadeh A, Kimiagar M, Mehrabi Y, Azadbakht L, Hu FB, Willett WC. Fruit and 
vegetable intakes, C-reactive protein, and the metabolic syndrome. Am J Cli Nutr. 2006 Dec; 
84(6): 1489-97. 

9. Esmaillzadeh A, Azadbakht L. Legume consumption is inversely associated with serum 
concentrations of adhesion molecules and inflammatory biomarkers among Iranian women. J 
Nutr. 2012 Feb; 142(2): 334-9. 

10. Azadbakht L, Esmaillzadeh A. Red meat intake is associated with metabolic syndrome and 
the plasma C-reactive protein concentration in women. J Nutr. 2009 Feb; 139(2): 335-9. 

11. Calle EE, Kaaks R. Overweight, obesity and cancer: epidemiological evidence and 
proposed mechanisms. Nat Rev Cancer. 2004 Aug; 4(8): 579-91. 

12. Otvos L Jr, Haspinger E, La Russa F, Maspero F, Graziano P, Kovalszky I, et al. Design 
and development of a peptide-based adiponectin receptor agonist for cancer treatment. BMC 
Biotechnol. 2011; 11: 90. 

13. Kelesidis I, Kelesidis T, Mantzoros CS. Adiponectin and cancer: a systematic review. Br J 
Cancer. 2006 May; 94(9): 1221-5. 

14. Grossmann ME, Nkhata KJ, Mizuno NK, Ray A, Cleary MP. Effects of adiponectin on 
breast cancer cell growth and signaling. Br J Cancer. 2008 Jan 29; 98(2): 370-9. 

15. Jarde T, Caldefie-Chezet F, Goncalves-Mendes N, Mishellany F, Buechler C, Penault-
Llorca F, et al. Involvement of adiponectin and leptin in breast cancer: clinical and in vitro 
studies. Endocr Relat Cancer. 2009 Dec; 16(4): 1197-210. 

16. Barb D, Williams CJ, Neuwirth AK, Mantzoros CS. Adiponectin in relation to 
malignancies: a review of existing basic research and clinical evidence. Am J Clin Nutr. 2007 
Sep; 86(3): s858-66. 

17. Shahar S, Salleh RM, Ghazali AR, Koon PB, Mohamud WN. Roles of adiposity, lifetime 
physical activity and serum adiponectin in occurrence of breast cancer among Malaysian 
women in Klang Valley. Asian Pac J Cancer Prev. 2010; 11(1): 61-6. 

18. Miyoshi Y, Funahashi T, Kihara S, Taguchi T, Tamaki Y, Matsuzawa Y, et al. Association of 
serum adiponectin levels with breast cancer risk. Clin Cancer Res. 2003 Nov; 9(15): 5699-704. 

19. Liu YM, Lacorte JM, Viguerie N, Poitou C, Pelloux V, Guy-Grand B, et al. Adiponectin 
gene expression in subcutaneous adipose tissue of obese women in response to short-term very 
low calorie diet and refeeding. J Clin Endocrinol Metab. 2003 Dec; 88(12): 5881-6. 

20. Cnop M, Havel PJ, Utzschneider KM, Carr DB, Sinha MK, Boyko EJ, et al. Relationship of 
adiponectin to body fat distribution, insulin sensitivity and plasma lipoproteins: evidence for 
independent roles of age and sex. Diabetologia. 2003 Apr; 46(4): 459-69. 



 1392آذر و دي / 5، شماره 15دوره / مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد

  

 106

21. Pesaran Z, Rezaei A, Tavakoli keh R, Siydat AH. Evaluation of breast cancer risk factors 
for using in hormone replacement therapy of corticosteroid-treated post-menopausal women. J 
Shahrekord Univ Med Sci. 2003; 5(2): 70-75. 

22. Xu A, Chan KW, Hoo RL, Wang Y, Tan KC, Zhang J, et al. Testosterone selectively 
reduces the high molecular weight form of adiponectin by inhibiting its secretion from 
adipocytes. J Biol Chem. 2005 May; 280(18): 18073-80. 

23. Bansal N, Charlton-Menys V, Pemberton P, McElduff P, Oldroyd J, Vyas A, et al. 
Adiponectin in umbilical cord blood is inversely related to low-density lipoprotein cholesterol 
but not ethnicity. J Clin Endocrinol Metab. 2006 Jun; 91(6): 2244-9. 

