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SIRKADIYEN RITIM

Dicle CAYAN?

GIRIS

Canlilarin metabolizma, fizyoloji ve davraniglarini, giinliik, aylik ve mevsim-
sel degisikliklere uyum saglayabilmek i¢in degistirmeleri gerekir. Bu degisimle-
ri gergeklestirebilmeleri icin ¢evresel dongiileri 6nceden tahmin eden, duruma
metabolizmay1 hazirlayan gesitli igsel biyolojik ritimlere sahiptirler". Biyolojik
ritimler dongt siireleri dikkate alindiginda, ultradiyen, sirkadiyen, infradiyen ve
sirkannual gibi alt gruplara ayrilmaktadir. Bunlardan ultradiyen ritim, bir giinde
birden fazla dongiisii olan ritim iken; infradiyen ritim haftalar ya da aylar siiren,
sirkannual ritim yaklasik yilda bir tekrar eden olarak ifade edilir. Sirkadiyen ri-
tim (Latince kargilig1: circus=dongii, dies=giin) ise yaklasik bir giin stiren ritimdir
ve bu siirede fizyolojik ve biyolojik siireclerdeki degisimleri tanimlar. Insandaki
en belirgin sirkadiyen ritim uyku-uyaniklik dongiisiindeki ritmik degisiklikler-
dir®**%_ Ayrica hiicre dongiisti proteinleri, hormon salgilanmas, viicut 1ss1, pth-
tilagsma faktorleri, immiinolojik reaksiyonlar, kan basinci, kalp ritmi, kan glikoz
seviyesi, homeostaz, biligsel performans, lokomotor aktivite ve fiziksel gii¢ de sir-
kadiyen ritim tarafindan diizenlenir®”®. Uyku uyaniklik dengesinin bozuldugu
kronik jet lag, vardiyal1 caligma, bazi ilaglar, uyku zamanlamasini ve kalitesini et-
kileyen sizofreni/depresyon gibi hastaliklar sirkadiyen ritmin yetersiz ¢aligmasry-
la ya da bozulmasiyla sonuglanir. Sirkadiyen ritmin bozulmasi, genotoksik stres,
hiicre dongtisii bozulmasi, yaslanma, obezite, noropsikiyatrik bozukluklar, uyku-
suzluk, gastrointestinal hastaliklar, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler olaylar
ve kanser ile iligkilidir®10111213),

Memeliler gibi gelismis canlilarin sirkadiyen ritmi, karmasgik, hiyerarsik bir
organ organizasyonu tarafindan olusturulur. Bu karmasik yap1 sirkadiyen ritim
senkronizasyonundan sorumludur ve esas olarak iki organ, beyin ve karaciger
tarafindan yonetilir. Bu ritmin devamliligini saglamak igin her hiicre birbiriyle
uyum i¢inde ¢aligmaktadir®’. Cevresel kogullarin degismedigi durumda, insan-
larda ritmin yaklasik 24.8 saatte bir kendini tekrarladigi belirlenmistir. Burada esas
belirleyici faktor isiktir. Ancak tek faktor degildir. Calisma zamani, yemek zamani

1 Ogr. Gor. Dicle CAYAN, Nigde Omer Halisdemir Universitesi, dcayan@ohu.edu.tr

-171-



Giincel Néroloji Calismalari

SONUC

Sirkadiyen ritim insanin ¢evreye uyumunu diizenleyen ¢ok 6nemli yagamsal
bir biyolojik aktivitedir.Insanlarda sirkadiyen ritmin degerlendirilmesi zor fakat
ilgi ¢ekicidir. Sirkadiyen sistemin karmagikliklarin1 degerlendirebilen teknoloji-
ler gelistikge sistem hakkindaki bilgiler de artmaktadir. Sirkadiyen ritim, nucleus
suprachiamaticus ve melatonin iliskisini inceleyen bu derleme, insan saghiginin
stirdiiriilmesinde bu mekanizmalarin ne kadar énemli oldugunu gostermekte-
dir. Bu yapilarin birbiri ile olan baglantisindaki herhangi bir kesilme ¢ok ¢esitli
hastaliklarin olusmasiyla sonuglanmaktadir. Bu hastaliklar arasinda basta uyku
bozukluklari, obezite, kanser, gesitli psikiyatrik hastaliklar ve viicut sicaklik kont-
roliiniin bozulmas: sayilabilir. Sayilan hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavi edilmesi
i¢in sirkadiyen ritim ile ilgili karanlikta kalan bilgilerin giin 151¢1na ¢ikarilmasi
adina gerekli aragtirmalarin yapilmasi 6nerilmektedir.

