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 چکیدٌ
ثٝ ًٛسی وٝ یىی اص اٞذاف ٟٔٓ دس  ػت،ا ٞب ٞب ثشای ثؼیبسی اص ثیٕبسیسیؼه فبوتٛس تشیٗ پیشی یىی اص ٟٔٓ مقدمٍ:

 .تحمیمبت ٔشثٛى ثٝ آٖ، ؿٙبػبیی ٚ تجضیٝ ٚ تحّیُ وشدٖ اجضایی اػت وٝ دس ثٝ تبخیش ا٘ذاختٗ پیشی ٚ افضایؾ ًَٛ ػٕش ٘مؾ داس٘ذ
٘ـٛد، ثبػج ثبػج ػٛء تغزیٝ  ( ثٝ ٘حٛی وCRٝیب  Caloric Restriction)غزایی ی ثٝ ٔٛادوبٞؾ دػتشػدس جٛ٘ذٌبٖ، 

ٌزاسد، ثٙب ثش ایٗ ٔحممبٖ ثٝ د٘جبَ وـف دسكذ دس ًَٛ ػٕش ٔی ٌشدد، ثب ایٗ ٚجٛد احشات ٔوش ٘یض اص خٛد ثٝ جب ٔی  50افضایؾ 
ؿیٕیبیی ًجیؼی ٚ ٔـتك ؿذٜ  سصٚساتشَٚ یىی اص ٔٛادش، تمّیذ وٙذ. سا ثذٖٚ ثٝ جب ٌزاؿتٗ احشات ٔو CRتشویجی ثٛد٘ذ وٝ ثتٛا٘ذ احش 

دس ایٗ ٔمبِٝ ٘حٜٛ احش . ای داسداِؼبدٜ ٚ خبكیت آ٘تی اوؼیذا٘ی فٛق  ؿذثب ٔی ٞب فَٙٛ پّیخب٘ٛادٜ  ػوٛی اصاص ٌیبٞبٖ اػت وٝ 
 ؿٛد. پیشی ٔشٚس ٔی ٞبی ٔشتجي ثبسصٚساتشَٚ دس افضایؾ ًَٛ ػٕش ٚ پیـٍیشی اص فشآیٙذٞب ٚ ثیٕبسی 

ثٝ  Pub Med ،Elsevier ،NCBI  ٚEBSCOٞبی اًلاػبتی  ٌٔبِؼٝ وٙٛ٘ی ثب اػتفبدٜ اص پبیٍبٜ َا: مًاد ي ريش

 ٔمبِٝ ٔٙتـش ؿذٜ پشداخت تب احش سصٚساتشَٚ دس افضایؾ ًَٛ ػٕش سا تـشیح وٙذ. 40ثشسػی 

، ػجت ٞبی ٘بؿی اص پیشیثب ثٝ تبخیش ا٘ذاختٗ تٕبْ فشآیٙذ سصٚساتشَٚ ثٝ احجبت سػیذٜ اػت وٝ اخیشاً َای پضيَص:یافتٍ 

 .اػت ٌشدیذٜ ٞبٚ ٔٛؽ  ٞب ٞب، ٔبٞی، ٕ٘بتذثؼیبسی اص جب٘ٛساٖ ٔذَ آصٔبیـٍبٞی اص جّٕٝ ٍٔغ ػشوٝافضایؾ ًَٛ ػٕش دس 

ٞبی  ثٟجٛد ثیٕبسی اػت چشا وٝ ٞش دٚ ثب CR ػُٕٔـبثٝ ثب ٔىب٘یؼٓ ثؼیبس ٔىب٘یؼٓ احش سصٚساتشَٚ  گیزی:بحث ي وتیجٍ 

وٝ ایٗ احش سصٚساتشَٚ ٌشد٘ذ  ػشٚلی، دیبثت، آِضایٕش ٚ ػشًبٖ ػجت افضایؾ ًَٛ ػٕش ٔی-ٞبی لّجی ٘بؿی اص پیشی اص جّٕٝ ثیٕبسی

