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Sirkadiyen Ritim ile Yeme Zamam Iliskisi
The Relationship between Circadian Rhythm and Timing of Food Intake

Aysun YUKSEL!

OZ

Diinyadaki yasam, hayat sartlarindaki giinlilk dongiisel degisikliklerle devam etmektedir. Bitkiler
gliindiiz fotosentez yaparken, bazi hayvanlar giin aydinliginda uyurlar. Bir¢ok canli organizma,
etkinliklerin uygun zamanlarda ifade edilmesini saglayan sirkadiyen saatler adi verilen 24 saatlik i¢sel
dongiiler gelistirmistir. Diurnal canli olan insanlar da geceleri uyur, giindiizleri beslenirler. Ancak
beslenme sorunlarinin son yillarda artmasi besin aliminin sadece aydinlik-karanlik dongiisiiniin 6tesinde
oldugunu gostermektedir. Yapilan birgok c¢aligmada, insan sirkadiyen sisteminin davranissal
faktorlerinden bagimsiz olarak beslenme zamanini diizenledigini ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Beslenme, 6giin zamani, sirkadiyen ritim, yeme zamani

ABSTRACT

Life in the world continues with daily cyclic changes in living conditions. During the day, while plants
do photosynthesis some animals sleep. Many living organisms have developed 24-hour internal cycles,
called circadian clocks, that enable events to be expressed at appropriate times. People who live diurnal
sleep at night and feed during the day. However, increasing nutritional problems in recent years show
that food intake is beyond the light-dark cycle. Many studies show that the human circadian system
regulates feeding time independently of behavioral factors.
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Giris

Sirkadiyen sistem, giinliik sirkadiyen ritimler
ile metabolizmayi, fizyolojik reaksiyonlar1 ve
davramglart ~ diizenler. Sirkadiyen ritimler
kendilerini yaklasik her 24 saatte tekrar eden
periyodik kaliplardir (1). Bununla birlikte,
glinliik ritimlerden farkli olarak, sirkadiyen
ritimler organizma igerisinde endojen olarak
tretilir ve dis zaman isaretleri olmasa bile
kendilerini devam ettirebilirler (2). “Ana saat”
olarak bilinen hipotalamusdaki Suprakiazmatik
Niikleus Cekirdegi (SCN), viicudu 151k
dongiistine veya giinese gore senkronize eder ve
bunun  i¢in  Oncelikle  aydinlik/karanlik
dongiistini kullanirlar. SCN’a ek olarak, hemen
hemen tim doku ve organlarda bulunan
periferik saat genleri fizyolojik fonksiyonlarin
zamanlamasini ayarlamaktadir. Beslenme ve
fiziksel aktivite dahil olmak {izere diger dis
etkenler periferik saatlerin zamanlamasini
etkileyebilmektedir (1, 2). Belirlenen perifer
saat genlerinin bazilar1 sindirim, besin alimi ve
metabolizmasi, hormonal ve  metabolik
regiilasyonu, istah, yeme davranis1 ve fiziksel
aktivite zamanlamasini kontrol etmektedir.
Sirkadiyen ritimlerden etkilenen postprandiyal
tepkiler belirlenmis ve bunlara ek olarak, gida
aliminin kendisinin, karaciger, bagirsaklar ve
adipoz dokusu gibi dokularda sirkadiyen
saatleri etkileyerek hem gen ekspresyonunu
hem de fizyolojik fonksiyonlar1 modiile ettigi
bulunmustur  (3). Biitin  bu  etkiler
diistintildiigiinde yeme Zzamanlamasinin
sirkadiyen ritimlere 6nemli bir etkisi oldugu
diistiniilebilir. Bu etkilesimin anlagilmasi ile
beslenme diizeni olusturmada, obezite ve
diyabet gibi hastaliklarm  Onlenmesi ve
tedavisinde etkili olunabilir.

