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های باشد. بررسی: سرطان کولورکتال سومین عامل مرگ ناشی از سرطان در ایران و جهان میزمینه و هدف

گیری داشته است. ی اخیر افزایش چشمبروز این سرطان در طی سه دههدهد که سرعت آماری در ایران نشان می
و ( conjugated linoleic acid, CLA) هدف از انجام این مطالعه بررسی ارتباط مصرف لینولئیک اسید کنژوگه

  ارتباط بین سطح سرمی ویسفاتین با خطر بروز و پیشرفت سرطان کولورکتال است.
 واژگان، در ترکیب با ,NAMPT Visfatin, PBEF, Rat, Conjugated linoleic Acidواژگان کلیدی  روش بررسی:

Colorectal Cancer, Neoplasm,  وmalignant های جهت جستجوی مقالات به زبان انگلیسی در سایتPubMed 
ه قرار میلادی مورد استفاد 0202تا  0222های بین سال google scholar ،ISI web of knowledge ،Scopusو 

 .های بالینی و مقالات مروری با کیفیت مطلوب جمع آوری شدندگرفت. کارآزمایی

با استفاده از مسیرهای مختلف مانند  CLAدهد که : نتایج حاصل از بررسی مطالعات مختلف نشان میهایافته

ر غشای اسید د های سرکوبگر تومور، تعدیل متابولیسم آراشیدونیکالقای آپوپتوز و تحریک تجمع پروتئین
و نیز کاهش تولید  Peroxisome proliferator-activated receptor γ (PPARγ)های سرطانی و فعال کردن سلول
ها از جمله سرطان کولورکتال شود؛ همچنین سطح تواند مانع بدخیمی و پیشرفت سرطانهای التهابی، میواسطه

یابد و این افزایش، ارتباط مستقیمی با افزایش میزان بدخیمی ها افزایش میسرمی ویسفاتین در بسیاری از سرطان
 و متاستاز دارد. 

عنوان توان نتیجه گرفت که با کنترل ویسفاتین سرمی و سرکوب آن بهبه مطالعات مختلف می: با توجه گیرینتیجه

توان یک راهکار تازه برای درمان سرطان کولورکتال ارائه داد، از این رو یک عامل کلیدی در درمان سرطان، می

د، تین سرمی استفاده کرتوان از آن جهت سرکوب و کاهش ویسفاشود که یکی از مسیرهایی که میپیشنهاد می
 باشد.رژیمی می CLAاستفاده از 

 ویسفاتین، لینولئیک اسید کنژوگه، سرطان کولورکتال، رت ها:کلید واژه
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 مقدمه

سرطان کولورکتال سومین عامل مرگ ناشی از سرطان 

باشد. بروز این نوع سرطان در در ایران و جهان می

ویژه ایران، در طول سه کشورهای در حال توسعه به

با . (0-4)گیری یافته است ی گذشته افزایش چشمدهه

ی یابیم که یکی از ترکیباتبررسی مطالعات مختلف در می

یری از رشد و پیشرفت سرطان تواند در پیشگکه می

از  CLA. (8-2)است  CLAکولورکتال مؤثر باشد، 

بوده که در اثر بیوهیدروژناسیون  6اسیدهای چرب امگا 

ار های روده نشخوناقص لینولئیک اسید توسط باکتری

طور طبیعی در مواد غذایی آید و بهوجود میکنندگان به

حصولات لبنی مترین منابع آن  شود؛ اما عمدهیافت می

های غذایی تهیه شده از گوشت حیوانات و فرآورده

ر طور میانگین در هنشخوار کننده است. با وجود اینکه به

وجود دارد،  CLAگرم میلی 3-2/2گرم چربی شیر بین 

اما میانگین مصرف آن توسط افراد، کمتر از مقدار مؤثر 

آن جهت پیشگیری از تومورزایی است، که البته با 

سازی ایش منابع حاوی آن، مکمل یاری و غنیافز

. مطالعات نشان (9) توان این مشکل را برطرف کردمی

اثرات مفیدی برای بدن دارد و احتمالاٌ  CLAاند که داده

. (02-00) دهدخطر ابتلا به سرطان را کاهش می

با اثرات مفید خود بر روده التهابی، باعث  CLAهمچنین 

طر بروز سرطان کولورکتال شده بهبود التهاب و کاهش خ

ک عنوان یتواند بهعلت خاصیت ضد تکثیری آن، میو به

صورت درمان تکمیلی برای جلوگیری از راهکار نو به

 04)های سرطانی مورد استفاده قرار بگیرد تکثیر سلول

. نتایج حاصل از مطالعات گوناگون نشان داده (8، 03،

بسیاری از است که سطح سرمی ویسفاتین در 

 یابدها از جمله سرطان کولورکتال افزایش میبدخیمی

(02-02) . 

کیلو دالتونی است که از  02ویسفاتین یک آدیپوکاین 

های فسفوریبوزیل شود و با نامبافت چربی ترشح می

 Nicotinamide phosphoribosyltransferaseترانسفراز، 

(NAMPT) وpre-B-cell colony-enhancing (PBEF) 

factor ی شود. افزایش بیان ژن تولید کنندهشناخته می

ویسفاتین در سرطان کولورکتال، در پیشروی بدخیمی 

 هایطوریکه باعث افزایش بقای سلولاثرگذار است به

ری گیشود و با اندازهی کولورکتال میسرطانی در ناحیه

توان عنوان یک بیومارکر، میسطح پلاسمایی آن، به

-01، 00)ی سرطان را نشان داد یمی و درجهمیزان بدخ

است که با سرکوب . نتایج چندین مطالعه نشان داده(02

ها را در انسان توان برخی از بدخیمیویسفاتین، می

. هدف از این مطالعه بررسی (00-06) درمان کرد

و همچنین سطح  CLAی اثر دریافت مقالاتی در زمینه

 تال است.سرمی ویسفاتین در سرطان کولورک

 
 مواد و روش بررسی

در راستای تحقق اهداف ذکر شده، واژگان کلیدی 

NAMPT ،Visfatin ،PBEF ،Rat ،Conjugated 

linoleic Acid در ترکیب با واژگان ،Colorectal  ،

Cancer ،Neoplasm  وmalignant  جهت جستجوی

و  PubMedهای مقالات به زبان انگلیسی در سایت

google scholar ،ISIwebofknowledge ،Scopus  بین

میلادی مورد استفاده قرار  0202تا  0222های سال

گرفت. براساس جستجوی صورت گرفته از طریق کلید 

مقاله به زبان انگلیسی شناسایی شدند  322ها، تعدادواژه

مطالعه مورد بررسی قرار گرفتند.  38که از این میان 

بر  CLAمصرف  مطالعات بررسی شده در دو حوزه تأثیر

سرطان کولورکتال و بررسی سطح سرمی ویسفاتین در 

 سرطان ها و مخصوصاٌ سرطان کولورکتال می باشند. 