KAYNAKLAR

1.  Hastings MH, Maywood ES, Brancaccio M. TheMammalianCircadianTimingSystemandthe-
SuprachiasmaticNucleus as ItsPacemaker. Biology (Basel), 2019;Mar 11,8(1):13. doi: 10.3390/
biology8010013.

2. Sozlii S, Sanlier N. Sirkadiyen Ritim, Saglik ve Beslenme Iliskisi. Turkiye Klinikleri Journal of
HealthSciences, 2017;2(2),100-9.doi: 10.5336/healthsci.2015-48902.

3. Mesut R. (2011). Tibbi Latince Gramer ve Sézliik.Istanbul: Nobel Tip Kitabevleri.

4. Akina E, Orhan F O. Sirkadiyen Ritim Uyku Bozukluklar1. Psikiyatride Giincel Yaklagimlar,
20165 8(2),178-189. doi: 10.18863/pgy.81775.

5. Reid KJ. Assessment of CircadianRhythms. NeurologicClinics, 2019 Aug;37(3),505-526. doi:
10.1016/j.nc1.2019.05.001.

6. Kavakli TH, Sancar A. Circadianphotoreception in humansandmice. MolecularInterventions,
2002;2(8),484-492.doi: 10.1124/mi.2.8.484.

7. Schibler U, Sassone-Corsi P. A web of circadianpacemakers. Cell, 2002 Dec;27,111(7),919-22.
doi: 10.1016/50092-8674(02)01225-4.

8. Ozbayer C, Degirmenci 1. Sirkadiyen Saat, Hiicre Dongiisii ve Kanser. Dicle Tip Dergisi,2011;
38 (4), 514-518. doi: 10.5798/diclemed;.0921.2011.04.0080.

9. HuY, Spengler ML, Kuropatwinski KK. Selenium is a modulator of circadianclockthatpro-
tectsmicefromthetoxicity of a chemotherapeuticdrugviaupregulation of thecoreclock protein,
BMALL. Oncotarget, 2011;2(12), 1279-90.doi: 10.18632/oncotarget.411.

10. Chini CC, Escande C, Nin V. DBCI (Deleted in BreastCancer 1) modulatesthestabilityandfun-
ction of thenuclearreceptorRev-erba. BiochemicalJournal, 2013;451(3), 453-61. doi: 10.1042/
BJ20121085.

11. Albrecht U. Timingtoperfection: thebiology of centralandperipheralcircadianclocks. Neuron,
2012;74(2), 246-60.doi: 10.1016/j.neuron.2012.04.006.

12. Yeh CM, Shay ], Zeng TC. Epigeneticsilencing of ARNTL, a circadian gene andpotentialtu-
morsuppressor in ovariancancer. International Journal of Oncology, 2014;45(5), 2101-7.doi:
10.3892/ij0.2014.2627.

13. Bellet MM, Sassone-Corsi, P. Mammaliancircadianclockandmetabolism - theepigenetic link.
Journal of Cell Science, 2010;123(Pt 22), 3837-48.doi: 10.1242/jcs.051649.

14. TANERD. (2010). Fonksiyonel Néroanatomi. (9.Baski1) Ankara: ODTU Gelistirme Vakfi Yayin-
cilik ve fletisim A.S. Yayinlari.

-177 -



15.

16.

17.

18.

