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Abstract 
 
Background: Chrono-nutrition examines how meal timing interacts with circadian rhythms, endogenous 24-hour cycles that 
regulate physiology. Aging naturally dampens these rhythms (phase shifts and reduced amplitude), disturbing metabolism and 
increasing disease susceptibility. 
Methods: This study is a narrative review. Relevant articles were identified through searches in the electronic databases PubMed, 
Scopus, and Google Scholar using the keywords ("Chrononutrition" OR "Circadian rhythm" OR "Meal timing" OR "Time-
restricted feeding") AND ("Aging" OR "Elderly" OR "Healthy longevity") AND ("Metabolism" OR "Microbiome"). Articles 
published in English and Persian up to 2025 were reviewed. Inclusion criteria included human and animal studies, original articles, 
and reviews related to chrononutrition and aging. Exclusion criteria included articles without full text and those unrelated to the 
main topic. Additional sources were obtained by manually searching the reference lists of the selected articles. 
Results: It reveals a bidirectional relationship between diet and circadian function in aging. Advancing age naturally causes phase 
shifts and amplitude reductions in circadian oscillations, disturbing metabolism and increasing susceptibility to chronic diseases. 
Critically, however, dietary practices, particularly consistent feeding-fasting cycles, can actively strengthen circadian rhythms even 
without altering diet composition, thereby improving metabolic coordination and potentially mitigating age-related pathologies. 
Conversely, the frequent polypharmacy seen in the elderly can disrupt circadian regulation, exacerbating nutrient deficiencies. 
Aging also induces substantial changes in the gut microbiome, which closely communicates with the host circadian system and 
influences inflammatory, metabolic, and immune responses. Moreover, individual chronotypes contribute to varying metabolic 
responses to meal timing among older adults, necessitating personalized approaches. 
Conclusion: The conclusion emphasizes that chrono-nutrition serves as a pivotal regulator of metabolic health, longevity, and the 
attenuation of functional decline with age. Strategically aligning eating schedules with internal biological clocks offers a novel and 
effective public health intervention to reduce risks associated with modern lifestyles. When integrated with healthy dietary choices, 
consistent physical activity, and proper sleep patterns, chrono-nutrition can form a cornerstone of successful aging. The review 
provides actionable dietary insights for older populations while clearly identifying current research gaps (such as the interplay 
between polypharmacy, microbiome shifts, and chronotypes) to guide future investigations. 
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 مروری   همقال                                        ايران متابوليسم  و بت   يا د  مجله 

گاه علوم غدد   نشریه   گاه علوم پزشکی تهران  پژوهش  261تا  245 صفحات ، 1405سال ،  3 ، شمارۀ 26ورۀ        و متابوليسم دانش

  

 1405 سال  ،3 شمارۀ ،26 دورۀ مجله ديابت و متابوليسم ايران
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 چکیده 
را    ک ی ولوژ ی ز ی ف   ی که عملکردها  ی ا ساعته ‑2۴  ی درون  ی ها چرخه  ی عن ی   ، ی روز شبانه   ی ها تم ی با ر  یی غذا  ی ها وعده  ی بند تعامل زمان  ی چگونگ  ی به بررس  ه ی کرونوتغذ  : مقدمه 
استعداد    ش ی وساز و افزا اختلال در سوخت   جب فاز و کاهش دامنه(، که مو   یی جا جابه   ق ی )از طر   کند ی م   ف ی را تضع   ها تم ی ر   ن ی ا   ی ع ی طور طب به   ی ر ی . پ پردازد ی م   کنند، ی م   م ی تنظ 

 د. شو ی م   ها ی مار ی ابتلا به ب 
 Googleو   PubMed  ،Scopusالکترونیکی    ۀ های داد ( است. مقالات مرتبط از طریق جستجو در پایگاه Narrative Reviewاین مطالعه یک مرور روایتی ) ها:  روش 

Scholar   های واژه   با استفاده از کلید("Chrononutrition" OR "Circadian rhythm" OR "Meal timing" OR "Time-restricted feeding") AND ("Aging" 

OR "Elderly" OR "Healthy longevity") AND ("Metabolism" OR "Microbiome")   های انگلیسی و فارسی تا سال  شناسایی شدند. مقالات منتشرشده به زبان
یارهای خروج شامل  مورد بررسی قرار گرفتند. معیارهای ورود شامل مطالعات انسانی و حیوانی، مقالات اصیل و مروری مرتبط با کرونوتغذیه و سالمندی بود. مع   2۰2۵

 دست آمدند. شده به منابع مقالات انتخاب   مقالات بدون متن کامل و نامرتبط با موضوع اصلی بود. منابع اضافی با جستجوی دستی فهرست 
فاز و کاهش   یی جا باعث جابه  ی ع ی طور طب سن به   ش ی است. افزا   ی ر ی در دوران پ  ی روز و عملکرد شبانه  یی غذا   م ی رژ   ن ی دوطرفه ب   ی رابطه   ی دهنده نشان  ی بررس  ن ی ا : ها یافته 
  ی است که الگوها   ن ی مهم ا   ی نکته   حال، ن ی . باا دهد ی م   ش ی مزمن را افزا   ی ها ی مار ی به ب   ت ی وساز را مختل کرده و حساس که سوخت   شود، ی م   ی روز نوسانات شبانه   ی دامنه 
را بهبود بخشند    ی وساز سوخت   ی کنند، هماهنگ   ت ی را تقو   ی روز شبانه   ی ها تم ی ر   م، ی رژ   ب ی در ترک   ر یی بدون تغ   ی حت   توانند ی م یی(  و ناشتا   ه ی منظم تغذ   ی ها چرخه   ژه ی و به )   یی غذا 

را مختل    ی روز شبانه   م ی تنظ   تواند ی است، م   ع ی ( که در سالمندان شا polypharmacy)   یی چنددارو   ل، سن را کاهش دهند. در مقاب   ش ی وابسته به افزا   ی ها ب ی و به طور بالقوه آس 
دارد و بر    ک ی تعامل نزد   زبان ی م   ی روز شبانه   ستم ی روده همراه است که با س   وم ی کروب ی در م   ی توجه قابل   رات یی با تغ   ی ر ی پ   ، ن ی . همچن د ی نما   د ی را تشد   ی ا ه ی تغذ   ی کرده و کمبودها 

در   یی غذا   ی ها به زمان وعده   ی وساز سوخت   ی ها ( در پاسخ chronotypes)   ی فرد  ی ها تم ی ر زنده  ن، ی . افزون بر ا گذارد ی م   ر ی تأث   ی من ی و ا   ی وساز سوخت  ، ی ب التها   ی ها پاسخ 
 . دهند ی را نشان م   شده ی ساز ی شخص   ی کردها ی سالمندان نقش دارند و لزوم رو   ان ی م 

  ی ساز . هماهنگ کند ی سن عمل م   ش ی مرتبط با افزا   ی وساز، طول عمر و کاهش افت عملکرد در سلامت سوخت   ی د ی کل  ی ا کننده م ی به عنوان تنظ   ه ی کرونوتغذ   گیري: نتیجه 
  ی . وقت دهد ی مدرن ارائه م   ی زندگ   ی ها با سبک   بط کاهش خطرات مرت   ی برا   ی و مؤثر در سلامت عموم   ن ی نو   ی مداخله   ک ی   ، ی درون   ی ست ی ز   ی ها با ساعت   یی غذا   ی برنامه 

  ، ی مرور   ی مقاله   ن ی دهد. ا   ل ی موفق را تشک   ی سالمند   ی بنا سنگ   تواند ی شود، م   ق ی خواب مناسب تلف   ی منظم و الگو   ی بدن   ت ی سالم، فعال   یی غذا   ی ها با انتخاب   ه ی کرونوتغذ 
  رات یی تغ  ، یی چنددارو  ان ی )از جمله تعامل م   ی فعل  ی پژوهش  ی ها و همزمان شکاف   دهد ی ارائه م   د سالمن  ی ها ت ی در جمع   یی غذا   ی راهبردها  ی ساز نه ی به  ی برا  ی عمل   ی ها نش ی ب 
 . د ی نما ی مشخص م   نده ی آ   قات ی تحق   ت ی هدا   ی ( را برا ها تم ی ر و زنده   وم ی کروب ی م 
 

 ی گوارش   وم ی کروب ی م   ی، زمان   ت ی با محدود   ه ی تغذ یی،  غذا   ی زمان وعده   ی، ر ی پ ی،  روز شبانه   تم ی ر ،  ه ی کرونوتغذ کلیدي:    گان واژ 
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 1405 سال  ،3شمارۀ ،26 دورۀ مجله ديابت و متابوليسم ايران

 ... روزی باشناسی شبانهکرونوتغذیه و سالمندی: پیوند زیست همکاران   و ابراهیم پور

 

 مقدمه 

  ی ست ی و علوم ز   ه ی از تغذ   ی ا رشته ن ی ب   ی ا عنوان شاخه که به   ه ی کرونوتغذ 
  یی غذا   ی ها زمان، دفعات و نظم وعده   ی راستاساز نقش هم   ی به بررس 

نوظهور در    ی ا عنوان حوزه به   پردازد، ی بدن م   ی روز شبانه   ی ها تم ی با ر 
سالمند  سالمند   ی درک  است.  شده  مطرح  کاهش    ی سالم  با 

مزمن    ی ها ی مار ی خطر ابتلا به ب   ش ی و افزا   ی ک ی ولوژ ی ز ی ف   ی عملکردها 
پژوهش  است.  م   ر ی اخ   ی ها همراه  نه   دهند ی نشان  آنچه  که  تنها 

  ، ی ک ی بر سلامت متابول   ی ق ی عم   ر ی تأث   ز ی بلکه زمان خوردن ن   م، ی خور ی م 
.  [ 1] دارد    ی مرتبط با سالمند   ی ست ی ز   ی ندها ی عملکرد عضلات و فرآ 

بر    ی مبتن   ی ا ه ی تغذ   ی از آن است که رفتارها   ی شواهد موجود حاک 
فرآ   ی روز شبانه   ی ها تم ی ر  و  عضلات  سلامت    ی ست ی ز   ی ندها ی با 

  ی ا ه ی تغذ   ی ها نمونه، بازه   ی در سالمندان مرتبط است. برا   ی سالمند 
توده و    ش ی با افزا   یی غذا   ی ها و مصرف زودهنگام وعده   تر ی طولان 

  ۀ وعد   ی برا   رتر ی زمان د   ن، ی . همچن [ 2] اند  در ارتباط   ی عملکرد عضلان 
 . [ 3]  در ارتباط است   ی ک ی ولوژ ی سن ب   ش ی با افزا   یی غذا اول  
در حفظ نوسانات    ی زمان   ت ی با محدود   ه ی مانند تغذ   یی ها مداخله    

ز  بوده   ی ست ی ساعت  م مؤثر  و  شناخت   توانند ی اند    ی و جسم   ی زوال 
با هدف    ی مرور علم   ن ی . ا [ ۴،   ۵] اندازند    ر ی مرتبط با سن را به تأخ 

سالم    ی آن بر سالمند  ر ی و تأث   ه ی کرونوتغذ   ۀ دربار  ی دانش کنون  ق ی تلف 
تمرکز دارد که زمان و دفعات    یی کارها ازِانجام شده است و بر س 