 

 با سرطان کولورکتال CLAبررسی ارتباط دریافت 

Park  ای را مطالعه 0220در سال  (00)و همکاران

ریزی کردند که هدف آن بررسی این مسئله است طرح



  

 و همکاران کمال
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تواند باعث کاهش خطر بروز تومور می CLA%0که آیا 

های تزریق شده با دی متیل هیدرازین در کولون رت

(Dimethylhydrazine, DMH شود یا خیر. سرطان )

صورت دوبار به mg/kg02کولون با تزریق داخل عضلانی 

 DMHهفته ایجاد شد، کل میزان  6مدت هفته و به در

رت نر از  62باشد. می mg/kg082دریافتی برای هر رت 

نژاد اسپراگودالی وارد مطالعه شدند. برای انجام مطالعه 

ها به دو ریزی شد، در آزمایش اول رتدو آزمایش طرح

ای تقسیم شدند، که به گروه گروه کنترل و مداخله

ای رژیم و به گروه مداخله CLAکنترل رژیم غذایی فاقد 

 CLAداده شد. ایزومرهای  CLA%0غذایی همراه با 

- 1/22T10 -C12، %0/41C9امل: %ش

T11%،0/0Trans-Trans%،9/2  سایر ایزومرهایCLA 

نیز آغاز شد.  DMHزمان با شروع تغذیه، تزریق بود. هم

هفته از شروع تغذیه کشته شدند  32ها پس از سپس رت

شسته و سپس  PBSها در محلول ی آنو بافت روده

ها فیکس شد. در آزمایش دوم رت %02توسط فرمالین 

گروه تقسیم شدند، به گروه اول  4صورت تصادفی به به

، CLA (39%C9-TT11رژیم غذایی فاقد ایزومرهای 

26%T9-C122/2همراه %( و به گروه دوم رژیم غذایی به 

 %0همراه ، به گروه سوم رژیم غذایی بهCLAایزومرهای 

و به گروه چهارم رژیم غذایی حاوی  CLAهای ایزومر

زمان نیز تزریق داده شد و هم CLAاز ایزومرهای  %2/0

DMH  همانند آزمایش اول انجام شد. در این آزمایش

هفته از شروع اولین تزریق و تغذیه  04ها پس از رت

ها شستشو و سپس ی آنکشته شدند و بافت روده

اول نشان داد که فیکس شد. نتایج حاصل از آزمایش 

CLA گیری باعث کاهش بروز صورت چشمغذایی به

ی دوم شود. نتایج حاصل از مطالعهسرطان کولون می

رژیمی در دوزهای مختلف سبب  CLAنشان داد که 

و آراشیدونیک اسید  PGE2 ،TXB2کاهش سطوح 

رژیمی باعث  CLAتوان گفت که شود. درنتیجه میمی

ه وسیلپیشگیری از بروز سرطان کولون القاء شده به

DMH شود که یکی از مسیرهای احتمالی آن افزایش می

 میزان آپوپتوز است.

Palombo  اثرات ضد  0220در سال  (03)و همکاران

های سرطانی پروستات و بر سلول CLAتکثیری 

و  CLAکولورکتال را بررسی کردند. نتایج نشان داد که 

دارند که میزان  ایزومرهای آن اثرات ضد تکثیری

ها بستگی به نوع ایزومر و غلظت ایزومرشان اثرگذاری آن

ترین ایزومرها یکی از قوی t10,c12 CLAدارد. ایزومر 

 های سرطانی کولورکتالدر جلوگیری از تکثیر سلول

آپوپتوز  القاء کننده t10,c12 CLAباشد. ایزومر می

 PC-3و  MIP-101های پاز در سلولوابسته به کاس

باشد. نتایج این مطالعه نشان داد که دو ایزومر می

c9,t11CLA  وc11,t13CLA  اثرات ضد تکثیری در

در جلوگیری  CLAعلت اینکه دارند و به in vitroمحیط 

نوان عتواند بههای سرطانی نقش دارد، میاز تکثیر سلول

راد در معرض خطر ای تکمیلی برای افیک درمان تغذیه

سرطان کولون و پروستات استفاده شود. لینولئیک اسید 

های چند غیر اشباع در ساختمان و سایر اسید چرب

گری فسفولیپیدهای غشای سلولی و درنتیجه در میانجی

کنند. های سلولی و متابولیسم نقش ایفا میپاسخ

خاطر تکثیر بالا، دایم نیازمند های سرطانی بهسلول

های جدید و تولید انرژی برای تولید غشای سلول چربی

عنوان تواند بهمی CLAباشند، در نتیجه استفاده از می

های یک راهکار نو برای جلوگیری از تکثیر سلول

نشان دادند  in vitroو  in vivoسرطانی باشد. مطالعات 

مانع از تکثیر  CLAکه بر خلاف لینولئیک اسید، 

ستان، کولون و پروستات های سرطانی در پسلول

دهد که . نتایج این مطالعه نشان می(01، 08)شوند می

CLA رسپتور-عنوان لیگاند برای هورمونتواند بهمی 

نقش ایفا کند. با فعال شدن  PPARای مانند هسته

PPAR ها و از چندین ژن که در متابولیسم چربی
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شود. کنند، رونویسی میها دخالت میکربوهیدرات

PPAR های سرطانی ترشح آلفا و گاما که از سلول

شوند. فعال شدن فعال می CLAوسیله شوند بهمی

PPARγ  توسطCLA  سبب توقف رشد و تمایز

 CLAشود. های سرطانی کولون و پروستات میسلول

عث اوسیله تعدیل متابولیسم آراشیدونیک اسید، ببه

شود و همچنین های سرطانی میرشد سلول کاهش

دهد و در از ماکروفاژ را تغییر می LTB4و  PGE2تولید 

های التهابی و در نهایت نتیجه باعث کاهش واسطه

 . (09) شودزایی میکاهش سرطان

در سال  (08)و همکاران  Kimای که در مطالعه

بر بروز تومور، آپوپتوز،  CLAانجام دادند، اثرات  0223

دی آسیل گلیسرول  0و0تشکیل ایکوزانوئیدها، 

(diacyl-glycerol,DAG و پروفایل لیپیدی در موکوس )

که با غذاهای  DMHهای تزریق شده با بافت کولون رت

مختلفی تغذیه شده بودند بررسی شد. در این مطالعه 

ای از نژاد اسپراگودالی جهت هفته 1رت  002تعداد 

تایی  62انجام مطالعه انتخاب شدند و در ابتدا به دوگروه 

تقسیم شدند که یک گروه با پیه گاو و گروه دیگر با 

شدند، سپس هر گروه نیز خود به روغن ماهی تغذیه می

مل ها با مکدو زیرگروه تقسیم شدند که یکی از زیرگروه

CLA گروه دیگر بدون مکمل و زیرCLA  .تغذیه شدند

هفته تحت رژیم غذایی خاص  32مدت ها بههمه گروه

کالری رژیم غذایی از چربی  %00خودشان قرار گرفتند. 

دریافتی برای  CLAشد که از این مقدار، میزان تأمین می

بود. همچنین  %0های دریافت کننده آن زیرگروه

صورت داخل ها بهزمان با شروع رژیم غذایی به رتهم

تزریق شد تا در نهایت هفته  6مدت به DMHعضلانی، 

دریافت کنند. نتایج  mg/kg 082 DMHها تمامی رت

هایی که با روغن نشان داد که میزان بروز تومور در رت

، پیه گاو به همراه مکمل CLAماهی به همراه مکمل 

CLA  و روغن ماهی بدون مکملCLA 3)حاوی امگا ،

عمدتاً دوکوزاهگزانوئیک اسید( تغذیه شده بودند کاهش 

های آپوپتوتیک نیز افزایش و یافت، همچنین شاخص

در  DAG( و TXB2و  PGE2سطوح ایکوزانوئیدها )

با تعدیل توزیع  W3و  CLAموکوس کولون کاهش یافت. 