Sirkadiyen Ritim ve Yeme Zamani
Sirkadiyen sistem merkezi ve Kkaraciger,
pankreas gastrointestinal sistem, iskelet kas1 ve
yag dokusu dahil olmak iizere viicudun hemen
hemen tiim diger dokularinda bulunan bir dizi
periferik saatlerden olusmaktadir. Merkezi
saatin, yayilabilir faktorler (oncelikle kortizol
ve melatonin) ve sinaptik projeksiyonlar
(otonom sinir sistemi de dahil olmak {izere)
araciligiyla metabolizmay1 diizenledigi
diistiniilmektedir  (4). Periferik dokular, bu
sinyalleri merkezi saatteki ¢evresel ve
davramgsal faktorlerle (1s1k, uyku, fiziksel
aktivite ve beslenme dahil) ve metabolizmay1
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ritmik bir sekilde diizenlemek i¢in kendi 6zerk
ritimleriyle biitiinlestirirler (5). Her sirkadiyen
ritmin zamanlamasit (fazi) siirliklenme olarak
bilinen bir siirecte dig faktorlerle belirlenir.
Merkezi saatin ritmi esas olarak 1siktan
etkilenirken, periferik dokulardaki ritimler
merkezi saatten gelen girdilerin, disg faktorlerin
(151k, fiziksel aktivite, beslenme ve uyku dahil)
ve metabolitlerin dahil edilmesiyle olusur. Son
zamanlarda, gida alimmmin zamanlamasi,
cevresel saatlerin evrelerini belirleyen temel
se¢cmenlerden ya da dis etkenlerden biri olarak
ortaya ¢ikmustir (6). Periferik saatler, glukoz ve
lipid homeostazi, hormonal sekresyon,
ksenobiyotikler, immiin yanit ve sindirim
sistemi gibi lokal fizyolojik siiregleri kontrol
etmektedir (7). Merkezi saatin, periferik saatleri
noéronal ve humoral sinyallerle organize ettigi
ve saatler arasindaki zaman uyumsuzlugunun
metabolik bozukluk, kanser ve psikiyatrik
bozukluklar gibi 0Ongoriillemeyen kosullarin
gelismesine yol a¢tigina inanilmaktadir (8).

Ne zaman yemek yiyecegine dair
tartisma  insanhik  tarihinden beri siire-
gelmektedir. Eski Yunanlilar {i¢ ila dort 6gin
tikketmis, kahvalt1 ve aksam yemegini en 6nemli
O6giin  olarak kabul etmislerdir. Roma
doneminde, kahvalt1 safakta tiiketilirken,
Ozellikle tist smiflar1 arasinda giiniin ilerleyen
saatlerinde yemeye daha fazla 6nem verilmistir.
Buna karsilik, daha yoksul sosyal smiflar
yemeklerini, ¢calisma kosullarmma bagli olarak
yemislerdir. Islam  diinyasinda, 0giin
zamanlamasi da genellikle karanhk 151k
dongiisii  tarafindan  belirlenmistir.  Giines
dogmadan Once bir 0giin tiiketmek (sahur),
insan viicudunu hizlandirmak ve iyilestirmek
icin hazirlayan dini bir olay olarak kabul
edilmistir. Buna gore, iinlii hekim Avicenna,
gilin dogmadan Once alinan ve aksam saatlerinde
alinan ikinci giinde bir 6glin yemeyi Onermistir.
Endiiliis'iin eski doktorlari, bireyin dogasina ve
saglik durumlarma bagl olarak giinde 6-12 saat
arayla gilinde iki ila ¢ 0glin tliketmenin
Onemine inanmustir. Bununla birlikte, orta
cagda, Avrupa'da sabah yemek giinahkar bir
davranig olarak goriilmiistiir ve bu donemde
doktorlar sagliga c¢ok =zararh oldugunu
diisiiniildiikleri i¢in kahvalti yapmaya karsi
durmuglardir. 16. ylizyilin sonlarina dogru,
kahvaltinin vazgegilmez bir yemek oldugu
kabul edilmis ve “Kahvaltiy1 kendin ye, 6gle
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yemegini arkadasinla paylas ve aksam yemegini
diismanina ver” ve 'Kral gibi kahvalti, prens
gibi 6gle yemegi ve bir fakir gibi aksam yemegi
ye' gibi atasozleri diye getirilmistir (9).