ز   یی غذا   ی ها وعده  به  پ   ی روز شبانه   ی شناس ست ی را    ی امدها ی و 
 . دهند ی م   وند ی سلامت وابسته به سن پ 

 

 ها روش 
( است. مقالات  Narrative Reviewاین مطالعه یک مرور روایتی ) 

،  PubMedالکترونیکی    ۀ های داد مرتبط از طریق جستجو در پایگاه 
Scopus    وGoogle Scholar   واژه کلید  از  استفاده  های  با 

("Chrononutrition" OR "Circadian rhythm" OR "Meal 
timing" OR "Time-restricted feeding") AND ("Aging" OR 
"Elderly" OR "Healthy longevity") AND ("Metabolism" 

OR "Microbiome")    به منتشرشده  مقالات  شدند.  شناسایی 
مورد بررسی قرار گرفتند.    2۰2۵های انگلیسی و فارسی تا سال  زبان 

معیارهای ورود شامل مطالعات انسانی و حیوانی، مقالات اصیل و  
خروج   معیارهای  بود.  سالمندی  و  کرونوتغذیه  با  مرتبط  مروری 
شامل مقالات بدون متن کامل و نامرتبط با موضوع اصلی بود. منابع  

فهرست  دستی  جستجوی  با  انتخاب   اضافی  مقالات  شده  منابع 
 دست آمدند. به 

 
1 Central Pacemaker 
2 Suprachiasmatic Nucleus  
3 Peripheral Clocks 

 

 هاي محیطی از ساعت مرکزي تا ساعت   روزي: هاي شبانه ریتم 

ساعته هستند    2۴های طبیعی و تقریباً  روزی، چرخه های شبانه ریتم    
های  که طیف وسیعی از فرآیندهای فیزیولوژیکی از جمله چرخه 

  را   سلولی   عملکرد ها، متابولیسم و  خواب و بیداری، ترشح هورمون 
در    1مرکزی   ساز ضربان   یا   ساعت   توسط   ها ریتم   این .  کنند می   تنظیم 

که   دارد  مغز  قرار  هیپوتالاموس  قدامی  بخش  فوق    ۀ )هست در 
می 2کیاسمایی  تنظیم  نوری  (  ورودی  مرکزی  ساعت  این  شوند. 

های  تواند ریتم کند و از این طریق می مستقیم را از شبکیه دریافت می 
نور و تاریکی محیط هماهنگ    ۀ ساعت   2۴  ۀ زیستی بدن را با چرخ 

 . [ 6،   7] کند  
  ۀ نیز تقریباً در هم   3های محیطی افزون بر ساعت مرکزی، ساعت    

- های قلبی بدن وجود دارند، از جمله دستگاه   های ها و ارگان بافت 
های  مثل. این ساعت   ریز، ایمنی و تولید عروقی، متابولیک، غدد درون 

به  شبانه محیطی  نوسانگرهای  خودمختار صورت  عمل    ۴روزی 
ها  ها و عملکردهای فیزیولوژیکی اختصاصی بافت کنند و بیان ژن می 

مراتبی دارد،    کنترل سلسله کنند. اگرچه ساعت مرکزی  را تنظیم می 
هایی مانند  طور مستقل به نشانه توانند به های محیطی می ا ساعت ام  

 . [ 6،   8،   9] زمان غذا خوردن پاسخ دهند  
 

 ( Zeitgebers)  گیبرها زایت 
ساعت سرنخ   گیبرها زایت     که  هستند  خارجی  محیطی    های های 

ترین  کنند. قوی ساعته هماهنگ می   2۴  ۀ زیستی درونی را با چرخ 
چرخ زایت  غذا    ۀ گیبر،  زمان  حال،  این  با  است.  تاریکی  و  نور 

به  نیز  دما  و  اجتماعی  تعاملات  بدنی،  فعالیت  عنوان  خوردن، 
می زایت  عمل  »نشانه [ 1۰] کنند  گیبر  اجتماعی .  زمان  ۵های  مانند   »

وعده  برنامه صرف  و  غذایی  ریتم   های های  تثبیت  به  های  کاری، 
 . [ 11،   12] کنند  روزی کمک می شبانه 

 

داخل  متابولیسم  و  زیستی  ساعت  بین  حلقه تعامل    هاي سلولی: 

 بازخورد کلیدي 
تنظیم        و  زیستی  ساعت  اجزای  متابولیسم  کننده بین  های 

ترین این  سلولی تعاملات دوسویه متعددی وجود دارد. مهم داخل 
 خلاصه شده است.    1مسیرها در جدول  

 

4 Autonomous Circadian Oscillators 
5 Social Cues 
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 بازخورد کلیدی(   های سلولی )حلقه ساعت زیستی و متابولیسم داخل   ۀ ترین مسیرهای مولکولی پیونددهند مهم   ۀ خلاص   - 1جدول  
 ارتباط با سالمندي  پیامد متابولیکی  اثر متقابل با ساعت زیستی   سازِکار  اجزاي کلیدي  مسیر مولکولی 

حلقه بازخورد اصلی  
 رونویسی 

CLOCK, BMAL1, 
PER, CRY 

و    Perهای  رونویسی ژن   CLOCK/BMAL1دایمر  
Cry   های  کند. پروتئین را فعال میPER/CRY    پس از

کنند  را مهار می   CLOCK/BMAL1سنتز، فعالیت  
 )حلقه بازخورد منفی(. 

کنترل ریتمیک بیان  
های هدف در  ژن 

سراسر بدن )حدود  
 ( ژنوم   از   1۰٪

نوسانات با    ۀ کاهش دامن 
 افزایش سن 

مسیر  
NAD+/SIRT1 

NAMPT, NAD+, 
SIRT1 

CLOCK/BMAL1    رونویسیNAMPT    آنزیم(
  SIRT1کند.  +( را تنظیم می NADسنتز    ۀ محدودکنند 

  BMAL1های  +( پروتئین NADاستیلاز وابسته به  )دی 
استیله کرده و پایداری آنها را تعدیل  را دی   PER2و  

 کند. می 

تنظیم متابولیسم انرژی،  
بهبود حساسیت به  
 انسولین، کاهش التهاب 

+ و  NADکاهش سطح  
در سالمندی    SIRT1فعالیت  

  کاهش   و   ها ریتم   تضعیف 
 گلوکز   تحمل 

 )حسگر انرژی(   AMPK AMPKمسیر  
AMPK    در پاسخ به کاهشATP    ناشتایی( فعال(

را    CKⅠαو    CRY1شود و اجزای ساعت مانند  می 
 دهد. فسفریله کرده و ریتم را تغییر می 

های  تغییر در ریتم 
روزی در پاسخ به  شبانه 

 وضعیت انرژی سلول 

با    AMPKسازی  فعال 
محدودیت کالری یا ورزش  

تواند  شده می بندی زمان 
های سالمندی را بهبود  ریتم 

 . بخشد 

 ای( )حسگر تغذیه   mTOR mTORمسیر  
mTOR   ای )اسیدهای  های تغذیه در پاسخ به سیگنال

تعامل    PER1شود و با پروتئین  آمینه، انسولین( فعال می 
 کند. کرده و سرعت ساعت را تنظیم می 

هماهنگی رشد سلولی  
و سنتز پروتئین با ریتم  

 روزی شبانه 

سازی بیش از حد  فعال 
mTOR    رخوری  در اثر پ

شبانه به اختلال ریتم و تسریع  
 . کند پیری کمک می 

اي  هاي هسته گیرنده 
 (PPAR )ها 

PPARα, PPARγ, 
ROR, REV-ERB 

PPARα    اکسیداسیون اسیدهای چرب( توسط(PER2  
دهد.  بازخورد می   BMAL1شود و به  تنظیم می 

PPARγ    لیپوژنز( توسط(PER2   شود.  مهار میREV-

ERB    وROR    مستقیماً رونویسیBMALL1    را مهار
 کنند. و فعال می 

تنظیم ریتمیک  
متابولیسم لیپیدها و  

 گلوکز 

با اختلال در    رچرب رژیم پ  
ها، دامنه ریتم  PPARبیان  

 دهد متابولیک را کاهش می 

حسگرهاي  
 ChREBPα, ChREBPβ کربوهیدرات 

دهنده به    شونده به عناصر پاسخ های متصل پروتئین 
کربوهیدرات در کبد به سطوح گلوکز واکنش نشان داده و  

 کنند. های گلیکولیز و لیپوژنز را تنظیم می بیان ژن 

پیوند متابولیسم  
کربوهیدرات به کنترل  

 روزی رونویسی شبانه 

حذف صبحانه یا شام  
رکالری باعث اختلال در بیان  پ  

ChREBP    و افزایش
 شود نوسانات گلوکز می 

ردوکس  مسیر  
 احیاء( - )اکسایش 

CLOCK/BMAL1, 
NAD+, NADPH 

دارای فعالیت آنزیمی است    CLOCK/BMAL1دایمر  
(  NAD+/NADHو وضعیت ردوکس سلول )نسبت  

 کند. عنوان یک نوسانگر مستقل عمل می به 

هماهنگی بین  
های ردوکس و  چرخه 

 روزی رونویسی شبانه 

در    افزایش استرس اکسیداتیو 
سالمندی با اختلال در این  
 هماهنگی همراه است 

بازخورد رونویسی :  بازخورد اصلی   ۀ حلق  براساس حلقه  کند. در  عمل می   ( Transcription-Translation Feedback Loop) ترجمه    - هسته اصلی ساعت زیستی 
در سیتوپلاسم و   CRY و   PER های کند. پس از تجمع پروتئین رونویسی می را   Cry و  Per های در طول روز فعال شده و ژن  CLOCK/BMAL1 پستانداران، دایمر 
)با کمک کازئین کینازها(   PER/CRY شود. تخریب تدریجی را مهار کرده و در نتیجه رونویسی خودشان متوقف می  CLOCK/BMAL1 ها فعالیت ورود به هسته، آن 

 . [ 13] کند  چرخه جدیدی را آغاز می 
NAD+/SIRT1   روزی است. ترین حلقه اتصال بین وضعیت تغذیه و ریتم شبانه ساعت: این مسیر مهم - عنوان پل متابولیک به NAD+  هم سوبسترای آنزیم  SIRT1    است

کلیدی برای سالمندی: کاهش    ۀ کند. نکت ، پایداری و فعالیت آنها را تنظیم می PER2  و  BMAL1 استیلاسیون دی با     SIRT1. و هم تحت کنترل ساعت زیستی قرار دارد 
 . [ 13،   1۴] روزی و کاهش عملکرد میتوکندری ارتباط دارد  های شبانه مستقیماً با تضعیف ریتم  +NAD وابسته به سن در 

AMPK    وmTOR دهند.  کنند که وضعیت انرژی و تغذیه سلول را به ساعت زیستی گزارش می : این دو حسگر انرژی نقش »ترمومترهای متابولیک« را ایفا میAMPK    در
 . [ 13،   1۵،   16] شود  در حالت سیری )فراوانی انرژی( فعال می   mTORکه  حالی به بازتنظیم ریتم دارد، در   تمایل   شود و حالت ناشتایی )کمبود انرژی( فعال می 

 
CLOCK: Circadian Locomotor Output Cycles Kaput (also known as clock circadian regulator); BMAL1: Brain and Muscle ARNT-Like 1; PER: 
Period; CRY: Cryptochrome; NAMPT: Nicotinamide Phosphoribosyltransferase; NAD+: Nicotinamide Adenine Dinucleotide (oxidized form) 
; SIRT1: Sirtuin 1; AMPK: AMP-Activated Protein Kinase; ATP: Adenosine Triphosphate; CKⅠα: Casein Kinase Ⅰ alpha; mTOR: Mammalian 
Target of Rapamycin; PPARα: Peroxisome Proliferator-Activated Receptor alpha; PPARγ: Peroxisome Proliferator-Activated Receptor gamma; 
ROR: Retinoic acid Receptor-related Orphan Receptor; REV-ERB: Reverse Erythroblastosis Virus (REV) ErbA-related receptor; ChREBPα: 
Carbohydrate Response Element-Binding Protein alpha; ChREBPβ: Carbohydrate Response Element-Binding Protein beta; NADPH: 
Nicotinamide Adenine Dinucleotide Phosphate  
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دلیل گستردگی و پیچیدگی سازِکارهای مولکولی ارتباط ساعت  به 
ترین این مسیرها را شامل حلقه  مهم   1زیستی و متابولیسم، جدول  

اصلی   مسیر CLOCK/BMAL1) 1بازخورد   ،)2NAD+/SIRT1  ،
ای  های هسته ، گیرنده mTOR  ۴و   AMPK  3مسیرهای حسگر انرژی 

۵PPAR می خلاصه  ردوکس  مسیر  و  پروتئین ها   CLOCKکند. 