آراشیدونیک اسید در غشای سلولی، باعث کاهش بروز 

( PGE2 ,TXB2, DAGهای سلولی )تومور و تنظیم پاسخ

ترین راه جهت بروز آپوپتوز ها معمولکه این شوندمی

سلولی و پیشگیری از بروز سرطان کولون هستند. در 

های علت القای آپوپتوز در سلولبه CLAنتیجه احتمالاً 

 کولون دارای خواص آنتی کارسینوژنیک است. 

و همکاران  Larssonی دیگری که توسط در مطالعه

ی کوهورت در سوئد و در یک مطالعه 0222در سال  (6)

با  CLAانجام شد ارتباط بین دریافت لبنیات پُرچرب و 

خطر سرطان کولورکتال بررسی شد. محصولات لبنی با 

 CLAچربی بالا دارای فرآورده آنتی کارسینوژنیک نظیر 

هستند. هدف این مطالعه بررسی اثرات دریافت بالای 

بر بروز سرطان کولورکتال  CLAچربی رژیمی و 

ی زن در محدوده 62128باشد. در این مطالعه تعداد می

سال که در طرح کوهورت ماموگرافی سوئد  42-16سنی 

ها شرکت کرده بودند، مشارکت داشتند و اطلاعات آن

کامل شد. در این مطالعه مشخص شد که  FFQتوسط 

نی سروینگ از محصولات لب 4زنانی که در روز بیش از 

ی ترش، سرشیر پُرچرب نظیر ماست و شیر کامل، خامه

بت کردند نسو سایر محصولات لبنی پُرچرب استفاده می

به زنانی که کمتر از یک واحد در روز از محصولات لبنی 

کردند کمتر مبتلا به سرطان پُرچرب استفاده می

 دهد کهکولورکتال شدند. نتایج این مطالعه نشان می

محصولات لبنی پُرچرب افزایش یابد هرچه قدر مصرف 

یکه طوریابد، بهشانس ابتلا به سرطان کولون کاهش می

و سرطان کولون  %03خطر ابتلا به سرطان کولورکتال 

ی کاهش پیدا کرد. نتایج چندین مطالعه 34دیستال %

دهد که با مصرف نگر هم نشان میکوهورت آینده
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لا به سرطان محصولات لبنی پُرچرب احتمال ابت

 . (3، 09) یابدکولورکتال کاهش می

Kelley  ی مروری در در یک مطالعه (02)و همکاران

بر سرطان را بررسی  CLAنقش ایزومرهای  0221سال 

در این مطالعه نتیجه گرفته شد که مصرف کردند. 

باعث کاهش خطر ابتلا به  CLAمخلوط ایزومرهای 

ود؛ شسرطان، پیشرفت آن، متاستاز و بدخیمی تومور می

های سبب تحریک تجمع پروتئین CLAدر واقع 

)ایجاد وقفه  P21و  P53 ،P27سرکوبگر تومور از جمله 

. (32)شود چرخه سلولی( می G1-Sی در مرحله

مطالعات نشان دادند که مصرف مخلوط ایزومرهای 

CLA ی زاینات سبب تعدیل و تسکین سرطانبه حیوا

. (00) شودشده و مانع رشد چندین نوع از تومورها می

)وزن:وزن(  %0به میزان  CLAی دیگری دادن در مطالعه

گیری سبب طور چشمها بهروز به موش 32مدت به

 1,2DMHوسیله کاهش بروز سرطان کولون القاء شده به

 .(00)هفته شد  6در طول 

Soel  ای مطالعه 0221در سال  (32)و همکاران

ریزی کردند که هدف این مطالعه بررسی اثرات طرح

 trans11,cis9 CLAو  trans10,cis12 CLAمختلف 

 inهای سرطانی کولون در محیط برروی متاستاز سلول

vitro  وin vivo وسیله ارزیابی بود. مهاجرت سلولی به

Boyden Chamber های در سلولSW480  .انجام شد

وسیله زیموگرافی ژلاتین و پروتئین به MMP9فعالیت 

MMP9  و سطوحMRNA وسیله آنالیز بهWestern 

Blot  وRT-PCR  .تعیین شدMMP  در واقع همان

های ماتریکس هستند که در مهاجرت متالوپروتئین

سلولی، آنژیوژنز، بدخیمی و بروز متاستاز نقش دارند. در 

برای کشت سلولی با  CLAاین مطالعه ایزومرهای 

 MMP9اسیدچرب بدون آلبومین مخلوط شدند و برای 

ای هفته 4نیز آنتی بادی تهیه شد. تعدادی موش 

هفته  0مدت وسیله رژیم استوک بههخریداری شد و ب

صورت انتخاب تصادفی به ها بهتغذیه شدند؛ سپس موش

گروه تقسیم شدند. گروه کنترل در رژیم غذایی خود  3

کرد، به را دریافت نمی CLAهیچکدام از ایزومرهای 

به میزان  trans11,cis9رژیم غذایی گروه بعدی ایزومر 

به میزان  trans10,cis12و به رژیم گروه دیگر ایزومر  0%

هفته با این رژیم تغذیه شدند.  4ها اضافه شد. موش 0%

طور های ریوی بهنتایج نشان داد که تعداد ندول

نسبت به  CLAهای تغذیه شده با گیری در موشچشم

 trans11,cis9 CLAگروه کنترل کاهش یافت، همچنین 

شود گیری مانع مهاجرت سلولی میطور چشمبه

تأثیری بر مهاجرت سلولی  trans10,cis12که یدرحال

وسیله گیری بهطور چشمبه MMP9نداشت. فعالیت 

trans11,cis9 CLA  کاهش پیدا کرد اما ایزومر

trans10,cis12 CLA  اثری بر فعالیت آن نداشت. نتایج

های غذایی که شامل این مطالعه نشان داد که رژیم

trans10,cis12  وtrans11,cis9 CLA  0به میزان% 

های صورت برابر در جلوگیری از متاستاز سلولهستند به

 inکه در محیط نقش دارند درحالی in vivoکولون در 

vitro  تنها ایزومرtrans11,cis9 CLA  و

های سرطانی از مهاجرت سلول trans10,cis12 CLAنه

و درنتیجه  MMP9کولون ممانعت کرده و باعث مهار 

 شوند. ا میهمانع متاستاز آن

Huang  اثرات  0221در سال  (30)و همکاران

و  T9,T11 CLAو  C9,T11ضدتکثیری دو ایزومر 

کولون کارسینوما را  Caco2های ها بر سلولمخلوط آن

ماده لینولئیک اسید،  4بررسی کردند. در این مطالعه 

C9,T11 CLA ،T9,T11 CLA  درصد خلوص(

است( و مخلوط ایزومرهای  CLA 96%لینولئیک اسید و 

T9,T11 CLA  وC9,T11  حجم در -حجم 0:0به نسبت

 %96اتانول  LAو  CLAآزمایشگاه تهیه شدند. حلال 

کولون کارسینوما به دو گروه  Caco2های است. سلول

ای کنترل و مداخله ای تقسیم شدند که گروه مداخله
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یزومر ، اLAخود به چهار زیرگروه دریافت کننده 