24. Kaklamani VG, Sadim M, Hsi A, Offit K, Oddoux C, Ostrer H, et al. Variants of the 
adiponectin and adiponectin receptor 1 genes and breast cancer risk. Cancer Res. 2008 May; 
68(9): 3178-84.  

25. Korner A, Pazaitou-Panayiotou K, Kelesidis T, et al. Total and highmolecular- weight 
adiponectin in breast cancer: in vitro and in vivo studies. J Clin Endocrinol Metab. 2007; 92(3): 
1041-8. 

26. Korner A, Pazaitou-Panayiotou K, Kelesidis T, Kelesidis I, Williams CJ, Kaprara A, et al. 
Total and high-molecular-weight adiponectin in breast cancer: in vitro and in vivo studies. J 
Clin Endocrinol Metab. 2007 Mar; 92(3): 1041-8. 

27. Michalakis K, Williams CJ, Mitsiades N, Blakeman J, Balafouta-Tselenis S, Giannopoulos 
A, et al. Serum adiponectin concentrations and tissue expression of adiponectin receptors are 
reduced in patients with prostate cancer: a case control study. Cancer Epidemiol Biomarkers 
Prev. 2007 Feb; 16(2): 308-13. 

28. Cust AE, Kaaks R, Friedenreich C, Bonnet F, Laville M, Lukanova A, et al. Plasma 
adiponectin levels and endometrial cancer risk in pre- and postmenopausal women. J Clin 
Endocrinol Metab. 2007 Jan; 92(1): 255-63. 

29. Otake S, Takeda H, Fujishima S, Fukui T, Orii T, Sato T, et al. Decreased levels of plasma 
adiponectin associated with increased risk of colorectal cancer. World J Gastroenterol. 2010 
Mar; 16(10): 1252-7. 

30. Mantzoros C, Petridou E, Dessypris N, Chavelas C, Dalamaga M, Alexe DM, et al. 
Adiponectin and breast cancer risk. J Clin Endocrinol Metab. 2004 Mar; 89(3): 1102-7. 

31. Sanei MH, Sanei B, Mahzouni P , Chehrei A. Comparison of histopathologic findings of 
non-tumoral gastric mucus of patients with gastric cancer and patients with chronic gastritis.  J 
Shahrekord Univ Med Sci. 2007; 8(4): 15-20. 

32. Tworoger SS, Eliassen AH, Kelesidis T, Colditz GA, Willett WC, Mantzoros CS, et al. 
Plasma adiponectin concentrations and risk of incident breast cancer. J Clin Endocrinol Metab. 
2007 Apr; 92(4): 1510-6. 

33. Treeck O, Lattrich C, Juhasz-Boess I, Buchholz S, Pfeiler G, Ortmann O. Adiponectin 
differentially affects gene expression in human mammary epithelial and breast cancer cells. Br J 
Cancer. 2008 Oct; 99(8): 1246-50. 

34. Dal Maso L, Augustin LS, Karalis A, Talamini R, Franceschi S, Trichopoulos D, et al. 
Circulating adiponectin and endometrial cancer risk. J Clin Endocrinol Metab. 2004 Mar; 89(3): 
1160-3. 

35. Soliman PT, Wu D, Tortolero-Luna G, Schmeler KM, Slomovitz BM, Bray MS, et al. 
Association between adiponectin, insulin resistance, and endometrial cancer. Cancer. 2006; 
106(11): 2376-81. 

36. Petridou E, Mantzoros C, Dessypris N, Koukoulomatis P, Addy C, Voulgaris Z, et al. 
Plasma adiponectin concentrations in relation to endometrial cancer: a case-control study in 
Greece. J Clin Endocrinol Metab. 2003 Mar; 88(3): 993-7. 



 دكتر ليلا آزادبخت  ايزدي و                                               وجيهه       سرم                                       و سرطان بين ارتباط

 107

37. Schenk JM, Kristal AR, Neuhouser ML, Tangen CM, White E, Lin DW, et al. Serum 
adiponectin, C-peptide and leptin and risk of symptomatic benign prostatic hyperplasia: results 
from the Prostate Cancer Prevention Trial. Prostate. 2009 Sep; 69(12): 1303-11. 