Besin Alm Zamanlamasimn Metabolik
Etkileri ve Potansiyel Mekanizmalar:

Sirkadiyen saatlerin ve enerji metabolizmasinin
karsilikli  etkileri, beslenme zamaninin
metabolizmayr kritik derecede etkiledigini
gostermektedir.  Yiiksek yagh  diyetler,
obeziteye neden olmakta ve metabolik
hastaliklar i¢in riski arttirmaktadir. Bununla
birlikte, kalorik rediiksiyon olmadan yiiksek
yagli bir diyetle zaman kisitli beslenmenin,
obezite ve metabolik hastaliklar1 baskiladigi
yoniinde caligmalar artmaktadir. Cok eski
yillarda kalan bu beslenme tarzinin olumlu
etkisinin muhtemelen sirkadiyen saatlerin ince
ayarlarindan kaynaklandigi savunulmaktadir
(1). Bir¢ok kanit, beslenme zamaninin obezite
ve metabolik durumu etkiledigi fikrini
desteklemektedir. Yapilan bir ¢alismada, 12
saatlik sirkadiyen 151k faz1 veya 12 saat
sirkadiyen karanlik faz1 sirasinda yiiksek yagh
bir diyetle beslenen farelerin viicut agirliklari,
besin alimi ve lokomotor aktivitesi 6 hafta
boyunca Ol¢ilmiistiir. Sadece 12 saatlik 151k
fazinda yiiksek yagli bir diyetle beslenen
farelerin, sadece 12 saatlik karanlik fazda ayni
diyetle besleyen farelerden 6nemli 6l¢iide daha
fazla kilo aldiklarim ortaya koymustur (10).
Bariatrik cerrahi gegiren 270 hastanin 6 yillik
takibinde, viicut agirhigi kaybi gelisiminde
beslenme zamanlamasinin roliinii
degerlendirmek i¢in yapilan bir c¢alismada;
katilimcilar ana yemegin zamanlamasina gore
(saat 15: 00'den 6nce veya sonra) erken yiyiciler
ve gec yiyiciler olarak smiflandirilmig ve gida
alim zamanlamasinin agirlhik kontroliinde
onemli oldugunu ve dogru zamanda yemek
yemenin, bariatrik cerrahi sonrasi bile agirlik
kayb1 tedavisinde dikkate alinmasi gereken
onemli bir faktdr olabilecegini gdstermektedir
(11). Ogiinlerde 5 saatlik bir gecikmenin insan
ana saatin Dbelirte¢leri ve g¢oklu ¢evresel
sirkadiyen  ritimleri  {izerindeki  etkisini
arastirilan bir ¢alismada, 10 saglikli geng erkege
13 giinlik  bir laboratuvar  protokolii
uygulanmustir. Ug 6giin (kahvalti, 6gle yemegi,
aksam yemegi) 5 saatlik araliklarla, 0.5 (erken)
veya 5,5 (gec) saat sonra uyanmadan sonra
verilmistir. Katilimcilar erken 6giinlere
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alistiktan sonra 6 giin ge¢ Ogiine gecilmistir.
Sabit rutinlerde, 6giin zamanlamasi subjektif
aclhk ve wuykululuk ritimlerini, ana saat
belirteclerini (plazma melatonin ve kortizol),
plazma trigliseritlerini veya tam kanda saat geni
ekspresyonunu  etkilememistir. Ancak gec
Oglinlerin ardindan, plazma glukoz ritimleri
5,69 + 1,29 saat gecikmis ve ortalama glukoz
konsantrasyonu 0,27 £+ 0,05 mM diigmiistiir.
Yag dokusunda, PER2 mRNA ritimleri 0,97 +
0,29 saat gecikmistir (12). Bu nedenle
zamanlanmig yemekler, insanlarda periferik
sirkadiyen ritimlerin senkronize edilmesinde rol
oynayabilir ve sirkadiyen ritim bozuklugu olan
hastalar, vardiyali ¢alisanlar ve transmeridyen
gezginler i¢in beslenme planlamada oncelikli
olarak dikkate almabilir. Yemek
zamanlamasindaki  degisikliklerin  enerji
harcamasi, glukoz toleransi ve sirkadiyen ritim
ile ilgili degiskenler fizerindeki etkilerini
arastran ve 32 kadin ile randomize, c¢apraz
protokolii  tamamlamis  bir  c¢alismada;
katilimcilara iki hafta boyunca standart
yemekler sunulmus (kahvalti, 6gle ve aksam
yemegi) ve zaman ayarlamasi yapilmstir.
Erken Yeme (EE; 13:00 6gle yemegi) ve Geg
Yeme (LE; 0gle yemegi 16:30). Ge¢ yemek
yeme, dinlenme enerjisinin azalmasi, a¢ karnina
karbonhidrat oksidasyonunun azalmasi, glikoz
toleransimin ~ azalmasi,  serbest  kortizol
konsantrasyonlarinda korlesmis giinliik profil
ve yemegin termal etkisinin azalmasi ile iliskili
bulunmustur (13). Yemek zamanlamasi meta-
bolik saglik f{izerinde farkli etkilerine neden
oldugu goriilmiistiir.