T9,T11  ایزومر ،C9,T11 CLA  و مخلوط دو ایزومر در

تقسیم شد. به  022و  µmol/l 02 ،22 ،022های غلظت

اضافه شد، اما به چهار  %0گروه کنترل فقط اتانول 

 LA ،T9,T11ماده مورد نظر ) 4زیرگروه تحت مداخله 

CLA ،C9,T11 CLA مخلوط دو ایزومر ( در چهار ،

های مختلف داده شد. اثرات غلظت ی زمانی و درمرحله

های مشابه باهم مقایسه ضدتکثیری چهار ماده در غلظت

ی های سرطانشد. تمام مواد توانستند مانع تکثیر سلول

Caco2 ب ترتیشوند. بیشترین اثرات ضدتکثیری به

 T9,T11و  C9,T11 CLAمربوط به مخلوط دوایزومر 

CLA سپس ایزومر ،T9,T11 CLA  ایزومر و پس از آن

C9,T11 CLA  و درنهایت لینولئیک اسید بود. همچنین

ی طور خیلنتایج نشان داد که فعالیت ضدتکثیری به

 ها ارتباط دارد. نزدیکی با زمان درمان و غلظت ماده

Mandir به بررسی  0228در سال  (09) و همکاران

ای در های رودهبر تعداد و قطر پولیپ CLAاثر تعدیلی 

ای هفته 6موش  82موش پرداختند. در این مطالعه از 

APC min+ های تحت مداخله از استفاده شد که گروه

لحاظ ژنتیکی تغییر یافته و مبتلا به سرطان شده بودند. 

گروه تقسیم شدند. گروه کنترل که سالم  4ها به موش

کرد، گروه ریافت میبود و رژیم غذایی معمولی د

، C9,T110%همراه ایزومر ی اول رژیم غذایی بهمداخله

ی دوم رژیم غذایی به همراه ایزومر گروه مداخله

T10,C12 0%ی سوم رژیم غذایی به همراه ، گروه مداخله

دریافت  C9,T11و  T10,C12مخلوطی از ایزومرهای 

 هفته ادامه یافت، سپس 6مدت نمودند. رژیم غذایی به

ها جهت بررسی ها کشته شده و بافت روده آنموش

برداشته شد. نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد که 

های دریافت کننده های کولون در تمام گروهتعداد پولیپ

CLA که گیری کاهش یافت، در حالیطور چشمبه

طور چشمگیری باعث افزایش قطر به CLAمخلوط 

. افزایش قطر پولیپ با ها شدها در کولون موشپولیپ

و مخصوصاً رژیم حاوی مخلوط  T10,C12رژیم حاوی 

CLA  باید مورد توجه قرار گیرد چون که این دو فرم از

CLA اند. اما ایزومرهای صورت تجاری تهیه شدهبه

ها باعث کاهش تعداد پولیپ C9,T11طبیعی آن مانند 

 ها را نیز افزایش نداد، پسشد و همچنین قطر پولیپ

شود که جهت پیشگیری از بروز سرطان از پیشنهاد می

 استفاده شود.  CLAایزومرهای طبیعی 

Shiraishi به بررسی  0202در سال  (30) و همکاران

مدت هایی که بهبر سرطان کولون رت CLAاثرات 

طولانی تحت رژیم غذایی با پیه گاو و همچنین تزریق 

ن مطالعه از اند، پرداختند. در ایآزوکسی متان بوده

ای از نژاد اسپراگودالی استفاده هفته 6تعدادی رت نر 

گروه تقسیم شدند. بعد  3طور تصادفی به ها بهشد. رت

های گروه مداخله، آزوکسی از یک هفته خوگیری، به رت

 mg/kg 02صورت تزریق درون صفاقی به میزان متان به

که هفته انجام شد در حالی 0مدت یکبار در هفته و به

های گروه کنترل فقط تزریق داخل صفاقی نرمال رت

سالین داشتند. یک روز بعد از تزریق آزوکسی متال یا 

ها رژیم غذایی خود را دریافت کردند. نرمال سالین، رت

پیه گاو، به  %02های گروه کنترل به رژیم غذایی رت

پیه گاو  %02های گروه مداخله ای اول رژیم غذایی رت

و به رژیم  %0به میزان  CLA-TGرکیب به همراه ت

پیه گاو به  %02های گروه مداخله ای دوم غذایی رت

داده شد. تعدادی از  %0به میزان  CLA-FFAهمراه 

هفته پس از اولین تزریق، جهت تشخیص  00ها رت

های مشکوک به سرطان کشته شدند )تعداد کریپت

 هفته پس از تزریق قابل تشخیص است(، 00ها کریپت

هفته پس از اولین تزریق  44های باقی مانده سایر رت

دقت خارج و جهت ها بهکشته شدند و بافت کولون آن

فیکس شد. نتایج حاصل از  %02بررسی در فرمالین 

ی اول و دوم نشان های گروه مداخلهبررسی کولون رت
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های رژیمی میزان کریپت CLAدنبال دادن داد که به

وجود آمده در اثر تغذیه با پیه گاو و تزریق آزوکسی به

 CLAهفته هر دو فرم  44متان کاهش یافت. بعد از 

رژیمی باعث کاهش بروز سرطان کولون شدند و حتی 

بروز سرطان در  %22باعث کاهش  CLA+FFAترکیب 

شد. در نتیجه هر دو فرم  CLA+TGمقایسه با ترکیب 

CLA ( رژیمیCLA+TG وCLA+FFA سبب سرکوب )

