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RESUMO
O tecido adiposo é um órgão endócrino capaz de secretar diversas substâncias bioativas. Dentre 
as proteínas secretadas pelos adipócitos, a adiponectina é a mais abundante, apresentando 
ações fisiológicas importantes. Esta revisão teve como objetivo descrever o mecanismo de 
ação dessa proteína no organismo e as comorbidades associadas aos baixos níveis plasmáticos.
Para realizar as buscas na literatura, foram consultadas quatro bases de dados: PubMed, 
Scielo, Biblioteca Virtual em Saúde (BVS) e Medline, abrangendo os anos de 2006 a 2023. A 
redução da adiponectina, observada nos indivíduos obesos, impacta na suscetibilidade ao 
desenvolvimento de diversas comorbidades. Além disso, por ser um hormônio protetor, seria 
interessante incluir tais exames para acompanhamento e diagnostico de sobrepeso e obesidade.

ABSTRACT
Adipose tissue is an endocrine organ capable of secreting several bioactive substances. 
Among the proteins secreted by adipocytes, adiponectin is the most abundant, exhibiting 
important physiological actions. This review aims to describe the  adiponectin action 
mechanismin the body and the comorbidities associated with adiponectin low plasma 
levels. To conduct the literature searches, four databases were consulted: PubMed, Scielo, 
Biblioteca Virtual em Saúde (BVS) and Medline and included the years from 2006 to 2023. 
The adiponectin reduction, observed in obese individuals impacts on the susceptibility to 
the development of several comorbidities. Also, because it is a protective hormone, it would 
be interesting to include such tests for monitoring and diagnosing overweight and obesity.
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os sexos. No panorama mundial, tem havido um 
notável aumento no sobrepeso, o qual está asso-
ciado a comorbidades1. A obesidade pode ser de-
finida como o acúmulo excessivo de gordura no 
tecido adiposo (TA), podendo ocorrer localizada-

INTRODUÇÃO

	 O sobrepeso e a obesidade são considera-
dos problemas de saúde no mundo, atingindo 
crianças, adolescentes, adultos e idosos de ambos 
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mente ou afetar todo o corpo, resultando em um 
aumento significativo da massa corporal e impac-
tando negativamente a saúde2. 
	 O tecido adiposo é um tipo especial de 
tecido conjuntivo especializado que armazena gor-
dura, funciona como barreira física ao trauma, 
isolamento térmico e síntese e secreção de subs-
tâncias bioativas3. Por ser capaz de secretar diver-
sas adipocinas, citocinas e quimiocinas que estão 
envolvidas no metabolismo energético e na imu-
nidade4, O TA tem sido cada vez mais reconhecido 
como o maior órgão endócrino do corpo.
	 As evidências indicam que a obesidade tem 
relação causal com um estado inflamatório crôni-
co de baixo grau4, porque o tecido adiposo sinte-
tiza e secreta substâncias bioativas, como as adi-
pocinas, que estão elevadas em indivíduos obesos. 
A expressão desregulada desses fatores, causada 
pelo excesso de adiposidade e disfunção dos adi-
pócitos, tem sido associada à patogênese de di-
versas doenças. Por outro lado, as concentrações 
plasmáticas de adiponectina estão negativamente 
correlacionadas com o acúmulo de gordura visce-
ral5. Ao contrário da maioria das outras adipocinas, 
os níveis circulantes de adiponectina são reduzi-
dos na obesidade, diabetes mellitus tipo 2 (DM 2) 
e condições associadas6. Um desequilíbrio entre 
as citocinas pró e anti-inflamatórias pode induzir 
respostas inflamatórias ou de hipersensibilidade7.
	 A adiponectina, descoberta em 1995, é uma 
proteína composta por 244 aminoácidos, sendo 
produzida e secretada exclusivamente pelo TA e 
circula em quantidades mais altas no plasma, en-
tretanto pode ser encontrada em quantidades 
baixas na medula óssea, placenta e células da pi-
tuitária8, 9. Considerada a adipocina mais abundan-
te do plasma, sua concentração plasmática é de 
cerca de 3,0 a 30,0 μg/mL, representando 0,01% 
a 0,05% do total de proteínas plasmáticas8. 
	 Devido a comorbidades associadas aos 
baixos níveis séricos de adiponectina, o presente 
artigo teve como objetivo descrever a ação dessa 
proteína no organismo e as comorbidades asso-
ciadas aos baixos níveis plasmáticos (hipoadipo-
nectinemia).