38. Li H, Stampfer MJ, Mucci L, Rifai N, Qiu W, Kurth T, et al. A 25-year prospective study of 
plasma adiponectin and leptin concentrations and prostate cancer risk and survival. Clin Chem. 
2010 Jan; 56(1): 34-43.  

39. Housa D, Vernerova Z, Heracek J, Prochazka B, Cechak P, Kuncova J, et al. Adiponectin as 
a Potential Marker of Prostate Cancer Progression: Studies in Organ-Confined and Locally 
Advanced Prostate Cancer. Physiol Res. 2008; 57(3): 451-458. 

40. Bub JD, Mitasaki T, Iwamoto Y. Adiponectin as a growth inhibitor in prostate cancer cells. 
Biochem Biophys Res Commun. 2006; 340(4): 1158-66. 

41. Lopez Fontana CM, Maselli Artola ME, Di Milta Monaco N, Recalde Rincon GM, Vanrell 
Rodriguez MC, Uvilla Recupero A, et al. Influence of leptin and adiponectin on prostate cancer. 
Arch Esp Urol. 2009 Mar; 62(2): 103-8. 

42. Goktas S, Yilmaz MI, Caglar K, Sonmez A, Kilic S, Bedir S. Prostate cancer and 
adiponectin. Urology. 2005 Jun; 65(6): 1168-72.  

43. Beebe-Dimmer JL, Zuhlke KA, Ray AM, Lange EM, Cooney KA. Genetic variation in 
adiponectin (ADIPOQ) and the type 1 receptor (ADIPOR1), obesity and prostate cancer in 
African Americans. Prostate Cancer Prostatic Dis. 2010 Dec; 13(4): 362-8. 

44. Wei EK, Giovannucci E, Fuchs CS, Willett WC, Mantzoros CS. Low plasma adiponectin 
levels and risk of colorectal cancer in men: a prospective study. J Natl Cancer Inst. 2005 Nov; 
97(22): 1688-94. 

45. Lukanova A, Soderberg S, Kaaks R, Jellum E, Stattin P. Serum adiponectin is not 
associated with risk of colorectal cancer. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev. 2006 Feb; 15(2): 
401-2. 

46. Wolf I, Sadetzki S, Kanety H, Kundel Y, Pariente C, Epstein N, et al. Adiponectin, ghrelin, 
and leptin in cancer cachexia in breast and colon cancer patients. Cancer. 2006 Feb; 106(4): 
966-73. 

47. Liu L, Zhong R, Wei S, Yin JY, Xiang H, Zou L, et al. Interactions between genetic 
variants in the adiponectin, adiponectin receptor 1 and environmental factors on the risk of 
colorectal cancer. PLoS ONE. 6(11): e27301. 

48. Kaklamani VG, Wisinski KB, Sadim M, Gulden C, Do A, Offit K, et al. Variants of the 
adiponectin (ADIPOQ) and adiponectin receptor 1 (ADIPOR1) genes and colorectal cancer risk. 
JAMA. 2008 Oct; 300(13): 1523-31. 

49. Carvajal-Carmona LG, Spain S, Consortium C, Kerr D, Houlston R, Cazier JB, et al. 
Common variation at the adiponectin locus is not associated with colorectal cancer risk in the 
UK. Hum Mol Genet. 2009 May; 18(10): 1889-92. 

50. He B, Pan Y, Zhang Y, Bao Q, Chen L, Nie Z, et al. Effects of genetic variations in the 
adiponectin pathway genes on the risk of colorectal cancer in the Chinese population. BMC 
Med Genet. 2011; 12: 94.  

51. Yildirim A, Bilici M, Cayir K, Yanmaz V, Yildirim S, Tekin SB. Serum adiponectin levels 
in patients with esophageal cancer. Jpn J Clin Oncol. 2009 Feb; 39(2): 92-6. 

52. Stolzenberg-Solomon RZ, Weinstein S, Pollak M, Tao Y, Taylor PR, Virtamo J, et al. 
Prediagnostic adiponectin concentrations and pancreatic cancer risk in male smokers. Am J 
Epidemiol. 2008 Nov; 168(9): 1047-55. 