های های مختلف در رتسرطان کولون از طریق سازوکار

 شود و انتظارمدت طولانی میتغذیه شده با پیه گاو به

 رود که این نتایج برای انسان هم قابل تعمیم باشند.می

در  (04)و همکاران  Evansای که توسط در مطالعه

بر سرطان  CLAلتهابی انجام شد اثر ضد ا 0202سال 

فعال شده بررسی  PPARγهای با کولورکتال در موش

 PPARγها فاقد ژن شد. در این مطالعه یک گروه از موش

های اپیتلیال و ایمنی بوده و گروه دیگر از لحاظ در سلول

ها به دو بیان این ژن فعال بودند. هر گروه از موش

ان عنوبه زیرگروه تقسیم شدند که یکی از زیرگروه ها

کنترل در نظر گرفته شد و زیرگروه بعدی تحت رژیم 

قرار گرفت. برای تحریک  CLA(1gr/100gr)غذایی با 

ها تحت تزریق با آزوکسی متان و سدیم تومور زایی موش

قرار گرفتند. نتایج نشان دادکه  %0دکستران سولفات 

CLA  رژیمی باعث کاهش فعالیت بیماری، کاهش

یشگیری از بروز آدنوکارسینوما در التهاب کولیت و پ

شود. فعال شده می PPARγهای با بیان ژن موش

توان التهاب می CLAهمچنین بیان شد که با دادن 

کولون را کاهش داد و از تشکیل تومور در مسیرهای 

 پیشگیری کرد.  PPARγوابسته به 

 بررسی ارتباط ویسفاتین با سرطان کولورکتال

Pilz  عملکردهای  0221در سال  (33)و همکاران

مختلف ویسفاتین را تحت بررسی قرار دادند. ویسفاتین 

باشد که در ها میدر لنفوسیت B cellفاکتور تکثیر 

و  PBEFهای های احشایی وجود دارد و با نامچربی

NAMPT  هم شناخته شده است. این آدیپوسیتوکین

تقلید کننده اثرات انسولین است و در زمان تخریب 

های جزایر لانگرهانس سطح سرمی آن افزایش ولسل

 PPARγکند و در نتیجه با اثر بر رسپتورهای پیدا می

شود؛ همچنین در باعث کاهش مقاومت به انسولین می

های های پاتوفیزیولوژیکی همانند پاسخبرخی از فعالیت

. (06) کندایمنی و سرطان نیز نقش مهمی را ایفا می

هنوز نقش ویسفاتین کاملاً  رغم مطالعات جدیدعلی

های ویسفاتین که به شناخته نشده است. برخی از نقش

آن اشاره شده است شامل موارد زیر است: از آپوپتوز 

 کند و در نتیجهها در سپسیس جلوگیری مینوتروفیل

یک دستاورد جدید برای آسیب ریوی حاد است، 

در ، کندویسفاتین در فرایندهای التهابی نقش ایفا می

سرطان کولورکتال با دخالت در سیکل سلولی باعث 

م شود. در متابولیسهای سرطانی میافزایش تکثیر سلول

NAD  2از طریق انتقال گروه فسفوریبوزیل از 

فسفات به نیکوتین آمید اثر گذار است.  0فسفوریبوزیل 

های دیده شده است که میزان ویسفاتین در سلول

مان مقاومند بیشتر از حد سرطان پستان که نسبت به در

 .(02، 32)طبیعی است 

Nakajima  ارتباط  0202در سال  (02) همکارانو

را  هایی نظیر ویسفاتین و رزیستینبین آدیپوسایتوکین

با سرطان کولورکتال بررسی کردند. در این مطالعه 

سطوح خونی آدیپونکتین، لپتین، رزیستین، ویسفاتین و 

C-peptide  وسیله بیمار که به تازگی به 002در

ها های بیوپسی و پاتولوژی، سرطان کولورکتال آنروش

عنوان گروه فرد سالم به 002تشخیص داده شده بود و 

-oneوسیله روش ها بهکنترل بررسی شد. سپس داده

way ANOVA ها نشان داد که سطوح بررسی شد. یافته

لا به سرطان رزیستین و ویسفاتین در بیماران مبت

یری گکولورکتال نسبت به گروه کنترل، افزایش چشم

داشت؛ همچنین مشخص شد که رزیستین و ویسفاتین 
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عنوان شناساگرهای قوی برای تشخیص بدخیمی و به

درجه پیشروی سرطان کولورکتال هستند. سطوح 

رزیستین و ویسفاتین در بیماران مبتلا به سرطان معده 

ابد و با پیشرفت سرطان، این افزایش یهم افزایش می

  بیشتر هم خواهد شد.

و   Ghaemmaghamiی دیگری که توسطدر مطالعه

انجام شد بیان ژن  0203در سال  (06)همکاران 

 HCT-116 Colorectalویسفاتین و رزیستین در 

Cancer Cell Line  بررسی شد. هدف این مطالعه اینست

( سرطان HCT-116های )که نشان دهد آیا خود سلول

کولورکتال، منشاء ترشح این دو آدیپوکین هستند یا 

خیر. دیده شد که بیان ویسفاتین در هر دو سطح 

کند. این افزایش پیدا می HCT-116و  mRNAپروتئینی

صورت به HCT-116های دهد که سلولنتایج نشان می

 شوند درزاد باعث ترشح و بیان ژن ویسفاتین میدرون

شود که ویسفاتین در سرطان کولورکتال ه مینتیجه گفت

کند و خودش ریز عمل میعنوان یک هورمون درونبه

های تواند بقای سلولعنوان یک کارسینوژن میبه

سرطانی را افزایش دهد. برای انجام این مطالعه از بانک 

 HCT-116های سلولی انستیتو پاستور ایران سلول

که  دهدتایج نشان میسرطانی اپیتلیال خریداری شد. ن

سطح رزیستین و ویسفاتین در سرطان کولورکتال 

عنوان بیومارکر در سرطان توانند بهافزایش می یابد و می

همچنین ژن  .(02، 34) کولورکتال استفاده شوند

های سرطانی کولورکتال ویسفاتین تنها توسط سلول

 های دیگر هم بیانوسیله بافتشود بلکه بهبیان نمی

 ها همشود و نیز در شرایط التهابی حتی نوتروفیلمی

کنند. در برای پیشگیری از آپوپتوز، ویسفاتین تولید می

-HCTهای سرطانیاین مطالعه نشان داده شد که سلول

سنتز کننده پروتئین ویسفاتین هستند اما منشاء  116

تولید رزیستین نیستند اما دلایل ترشح ویسفاتین توسط 

ی کولورکتال هنوز کاملاً مشخص های سرطانسلول

های سرطانی کولورکتال، نیست. با وجود اینکه در سلول

ها و سایر فاکتورهای میانجیگر ها، نوتروفیللنفوسیت

سیستم ایمنی حضور دارند، اما حضور ویسفاتین تأثیر 

 . (06)مهمی در بروز التهاب و بدخیمی دارد 

Chen ارتباط بین  0203در سال  (01) و همکاران

سطح ویسفاتین پلاسما و خطر بروز سرطان کولورکتال 

را در بیماران چینی بررسی کردند. هدف این مطالعه 

بررسی ارتباط بین سطوح ویسفاتین پلاسما و خطر بروز 

سرطان کولورکتال در مراحل اولیه و پیشرفته بیماری 

ان بیمار مبتلا به سرط 328بود. در این مطالعه 

بیمار در گروه کنترل در محدوده سنی  068کولورکتال و 

سال یا کمتر، شرکت کردند. بیماران مبتلا به سرطان  32

به دو زیر گروه تقسیم شدند: سرطان اولیه و سرطان 

پیشرفته. نتایج نشان داد که سطوح ویسفاتین در 

بیماران با سرطان پیشرفته و اولیه از گروه کنترل بالاتر 

ی سطوح ویسفاتین در بیماران مبتلا به سرطان حت -بود

ان و هر چه قدر میز -پیشرفته بیشتر از سرطان اولیه بود

رطان سویسفاتین پلاسما بالاتر باشد، شانس ابتلا به 

. با رودکولورکتال در مراحل اولیه و پیشرفته بالاتر می

ن توان بروز سرطاگیری سطح سرمی ویسفاتین میاندازه

ی بیماری ا در مراحل اولیه و پیشرفتهکولورکتال ر

 HOMA-IRو  WHRتشخیص داد. علاوه بر ویسفاتین، 

گیری با سرطان کولورکتال ارتباط صورت چشمنیز به

دارند. مشخص شده است که سطح بالای ویسفاتین، 

WHR  وHOMA-IR تری نسبت به عوامل خطر جدی

TG لو انسولین ناشتا برای بیماران سرطانی در مراح 

افزایش  BMIو نه  WHRباشد و هر چه نسبت اولیه می

 ابد.ییابد خطر بروز سرطان کولورکتال نیز افزایش می

Huang اثر  0203در سال  (08) و همکاران

-Derived Factor-1(SDFویسفاتین را بر القای بیان ژن 

1) Stromal Cell-  بررسی کردند.  0توسط بتا اینتگرین

چاقی با افزایش خطر سرطان کولورکتال و کولورکتال 
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آدنوما ارتباط دارد. چاقی باعث بروز التهاب خفیف و 