19.
20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

Giincel Néroloji Calismalari

Refinetti R. Entrainment of circadianrhythmbyambienttemperaturecycles in mice. Journal of
BiologicalRhythms, 2010 Aug;25(4), 247-56. doi: 10.1177/0748730410372074.

Welsh DK, Takahashi JS, Kay SA. Suprachiasmaticnucleus: cellautonomyand network
properties. AnnualReview of Physiology, 2010;72, 551-77. doi: 10.1146/annurev-physi-
0l-021909-135919.

Eckel-Mahan K, Sassone-Corsi P. Metabolismandthecircadianclockconverge. PhysiologicalRe-
views, 2013 Jan;93(1), 107-35. doi: 10.1152/physrev.00016.2012.

Lucas RJ. Mammalianinnerretinalphotoreception. CurrentBiology, 2013 Feb4;23(3), R125-33.
doi: 10.1016/j.cub.2012.12.029.

Standring S. (2008). GraysAnatomy. (40.Bask1). China: Elsevier.

Patton AP, Hastings MH. Thesuprachiasmaticnucleus. CurrentBiology, 2018 Aug 6;28(15),
R816-R822. doi: 10.1016/j.cub.2018.06.052.

Herzog ED, Hermanstyne T, Smyllie. RegulatingtheSuprachiasmaticNucleus (SCN) Circadi-
anClockwork: Interplaybetween Cell-AutonomousandCircuit-Level Mechanisms. Cold Spring
HarborPerspectives inBiology,2017 Jan 3;9(1), a027706. doi: 10.1101/cshperspect.a027706.
Perreau-Lenz S, Kalsbeek A, Van Der Vliet J. Invivoevidencefor a controlledoffset of melatonin
synthesis at dawnbythesuprachiasmaticnucleus in therat. Neuroscience, 2005;130(3),797-803.
doi: 10.1016/j.neuroscience.2004.10.014.

Sukumaran$, Almon RR, DuBois DC. Circadianrhythms in gene expression: Relationshiptop-
hysiology, disease, drugdispositionanddrugaction. Advanced Drug Delivery Reviews, 2010 Jul
31;62(9-10), 904-17. doi: 10.1016/j.addr.2010.05.009.

Kwon I, Choe HK, Son GH. Mammalianmolecularclocks. ExpNeurobiol. 2011 Mar;20(1),18-
28. doi: 10.5607/en.2011.20.1.18.

Kartlagmig K. Kokbag U. Sanna B.Sirkadiyen Saatin Epigenetikle {liskisi. Arsiv Kaynak Tarama
Dergisi.2017;26(1),50-62. doi:10.17827/aktd.280521.

Serin Y, Acar Tek N: Effect of CircadianRhythm on MetabolicProcessesandtheRegulation of
EnergyBalance. Annals of NutritionandMetabolism, 2019;74,322-330. doi: 10.1159/000500071.
Salt A, Cenesiz M, Cenesiz S. Melatonin, Etkileri ve Kullanim Alanlar1. Etlik Veteriner Mikrobi-
yoloji Dergisi, 2017; 28(1), 7-12. doi.org/10.35864/evmd.530085.

Chen D, Zhang T, Lee TH. Cellular Mechanisms of Melatonin: InsightfromNeurodegenerative-
Diseases. Biomolecules, 2020 Aug 7;10(8), 1158. doi: 10.3390/biom10081158.

Ozgelik F, Erdem M, Bolu A. Melatonin: Genel Ozellikleri ve Psikiyatrik Bozukluklardaki Rolii.
Psikiyatride Giincel Yaklasimlar, 2013; 5(2),179-203 doi:10.5455/cap.20130512.

Claustrat B, Leston J. Melatonin: Physiologicaleffects in humans. Neurochirurgie, 2015 Apr-
Jun;61(2-3), 77-84. doi: 10.1016/j.neuchi.2015.03.002.

Tordjman S, Chokron S, Delorme R. Melatonin: Pharmacology, FunctionsandTherapeuticBe-
nefits. CurrentNeuropharmacology, 2017 Apr;15(3),434-443. doi: 10.2174/1570159X14666161
228122115.

-178 -