 1392آذر و دي / 5، شماره 15دوره / مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد

  

 108

53. Dalamaga M, Migdalis I, Fargnoli JL, Papadavid E, Bloom E, Mitsiades N, et al. Pancreatic 
cancer expresses adiponectin receptors and is associated with hypoleptinemia and 
hyperadiponectinemia: a case-control study. Cancer Causes Control. 2009 Jul; 20(5): 625-33. 

54. Chang MC, Chang YT, Su TC,Yang WS, Chen CL, Tien YW, et al. Adiponectin as a 
potential differential marker to distinguish pancreatic cancer and chronic pancreatitis. Pancreas. 
2007; 35(1): 16-21.  

55. Weyer C, Funahashi T, Tanaka S, Hotta K, Matsuzawa Y, Pratley RE, et al. 
Hypoadiponectinemia in obesity and type 2 diabetes: close association with insulin resistance 
and hyperinsulinemia. J Clin Endocrinol Metab. 2001 May; 86(5): 1930-5. 

56. Bachelder RE, Wendt MA, Mercurio AM. Vascular endothelial growth factor promotes 
breast carcinoma invasion in an autocrine manner by regulating the chemokine receptor 
CXCR4. Cancer Res. 2002 Dec; 62(24): 7203-6. 

57. Mueller E, Sarraf P, Tontonoz P, Evans RM, Martin KJ, Zhang M, et al. Terminal 
differentiation of human breast cancer through PPAR gamma. Mol Cell. 1998 Feb; 1(3): 465-70. 

58. Miyazaki Y, Mahankali A, Wajcberg E, Bajaj M, Mandarino LJ, DeFronzo RA. Effect of 
pioglitazone on circulating adipocytokine levels and insulin sensitivity in type 2 diabetic 
patients. J Clin Endocrinol Metab. 2004 Sep; 89(9): 4312-9. 

59. Jaleel F, Jaleel A, Aftab J, Rahman MA. Relationship between adiponectin, glycemic 
control and blood lipids in diabetic type 2 postmenopausal women with and without 
complication of ischemic heart disease. Clin Chimica Acta. 2006; 370(1-2): 76-81. 

60. Hankinson SE, Willett WC, Manson JE, Hunter DJ, Colditz GA, Stampfer MJ, et al. 
Alcohol, height, and adiposity in relation to estrogen and prolactin levels in postmenopausal 
women. J Natl Cancer Inst. 1995 Sep; 87(17): 1297-302. 

61. Dieudonne MN, Bussiere M, Dos Santos E, Leneveu MC, Giudicelli Y, Pecquery R. 
Adiponectin mediates antiproliferative and apoptotic responses in human MCF7 breast cancer 
cells. Biochem Biophys Res Commun. 2006 Jun; 345(1): 271-9. 

62. Nadoushan MJ,  Davati A, Akhavan F. Expression of E-cadherin in primary breast cancer 
and its correlation with prognostic factors. J Shahrekord Univ Med Sci; 11(3): 55-60. 

63. Barb D, Neuwirth A, Mantzoros CS, Balk SP. Adiponectin signals in prostate cancer cells 
through Akt to activate the mammalian target of rapamycin pathway. Endocr Relat Cancer. 
2007 Dec; 14(4): 995-1005. 

64. Jeong YJ, Bong JG, Park SH, Choi JH, Oh HK. Expression of leptin, leptin receptor, 
adiponectin, and adiponectin receptor in ductal carcinoma in situ and invasive breast cancer. J 
Breast Cancer. 2011 Jun; 14(2): 96-103. 

65. Bub JD, Myiyazaki T, Iwamoto Y. Adiponectin as a growth inhibitor in prostate cancer 
cells. Biochem Biophys Res Commun. 2006; 340(4): 1158-66. 

66. Xiang X, Saha AK, Wen R, Ruderman NB, Luo Z. AMP-activated protein kinase activators 
can inhibit the growth of prostate cancer cells by multiple mechanisms. Biochem Biophys Res 
Commun. 2004 Aug; 321(1): 161-7. 

67. Yamaguchi N, Argueta JG, Masuhiro Y, Kagishita M, Nonaka K, Saito T, et al. 
Adiponectin inhibits Toll-like receptor family-induced signaling. FEBS Lett. 2005 Dec; 
579(30): 6821-6. 