 های پیش التهابیشود که در نتیجه آدیپوکینمزمن می

 از –گر التهاب عنوان میانجیاز جمله ویسفاتین به -

د که بر روند پیشرفت تومور و شونبافت چربی آزاد می

؛ گذارندمتاستاتیک بودن آن، اثرات مخربی بر جای می

همچنین گفته شده است که با افزایش سطح التهاب، 

یابد. افزایش می میزان پیشرفت سرطان کولورکتال نیز

انجام شده است. نتایج  in vivoاین مطالعه در سطح 

سفاتین در دنبال افزایش بیان ژن وینشان داد که به

در  SDF-1های سرطانی کولورکتال، بیان ژن سلول

یابد که همین امر های سرطانی کولون افزایش میسلول

شود. همچنین باعث افزایش بدخیمی در کولورکتال می

توسط  DLD-1های اثر گذاری ویسفاتین بر روی سلول

رسانی درون سلولی با سازی مسیرهای پیامفعال

ین، با پیشرفت چاقی و سرطان گری اینتگرمیانجی

 .(08، 02)کولورکتال ارتباط دارد 

Fazeli  ای در مطالعه 0203در سال  (00)و همکاران

های دخیل در سرطان مورد جدیدترین آدیپوسیتوکین

 شاهدی-کولورکتال انجام دادند. در این مطالعه مورد

بیمار  39در  و واسپین 0سطح ویسفاتین سرم، امنتین 

عنوان گروه فرد سالم به 32مبتلا به سرطان کولورکتال و 

بررسی  ELISAوسیله ها بهگیری و دادهکنترل اندازه

شد. نتایج نشان داد که سطح سرمی ویسفاتین، امنتین 

 در و واسپین در گروه مبتلا به سرطان کولورکتال 0

ه کدهد مقایسه با گروه کنترل بالاتر بود که نشان می

ها از طریق بعضی از سازوکارها نقش این آدیپوکاین

 دارند. مهمی در پیشرفت سرطان کولورکتال

Lu ارتباط بین سطح  0204در سال  (32) و همکاران

پلاسمایی ویسفاتین با تشخیص سرطان معده را بررسی 

بیمار مبتلا به سرطان  060کردند. سطوح پلاسمایی 

های ایمنی از ارزیابی فرد سالم با استفاده 060معده و 

وابسته به آنزیم ارزیابی شد. نتایج نشان داد که سطوح 

پلاسمایی ویسفاتین در بیماران مبتلا به سرطان معده 

بالاتر از افراد سالم بود همچنین سطوح پلاسمایی 

ویسفاتین با عمق نفوذ تومور، متاستاز، انتشار درون 

 تایج آنالیزهایصفاقی، درجه و سایز تومور ارتباط دارد. ن

چندگانه نشان دادکه سطوح بالای پلاسمایی ویسفاتین 

ارتباطی با مرگ ندارد، ولی بعضی دیگر از نتایج نشان 

دهد که سطوح بالای ویسفاتین پلاسمایی پیشگویی می

 که نتایجبرای میزان بالای مرگ و میر خواهد بود درحالی

ن فاتیدهد که میزان بالای ویسسایر مطالعات نشان می

ی مطالعه ی بقا نیست. نتیجههبینی کنندپلاسمایی پیش

دهد که سطوح پلاسمایی ویسفاتین با حاضر نشان می

 درجه و شدت سرطان معده ارتباط دارد.

در  (01)و همکاران  Buldakای که توسط در مطالعه

های انجام شد، زیست فراهمی و پاسخ 0202سال 

های سرطانی کولورکتال تحت مداخله اکسیداتیو سلول

بررسی شد. در این  in vitroبا ویسفاتین در محیط 

( را در بافر %91-96مطالعه ابتدا ویسفاتین )خلوص 

)بدون کلسیم و منیزیوم( حل کرده  PBSفسفاته سالین 

و 022، 02های ورت تازه در غلظتصو به دور از نور و به

های لیتر تهیه شد. به سلولنانوگرم بر میلی 022

های مختلف ویسفاتین سرطانی کولورکتال در غلظت

طور ساعت کشت داده شدند. به 04مدت اضافه شد و به

ها کلی مشاهده شد که اضافه کردن ویسفاتین به سلول

ایسه با ها در مقها باعث کاهش بقای سلولو کشت آن

ای هها در غلظتطوریکه بقای سلولگروه کنترل شد به

کمتر شد، که این امر به دلیل افزایش  022و  022، 02

گیر سطح آنتی و کاهش چشم ROS ،MDAسطح 

ها نظیر کاتالاز و گلوتاتیون پراکسیداز بود. اکسیدان

ر لیتنانوگرم بر میلی 022و  02های ویسفاتین در غلظت

 022که در غلظت ها شد، در حالی ROSسبب کاهش 

ها  ROSدر مقایسه با گروه کنترل تاثیری بر غلظت 

باعث  022و  02های نداشت. ویسفاتین در غلظت
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 های سرطانی کولورکتالافزایش فعالیت کاتالاز در سلول

سبب کاهش شدید  022که در غلظت شود در حالیمی

تأثیری  02لظت شود. همچنین در غفعالیت کاتالاز می

که ( نداشت در حالیGSH-PXبر گلوتاتیون پراکسیداز )

سبب افزایش فعالیت گلوتاتیون  022در غلظت 

سبب کاهش  022پراکسیداز شد ولی در غلظت 

 022و  02های گیر فعالیت آن شد و نیز در غلظتچشم

که در مشاهده شد درحالی MDAگیر کاهش چشم

 گیری یافت. مافزایش چش MDAسطوح  022غلظت 

 (36) و همکاران Neubauerای که توسط در مطالعه

انجام شد، ارتباط بین سطح بیان  0202در سال 

ویسفاتین در تومورهای کولورکتال و در خون و ارتباط 

و آنمی بررسی شد. در  IL1βهایپوکسی،  آن با متاستاز،

نفر بیمار مبتلا به سرطان کولورکتال  20این مطالعه 

ها ی آنانتخاب شده و از بافت آدنوکارسینومای روده

داری شد. درجه سلسیوس نگه -82گیری شد و در نمونه

نفر از بیماران مبتلا به سرطان  36نمونه خونی نیز از 

اری التهابی فرد سالم بدون داشتن بیم 24کولورکتال و 

ی تحریک پذیر و... تهیه شد. روده یا سندرم روده

بیمار بررسی شد.  06ویسفاتین در سطوح پروتئینی در 

 هاینتایج نشان داد که بیان ژن ویسفاتین در بافت

های غیرسرطانی بود و هرچه قدر سرطانی بالاتر از بافت

 شد، بیان این ژن نیز افزایشپیشروی سرطان بیشتر می

یافت. همچنین با افزایش بیان ژن ویسفاتین در می

بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال سطح التهاب 

وان تکرد؛ از این رو میهایپوکسی نیز افزایش پیدا میو

 ویسفاتین را جهت درمان سرطان مورد هدف قرار داد.