استیل به  آنزیم  می عنوان  عمل  پروتئین ترانسفراز  و  مانند کند    هایی 
BMAL1   شونده توسط  فاکتورهای رونویسی فعال  کند. را استیله می

ها( حسگرهای مواد مغذی هستند که هم  PPARاسیدهای چرب ) 
دهند.  تحت کنترل ساعت زیستی قرار دارند و هم به آن بازخورد می 

کند  را تنظیم می   NAMPTرونویسی ژن    CLOCK/BMAL1دایمر  
سنتز   می NADکه  کنترل  را  به   SIRT1کند.  +  وابسته    )پروتئین 

NAD + دی طریق  از  هیستون (  فاز  استیلاسیون  بر  های  ساعت ها 
می شبانه  تأثیر  انرژی    AMPK.  [ 13،   1۴] گذارد  روزی  )حسگر 

ای( از طریق فسفریلاسیون اجزای  )حسگر تغذیه   mTORسلولی( و  
.  [13،   1۵،   16] دهند  روزی را تغییر می های شبانه ساعت زیستی، ریتم 

در ادامه متن، تنها به پیامدهای بالینی این مسیرها در سالمندی اشاره  
 خواهد شد. 

 

ساعت مرکزي و محیطی: اختلال زمانی و تغییرات    سازي همگام 

 مرتبط با سن 
ساعت     شبانه هماهنگی  نوری  های  عامل  دسته  دو  توسط  روزی 

انجام   رفتاری(  برانگیختگی  بدنی،  )فعالیت  غیرنوری  و  )نور( 
کیاسمایی )ساعت مرکزی( عمدتاً با نور تنظیم  فوق   ۀ شود. هست می 
ام می  به محرک شود،  کافی  نور  نبود  در  پاسخ  ا  نیز  های غیرنوری 
می می  فاز  تغییر  و  ساعت [ 17] دهد  دهد  پایداری  .  محیطی  های 

کیاسمایی از طریق  کمتری دارند و هماهنگی آنها توسط هسته فوق 
شود. حساسیت  های عصبی، هورمونی و رفتاری انجام می سیگنال 
ها متفاوت است )مثلًا کبد و کلیه حساستر از  ها به این سیگنال اندام 

های ملاتونین و گلوکوکورتیکوئیدها  عضله و قلب هستند(. هورمون 
ۀ  دهند شود، نقش زمان که ریتم آنها توسط ساعت مرکزی کنترل می 

ساعت  برای  ساعت قوی  دارند.  محیطی  به  های  محیطی  های 
توانند توسط  ا می کیاسمایی وابسته هستند، ام  های هسته فوق سیگنال 

بندی غذا، ورزش و دما نیز تنظیم شوند.  عوامل غیرنوری مانند زمان 
های محیطی به شدت تحت تأثیر  ساعت   برخلاف ساعت مرکزی، 

برنامه  نور،  تأثیر  زمان غذا خوردن هستند. در حضور  های غذایی 
روزی نیازمند  کمی بر ساعت مرکزی دارند. حفظ هماهنگی شبانه 

 
1 Circadian Locomotor Output Cycles Kaput /Brain and Muscle 

ARNT-Like 1 
2 Nicotinamide Adenine Dinucleotide / Sirtuin 1 
3 AMP-Activated Protein Kinase 

عوامل   تأثیر  تحت  محیطی  و  مرکزی  ساعت  بین  پیچیده  تعامل 
محیطی و رفتاری است. حتی اگر ساعت مرکزی دچار نقص شود،  

تاریکی    - نور   ۀ توانند ریتم خود را با چرخ های محیطی می ساعت 
هسته  طریق  از  احتمالًا  کنند،  دستگاه  حفظ  و  پاراونتریکولار  های 

 .  [ 13] عصبی سمپاتیک  
زمانی     برهم   6اختلال  قابل به  ناهماهنگی  یا  در  خوردگی  توجه 

شود که در اثر نور مصنوعی  روزی طبیعی گفته می های شبانه ریتم 
جت  شیفتی،  کار  شب،  ایجاد  در  نامناسب  غذایی  عادات  و  لگ 

این  شود.  می  زیرا  است،  گسترده  بسیار  زمانی  اختلال  پیامدهای 
های مزمن متعددی از جمله  اختلال با افزایش خطر ابتلا به بیماری 

بیماری  متابولیک،  قلبی اختلالات  سرطان،    - های  عروقی، 
و اختلال در عملکرد تولیدمثلی مرتبط  های تخریب عصبی بیماری 

 . [ 18- 2۰] بوده است  
 

 روزي با افزایش سن هاي شبانه تغییرات ریتم 
 دهد: با افزایش سن، سه تغییر عمده رخ می    
جابجایی فاز به سمت زودتر: سالمندان در اوایل عصر احساس    - 1

- 22]   [ 21] شوند  ها زودتر بیدار می کنند و صبح آلودگی می خواب 
2۴ ] . 
های بیولوژیکی کاهش  کاهش دامنه: شدت و یا قدرت چرخه   - 2
 . [ 23،   2۴]  یابد می 

اختلال در سازگاری با تغییرات فاز: توانایی سازگاری با مسافرت    - 3
 . [ 23]  یابد های کاری کاهش می و یا شیفت 

هسته    - ۴ عملکرد  اختلال  به  منجر  سالمندی  سلولی،  سطح  در 
و  فوق  سلولی  خارج  ماتریکس  هموستاز  در  اختلال  کیاسمایی، 

 . [ 2۴- 27] شود  کاهش عملکرد میتوکندری می 
 

 هاي شبانه روزي در سالمندان پیامدهاي بالینی تغییر ریتم 
مسن     بی بزرگسالان  منقطع،  خواب  کیفیت  تر،  کاهش  و  خوابی 

می  تجربه  را  به خواب  عمدتأ  که  ریتم کنند  تغییرات  های  دلیل 
روزی منجر  های شبانه . اختلال در ریتم [ 22،   23] روزی است  شبانه 

به   ابتلا  خطر  افزایش  و  حافظه  در  اختلال  متابولیک،  سندرم  به 
. همچنین،  [ 23،   2۴] شود  عروقی و عصبی می   - های قلبی بیماری 

شبانه  ریتم  در  اختلال  سالمندی،  بین  نشانه تعامل  و  های  روزی 
رسانی  سالمندی )مانند پیری سلولی، اختلال در اتوفاژی و تغییر پیام 

های مرتبط با سن از جمله  پذیری در برابر بیماری هورمونی( آسیب 

4 Mammalian Target of Rapamycin 
5 Peroxisome Proliferator-Activated Receptor 
6 Chronodisruption 
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 ... روزی باشناسی شبانهکرونوتغذیه و سالمندی: پیوند زیست

 

 .  [ 23،   2۴] دهد  سرطان، فیبروز و تخریب عصبی را افزایش می 
 

 انرژي و دریافت غذا روزي متابولیسم  ریتم شبانه 
گلوکز،      )مصرف  بالا  متابولیک  فعالیت  با  )بیداری(  فعال  فاز 

گلیکوژنز، لیپوژنز( و فاز خواب با ناشتایی )گلیکوژنولیز، لیپولیز(  
متابولیسم پایه در انسان در طول روز بالاتر و در  .  [ 28] همراه است 
و ترموژنز ناشی از غذا نیز در صبح بیشتر    [ 13] تر است  شب پایین 

ترموژنز ناشی از    . البته اخیرأ این تغییرات روزانه [ 29] از شب است  
است، زیرا این تغییرات ممکن است ناشی    غذا به چالش کشیده شده 

 .  [ 3۰] روزی سطح متابولیسم پایه باشند  از تغییرات شبانه 
سطح     کاهش  سالمندی،  فعالی  +NAD در  کاهش  و  ت  سلولی 

SIRT1   های  ریتم و ضعیف شدن بیان ژن   ۀ دور عث کوتاه شدن  با
شود. این وضعیت منجر به کاهش تحمل گلوکز،  ساعت در کبد می 

گردد.  اختلال در متابولیسم چربی و کاهش عملکرد میتوکندری می 
لیپیدمی  ، دیس دو از نظر بالینی، این تغییرات حساسیت به دیابت نوع  

 . [ 31] دهد  و سندرم متابولیک را در سالمندان افزایش می 
های گرلین )افزایش در  ریتم دریافت غذا نیز تحت تأثیر هورمون    

آسیب به ساعت  .  [ 32- 36] عصر( و لپتین )سیگنال سیری( قرار دارد  
از    ۀ کیاسمایی، چرخ روزی هسته فوق شبانه  را  بودن  خوردن/ناشتا 

. در سالمندی، اختلال در این ریتم از طریق  [ 37،   38] برد  بین می 
مختل   را  غذا  مصرف  الگوی  متابولیک،  تغییرات  و  اشتها  کاهش 

 . [ 39] کند  می 
 

 روزي بدن هاي شبانه راستاسازي ریتم اي بر هم نقش فاکتورهاي تغذیه 

 1شده بندي هاي غذایی زمان وعده 
تغذیه     چرخ فاکتورهای  با  مواجهه  صورت  در  – روشنایی   ۀ ای، 

زمان در ساعت هسته فوق    تعیین   برای   قدرتمندی   عامل   تاریکی، 
در چنین شرایطی، ساعت اصلی همچنان  .  آید کیاسمایی به شمار نمی 
می  هماهنگ  نور  بااین با  به  ماند.  پایین  نسبتاً  حساسیت  این  حال، 

هست همگام  که  نیست  آن  معنای  به  تغذیه،  طریق  از  فوق    ۀ سازی 
کنند که بتواند بر عملکرد  ای دریافت نمی کیاسمایی هیچ نشانه تغذیه 
بگذارد   اثر  آنها  وعده [ ۴۰] روزانه  زمان .  غذایی  شده  بندی های 

های محیطی مانند ریتم دمای بدن، ریتم گلوکز پلاسما  توانند ریتم می 
که  حالی ر جا کنند، د های ساعت در بافت چربی را جابه و بیان ژن 

شبان  ریتم  )مانند  بدن  مرکزی  ساعت  فاز  ملاتونین    ۀ نشانگرهای 
. مصرف غذا با ایجاد تغییرات  [ ۴1] مانند  پلاسما( بدون تغییر باقی می 

 
1 Time-Restricted Feeding 
2 Gluco-Incretins 
3 Oxyntomodulin 

تواند در اثرات  های خون می ها و هورمون در سطح متابولیت   گسترده 
باشد.    تغذیه   ۀ کنند زمان هم  داشته  نقش  زمانی  محدودیت  با 

هورمون متابولیت  گلوکز،  مانند  مواد  هایی  و  انسولین  مانند  هایی 
ا کسینتومودولین روده   2اینکرتین - گلوکو  مانند  پپتید    3ای  و 
شوند،  که پس از خوردن غذا آزاد می (  GLP-1)  ۴  1- گلوکاگون شبه 

به  است  »زمان ممکن  تغذیه سنج عنوان  از  پس  برای  ۵های   »
های محیطی عمل کنند. بر همین  روزی در اندام های شبانه ساعت 

روزی را در شرایط  اساس، افزایش دسترسی به گلوکز، ساعت شبانه 
 ( می in vitroآزمایشگاهی  قرار  تأثیر  تحت  همین  [ ۴2] دهد  (  به   .