، ٔی ثبؿٙذ +NADٚاثؼتٝ ثٝ ٚ اػتیلاص  ٞیؼتٖٛ د IIIٞب وٝ اص ٘ظش تىبّٔی اص خب٘ٛادٜ حفبظت ؿذٜ ولاع  Sirtuinفؼبِیت ثٝ 

 اػت ثؼتٍی داسد. ٞبی پیشییٙذآِٔٛىِٛی فش ٔىب٘یؼٓاكّی ی ٞب وٙٙذٜ تٙظیٓ اص وٝ SIRT1 ثٝ ٚیظٜ
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 قدمٍم
ٝ ث ،ٞب فَٙٛ پّی سصٚساتشَٚ یىی اص اػوبی خب٘ٛادٜ

-pوٝ اص تشویت یه ِٔٛىَٛ اػت Viniferine ٘بْ

Coumaroyl CoA  َٛػٝ ِٔٛى ٚMalonyl CoA  
Stilbene Synthase(STS ) احش آ٘ضیٓ ٚػیّٝٝ ٚ ث

دس ٌیبٞب٘ی ٔخُ  ایٗ تشویت ،ؿٛد ػبختٝ ٔی
 اٍ٘ٛسٞبٚ  صٔیٙی جك، ؿبٜ تٛت، ثبداْ، ص٘اٚوبِیپتٛع
، 1940دس ػبَ  (.1)(1 ؿٕبسٜ ٌشدد)ؿىُ یبفت ٔی

ٞبی خشیك  اص سیـٝ سصٚساتشَٚثشای اِٚیٗ ثبس 
اػتخشاد  (Veratrum grandiflorum)ػفیذ

، ایٗ ٔبدٜ اص سیـٝ ٌیبٜ 1963، دس ػبَ (2)ٌشدیذ
Polygonum cuspidatum ػٙٛاٖ یه ٌیبٜ ٝ وٝ ث

 وبس ٔیٝ ٞب ث ٙیٞب ٚ طاپ ت ػٙتی چیٙیس ًداسٚیی د
دس اثتذا ثٝ ػٙٛاٖ  صٚساتشَٚ(. س3)سفت اػتخشاد ٌشدیذ

 ؿٙبختٝ ٔی( Phytoalexin)ػبُٔ دفبػی ٌیبٞبٖیه 
كذٔبت ٔىب٘یىی، ٘ٛس  دس پبػخ ثٝ اػتشع،ؿذ وٝ 

ٞبی  ٚػیّٝ ٔیىشٚاسٌب٘یؼٓٝ فشاثٙفؾ، ٚ آِٛدٌی ث
تب ػبَ ٌشدیذ،  ٔی ٞب، تِٛیذ لبسچ پبتِٛٛطیه، ٔخلٛكبً

 وٝ تب صٔب٘ی .خیّی وٓ ٔٛسد تٛجٝ لشاس ٌشفتٝ ثٛد 1992
ثب ٞب  ٙبلن ثیٗ ٘ٛع سطیٓ غزایی فشا٘ؼٛیتثب ثشسػی 

پی ثٝ  ،ػشٚلی-ٞبی لّجی ثٝ ثیٕبسی ءاثتلا وٓ دسكذ
سطیٓ  ٞب فشا٘ؼٛی .٘مؾ حفبظتی آٖ اص لّت ثشد٘ذ

اص ایٗ ٚجٛد ِٚی ثب وٙٙذ  ٔی چشثی ٔلشفپشغزایی 
ػشٚلی ٔلٖٛ -ٞبی لّجی ؿذٖ ثٝ ثیٕبسی ٔجتلا

 وٝ حبٚی دسكذ لشٔض وٝ خٛسدٖ ؿشاة چشاٞؼتٙذ 
ٞب یه  دس ٔیبٖ فشا٘ؼٛی ثبلایی اص سصٚساتشَٚ ٔی ثبؿذ،

ٞبی  اص آٖ ثٝ ثؼذ ٌضاسؽ .ثبؿذ ٔی اص ػبدات سٚصا٘ٝ
٘ذ جّٛی تٛا سصٚساتشَٚ ٔیصیبدی ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ 