Lv  به بررسی اثرات  0202در سال  (31)و همکاران

تنظیمی ویسفاتین بر پیشروی تومور و زیست فراهمی 

های سرطانی کولورکتال در انسان پرداختند. سلول

( آنزیمی است که باعث تبدیل NAMPTویسفاتین )

در متابولیسم،  NADشود، می NADنیکوتین آمید به 

ها نقش دارد. و بقای سلول DNAتولید انرژی، ترمیم 

و نیاز به انرژی  NAD turn overمشخص شده است که 

های عادی است. های سرطانی بیشتر از سلولدر سلول

نمونه  001این مطالعه در چین انجام شده است. تعداد 

 32بافت کولورکتال که به پارافین آغشته شده بودند از 

بافت کولورکتال مبتلا به  02بافت کولورکتال نرمال، 

بافت مبتلا به آدنوکارسینوما تهیه شدند.  21آدنوما و 

هیچکدام از بیماران تا قبل از جراحی، رادیوتراپی 

های بافت کولورکتال فیکس شده در نداشتند. نمونه

ین و آغشته به پارافین در بخش پاتولوژی بررسی فرمال

ها با ائوزین و میکرومتری از این نمونه 4شدند. مقاطع 

هماتوکسیلین جهت بافت شناسی و تشخیص نهایی 

ی تومور رنگ آمیزی شدند. نتایج رنگ درجه و مرحله

در بافت  NAMPTهای ایمنی برای آمیزی برای واکنش

تال در بافت مبتلا به کولورککولورکتال سالم منفی بود و 

آدنوما ضعیف و در بافت کولورکتال کارسینوما بسیار 

های کلینیکی نشان داد که بیان قوی بود. نتایج ارزیابی

های کلینیکوپاتولوژی سرطان با ویژگی NAMPTژن 

باعث  NAMPTکولورکتال همبستگی ندارد. همچنین 

 ودشهای سرطانی کولورکتال میافزایش بقای سلول

 NAMPT inhibitorsکه بعد از اضافه کردن درحالی

ساعت  04ها بعد از سرعت رشد سلول FK866مانند 

 10های سرطانی بعد از تغییر نکرد اما میزان بقای سلول

 NAMPTدهد که ساعت کاهش یافت. نتایج نشان می

ایی سزهای سرطانی نقش بهعلت اینکه در رشد سلولبه

د نقش مهمی در تومورزایی تواندارد درنتیجه می

کولورکتال داشته باشد.
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 مقالات بررسی شده یچکیده -1جدول 

 نتایج مورد تحقیق مرجع

Kelley  [7112]( 11)و همکاران 
و C9,T11 ایزومر (CLA بررسی نقش ایزومرهای 

 ( بر سرطانC10,T12ایزومر 

سبب کاهش خطر ابتلا به  CLAدادن مخلوطی از ایزومرهای 

 شود.سرطان، پیشرفت آن، متاستاز و بدخیمی تومور می

Palombo (11) و همکاران 

[7117] 

های بر سلول CLAبررسی اثرات ضد تکثیری 

 سرطانی پروستات و کولورکتال

CLA  و ایزومرهای آن اثرات ضد تکثیری دارند که میزان اثرگذاری

 ها بستگی به نوع ایزومر و غلظت ایزومرشان دارد.آن

Larsson  [7112] (6)و همکاران 
 CLAبررسی ارتباط بین دریافت لبنیات پرچرب و 

 با خطر سرطان کولورکتال

 نسهرچه قدر مصرف محصولات لبنی پرچرب افزایش یابد شا

 .یابدبه سرطان کولون کاهش می ابتلا

Kim  [7111]( 72)و همکاران 

بر بروز تومور، آپوپتوز، تشکیل  CLAبررسی اثرات 

( و DAGدی آسیل گلیسرول ) 0و0ایکوزانوئیدها، 

های پروفایل لیپیدی در موکوس بافت کولون رت

 های غذایی مختلفبا رژیم DMHتزریق شده با 

CLA های کولون دارای خواص به علت القای آپوپتوز در سلول

 آنتی کارسینوژنیک است.

Soel [7112]( 11)و همکاران 

و  trans10,cis12بررسی اثرات مختلف ایزومرهای 

trans11,cis9 CLA های برروی متاستاز سلول

 in vivoو  in vitroسرطانی کولون در محیط 

 های سرطانیاستاز سلولباعث پیشگیری از مت CLAایزومرهای 

 شوند.کولون می

Huang [7112]( 11)و همکاران 

 C9,T11 CLAبررسی اثرات ضدتکثیری دو ایزومر 

های ها بر سلولو مخلوط آن T9,T11 CLAو 

Caco2 کولون کارسینوما 

 شدند. Caco2های سرطانی تمام ایزومر ها مانع تکثیر سلول

Park  [7111]( 11)و همکاران 
بر کاهش خطر بروز تومور در  CLA%0بررسی اثر 

 DMHهای تزریق شده با کولون رت

CLA  رژیمی باعث پیشگیری از بروز سرطان کولون القا شده

می شود که یکی از مسیرهای احتمالی آن افزایش  DMHبوسیله 

 میزان آپوپتوز است.

Shiraishi  [7111]( 17)و همکاران 

هایی بر سرطان کولون در رت CLAبررسی اثرات 

مدت طولانی تحت رژیم غذایی با پیه گاو و که به

 اندتزریق آزوکسی متان بوده

وجود آمده در اثر های بهرژیمی میزان کریپت CLAدنبال دادن به

 تغذیه با پیه گاو و تزریق آزوکسی متان در رت کاهش یافت.

Mandir  [7112]( 72)و همکاران 
 هایبر تعداد و قطر پولیپ CLAیلی بررسی اثر تعد

 ای در موشروده

و نه مصنوعی آن، باعث کاهش تعداد  CLAایزومرهای طبیعی 

 شوند.های کولون میپولیپ

Evans ( 11و همکاران[ )7111] 
بر سرطان کولورکتال  CLAبررسی اثر ضد التهابی 

 فعال شده PPARγهای با در موش

CLA تواند التهاب کولون را کاهش داده و از تشکیل تومور در می

 پیشگیری کند. PPARγمسیرهای وابسته به 

Buldak  [7112]( 72)و همکاران 

های اکسیداتیو بررسی زیست فراهمی و پاسخ

های سرطانی کولورکتال تحت مداخله با سلول

 in vitroویسفاتین در محیط 

ای هسرطانی بالاتر از بافت هایبیان ژن ویسفاتین در بافت

د، بیان شهرچه قدر پیشروی سرطان بیشتر می غیرسرطانی بود و

 یافت.این ژن نیز افزایش می

Neubauer  ( 16)و همکاران

[7112] 

بررسی ارتباط بین سطح بیان ویسفاتین در 

تومورهای کولورکتال و در خون و ارتباط آن با 

 و آنمی IL1βهایپوکسی، متاستاز،

ای ههای سرطانی بالاتر از بافتبیان ژن ویسفاتین در بافت

غیرسرطانی بود و با پیشروی سرطان، بیان این ژن و سطح التهاب 

 یافت.هایپوکسی نیز افزایش می و

Lv ( 12و همکاران[ )7112] 

بررسی اثرات تنظیمی ویسفاتین بر پیشروی تومور 

های سرطانی کولورکتال و زیست فراهمی سلول

 در انسان

NAMPT تواند نقش مهمی در تومورزایی کولورکتال دارد و می

 برای درمان سرطان کولورکتال مورد هدف قرار بگیرد.

Lu  [7111]( 12)و همکاران 
بررسی ارتباط بین سطح پلاسمایی ویسفاتین با 

 تشخیص سرطان معده

سطوح پلاسمایی ویسفاتین با عمق نفوذ تومور، متاستاز، انتشار 

 درون صفاقی، درجه و سایز تومور ارتباط دارد.