توانند  می   1- گلوکاگون ترتیب، انسولین، ا کسینتومودولین و پپتید شبه 
ساعت  فاز  تغییر  شبانه باعث  و  های  کلیه  کبد،  در  روزی 

هایی که  ها و هورمون ها شوند. از سوی دیگر، متابولیت فیبروبلاست 
عنوان  شوند نیز ممکن است به در حالت ناشتایی و خواب ترشح می 

های محیطی عمل کنند.  « برای ساعت 6های پیش از تغذیه سنج »زمان 
برای نمونه، افزایش سطح اسیدهای چرب و فعال شدن فاکتورهای  

آلفا و نیز افزایش    PPARرونویسی متابولیکی وابسته به آنها، مانند  
ریتم  بر  پلاسما،  گلوکاگون  ساعت سطح  شبانه مندی  روزی  های 

 .  [ 13] گذارند  محیطی اثر می 
زمان     اینکه  به  توجه  با  بندی وعده با  نزدیکی  ارتباط  های غذایی 

شبانه  شبانه ساعت  سیستم  سن،  افزایش  با  و  دارد  روزی  روزی 
شود که به اختلال در تنظیم متابولیک کمک  دستخوش تغییراتی می 

وعده می  زمان کند،  با  غذایی  می های  مناسب  به  بندی  توانند 
ریتم هماهنگ  مجدد  شبانه سازی  سلامت  های  بهبود  و  روزی 

و خطرات چاقی،   [ 27] تر کمک کنند  متابولیک در بزرگسالان مسن 
  ۴۴] های متابولیک را کاهش دهند  و سایر بیماری   دو دیابت نوع  

زمانی  ۀ  که مصرف غذا را به یک باز  تغذیه با محدودیت زمانی .  [ ۴3، 
کند، در  ساعت( محدود می   1۰- 8عنوان مثال،  خاص در هر روز )به 

دهد که  تر نویدبخش بوده است. مطالعات نشان می بزرگسالان مسن 
تواند بدون تغییر کیفیت رژیم غذایی،  می  محدودیت زمانی تغذیه با  

منجر به کاهش وزن، کاهش دور کمر و بهبود عملکرد فیزیکی شود.  
مسن  بزرگسالان  کم در  و  وزن  اضافه  دارای  با  تر  تغذیه  تحرک، 

پذیر و قابل تحمل بوده و با بهبودهای بالینی  امکان  محدودیت زمانی 
- ۴7] دار در کیفیت زندگی مرتبط با سلامت همراه بوده است  معنی 
زمان [ ۴۵ تثبیت سطح قند خون  بندی منظم وعده .  به  های غذایی 

می  کاهش  کمک  و  و خو  خلق  تنظیم  برای  قند خون  ثبات  کند. 
های  تواند ساعت استرس بسیار مهم است. غذا خوردن نامنظم می 

4 Glucagon-Like Peptide 1 
5 Post-Feeding Timers 
6 Pre-Feeding Timers 
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مانند  شبانه  خلقی  اختلالات  سبب  و  کند  مختل  را  مغز  روزی 
افسردگی و اضطراب )که در سالمندان شایع هستند(، شود. تنظیم  

عنوان مثال، غذا  روزی )به های طبیعی شبانه های غذایی با ریتم وعده 
سلامت   و  روان  سلامت  حفظ  سبب  روز(  ساعات  در  خوردن 

می  مرگ [ ۴8- ۵۰] شود  شناختی  در خطر  کاهشی  همچنین،    میر و . 
 .  [ ۵1،   ۵2] زودرس نیز گزارش شده است  

غذایی  ۀ  اولین وعد   مصرف کردن   دهد که زودتر تحقیقات نشان می    
و دفعات بیشتر خوردن در طول روز با کندتر شدن پیری بیولوژیکی  

این صورت که در مطالعه  به  کنندگان در  شرکت ای،  مرتبط است. 
اولین وعد  زمانی صرف  ترتایل  )میانگین ساعت    ۀ سومین  غذایی 

زمانی    1۰:26 ترتایل  اولین  در  که  افرادی  با  مقایسه  در  صبح( 
غذایی خود را مصرف    ۀ صبح( اولین وعد   6:1۴)میانگین ساعت  

پیری  کردند می  احتمال  و  دادند  نشان  بالاتری  بیولوژیکی  سن   ،
این ارتباط تا حدودی توسط التهاب  یافته در آنها بیشتر بود.  شتاب 

های  بندی وعده دهد زمان شود که نشان می گری می غذایی واسطه 
غذایی نه تنها بر متابولیسم، بلکه بر التهاب سیستمیک و فرآیندهای  

 .  [ 3] گذارد  پیری نیز تأثیر می 
 

 رژیم غذایی   کربوهیدرات 
ساعت کربوهیدرات     بر  توجهی  قابل  اثرات  رژیمی  های  های 

های متابولیکی  توانند ریتم روزی مرکزی و محیطی دارند و می شبانه 
روزی بدن را تحت تأثیر قرار دهند.  و هماهنگی کلی سیستم شبانه 

  فوق کیاسمایی   ۀ طور که پیشتر بیان شد، ساعت مرکزی هست همان 
می  تنظیم  نور  با  ام  عمدتاً  هم شود،  سیگنال ا  بازخوردی  زمان  های 
توانند تحت تأثیر  ها می کند که این سیگنال متابولیکی نیز دریافت می 

اند که  دریافت کربوهیدرات قرار گیرند. مطالعات انسانی نشان داده 
- کربوهیدرات چرب به کم کم - تغییر رژیم غذایی از پرکربوهیدرات 

دامن پ  در  تغییر  و  فاز  جابجایی  موجب  نشانگرهای    ۀ رچرب 
بیان ژن شبانه  بزاقی و    های ساعتی در روزی مانند ریتم کورتیزول 

دهد که ترکیب  ها نشان می شود. این یافته های خون می مونوسیت 
تواند عملکرد  ها، از جمله محتوای کربوهیدرات، می مغذی درشت 

ساعت مرکزی و اثرات متابولیکی و التهابی ناشی از آن را تغییر دهد  
وعده [ ۵3،   ۵۴]  مصرف  این،  بر  علاوه  از  .  سرشار  غذایی  های 

زمان  در  می کربوهیدرات  مشخص  فاز  های  نشانگرهای  بر  تواند 
روزی مانند دمای مرکزی بدن و ضربان قلب اثر بگذارد. این  شبانه 

عنوان یک  بندی مصرف کربوهیدرات به دهد که زمان امر نشان می 
می  گیبر زایت  و  کرده  شبانه عمل  فیزیولوژی  بدون  تواند  را  روزی 

 
1 Carbohydrate Response Element-Binding Protein 

های محیطی نیز،  . ساعت [ ۵۵] لزوماً تغییر ریتم ملاتونین تنظیم کند 
های متابولیک مانند کبد و روده، حساسیت زیادی  ویژه در اندام به 

ها  نسبت به مقدار و زمان دریافت کربوهیدرات دارند. کربوهیدرات 
کنند  را در کبد تنظیم می  Rev-erbα و  Per2 های ساعتی مانند بیان ژن 

ها را تغییر  سرعت بیان این ژن توانند به و گلوکز و اسیدهای آمینه می 
راستا سازند  های غذایی هم های محیطی را با برنامه داده و ساعت 

. اختلال در الگوهای طبیعی دریافت کربوهیدرات، مانند حذف  [ ۵6] 
رکالری، باعث اختلال در بیان  های شام پ صبحانه و یا مصرف وعده 

ی گلوکز را افزایش  های ساعت محیطی شده و نوسانات روزانه ژن 
. در کبد،  [ ۵6] تواند ختلالات متابولیکی را تشدید کند  دهد که می می 

متصل پروتئین  به  های  پاسخ شونده  به  عناصر  کربوهیدرات  دهنده 
1 (βand α ChREBP  به ) دهند و بیان  ز واکنش نشان می سطوح گلوک

کنند و از این طریق،  های دخیل در گلیکولیز و لیپوژنز را تنظیم می ژن 
شبانه  رونویسی  کنترل  به  را  کربوهیدرات  پیوند  متابولیسم  روزی 

در  [ ۵7] زنند  می  آن  مقدار  بیشترین  که  انسولین  ترشح  . همچنین، 
های محیطی  گیبر قوی برای ساعت عنوان یک زایت صبح است، به 

اوایل روز را برای   عمل کرده و اهمیت مصرف کربوهیدرات در 
شبانه بهینه  هماهنگی  و  گلوکز  متابولیسم  برجسته  سازی  روزی 
دهند که هم مقدار  ها نشان می . در مجموع، این یافته [ ۵8] سازد  می 

زمان  کربوهیدرات و هم  عملکرد  بندی مصرف  در  نقش مهمی  ها 
 ها دارد.  ساعت زیستی، سلامت متابولیک و پیشگیری از بیماری 

 

 لیپید رژیم غذایی 
روزی  های شبانه لیپیدها و اسیدهای چرب رژیمی نیز بر ساعت    

  مندی فرایندهای توانند ریتم گذارند و می مرکزی و محیطی اثر می 
متابولیکی و هماهنگی عملکردهای فیزیولوژیکی در بدن را تحت  

همان  دهند.  قرار  از  تأثیر  غذایی  رژیم  تغییر  شد،  گفته  که  طور 
رچرب باعث تأخیر  پ   - کربوهیدرات چرب به کم کم - پرکربوهیدرات 

های  ریتم کورتیزول و نیز تغییر در نوسانات ژن   ۀ فاز و افزایش دامن 
طور نزدیکی  شود. این تغییرات به های خون می ساعت در مونوسیت 

بیان ژن  و  لیپید خون  انرژی و  با سطوح  متابولیسم  با  مرتبط  های 
می  نشان  که  هستند  مرتبط  می چربی  رژیمی  لیپیدهای  توانند  دهد 

روزی را از طریق مسیرهای متابولیکی  عملکرد ساعت مرکزی شبانه 
های محیطی کبد، بافت چربی و  . ساعت [ ۵3] و التهابی تنظیم کنند  