 MATERIAL E MÉTODO

	 Trata-se de uma revisão narrativa de li-
teratura de caráter qualitativo, ou seja, não re-
quer uso de técnicas estatísticas. O levantamen-
to bibliográfico foi conduzido nas bases de dados 
PubMed, Scielo, Biblioteca Virtual em Saúde 
(BVS) e Medline, onde foram selecionados estu-
dos publicados nos idiomas português, inglês e 
espanhol, e abrangeu os anos de 2006 e 2023. As 
palavras-chaves usadas para a pesquisa foram: 
“obesidade”, “sobrepeso”, “adiponectina”, “obesi-
ty”, “overweight”, “adiponectin”;“obesidad”. Além 
disso, foram selecionados apenas os artigos con-
dizentes como objetivo proposto, ou seja, pro-
mover uma reflexão teórica sobre a relação entre 
adiponectina e obesidade.

RESULTADOS E DISCUSSÃO

	 As concentrações circulantes do hormô-
nio adiponectina apresentam-se de forma varia-
da no plasma. As variações estão relacionadas às 
condições de saúde10. Sua expressão é aumentada 
100 vezes durante o período de diferenciação de 
adipócitos e sua secreção é estimulada pela in-
sulina11. Os baixos níveis plasmáticos de adipo-
nectinas apresentam dimorfismo sexual, tendo as 
mulheres aproximadamente 40% maior concen-
tração sanguínea de adiponectina total e maior 
proporção de adiponectina de alto peso mole-
cular12. A referida variação ocorre por conta da 
inibição da secreção dessa proteína realizada por 
meio da testosterona13. Acredita-se que essa di-
ferença se mostra evidente também pela influên-
cia do estrogênio na produção da adiponectina14. 
Ademais, a herança do indivíduo para alterações 
desse tipo de hormônio manifesta-se com níveis 
mais elevados no sexo feminino, ocorrendo em 
cerca de 65% em mulheres e aproximadamente 
54% em homens12. 
	 A adiponectina possui exclusivamente um 
domínio semelhante ao colágeno com uma pro-
priedade aderente à nectina, o que explica a ori-
gem de sua denominação10. Ela é codificada pelo 
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rexígeno. Sua expressão diminui à medida que o 
tecido adiposo aumenta e sua concentração no 
soro encontra-se reduzida em indivíduos obesos 
ou com RI20. A redução de peso provoca redução 
no tamanho do adipócito e diminuição nas secre-
ções de citocinas inflamatórias21. O aumento das 
células adiposas resulta em diminuição na produ-
ção da adiponectina, cujas principais funções es-
tão relacionadas à diminuição dos níveis séricos 
de glicose e redução da resistência à insulina22. 
	 A ação anti-inflamatória da adiponectina 
é consequência da inibição de produção e ação 
de citocinas pró-inflamatórias, tais como fator 
de necrose tumoral alfa (TNF-α), a interleucina 
6 (IL6) e a proteína C reativa (PCR), uma vez que 
seus níveis se encontram aumentados na obesi-
dade7, 23. Por outro lado, a adiponectina baixa cor-
relaciona-se com elevação desses marcadores 
de inflamação24, 25. Além de reduzir a expressão 
de TNF-α, a adiponectina diminui a quimiotaxia 
de macrófagos, inibe a adesão de monócitos e a 
transformação de macrófagos em células espu-
mosas, aumenta a produção de óxido nítrico e es-
timula a angiogênese16.
	 A inflamação sistêmica, condição intima-
mente envolvida na aterogênese e na resistência à 
insulina, também pode sofrer influência da adipo-
nectina.  Nesse contexto, a adiponectina influen-
cia na supressão do crescimento e da proliferação 
de progenitores de macrófagos na medula óssea, 
na inibição da atividade fagocitária, na redução da 
expressão gênica de mediadores pró-inflamató-
rios (IL-6 e TNF-α) e no aumento de mediadores 
anti-inflamatórios (IL-10) em macrófagos17, pois 
contém propriedades de estimular IL-10, que age 
protegendo as células de apoptose induzida por 
citocinas inflamatórias26.
	 A ação da adiponectina se dá através da 
sua ligação com os receptores AdipoR1 que é ex-
presso principalmente no músculo esquelético27. 
Recentemente, outro receptor chamado T-ca-
derina foi estabelecido, uma proteína de ligação 
para adiponectina, que desempenha um papel 
fundamental na sua sinalização6. Os adipócitos 
submetidos à superexpressão de adiponecti-