Beslenme diizeninin metabolik saglik
iizerindeki 6nemi diisiiniildiigiinde goz Oniinde
bulundurulmas: gereken birka¢ mekanizma
vardir. Birincisi, sirkadiyen ritimlerdeki
degisiklikler ana saat genleri (Bmal-1, Clock,
Perl / 2, Cryl / 2) ile besinlerin sindirimi ve
emilimi ayrica enerji metabolizmasini etkile-
mektedir. ikincisi, 6giin zamanlamasi1 saat
sisteminin ¢iktisin1 - etkilemektedir; Ornegin,
kahvaltinin atlanmasi obezite riskini arttirirken,
diizenli yemek, obezite riskini azaltma ile
iligkilidir. Glikoz, etanol, kafein, tiamin ve
retinoik asit gibi spesifik besinlerin sirkadiyen
ritimlerde faz gecisi (yani ilerletmek veya
geciktirmek) olabilecegine dair bazi kanitlar
elde edilmsitr. Uciinciisii uyku, i¢ viicut
saatimizin 6nemli bir belirleyici faktoridiir ve
gida alimi yoluyla etkilere aracilik edebilir.
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Azalmis uyku, artan gida alimi, diisiik beslenme
kalitesi ve asir1 viicut agirhig ile iligkilidir ve
ayrica CVD, diyabet ve hipertansiyon gibi
kronik hastaliklarin daha yiiksek riskleri ile
iligkilidir (14).

Kahvalt1

Kahvalti, giiniin en 6nemli 6giinii olarak kabul
edilir, ancak bu ifade c¢ok tartismaya aciktir.
Kahvalt1 tiikketmek giiniin geri kalaninda diyet
kalitesi, saglik, bilissel ve akademik performans
tizerinde vyararli etkilere sahip oldugu
diisiiniilmektedir. Ancak kahvalti, ozellikle
ergenler tarafindan en gok atlanan 6gtindir (15).
Kahvaltinin  atlanmasi sadece bilissel ve
akademik performansi etkilemekle kalmaz, ayni
zamanda metabolik sagligi da etkiler, yani
insiilin ~ duyarlilign  igin  zararli  olmasi
muhtemeldir ve agirlik durumunu etkileyebilir
(16). Szajewska ve Ruszczynski tarafindan
2010 yilinda, 57 481 cocukta yapilan on alt1
calismanin sistematik bir incelemesinde (17);
kahvaltiyr atlayan c¢ocuklarin Beden Kiitle
Indeksi (BKI)’nin daha fazla kilolu ya da obez
olma riskini arttirdigini belirlemislerdir. Timlin
ve Pereira tarafindan 2008 yilinda yapilan dort
randomize kontrollii ¢alismay1 igeren bir
incelemede (18); diizenli yemek tiiketiminin,
doymusluk ve azalan enerji alimini da igeren
enerji dengesi ve metabolizmasinda yer alan
mekanizmalar yoluyla obezite ve kronik
hastalik riskini potansiyel olarak azaltabile-
cegini gosterilmistir. St-Onge ve ark. 2017°den
itibaren yemek zamanlamasi ve sikhigi ile
kardiovaskiiler — hastalik (KVH)  06nleme
konusundaki etkileri epidemiyolojik ve Kklinik
miidahale verilerine dayanarak giinliik kahvalti
titketiminin glikoz ve insiilin metabolizmasi ile
ilgili olumsuz etki riskini azaltabilecegi
sonucuna varmustir (19). Kahvalt1 atlama, BKI
ve enerji alim zamani arasindaki iliski 44-56
aylik cocuklarda, Quebec'teki Boylamsal Cocuk
Gelisimi Calismasi'nda da incelenmistir.
Kahvalt1 atlama, haftada 7 giinden az bir siirede
kahvalti  yapmak  olarak  tanimlanmas.
Kahvaltidaki enerji ve makro besin alimi, sabah
atistirmasi, 0Ogle yemegi, Ogleden sonra
atistirmasi, aksam yemegi ve aksam atistirmasi
gesitleri, 24 saatlik bir hatirlama kullanilarak
degerlendirildigi gibi, kahvalt1 atlayicilar1 ve
atlamayanlar arasinda karsilagtirilmig. Genel
olarak, kahvaltiy1 atlayanlarin kahvaltida ve
giin icerisinde enerji
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almmin disiik oldugu, 0&gle yemeginde,
Ogleden sonra atigtirmaliklarinda ve aksam
atistirmaliklarinda daha yiliksek enerji alimina
sahip  oldugu  bulunmustur.  Kahvaltiy:
atlayanlarin ana 6giinden daha az enerji aldigim
ve Ogiin aralarindan daha fazla enerji aldiginm
bildirmistir. Ayrica, kahvaltiyr atlamanin fazla
kilo/obezite ve aksam yemeginde daha yiiksek
enerji ve karbonhidrat alimi ile iliskili
bulunmustur (20).