پاسخ  نیز  لیپیدهای  روده  و  اسیدهای چرب  به  بالایی  بسیار  گویی 
روزی  رژیمی دارند. همچنین، متابولیسم لیپیدها تحت کنترل شبانه 

لیپیدها   ۀ که صدها ژن دخیل در سنتز، انتقال و تجزی طوری است، به 
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های مرکزی ساعت  دارای بیان ریتمیک هستند که توسط پروتئین 
می  کنترل  رژیم [ ۵9،   6۰] شود  زیستی  پ  .  غذایی  و   رچرب های 

اشباع  چرب  در  اسیدهای  اختلال  به  منجر  پالمیتات  مانند  شده 
ژن  طبیعی  ژن نوسانات  و  ساعت  در  های  لیپید  متابولیسم  های 

می بافت  محیطی  ریتم های  دامنه  و  و  شوند  داده  کاهش  را  ها 
تواند  . این اختلال می [ 61،   62] دهند  بندی بیان آنها را تغییر می زمان 

گلیسیرید، بروز کبد چرب  به کاهش جذب لیپید، افزایش تجمع تری 
های متابولیکی منجر  )استئاتوز کبدی( و افزایش خطر ابتلا به بیماری 

این، رژیم  بر  پ شود. علاوه  آبشار  رچرب می های  توانند مسیرهای 
به  که  کنند  تحریک  را  التهابی  عملکرد  پیش  بازخوردی،  صورت 

دهند و پیوندی میان مصرف چربی  های محیطی را تغییر می ساعت 
شبانه  نابهنگامی  و  برقرار  رژیمی  متابولیکی  اختلالات  و  روزی 

   . [ 63،   6۴] سازند  می 
ها(  PPARپراکسی زومی ) تکثیر    ۀ ای فعال کنند های هسته گیرنده    

کنند،  های کلیدی متابولیسم چربی عمل می کننده   عنوان تنظیم که به 
های  روزی قابل توجهی در بافت الگوهای وابسته به ساعت شبانه 

چربی عمل کرده و مستقیماً    عنوان حسگرهای مختلف دارند. آنها به 
دهند که این  به اسیدهای چرب رژیمی و مشتقات آنها پاسخ می 

اثرات چربی امکان را فراهم می  های  های رژیمی بر ساعت کند تا 
واسطه  را  محیطی  و  بافت مرکزی  در  کنند.  محیطی،  گری  های 

PPAR روزی در سطح رونویسی با  های اصلی ساعت شبانه ها و ژن
روزی بیان  های ساعت شبانه که ژن حالی هم تنظیم متقابل دارند. در 

PPAR کنند،  ها را کنترل میPPAR  ها نیز رونویسی اجزای کلیدی
کنند و این یک حلقه بازخورد دوطرفه ایجاد  ساعت را تعدیل می 

دهد تا فرآیندهای  ها اجازه می PPARکند. این تنظیم متقابل به  می 
چرخه  با  را  نشانه متابولیک  و  محیطی  تاریکی  و  نور  های  های 

برای سازگاری متابولیسم   PPARαویژه،  ای هماهنگ کنند. به تغذیه 
ژن  و  دارد  حیاتی  اهمیتی  ناشتایی  شرایط  در  در  دخیل  های 

کند،  اکسیداسیون اسیدهای چرب و گلوکونئوژنز در کبد را تنظیم می 
در تشکیل چربی و حساسیت به انسولین نقش    PPARγکه  حالی در 

دارد و فعالیت ریتمیک آن تحت تأثیر مصرف چربی رژیمی است.  
های مولکولی  عنوان پل ها را به PPARکارها نقش اساسی  این سازِ 

سیگنال  سازمان میان  و  غذایی  نشان  های  متابولیسم  زمانی  دهی 
های  کند هموستازی انرژی و خروجی دهند که به بدن کمک می می 

های روزانه، هم در سطح مرکزی و هم  متابولیک را مطابق با ریتم 
 

1 Period 
2 Reverse Erythroblastosis Virus (REV) ErbA-related receptor 

)تحلیل  3 ترانسکریپتومیک  یعنی  Transcriptomicsهای  ترانسکریپتوم،  مطالعۀ  به   )
)پیام  RNAمجموعه   سلولبیان(  mRNAرسان  مجموعه  یا  سلول  یک  در  ها شده 

 . [ 6۵] های محیطی هماهنگ سازد  در اندام 
 

 رژیم غذایی   پروتئین 
پروتئین     و  آمینه  در    های اسیدهای  مهمی  نقش  نیز  غذایی  رژیم 

کنند و بر  روزی مرکزی و محیطی ایفا می های شبانه تنظیم ساعت 
های متابولیکی  های ساعت زیستی و ریتم بیان ژن   ۀ بندی و دامن زمان 
ها که اغلب از طریق  ها و چربی گذارند. برخلاف کربوهیدرات اثر می 

روزی را تنظیم  رسانی انسولین و لیپید عملکرد شبانه مسیرهای پیام 
پروتئین می  آمین کنند،  اسیدهای  و  می   ۀ سازند   ۀ ها  توانند  آنها 

طریق  ساعت  از  را  محیطی  متفاوتی  سازِکار های  هورمونی  های 
اند که رژیم غذایی  ویژه، مطالعات اخیر نشان داده زمان کنند. به هم 

هایی با اسیدهای آمینه خاص، مانند  فقط حاوی پروتئین و یا مکمل 
تواند ساعت زیستی کبد را مستقل از ترشح انسولین  سیستئین، می 

. این هماهنگی عمدتاً از طریق افزایش ترشح  [ 66] هماهنگ سازد  
عنوان  گیرد که به صورت می  1گلوکاگون و فاکتور رشد شبه انسولین  

بازتنظیم ساعت سیگنال  برای  کلیدی  ویژه در  های محیطی، به های 
های  کنند. برای مثال، در مدل متابولیک مانند کبد عمل می   های اندام 

رسانی انسولین در آنها مختل شده است،  موش دیابتی که مسیر پیام 
های اصلی ساعت  برد فاز ژن مصرف پروتئین همچنان باعث پیش 

کبد     BMAL1و  1PER1  ،PER2 ،  2αErb-Rev  مانند   زیستی  در 
روزی مستقل از انسولین  که بر وجود یک مسیر تنظیم شبانه   شود می 

 .  [ 66] توسط پروتئین رژیمی دلالت دارد  
های کبد، کلیه و روده نسبت به تغییرات  های محیطی بافت ساعت 

.  [ 67،   68] اند  کمیت و کیفیت پروتئین رژیم غذایی بسیار حساس 
ترنسکریپتومیک تحلیل  می   3های  رژیم نشان  که  غذایی  دهد  های 

ژن کم  نوسانات  کنترل پروتئین  تغییر    شده های  را  ساعت  توسط 
کنند که  را فعال می  دهند و مسیرهای استرس شبکه آندوپلاسمی می 

شبکه   . استرس [ ۵۴] گذارد  روزی اثر می های شبانه خود، بر بیان ژن 
افزایش دامنه و پیش  با  فاز ژن آندوپلاسمی  مانند  برد  های ساعت 

CLOCK  ،BMAL1   و PER2  موضوع    ارتباط این  و  دارد 
های  پذیری پروتئین، پاسخ بین دسترس   سازِکار پیوندی    ۀ دهند نشان 

. افزون بر این،  [ ۵۴] روزی است  سلولی به استرس و تنظیم شبانه 
طور غیرمستقیم با تحریک  اورنیتین به - برخی اسیدهای آمینه مانند ال 

های ساعت  ، بر بیان ژن GLP-1و  هایی مانند انسولین  ترشح هورمون 
 .  [ 66] گذارند  محیطی اثر می 

هایی که در شرایط مختلف بیان  پردازد. این تحلیل با هدف شناسایی و مقایسۀ ژنمی
 شود. شوند، انجام میمی
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 محدودیت کالري دریافتی 
مداخل     یک  که  دریافتی  کالری  شناخته   ۀ محدودیت    شده رژیمی 

اثرات   است،  متابولیکی  بهبود سلامت  و  عمر  افزایش طول  برای 
ای که  گونه های زیستی مرکزی و محیطی دارد؛ به عمیقی بر ساعت 

های اصلی ساعت زیستی و مسیرهای تحت کنترل آنها را  بیان ژن 
اند که  ها نشان داده کند. مطالعات بر روی موش ریزی می برنامه   باز 

ژن   3۰کاهش   ریتم  کالری،  دریافت  روزی  شبانه های  درصدی 
PER1  ،PER2 ،  1  Cry2   2  وDec2  های محیطی مانند کبد،  را در بافت

توجهی  طور قابل در سطح پروتئین، به   و هم   mRNA  3  هم در سطح 
می  یافته تغییر  این  می دهد.  نشان  که ها  کالری   دهند  محدودیت 

هم   و  رونویسی  سطح  در  هم  را  مولکولی  ساعت  دریافتی 
نکته مهم آن است که این اثرات با آنچه    .کند پسارونویسی تعدیل می 

زمان  به  محدود  تغذیه  مشاهده   ( TRF) ۴در  صرف  ناشتایی  یا  و 
نشان می می  که  متفاوت است؛  تأثیر شود،  کالری   دهد  محدودیت 

ریتم  بر  شبانه دریافتی  فراتر های  زمان   روزی  یا    بندی از  و  تغذیه 
های متابولیکی  محرومیت موقتی از انرژی است و شامل سازگاری 

سبب  پیچیده  دریافتی  کالری  محدودیت  مثال،  برای  است.  تری 
شود که یک مهارکننده  می   CRY1ن  توجه سطح پروتئی کاهش قابل 

که  حالی روزی است، در بازخوردی ساعت شبانه ۀ  کلیدی در چرخ 
   BMAL1  ،CLOCK ،PER1  ند ساعت مان های اصلی  سایر پروتئین 

دهند.  گیر نشان می کاهش اندکی را بدون تغییر فاز چشم  PER2 و 
دهنده هماهنگی بیشتر میان نوسانگرهای  این تغییرات احتمالًا نشان 

ژن  بیان  الگوهای  تغییر  و  بهینه سلولی  برای  ساعت    سازی های 
 .  [ 69،   7۰] متابولیسم در شرایط محدودیت انرژی هستند  

به ساعت     محیطی،  اندام های  در  کبد،  ویژه  مانند  متابولیکی  های 
نسبت به محدودیت کالری دریافتی بسیار حساس هستند و تغییر  

ژن  بهبود    های بیان  مانند  مطلوبی  متابولیکی  پیامدهای  با  ساعت 
عامل   است.  همراه  التهاب  کاهش  و  انسولین  به  حساسیت 

بازبرنامه نقش محوری در میانجی    BMAL1رونویسی  ریزی  گری 
کند، چرا که  ایفا می  محدودیت کالری دریافتی  روزی ناشی از شبانه 
فاقد  موش  ژن BMAL1های  از  مناسبی  پاسخ  به  ،  ساعت  های 

دریافتی  کالری  نمی  محدودیت  مسیرهای  نشان  هرچند  دهند، 
از  دارند    BMAL1مستقلی  محدودیت    . نیز وجود  این،  بر  علاوه 