gene ADIPO Q, localizado no cromossomo 3q27, 
e produz uma proteína transcrita exclusivamente 
no TA. Vale ressaltar que o cromossomo 3q27 foi 
identificado como uma região portadora de gene 
de susceptibilidade para o DM 2 e Síndrome Me-
tabólica (SM). Seus polimorfismos mais comuns 
associados à obesidade são: -11391 G > A, -11377 C > 
G, 45 T > G e 276 G > T 15. A presença de polimorfis-
mos nos genes da adiponectina pode alterar suas 
concentrações séricas e predispor à obesidade16. 
	 Evidências indicam que o polimorfismo 
−11377 C > G está positivamente associado a fato-
res de risco cardiovascular, como pressão arterial 
sistólica, espessura das camadas íntima-média da 
aorta, concentração sanguínea de triacilgliceróis, 
resistência à insulina (RI), obesidade central. Já o 
polimorfismo −11391 G > A está diretamente asso-
ciado à SM, à RI e ao aumento da concentração 
sanguínea de triacilgliceróis. O polimorfismo 45 
T > G têm associação com intolerância à glicose, 
acúmulo de gordura visceral, formação de placas 
ateroscleróticas, pressão arterial e SM. Em relação 
ao 276 G > T, observou-se associação com o perfil 
lipídico, pressão arterial, gordura corporea e SM17.
	 Um estudo de coorte18, investigou a cor-
relação entre a obesidade infantil e as concentra-
ções séricas de adiponectina e leptina (adipocina 
pró-inflamatória) em uma população de 623 estu-
dantes de 9 a 13 anos. O estudo revelou que a con-
centração de adiponectina foi menor que a lepti-
na em crianças obesas comparadas às não obesas. 
Além disso, foram encontrados valores elevados 
do perfil lipídico das crianças de 12 a 13 anos em 
comparação aos referentes de crianças entre 9 e 
11 anos, dados que podem ser atribuídos, talvez, 
ao aumento da secreção hormonal pós-puberda-
de. Outro estudo comparou a adiponectina sérica 
em crianças de 5 a 12 anos e evidenciou que os 
níveis médios estavam significativamente mais 
elevados no grupo de eutróficos (13,3 μg/mL) em 
comparação com o grupo de sobrepeso (8,57 μg/
mL) e obesos (6,91 μg/mL) 19. 
	 A adiponectina é uma proteína anti-in-
flamatória e relaciona-se com a regulação do ba-
lanço energético, desenvolvendo um papel ano-
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na apresentam menor expressão dos receptores 
AdipoR1 e AdipoR2, apontando a existência de um 
mecanismo de feedback negativo. A expressão de 
AdipoR1 e AdipoR2 no músculo e no fígado está 
negativamente associada ao estado pós-pran-
dial, à resistência à insulina e à obesidade. Des-
se modo, a obesidade não leva apenas à redução 
da concentração circulante de adiponectina, mas 
também à diminuição da expressão de seus re-
ceptores, o que, por sua vez, poderia resultar em 
maior RI, levando a um círculo vicioso17.
	 A ligação da adiponectina aos seus recep-
tores resulta na ativação da AMPK (quinase AM-
P-dependente) e o PPAR-α (receptores ativados 
pelo peroxisome proliferator alfa). Como resul-
tado, desencadeia-se uma cascata de sinaliza-
ção que inibe as vias metabólicas que consomem 
energia enquanto ativa aqueles que geram ATP 
(adenosina trifosfato). O fluxo de ácidos graxos 
na mitocôndria para β-oxidação é aumentado, di-
minuindo a concentração sérica de triglicerídeos. 
Essa diminuição, por sua vez, poderia melhorar a 
transdução do sinal do receptor de insulina, au-
mentando assim a captação de glicose. O aumen-
to da oxidação hepática e muscular dos ácidos 
graxos também diminui a expressão das princi-
pais enzimas envolvidas na gliconeogênese28, 29. 
	 A adiponectina faz parte de forma impor-
tante do metabolismo da glicose, elevando assim 
a sensibilidade à insulina, a captação de glicose, 
assim como aumento da glicólise por meio da 
fosforilação da fosfo-frutoquinase e oxidação de 
ácidos graxos30-32. Além disso, o tecido muscular 
passa a oxidar mais gorduras em resposta à adi-
ponectina e ela atua especificamente no endoté-
lio vascular, resultando na proteção contra do-
enças cardiovasculares31, 32. Com relação às suas 
ações de sensibilização à insulina, a adiponectina 
diminui os níveis de glicose circulante ao suprimir 
a gliconeogênese no fígado e aumentar a sinaliza-
ção da insulina no músculo esquelético33. 
	 No fígado, a adiponectina tem um efeito 
semelhante ao efeito da insulina em estimular a 
oxidação das gorduras e inibir a produção de gli-
cose hepática, reduzindo assim os níveis séricos 