Giiniin Son Ogiinii: Gece Yeme

Giiniin erken saatlerinde yeme spektrumunun
diger ucunda gece geg saatlerde
tilketilmektedir. Aksam yemeginden sonra
yiyecek aliminin en az %25'i veya haftada en az
iki gece yemek tiiketildigi gece yeme sendromu,
ilk olarak 1955'te tanimlanmistir. Avrupa ve
Amerika caligmalarindan elde edilen kanitlar,
gece yeme sendromunun siddetli obeziteye
sahip popiilasyonlarda giiglii bir 06zellik
tagidigin1 gostermektedir (10). Besin tiiketim
zamanlamasi ile endojen sirkadiyen zamani,
besin alim igerigi ve viicut kompozisyonu
arasindaki iliskiyi inceleyen bir arastirmada,
katilimcilarin diizenli giinliik rutinleri sirasinda
art arda 7 glin boyunca tiim yiyecek alimlari
kaydedilmis ve melatonin  salmiminin
zamanlamasi degerlendirilmistir. Yiiksek viicut
yag1 olan bireyler, enerjinin ¢ogunu, biyolojik
gecenin baglangici olan melatonin baslangicina
1,1 saat kadar daha yakin bir zamanda
tilketmislerdir. Sirkadiyen aksam ve/veya gece
boyunca gida tiiketiminin miktar1 veya igerigi
gibi faktorlerden bagimsiz olarak gida
tiikketiminin viicut kompozisyonunda 6nemli bir
rol oynadigim gosterilmistir (21).

Sonug¢

Yeme zamanlamasinin agirlik kaybi, enerji
dengesi ve metabolik saglik tizerinde klinik
olarak anlaml bir etkisi olduguna dair kanitlar
vardir. Bununla birlikte, yemek zamanina bagl
enerji harcamasmma katkida bulunan temel
mekanizmalar heniiz net degildir ayrica giinliik
enerji harcamasi ile giinliik ritimler arasindaki
iligkiler de netlesmemistir. Hayvan modelleri
bu arastirma alanini anlamamizi saglamak igin
O6nemini korumakta ve sirkadiyen ritimlerin
insan fizyolojisindeki davranigsal faktorlerden
ayirmak i¢in karmasik protokollerin nasil
kullanilabilecegini gosterebilmektedir. Yemek
zamaninin, yasam boyu ve diinyadaki farkli
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popiilasyonlardaki etkilerini incelemek,
giiniimiiz beslenme sorunlarinin altinda yatan
mekanizmalara 1sik tutabilir. Sonu¢ olarak,
bugiine kadarki kanitlar, beslenme zamanin
yalmizca genel popiilasyonun  metabolik
saghigmi arttirmak i¢in degil ayni zamanda
belirli popiilasyon gruplarinin (6rnegin vardiya
calisanlar1) sagligina ve belirli metabolik
hastaliklarin tedavisine de fayda saglamak i¢in
Oonemli bir arag¢ olabilecegini gostermistir.
Biitiin bu durumlar géz 6niine alindiginda yeme
zamani ve sirkadiyen ritimlerin insan sagligi ve
hastaliklariin 6nlenmesi i¢in 6nemli oldugu
diistiniilebilir. Bu konunun altinda yatan
mekanizmalarin acgiga ¢ikmasi i¢in daha fazla
calismaya ihtiya¢ vardir. Bu arastirmalarla
birlikte halk saglhigi i¢in daha uygun yeme
diizenleri olusturulabilir. Ayni zamanda obezite
ve diyabet gibi hastaliklar i¢in daha 1iyi
beslenme kaliplar1 ortaya konabilir.
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