روزی  کالری دریافتی زمانی بیشترین تأثیر را در حفظ پایداری شبانه 
زمان با فاز فعال بدن انجام شود؛ که  و افزایش طول عمر دارد که هم 

 
1 Cryptochrome 
2 Differentiated Embryo-Chondrocyte Expressed Gene 2 
3 Messenger Ribonucleic Acid 
4 Time-Restricted Feeding 
5 All-Trans Retinoic Acid 

روزی و متابولیکی  بر اهمیت الگوی زمانی تغذیه در سلامت شبانه 
یافته  این  دارد.  می تأکید  نشان  از  ها  کالری  محدودیت  که  دهند 

به ساعت  زیستی  سازِ های  بهینه عنوان  برای  طبیعی  سازی  کارهای 
کالری   دریافت  شرایط  در  عمر  طول  افزایش  و  انرژی  متابولیسم 

استفاده می  کند. در مجموع، محدودیت کالری دریافتی از  محدود 
ای،  سازی تغذیه های مرکزی و محیطی، حسی طریق تنظیم ساعت 

می سیگنال  یکپارچه  را  ژن  بیان  تنظیم  و  هورمونی  تا  دهی  کند 
روزی را حفظ کرده و مقاومت متابولیکی را افزایش  هماهنگی شبانه 

 . [ 69،   71- 73] دهد  
 

 ها ویتامین 
به   های ویتامین     نیز  های مهم ساعت  کننده عنوان تنظیم رژیم غذایی 

های اصلی ساعت  اند که بر بیان ژن مرکزی و محیطی بدن شناخته شده 
گذارند. در  زیستی و تنظیم ریتمیک فرآیندهای فیزیولوژیک تأثیر می 

و مشتقات    Aنفش ویتامین  ۀ  ها، مطالعات بسیاری در زمین میان ویتامین 
در تنظیم ساعت زیستی  (   ATRA) ۵آن مانند اسید رتینوئیک ترانس 

ای  های هسته از طریق گیرنده   Aدهی ویتامین  است. سیگنال   انجام شده 
انجام  (    RXRs)   7رتینوئید   Xهای  و گیرنده (    RARs) 6  اسید رتینوئیک 

می می  که  ژن شود  پروموتورهای  در  تنظیمی  عناصر  به  های  تواند 
رونوشت  فعالیت  و  شده  متصل  زیستی  هترودایمر  ساعت  برداری 

BMAL1/CLOCK   روزی( را  های شبانه )عامل اصلی محرک ریتم
ویتامین   کمبود  کند.  تعدیل  یا  بیان  می   Aمهار و  فاز  و  دامنه  تواند 

های محیطی مانند کبد و هیپوکامپ تغییر  ها را در بافت ریتمیک ژن 
ال را با تأثیر بر فعالیت  پینه   ۀ دهد و همچنین، سنتز ملاتونین در غد 

)آنزیم کلیدی    ( AANAT)   8ترانسفراز استیل - Nآلکیلامین  آنزیم آریل 
  Aدهد که ویتامین  در تولید ملاتونین( مختل کند. این اثرات نشان می 

، هم در سطح مرکزی و هم محیطی،  روزی های شبانه در حفظ ریتم 
،  Aاند که کمبود ویتامین  نقش دارد. البته، برخی مطالعات نشان داده 

  ۀ دهند برد که نشان های ساعت محیطی را کاملًا از بین نمی نوسانات ژن 
 . [ 7۴] نقش پیچیده و وابسته به بافت این ویتامین است  

های هدف ویتامین  روزی ژن شواهد جدید نیز حاکی از تنظیم شبانه    
D    مسیرهای تعدیل  در  ویتامین  این  احتمالی  نقش  به  که  است 

در عملکرد ایمنی و تنظیم    ویژه شونده توسط ساعت زیستی به کنترل 
ای خود  هسته  ۀ از طریق گیرند   D. ویتامین  [ 7۵] متابولیک اشاره دارد  

فوق کیاسمایی    ۀ طور عمده در هست ه طور گستردهای در مغز و ب که به 

6 Retinoic Acid Receptors 
7 Retinoid X Receptors 
8 Arylalkylamine N-Acetyltransferase 
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های مرکزی و محیطی دارد.  شود، اثرات تنظیمی بر ساعت بیان می 
ویتامین  سیگنال  هست   Dدهی  بیان    ۀ در  تنظیم  باعث  کیاسمایی  فوق 

شود  می   PER2و   BMAL1  ،CLOCKهای کلیدی ساعت مانند  ژن 
کند. ویتامین  روزی کمک می های شبانه زمانی نوسان و به تقویت و هم 

D   های  ضروری برای تنظیم ژن   ۀ ترجم های بازخورد رونویسی چرخه
تواند با اختلال در عملکرد  و کمبود آن می   کند ساعت را تعدیل می 

های  ها را مختل کند. در بافت های عصبی و نوروگلیا، این ریتم سلول 
گذارد و ممکن  های ساعت تأثیر می نیز بر ژن   Dمحیطی، ویتامین  

که    طوری روزی موضعی تعامل داشته باشد، به های شبانه است با ریتم 
بیان   است  سلول   PER2و    BMAL1توانسته  در  محیطی  را  های 

هایی  های متابولیک را در بافت شده هماهنگ کند و خروجی کشت 
  Dمانند کبد و روده تنظیم نماید. این شواهد نشاندهنده نقش ویتامین  

های زیستی مرکزی  های محیطی )مانند نور( با ساعت در ادغام سیگنال 
نوب  به  که  است  محیطی  بر چرخه   ۀ و  بیداری،  خود  و  های خواب 
 . [ 76،   77] گذارد  روزی تأثیر می متابولیسم و هموستاز شبانه 

اند که  ها و ترکیبات غذایی، مانند کافئین، نیز نشان داده سایر ویتامین    
گذارند، اما درک مکانیکی دقیق  بر هماهنگی ساعت زیستی تأثیر می 

 زیستی هنوز محدود است.   های های مختلف بر ساعت اثرات ویتامین 
 

 مواد معدنی 
های مرکزی و محیطی  مواد معدنی موجود در رژیم غذایی نیز ساعت    

قرار می  تأثیر  بر  را تحت  تأثیر  از طریق  کار  این  های  سازِکار دهند. 
  عنوان گیرد. به زمانبندی سلولی و فرآیندهای متابولیکی صورت می 

کند و این  صورت روزانه نوسان می مثال، سطح داخل سلولی منیزیم به 
سلولی حیاتی است. این تغییر    ۀ ساعت   2۴نوسان برای حفظ چرخه  

ها اهمیت  روزی در سلول های شبانه ریتمیک منیزیم برای حفظ ریتم 
زیادی دارد و کارایی متابولیسم انرژی را در طول روز تحت تأثیر قرار  

دهد و به این ترتیب، مستقیماً متابولیسم مواد معدنی را به عملکرد  می 
. مصرف زیاد نمک )کلرید سدیم(  [ 78]  سازد ساعت بدن مرتبط می 

  شود بدون آن های ساعت محیطی می باعث به جلو افتادن فاز بیان ژن 
دهد  رفتاری را تحت تأثیر قرار دهد. این امر نشان می   های که ریتم 

می  دریافتی  معدنی  به مواد  مرکزی،  توانند  ساعت  از  مستقل  طور 
به ساعت  کنند.  تنظیم  را  محیطی  رژیم  های  معدنی  مواد  کلی،  طور 

های ساعت  های متابولیکی سلولی و بیان ژن غذایی با تنظیم فعالیت 
کنند و  های محیطی به تنظیم ساعت بدن کمک می مولکولی در بافت 

. این تعامل  [ 79] محور ساعت مرکزی است    - این امر مکمل تنظیم نور 
های غذایی غنی از  روزی اهمیت رژیم بین مواد معدنی و ساعت شبانه 

 
1 Chronopharmacology 

ساعت  هماهنگی  حفظ  برای  را  معدنی  سلامت    های مواد  و  بدن 
دهد، هرچند تأثیرات خاص مواد معدنی منفرد بر  متابولیکی نشان می 

چارچوب   دارد.  نیاز  بیشتری  تحقیقات  به  ساعت  ژن  بیان  الگوهای 
 ارائه شده است.   1مفهومی پیوند کرونوتغذیه و سالمندی سالم در شکل  

 

اختلالات   با  آن  ارتباط  و  سالمندان  در  مغذي  مواد  وضعیت 

 روزي هاي شبانه ریتم 
سوءتغذیه در سالمندان یک وضعیت شایع و جدی است که ناشی     

و اغلب تحت تأثیر  است  از دریافت و یا جذب ناکافی مواد مغذی  
عوامل جسمی، روانی و اجتماعی قرار دارد. سالمندان ممکن است  

دلیل مشکلات دندانی،  کاهش اشتها، دشواری در جویدن و یا بلع به 
افسردگی،   شناختی،  افت  بویایی،  و  چشایی  حس  در  تغییر 

این    ۀ محدودیت حرکتی و انزوای اجتماعی را تجربه کنند که هم 
. دریافت  [ 8۰] شوند  عوامل به کاهش دریافت مواد مغذی منجر می 

قابل  ها و ریزمغذی مغذی رژیمی درشت  تغییر  افراد سالمند  ها در 
شده پروتئین    کند. سالمندان اغلب کمتر از مقدار توصیه توجهی می 
،  Dن  ها مانند کلسیم، ویتامی . مصرف ریزمغذی [ 81] کنند  مصرف می 

های  ، پتاسیم، روی و برخی ویتامین Eن  ، ویتامی 12B منیزیم، ویتامین 
نیز در سالمندان اغلب کاهش یافته و یا ناکافی است. جذب   B گروه 

 .  [ 82] یابد  دلیل کاهش اسید معده کاهش می به   12B ویتامین 
مصرف      سالمندان  توسط  معمولًا  که  داروهایی  دیگر،  سوی  از 
می می  به شوند  و  توانند  جذب  مصرف،  بر  توجهی  قابل  طور 

داروها   از  بسیاری  بگذارند.  تأثیر  غذایی  مغذی  مواد  متابولیسم 
عوارض جانبی مانند کاهش اشتها، تغییر حس چشایی و بویایی،  

کنند که باعث کاهش  خشکی دهان و یا دشواری در بلع ایجاد می 
شوند. برخی  ای می کلی مصرف غذا و در نتیجه کمبودهای تغذیه 

مهارکننده  مانند  تغییر  داروها،  با  متفورمین  و  پروتون  پمپ  های 
های  ای، جذب برخی ریزمغذی اسیدیتۀ معده و یا فرآیندهای روده 

مانند ویتامین   منیزیم و آهن را مختل می 12Bمهم  کلسیم،  کنند.  ، 
های نامطلوب  فارماسی( و واکنش لی زمان چند دارو )پ  مصرف هم 

متابولیسم مواد مغذی را مختل کند. علاوه بر    تواند دارویی نیز می 
تواند بر اثربخشی دارو و دسترسی به  غذا می   - این، تعاملات دارو 

 .  [ 83] مواد مغذی تأثیر بگذارد  
 

   1کرونو فارماکولوژي 
می     ریتم داروها  بر  توجهی  قابل  تأثیر  شبانه توانند  و  های  روزی 

طور  های زیستی داخلی بدن داشته باشند. بسیاری از داروها به ساعت 
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های اصلی  بندی، دامنه و یا بیان ژن مستقیم و غیرمستقیم با تغییر زمان 
هورمون  و  ریتم ساعت  بر  کورتیزول  و  ملاتونین  مانند  های  هایی 