de glicose e ácidos graxos livres34, 35. A adiponec-
tina possui atividades anti-inflamatórias e hepa-
toprotetoras responsáveis que melhoram a resis-
tência periférica à insulina, que desempenha um 
papel fundamental na patogênese da doença he-
pática gordurosa não alcoólica, também chamada 
de esteatose hepática6. 
	 Existem evidências do envolvimento da 
adiponectina na regulação do metabolismo de 
carboidratos, o que inclui a diminuição dos ní-
veis séricos dessa adipocina em pacientes com 
DM 2, independentemente do seu grau de adipo-
sidade36. Em indivíduos que apresentaram hipo-
adiponectinemia, foram observadas disfunções 
metabólicas associadas, como inflamação crô-
nica, diabetes resistente à insulina, Hipertensão 
Arterial Sistêmica (HAS), doenças cardiovascu-
lares, dislipidemia e aterosclerose, sugerindo a 
existência de associação entre hipoadiponectina 
e o estabelecimento da SM37. A prevalência da SM 
é maior em indivíduos com concentração de adi-
ponectina menor que 4,0 μg/mL do que naqueles 
com uma concentração superior a 4,0 μg/mL38. 
A adiponectina sérica pode ser um biomarcador 
para predizer a SM28 alterações endoteliais, disli-
pidemia e aterosclerose em eutróficos e obesos6.
	 Já foi demonstrada uma estreita relação 
entre os baixos níveis de adiponectina e o de-
senvolvimento de quase todas as fases da doença 
vascular39. A adiponectina circulante parece pro-
teger o endotélio vascular contra a maioria dos 
processos envolvidos na etiopatogenia da ateros-
clerose40. Essa adipocina pode controlar a ateros-
clerose, reduzindo a inflamação, o acúmulo de 
lipídios e o estresse oxidativo presente nos vasos 
sanguíneos41. 
	 São atribuídas à adiponectina funções an-
tidiabéticas, anti-hipertensivas, anti-inflamató-
rias, antiaterogênicas, antioncogênicas, antiapop-
tóticas, antioxidantes e vasodilatadoras4. Dentre 
outras funções, encontra-se a estimulação da oxi-
dação de lipídios teciduais e circulantes, impedin-
do complicações como a formação de aneurisma 
e tumores42. Estudos também demonstram ação 
antineoplásica dessa adipocina43. Baixas concen-
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trações de adiponectina estão associadas à ocor-
rência de diversos tipos de câncer; altas concen-
trações, à inibição do crescimento de tumores7. 
Adicionalmente, outros estudos demonstraram 
que pacientes com vários tipos de câncer (gástri-
co, no endométrio, próstata e pulmão) apresen-
tam baixas concentrações de adiponectina sérica 
44, 45. E o tabagismo também está associado a suas 
baixas concentrações circulantes46.
	 A adiponectina atua nas principais regi-
ões hipotalâmicas envolvidas com o controle da 
fome e da termogênese, exatamente os mesmos 
sítios ricamente povoados por neurônios respon-
sivos à leptina e insulina. A adiponectina é capaz 
de reduzir a ingestão espontânea de alimento e de 
ativar vias de sinalização classicamente envolvi-
das na transdução do sinal da leptina e da insulina 
por intermédio do AdipoR1. Esse efeito no contro-
le da fome é consideravelmente mais discreto que 
o exercido pela leptina e pela insulina, mas ainda 
assim é uma ferramenta terapêutica em obesida-