Pilz   عملکردهای مختلف ویسفاتینبررسی  [7112]( 11)و همکاران 
 های ایمنیاثرات انسولین، نقش در پاسخ، مقلد NADمتابولیسم 

 های سرطانیو افزایش تکثیر سلول

 ی بعدی جدول در صفحهادامه
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 ی قبلی جدول صفحهادامه

Ghaemmaghami  و همکاران

(16 )[7111] 
 بیان ژن ویسفاتین و رزیستین دربررسی 

 HCT-116 Colorectal Cancer Cell Line 

ین ویسفات سنتز کننده پروتئین HCT-116های سرطانیسلول

 دارد.بروز التهاب و بدخیمی  که نقش مهمی در هستند

Chen [7111]( 12) و همکاران 
 طرخارتباط بین سطح ویسفاتین پلاسما و بررسی 

 بروز سرطان کولورکتال در بیماران چینی

سطوح افزایش یافته ویسفاتین یک عامل خطر جدی برای بیماران 

چینی مبتلا به سرطان کولورکتال در مراحل اولیه و پیشرفته است 

هر چه قدر میزان ویسفاتین پلاسما بالاتر باشد، شانس که طوریبه

 رود.سرطان کولورکتال در مراحل اولیه و پیشرفته بالاتر میابتلا به 

Huang  [7111]( 12)و همکاران 
 SDF-1اثر ویسفاتین را بر القای بیان ژن بررسی 

 توسط بتا اینتگرین

ال، های سرطانی کولورکتبا افزایش بیان ژن ویسفاتین در سلول

ه یابد کهای سرطانی کولون افزایش میدر سلول SDF-1بیان ژن 

 شود.همین امر باعث افزایش بدخیمی در کولورکتال می

Fazeli  [7111]( 71)و همکاران 
در  های دخیلبررسی جدیدترین آدیپوسیتوکین

 سرطان کولورکتال

های مبتلا به و واسپین در گروه 0سرمی ویسفاتین، امنتین سطح 

یابد که همین امر نقش مهمی در سرطان کولورکتال افزایش می

 پیشرفت سرطان کولورکتال دارد.

Nakajima  ( 12)همکاران و

[7111] 

ظیر هایی نبررسی ارتباط بین آدیپوسایتوکین

 ویسفاتین و رزیستین با سرطان کولورکتال

رزیستین و ویسفاتین در بیماران مبتلا به سرطان سطوح 

 .تگیری داشکولورکتال نسبت به گروه کنترل، افزایش چشم

 

 گیری بحث و نتیجه

 CLAدر مطالعاتی که بررسی شد مشاهده شد که 

تواند از مسیرهای مختلف باعث القای آپوپتوز در می

تواند شده و حتی می های سرطانی کولورکتالسلول

ق های تزریباعث پیشگیری از بروز سرطان کولون در رت

شود. نتایج سایر مطالعات نشان داد که  DMHشده با 

توان از می CLAدنبال مصرف مخلوط ایزومرهای به

پیشروی چندین تومور پیشگیری کرد؛ همچنین تمام 

دارای خواص آنتی کارسینوژنیک  CLAایزومرهای 

ها نشان داد که ایزومرهای که البته یافتهباشند می

دارای خواص ضد و نه سنتتیک آن  CLAطبیعی 

ها و تری هستند که این اثر به مقدار آنسرطانی قوی

 (.2-8، 02، 00-04)درمان بستگی دارد  یطول دوره

همچنین تمامی مطالعات اظهار داشتند که سطح 

ه یافته و هر چها افزایش پلاسمایی ویسفاتین در سرطان

میزان پیشروی و بدخیمی سرطان بیشتر باشد، سطح 

سرمی این آدیپوکاین افزایش یافته که همین افزایش 

رغم مطالعات انجام علی شود؛باعث تحریک بدخیمی می

شده در جهت شناختن مسیرهایی که ویسفاتین با 

ها، باعث تحریک متاستاز و بدخیمی استفاده از آن

طور کنون تمام این عوامل و مسیرها بهاما تا  ،شودمی

است. در حال حاضر پژوهشگران، کامل مشخص نشده

تأمین  -0اند: تنها چند دلیل برای این امر مطرح کرده

های سرطانی مانند مداوم سوخت مورد نیاز سلول

نیکوتین آمید آدنین دی نوکلئوتید و درنتیجه فراهم 

زایش طول عمر اف -0سازی انرژی جهت افزایش تکثیر ؛ 

های سرطانی از طریق دخالت در سیکل و بقای سلول

های سرطانی در سلول SDF1افزایش بیان ژن  -3سلولی 

توان ویسفاتین را (. در نتیجه می08،33،31کولون )

عنوان یک عامل کلیدی در درمان سرطان کولورکتال به

 (.02-01، 00-06) مورد هدف قرار داد

در سرطان  CLAاز این رو با توجه به اثرات درمانی 

و نیز افزایش قابل توجه سطح پلاسمایی ویسفاتین در 

رود که یکی از مسیرهایی سرطان کولورکتال، انتظار می

بتواند از طریق آن از بروز و پیشروی سرطان  CLAکه 

پیشگیری کند، کاهش سطح پلاسمایی ویسفاتین و 

دنبال آن کاهش بروز بدخیمی و افزایش آپوپتوز در به

های سرطانی باشد که در این زمینه مطالعات سلول

بیشتری مورد نیاز است.
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 مزیت مطالعه

با استفاده از  CLAپیشنهاد مسیرهای جدیدی که 

ن، باعث کنترل و پیشگیری از سرطان کولورکتال آ

شود. مسیر جدیدی که در این مطالعه به آن پرداخته می

ری منظور پیشگیشد؛ کنترل و مهار ویسفاتین سرمی، به

از بروز بدخیمی و پیشروی سرطان کولورکتال توسط 

CLA  است. همچنین علاوه بر فواید و مزایای مصرف

طر و غیر هجومی بودن این خدلیل بی، بهCLAخوراکی 

توان جهت پیشگیری و کنترل نوع روش درمان، می

های انسانی مورد سرطان کولورکتال، براحتی در نمونه

 استفاده قرار بگیرد.

 

 مطالعه هایمحدودیت

لازم به ذکر است که برای تعمیم نتایج به جوامع 

ت که تر، لازم اسانسانی و دستیابی به نتایج بهتر و دقیق

صورت های حیوانی و انسانی بهاین مطالعات در نمونه

  انجام شود. و گسترده وسیع
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The effect of CLA and Visfatin levels in colorectal 

cancer  
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Abstract 
 
Background: Colorectal cancer is the third leading cause of death of cancer in Iran and also 
in the world. The incidence of this cancer in the developing world, especially in Asian countries 
has increased during the past two decades. The aim of this study was to evaluate the effect of 
conjugated linoleic acid (CLA) and serum visfatin levels in colorectal cancer. Therefore, it is 
likely that any complementary treatment with CLA may reduce serum levels of visfatin and thus 
prevent colorectal cancer progression and malignancy. 
 
Methods: PubMed, Google scholar, ISIwebofknowledge and Scopus were searched for stud-
ies published between 2000 till 2015. “NAMPT”, “Visfatin”, “PBEF”, “Rat”, “Conjugated linoleic 
acid” in combination with “Colorectal”, “Cancer”, “Neoplasm” and “malignant” were used as 
search terms. Clinical trials with high quality and review articles were collected. 
 

Results: Various studies show that conjugated linoleic acid (CLA) prevents metastasis and 
progressive cancers especially colorectal cancer by different ways such as inducing apoptosis 
and aggregating of tumor suppressor proteins, altering arachidonic acid metabolism in cancer 
cell membrane, inducing PPARγ and reducing inflammatory mediators. It has been concluded 
that the serum Visfatin levels increase in different cancers and a positive correlation between 
serum Visfatin levels and metastasis has been shown. 
 

Conclusion: It is suggested that reduction of serum Visfatin level as a key point in controlling 
cancer is a novel approach to prevent malignancy. For this purpose dietary CLA is suggested 
as a powerful factor to decrease serum Visfatin. 
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