می شبانه  تأثیر  در  روزی  که  داروها  برخی  مثال،  برای  گذارند. 
روزی را تحت  های شبانه شوند، بیان ژن اختلالات روانی استفاده می 

خواب و بیداری و تنظیم    ۀ تأثیر قرار داده و موجب اختلال در چرخ 
. علاوه بر این، متابولیسم، جذب و اثربخشی داروها  شوند خلق می 

های کبدی و ناقلین  اغلب بسته به زمان روز متفاوت است، زیرا آنزیم 
ریتم  کنترل  تحت  شبانه دارو  بنابراین،  های  دارند.  قرار  روزی 

وری و کاهش عوارض  بندی مصرف دارو برای حداکثر بهره زمان 
توانند از  . از سوی دیگر، داروها می [ 8۴] جانبی اهمیت زیادی دارد  

طریق عوارضی مانند تغییر در ساختار خواب، تغییر اشتها و یا اختلال  
روزی را مختل  های شبانه دهی ریتم در تعادل نوروهورمونی، سازمان 

به  بنزودیازپین کنند.  مثال،  داروهای ضدافسردگی  عنوان  برخی  و  ها 
های مرتبط با ریتم  رسان نورون   مراحل خواب را تغییر داده و فعالیت 

کنند. مصرف مزمن برخی داروها ممکن  روزی را دچار تغییر می شبانه 
روزی شود که این موضوع  است منجر به اختلالات پایدار ریتم شبانه 

و یا ایجاد مشکلات جدید    ای های زمینه تواند به وخامت بیماری می 
شود   منجر  به  [ 8۵] سلامتی  توجه  اهمیت  دوسویه،  ارتباط  این   .

شبانه ریتم  می های  نشان  دارویی  درمان  در  را  کرونو  روزی  دهد. 
های زیستی تأکید  بندی دارویی با توجه به ریتم فارماکولوژی به زمان 

بهینه  آن،  هدف  و  با  دارد  مطابق  داروها  تجویز  زمان  سازی 
روزی است تا نتایج درمانی بهتر و عوارض جانبی  شناسی شبانه زیست 

های  های مختلف از جمله اختلالات روانی، بیماری کمتر در بیماری 
 . [ 86] عروقی و اختلالات متابولیک حاصل شود    - قلبی 
 

 روزي بدن هاي شبانه ارتباط میکروفلور روده با ریتم 
دارند.    میکروبیوم     دوطرفه  رابطه  میزبان  زیستی  ساعت  و  روده 

نوسانات  ساعت  روده،  محیطی  و    ۀ روزان های  میکروبی  جمعیت 
(  SCFA  1- کوتاه    ۀ با زنجیر های آنها )مانند اسیدهای چرب  متابولیت 

  ۀ توانند فاز و دامن ها نیز می کنند. در مقابل، این متابولیت را تنظیم می 
هایی مانند کبد و روده تغییر دهند.  ساعت را در بافت   های بیان ژن 

کیاسمایی( عمدتاً توسط نور تنظیم  فوق   ۀ اگرچه ساعت مرکزی )هست 
های  طور غیرمستقیم از طریق سیگنال های روده به شود، میکروب می 

دلیل  گذارند. اختلال در میکروبیوم )به متابولیکی و ایمنی بر آن تأثیر می 
آنتی  نامناسب،  غذایی  گسیختگی  بیوتیک رژیم  باعث  استرس(  یا  ها 

و  ساعت  شده  محیطی  و  مرکزی  متابولیک،    خطر های  اختلالات 
 .  [ 91- 87] دهد  های عصبی را افزایش می التهاب و بیماری 

 
1 Short-Chain Fatty Acids 
2 Inflammaging 

یابد و  با افزایش سن، تنوع و ترکیب میکروبیوتای روده تغییر می    
باکتری  کاهش  با  متابولیت اغلب  که  مفید  مانند  های  مهمی  های 

کوتاه  زنجیره  با  می  اسیدهای چرب  این  تولید  است.  کنند، همراه 
میکروبیوم می  در  ریتم تغییرات  شبانه تواند  تا حدی  های  را  روزی 

کند   اختلال  ریتم [ 92] دچار  در  اختلال  شبانه .  در  های  که  روزی 
تغییرات در ساعت مرکزی و عوامل سبک زندگی    دلیل سالمندی به 

شایع است، به نوبه خود باعث تغییر در ریتمیک بودن میکروبیوم  
می  آن  متابولیکی  محصولات  و  به  روده  منجر  تغییرات  این  شود. 

پیری  از  ناشی  التهاب  نام  به  با  می   2التهاب مزمن خفیف  که  شود 
های وابسته به سن مانند سندرم متابولیک، نورو دژنراسیون  بیماری 

و کاهش شناختی مرتبط است. ارتباط دوطرفه بین میکروبیوم روده  
دهد که اختلال در هر یک از این  روزی نشان می های شبانه و ریتم 

معیوب ایجاد    ۀ کند و یک چرخ دو سیستم، دیگری را تشدید می 
نماید که در سالمندی با التهاب مزمن و کاهش متابولیک همراه  می 

 . [ 92- 9۴] است  
روزی )مانند تغذیه  راستا با ریتم شبانه ای هم مداخلات کرونوتغذیه    

و   پروبیوتیک  حاوی  غذاهای  مصرف  و  زمانی  محدودیت  با 
توانند ضمن بازتنظیم ساعت  بیوتیک در ساعات فعال روز( می پری 

روده را نیز بهبود بخشند.    مرکزی و محیطی، تنوع و ریتم میکروبیوم 
می  یکپارچه  رویکرد  و  این  پیری  از  ناشی  التهاب  کاهش  با  تواند 
»روده  محور  بالینی  - مغز - تقویت  پتانسیل  زیستی«،  ساعت 

در  قابل  متابولیک  و  شناختی  زوال  از  پیشگیری  برای  توجهی 
 .  [ 9۵] سالمندان داشته باشد  

 

 روزي هاي شبانه وضعیت هیدراتاسیون بدن و ریتم 
یک    روزی های شبانه ارتباط بین وضعیت هیدراتاسیون بدن و ریتم    

تعامل پویا است که در آن ساعت داخلی بدن، الگوهای تعادل آب و  
طول   در  را  می   2۴هیدراتاسیون  تنظیم  ریتم ساعت  های  کند. 

ترشح هورمون   روزی شبانه  مانند  فیزیولوژیکی  )مانند  فرآیندهای  ها 
ثیر قرار  أ ها و هیدراتاسیون پوست را تحت ت وازوپرسین(، عملکرد کلیه 

دهند که همگی برای حفظ هموستازی مایعات بدن حیاتی هستند.  می 
بندی ترشح وازوپرسین را  عنوان مثال، هسته فوق کیاسمایی، زمان به 

کند تا قبل از خواب، حفظ آب در بدن افزایش یابد و از  کنترل می 
در شب جلوگیری شود. همچنین،  کم  ادرار  تکرر  نیز  و  شبانه  آبی 

شبانه  نوسانات  آب  دفع  و  در شب  مصرف  معمولًا  و  دارد  روزی 
یابد. وضعیت هیدراتاسیون  احساس تشنگی و تولید ادرار کاهش می 

تنظیم  عملکردهای  شبانه بر  ریتم  با  و  شده  بدن  دمای  مانند  روزی 
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با تغییر    روزی های شبانه گذارد. اختلال در ریتم متابولیسم نیز تأثیر می 
تواند  میزان آب کل بدن و اختلال در تعادل مایعات مرتبط است که می 

 . [ 96،   97] ویژه در افراد مسن تحت تأثیر قرار دهد  سلامت بدن را به 
 

تفاوت 1ها کرونوتایپ  زمان و  در  فردي  ریتم هاي  هاي  بندي 

 روزي شبانه 
روزی است که ترجیح درونی  کرونوتایپ، تجلی فردی ریتم شبانه    

زمان  برای  فرد  می هر  توصیف  را  خواب  و  فعالیت  کند.  بندی 
دست کرونوتایپ  سه  به  می   ۀ ها  تقسیم  صبحگاهی  اصلی  شوند: 
ها(، عصرگاهی )جغدها( و نوع میانی. این ویژگی تا حد  )چکاوک 

 ,PER1, PER2, PER3های  های ژن زیادی توسط ژنتیک )واریانت 

CRY1, CLOCK شود، اگرچه عوامل محیطی مانند نور  ( تعیین می
نقش دارند  نیز در هماهنگی ریتم  بر  [ 98،   99] ها  تنها  کرونوتایپ   .

گذارد، بلکه الگوهای اشتها، سطح انرژی و عملکرد  خواب تأثیر نمی 
  دهد. عدم تطابق بین کرونوتایپ شناختی را نیز تحت تأثیر قرار می 

افراد   در  زودهنگام  شدن  بیدار  )مانند  اجتماعی  الزامات  و  فرد 

و   متابولیک  اختلالات  خواب،  کیفیت  کاهش  باعث  عصرگاهی( 
شود. افراد دارای  های روانپزشکی می افزایش خطر چاقی و بیماری 

کرونوتایپ عصرگاهی بیشتر در معرض افزایش وزن هستند، کاهش  
به رژیم غذایی سالم   برایشان دشوارتر است، پایبندی کمتری  وزن 
با   افراد  مقابل،  در  است.  مؤثرتر  آنها  در  چاقی  جراحی  و  دارند 
کرونوتایپ صبحگاهی که کالری خود را در ساعات اولیه روز مصرف  

کرونوتایپ می  کمتری دارند. شناخت  های فردی  کنند، خطر چاقی 
تواند مداخلات سبک زندگی را مؤثرتر کرده و به رویکردهای  می 

 . [ 99،   1۰۰] شده کمک کند  سازی محور شخصی سلامت 
ژنتیکی    ۀ ها )که ریش های فردی پایدار در کرونوتایپ وجود تفاوت    

می  نشان  در  دارند(  همه«  برای  اندازه  »یک  رویکرد  که  دهد 
تغذیه توصیه  نمی های  زندگی  سبک  و  باشد.  ای  مؤثر  تواند 

)مانند   بیرونی  الزامات  و  فرد  درونی  کرونوتایپ  بین  ناهماهنگی 
شده توسط جامعه( یکی  های غذایی تحمیل ساعات کاری و وعده 

کمترشناخته  و  مهم  عوامل  اختلالات  از  و  چاقی  اپیدمی  در  شده 
   ویژه در سالمندان است. متابولیک در جمعیت عمومی و به 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 چارچوب مفهومی پیوند کرونوتغذیه و سالمندی سالم   -1شکل 

 

 Practical Implicationsکاربردهاي عملی براي سالمندي سالم ) 

for Healthy Aging ) 
ارائه   شواهد  به  توجه  بر  با  کرونوتغذیه  تأثیر  مورد  در  شده 

توان  روزی و سلامت متابولیک در سالمندان، میهای شبانهریتم

 
1 Chronotypes 

همچنین  توصیه و  سنی  گروه  این  برای  را  زیر  عملی  های 
 های بهداشتی تدوین نمود.متخصصان تغذیه و مراقبت 

 