de e doenças afins47. 
	 A Figura 1 apresenta um desenho esque-
mático da concentração plasmática de adipo-
nectina em humanos, sendo negativamente cor-
relacionada ao índice de massa corporal (IMC), 
circunferência da cintura, percentual de gordu-
ra corporal, concentração de insulina em jejum, 
fatores de risco cardiovascular, com indicadores 
de RI, triglicerídeos plasmáticos, apolipoproteína 
B-100, predição de DM 2 e aterosclerose precoce. 
Há ainda uma correlação positiva entre as con-
centrações de adiponectina e os níveis de coles-
terol HDL (High-densitylipoprotein)48. 
	 Na clínica, estudos têm buscado aplica-
ções práticas de mensuração no plasma e apli-
cação terapêutica. Manipulações nutricionais 
e terapêuticas que melhoram a sensibilidade à 
insulina, tais como restrição energética, perda 
de peso e tratamento com medicamento tiazoli-
dinedionas (TZD), aumentam a expressão gênica 
de adiponectina, bem como o seu conteúdo cir-

Figura 1. Desenho esquemático da concentração plasmática de adiponectina desbalanceada em humanos e repercussões clínicas 
e de outros marcadores. IMC, índice de massa corporal; PGC, percentual de gordura corporal, RI, resistência à insulina, TG, trigli-
cerídeos plasmáticos; DM2, diabetes mellitus tipo 2
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culante. A administração de adiponectina pode 
promover reversão da resistência insulínica em 
situações como a obesidade. Um dos efeitos atri-
buídos às TZD é promover a elevação da adipo-
nectina no plasma. As TZD podem ser emprega-
das no tratamento de pacientes com DM 2, sendo 
a elevação da adiponectina um de seus efeitos 
farmacológicos40.
	 Aplicações clínicas com uso terapêutico 
da adiponectina em humanos têm sido descrito. 
O tratamento com adiponectina por longo perí-
odo melhora a sensibilidade à insulina e reduz os 
triglicérides no fígado. A definição de mecanis-
mos de ação e características destas adipocinas 
pode se tornar um importante alvo terapêutico 
para prevenção ou mesmo o tratamento de diver-
sas doenças. Algumas drogas atualmente utiliza-
das têm a capacidade de aumentar a concentra-
ção circulante de adiponectina, como estatinas, 
inibidores da enzima conversora de angiotensina 
e tiazolidinedionas, mas cabe ressaltar que a ação 
dessas drogas sobre a expressão de adiponectina 
não é específica49.
	 Diante do exposto, pôde-se observar a 
importância da adiponectina como efetivo hor-
mônio da homeostase energética na regulação 
de processos fisiológicos e fisiopatológicos. A re-
dução da adiponectina, observada nos indivíduos 
obesos, impacta na suscetibilidade ao desenvol-
vimento de diversas comorbidades associadas à 
obesidade. A hipoadiponectinemia é um impor-
tante biomarcador do desenvolvimento de do-
enças cardiovasculares e distúrbios metabólicos. 
Os níveis de adiponectina no plasma na obesida-
de diminuem com o ganho de peso e contribuem 
para a manutenção do estado inflamatório agudo, 
atuando como um importante hormônio protetor 
contra os efeitos da obesidade, que deveria ser 
incluído na investigação clínica em casos de so-
brepeso e obesidade.
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