68. Mantzoros C, Petridou E, Dessypris N, Chavelas C, Dalamaga M, Alexe DM, et al. 
Adiponectin and breast cancer risk. J Clin Endocrinol Metab. 2004 Mar; 89(3): 1102-7. 

69. Fujisawa T, Endo H, Tomimoto A, Sugiyama M, Takahashi H, Saito S, et al. Adiponectin 
suppresses colorectal carcinogenesis under the high-fat diet condition. Gut. 2008 Nov; 57(11): 
1531-8. 



 دكتر ليلا آزادبخت  ايزدي و                                               وجيهه       سرم                                       و سرطان بين ارتباط

 109

70. Kadowaki T, Yamauchi T, Kubota N, Hara K, Ueki K, Tobe K. Adiponectin and 
adiponectin receptors in insulin resistance, diabetes, and the metabolic syndrome. J Clin Invest. 
2006 Jul; 116(7): 1784-92. 

71. Mantzoros CS, Williams CJ, Manson JE, Meigs JB, Hu FB. Adherence to the 
Mediterranean dietary pattern is positively associated with plasma adiponectin concentrations in 
diabetic women. Am J Clin Nutr. 2006 Aug; 84(2): 328-35. 

72. Polak J, Kovacova Z, Holst C, Verdich C, Astrup A, Blaak E, et al. Total adiponectin and 
adiponectin multimeric complexes in relation to weight loss-induced improvements in insulin 
sensitivity in obese women: the NUGENOB study. Eur J Endocrinol. 2008 Apr; 158(4): 533-41. 

73. Kondo K, Morino K, Nishio Y, Kondo M, Fuke T, Ugi S, et al. Effect of a fish-based diet 
on the serum adiponectin concentration in young, non-obese, healthy japanes subject. J 
Atheroscler Thromb. 2010; 17(6): 628-37. 

74. Khalaj M, zeidi IM. Health education effects on nutritional behavior modification in 
primary school students. J Shahrekord Univ Med Sci. 2006; 8(1): 41-49. 

 



Journal of Shahrekord University of Medical Sciences      
(J Shahrekord Univ Med Sci) 2013 Dec, Jan; 15(5): 97-110.                              Review article 
 

 110

Cite this article as: Izadi V, Azadbakht L. Association between cancer and serum adiponectin level: 
The review of epidemiologic evidences. J Shahrekord Univ Med Sci. 2013 Dec, Jan; 15(5): 97-110. 

  

 
 
  
  
  
  
  
  
  

 
  
 
 
  
  
  
 
  

*Corresponding author:        
Community Nutrition Dept., Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, I.R. Iran. 
Tel:  00983117922719, E-mail: azadbakht@hlth.mui.ac.ir 

Association between cancer and serum adiponectin level: The review of 
epidemiologic evidences 

 
Izadi V (MSc Student) 1, Azadbakht L (PhD) 2* 

1Food Security Research Center, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, I.R. Iran; 
2Nutrition and Food Science Dept., Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, I.R. Iran. 

Received: 17/Jan /2013 Revised: 14/Mar /2013 Accepted: 16/Mar /2013 
 
Background and aims: Adiponectin, an adipose tissue derived adipokines, has 
anti-inflammatory, anti-obesity and anti-diabetic properties. There are several studies 
investigated the association between this hormone and different types of cancer. In present 
research, the study aimed to review the relationship between adiponectin and cancers. 
Methods: In this review study, various articles as following: case control, cross sectional and 
longitudinal studies have been found through PubMed database from 2002 to October 2011, by 
using the following key words: cancer, malignancy, cell proliferation and adiponectin. 
Result: From the total number of 45 articles, evidences proved the inverse association between 
the hormone and the risk of breast cancer, in which has been shown both cohort and case-control 
studies, in pre- and post- menopausal women. Endometrial cancer risk was significantly lower in 
women with higher plasma adiponectin level compared to women with lower level of hormone. 
Risk of benign prostate hyperplasia and prostate cancer were higher in men with lower level of 
adiponectin concentration. Studies have shown the inverse correlation between the mentioned 
hormone and risk of colorectal cancer. Also, it seems that adiponectin inversely associates with 
pancreatic cancer in men. 
Conclusion: It seems that serum adiponectin level has inversely associated with risk of several 
cancers; this hormone suppresses the growth and proliferation of cancer cells, direct or indirect, 
via several mechanisms. 
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