 هاي عملی براي سالمندان توصیه 
باز   - 1    کردن  با    ۀ محدود  تغذیه  الگوی  از  پیروی  تغذیه:  زمانی 
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 ( زمانی  تمام  Time-Restricted Feedingمحدودیت  آن  در  که   )
ساعته در    1۰تا    8زمانی    ۀ ها در یک باز وعده های غذایی و میان وعده 

شود،  بعدازظهر( مصرف می   6صبح تا    8طول روز )مثلًا از ساعت  
گیر در کیفیت یا کمیت رژیم غذایی،  تواند بدون نیاز به تغییر چشم می 

روزی، بهبود حساسیت به انسولین، کاهش  های شبانه به تقویت ریتم 
وزن و افزایش کیفیت زندگی مرتبط با سلامت در سالمندان کمک  

 . [ ۴۵- ۴7] کند  
پرهیز از شام دیروقت: مصرف وعده شام نزدیک به زمان خواب    - 2   

رکالری و  ساعت قبل از خواب( و پرهیز از غذاهای پ   3تا    2)حداقل  
شود. شام دیروقت با اختلال  رچرب در ساعات پایانی روز توصیه می پ 

ژن  بیان  ریتم  و  در  گلوکز  نوسانات  افزایش  محیطی،  ساعت  های 
ترین  مصرف زودهنگام   . [ ۵6] تشدید اختلالات متابولیک همراه است  

غذایی )نزدیک به طلوع آفتاب( نیز با پیری بیولوژیکی کندتر    ۀ وعد 
 . [ 3] مرتبط بوده است  

صبحانه: برخلاف الگوی رایج   ۀ دریافت پروتئین کافی در وعد   - 3   
تر دریافت  شام بیشتر است، توزیع متوازن   ۀ که دریافت پروتئین در وعد 

  ۀ ویژه تأمین پروتئین کافی در وعد های روزانه و به پروتئین در وعده 
های محیطی )مانند کبد( از  سازی ساعت تواند به هماهنگ صبحانه می 

طریق مسیرهای مستقل از انسولین )مانند ترشح گلوکاگون( کمک  
تود   راهبرد این  .  [ 66] کند   حفظ  در    ۀ برای  عضلانی  عملکرد  و 

 . [ 2] سالمندان که مستعد سارکوپنی هستند، حیاتی است  
فردی:  هم   - ۴    کرونوتایپ  با  برنامه راستایی  مداخلات  در  ریزی 

عنوان  ای برای سالمندان، ارزیابی کرونوتایپ فرد باید به کرونوتغذیه 
یک گام اولیه و ضروری در نظر گرفته شود. برای افراد با کرونوتایپ  
کاهش   و  خوردن  غذا  دیر  چالش  با  سالمندی  در  که  عصرگاهی 

شود که عبارتند از تنظیم  هایی توصیه می راهبرد اند،  متابولیسم مواجه 
وعده  زمان  به تدریجی  مرحله ها  و  آهسته  جابجایی  ای  صورت 

)مثلًا  وعده  زودتر  ساعات  به  غذایی  روز(    1۵های  چند  هر  دقیقه 
جای تغییر ناگهانی، نوردرمانی صبحگاهی و قرار گرفتن در معرض  به 

فاز ریتم به سمت  نور روشن در اوایل صبح برای کمک به جابجایی  
های غذایی و فعالیت بدنی که با کرونوتایپ فرد  زودتر، طراحی برنامه 

دربار هم  سالمندان  به  آموزش  آن،  با  تضاد  در  نه  باشد،    ۀ راستا 
تواند انگیزه و پایبندی  کرونوتایپ و تأثیر آن بر سلامت متابولیک می 

شده مبتنی بر  سازی به مداخلات را افزایش دهد. این رویکرد شخصی 
ای و سبک زندگی را  تواند اثربخشی مداخلات تغذیه کرونوتایپ، می 

در پیشگیری و مدیریت چاقی و اختلالات متابولیک در سالمندان  
 . [ 1۰۰] توجهی افزایش دهد  طور قابل به 
 

 هاي بهداشتی مراقبت براي متخصصان تغذیه و    توصیه 

به   - 1    رژیم:  تجویز  از  پیش  کرونوتایپ  گام  ارزیابی  یک  عنوان 

)با   فرد  کرونوتایپ  ارزیابی  سالمندان،  تغذیه  مشاوره  در  ضروری 
عصرگاهی مونیخ(  - های معتبر مانند صبحگاهی استفاده از پرسشنامه 

زمان  تنظیم  انجام شود.  وعده باید  مداخله  بندی  نوع  و  غذایی  های 
براساس کرونوتایپ، اثربخشی و    ( )مانند تغذیه با محدودیت زمانی 

 . [ 99،   1۰۰] دهد  توجهی افزایش می طور قابل پایبندی به رژیم را به 
فارماسی: با توجه به شیوع  پلی غذا و    - توجه به تداخلات دارو   - 2   

زمان چند دارو در سالمندان، متخصصان تغذیه باید  بالای مصرف هم 
در هماهنگی با پزشک معالج، تداخلات داروها را با جذب و متابولیسم  

های  مواد مغذی و همچنین اثرات مستقیم و غیرمستقیم داروها بر ریتم 
مثال،  شبانه  برای  بگیرند.  نظر  در  فارماکولوژی(  )کرونو  روزی 

، کلسیم و  12Bتوانند جذب ویتامین  های پمپ پروتون می مهارکننده 
های  منیزیم را مختل کنند و داروهای روانپزشکی ممکن است بر بیان ژن 

سازی  بندی مصرف دارو برای بهینه زمان .  [ 83،   8۴] ساعت تأثیر بگذارند  
 . [ 86] اثر و کاهش عوارض جانبی نیز باید مدنظر قرار گیرد  

 

 ( عمومی  سلامت  و  بالینی   Clinical and Publicکاربردهاي 

Health Implications ) 
و  یافته  داشته  فردی  مشاوره  از  فراتر  پیامدهای  کرونوتغذیه  های 
سیستم می  سطح  در  سیاست تواند  و  بهداشتی  مراقبت  گذاری  های 

 سلامت عمومی مورد استفاده قرار گیرد. 
مراکز    - 1    در  مراقبت  مراقبت  شبانه بهبود  مراکز  سالمندان:  روزی 

می طولانی  سالمندان  از  و  مدت  ساده  راهکارهای  اتخاذ  با  توانند 
شبانه کم  ریتم  راهکارها  هزینه،  این  بخشند.  بهبود  را  ساکنین  روزی 

 شامل: 
اصلی ناهار در اواسط روز    ۀ وعد   ۀ های غذایی: ارائ تنظیم زمان وعده   - 

 . ( 19یا    18و شام سبک و زودهنگام )حداکثر تا ساعت  
افزایش نور صبحگاهی: فراهم کردن قرار گرفتن ساکنین در معرض    - 

نور روشن طبیعی یا مصنوعی در ساعات اولیه صبح برای تقویت  
 هماهنگی ساعت مرکزی. 

های خواب در  کاهش نور شبانه: کاهش نور مصنوعی در محیط   - 
 شب برای جلوگیری از اختلال در ترشح ملاتونین. 

خوابی، بهبود خلق و  توانند به کاهش بی این مداخلات غیردارویی می 
 .  [ ۴8،   97] کاهش سندرم متابولیک در این جمعیت کمک کنند  

برنامه   - 2    کرونوتغذیه در  مفاهیم  پیشگیری و  ادغام  های کشوری 
و سندرم    دو درمان: با توجه به شیوع روزافزون چاقی، دیابت نوع  

می  توصیه  کشور،  سالمند  جمعیت  در  اصول  متابولیک  که  شود 
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تواند به  های خدمتی ادغام شود. این ادغام می کرونوتغذیه در بسته 
 اشکال زیر انجام شود: 

های مبتنی بر  گنجاندن در راهنماهای بالینی کشوری: افزودن توصیه   - 
زمان  مورد  در  وعده شواهد  محدودیت  بندی  با  تغذیه  غذایی،  های 

زمانی و اهمیت شام زودهنگام به راهنماهای بالینی مدیریت دیابت و  
 چاقی در سالمندان. 

آموزش  برنامه   -  تغذیه:  کارشناسان  و  پزشکان  برای  آموزشی  های 
روش  و  کرونوتغذیه  برنامه اصول  در  کرونوتایپ  ارزیابی  های  های 

 های سلامت. بازآموزی و مداوم گروه 
ای ساده و مؤثر برای  های رسانه آموزش همگانی: طراحی کمپین   - 

های آنها در مورد اهمیت  ارتقای آگاهی عمومی سالمندان و خانواده 
تواند شامل  خوریم«. این آموزش می خوریم« در کنار »چه می »کی می 

عنوان  پرهیز از غذا خوردن در شب و تشویق به خوردن صبحانه به 
 گیبر قوی باشد. یک زایت 

پیشگیری از سوءتغذیه و التهاب ناشی از پیری: با توجه به ارتباط    - 3   
روزی و التهاب، مراکز سلامت  میکروبیوم روده، ریتم شبانه   ۀ دوطرف 
بیوتیک  توانند با ترویج مصرف غذاهای حاوی پروبیوتیک و پری می 

منظم    ۀ در ساعات فعال روز )به جای شب( و نیز حفظ یک چرخ 
در  - تغذیه  ایمنی  بهبود عملکرد  مزمن و  التهاب  کاهش  به  ناشتایی، 

 . [ 9۴-92] سالمندان کمک کنند  
 

 گیري نتیجه 
روزی و رژیم غذایی در افراد مسن یک  های شبانه تعامل بین ریتم    

طور  فرآیند دو طرفه است که تحت تأثیر افزایش سن قرار دارد و به 
کند. رژیم  های بیولوژیکی داخلی را تضعیف می طبیعی این ساعت 

ها  غذایی نیز تأثیر قابل توجهی در حفظ و یا ایجاد اختلال در این ریتم 

ریتم  آنجاکه  از  شبانه دارد.  را  های  بدن  اساسی  عملکردهای  روزی 
تواند بر متابولیسم بدن  کنند، کاهش آنها در دوران پیری می کنترل می 

تأثیر منفی بگذارد و احتمال بیماری را افزایش دهد. از سوی دیگر،  
به  زمان ویژه وعده عادات غذایی  با  بندی شده می های غذایی  توانند 
های  های متابولیکی و فیزیولوژیکی، ریتم الیت سازی فع بهبود هماهنگ 

های منظم  عنوان مثال، پایبندی به دوره روزی را تقویت کنند. به شبانه 
روزی قوی را  های شبانه داری ممکن است ریتم غذا خوردن و روزه 

طور  کند و به   ء حتی بدون تغییر نوع و یا مقدار غذای مصرفی احیا 
بیماری  و خطر  داده  افزایش  را  با  بالقوه سلامت  مرتبط  مزمن  های 

تغذیه  راهبردهای  تنظیم  همچنین،  دهد.  کاهش  را  ای  سالمندی 
ها ممکن است سلامت متابولیک را  براساس انواع مختلف کرونوتایپ 
 در جمعیت سالمند بهبود بخشد.  

 

 تعارض منافع 
تعارض منافعی    گونه دارند که در این مقاله هیچ نویسندگان اعلام می    

 وجود ندارد. 
 

 سپاسگزاري 
مین کنندگان بودجه انجام  أ این مطالعه بدون دریافت منابع مالی و ت    

 د اخلاق نداشت.  شد و با توجه به ماهیت مقاله، نیازی به ک 
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