ٞب، اص جّٕٝ، ػشًبٖ،  یپیـشفت ثؼیبسی اص ثیٕبس
 ،ػشٚلی ٚ كذٔبت ایؼىٕی سا ثٍیشد-ٞبی لّجی ثیٕبسی

افضایؾ ٔمبٚٔت ثٝ اػتشع ٚ ػجت لاٜٚ ثش آٖ ػ
 ٔٛجٛدات ٔختّف اص ٔخٕش تب ٞشٜ دسافضایؾ ًَٛ ػٕش 

 سصٚساتشَٚدس تحمیمی ٔـخق ؿذ (. 4)ٌشدد داساٖ ٔی
ٓ ٞبی ٘بؿی اص سطی سیاحشات ٔشثٛى ثٝ ثیٕبثخـی اص 

ثؼیبسی اص پبسأتشٞبی تغییش دادٖ ثب  ،سا زایی پشچشةغ
ثٝ  ،ایی پشوبِشیسطیٓ غزثب  ٔٛؽ دس یِٛٛطیىیفیض

پغ  ،وٙذ ٔیٔشتفغ  ،سطیٓ غزایی اػتب٘ذاسدػٕت 
-ثٝ دیبثت، وجذ چشة، ثیٕبسی ٞبی لّجی ءسیؼه اثتلا

 دٞذ ٚ ًَٛ ػٕش ٔٛؽ ػشٚلی ٚ ػشًبٖ سا وبٞؾ ٔی
 دسكذ 30 ا ثٝ ا٘ذاصٜایی پشچشة سٞبی ثب سطیٓ غز

 .(5)ذسػب٘ ٞبی ٘شٔبَ ٔی ٔٛؽٚ ثٝ ػٌح افضایؾ دادٜ 
 :(Caloric Restriction)ییٔحذٚدیت سطیٓ غزا 

٘ٛػی اص سطیٓ غزایی اػت وٝ دس آٖ ٔیضاٖ دسیبفت 
س د دسكذ 40تب  30 ثٝ ا٘ذاصٜ وبِشی ثذٖ)تمشیجبً

وبٞؾ دس وٝ ایٗ  ثذٖٚ ایٗیبثذ  وبٞؾ ٔی جٛ٘ذٌبٖ(
 .(3)ٌشددػٛء تغزیٝ دسیبفت غزا ٔٙجش ثٝ  یضأٖ

 ثبػج افضایؾ ًَٛ ػٕش ٚ ثٝٔحذٚدیت سطیٓ غزایی 
ٝ ػٙیٗ ٞبی ٔشثٛى ث خیش ا٘ذاختٗ ثشٚص تٕبْ ثیٕبسیبت

ثش سٚی  CR وٛتبٜ ٔذتاحشات  ثشسػی. ٌشدد پیشی ٔی
افشاد حؼبػیت  وٝ دس ایٗ ٜ اػتا٘ؼبٖ ٘ـبٖ داد

 ٔیذٚدی ثٟجٛد پیذا ی لّجی تب حٞب ا٘ؼِٛیٙی ٚ ثیٕبسی
كٛست ٝ ث CRوٝ ٕٞیـٝ  ا٘ذ ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ دادٜ .وٙذ

یه ؿشایي یىٙٛاختی وٝ ٔؼیشٞبی ط٘تیىی خٌی سا 
ٞبی ٔتفبٚت  ٌیش وٙذ ٘یؼت ثّىٝ ٕٔىٗ اػت سطیٓدس

 ایٗ ثش بی ٔؼتمُ اص ط٘تیه ٘یض ػُٕ وٙٙذ ثٙباص ٔؼیشٞ
ٞش سطیٓ غزایی ٘یض ٔؼیشٞبی ط٘تیىی ٔختّفی سا دسٌیش 

ایی ٕٔىٗ اػت ٔیضاٖ یه سطیٓ غز(. 6)ٔی وٙذ
ٔیٙٝ وٓ وٙذ، دس ٞب سا ٘ؼجت ثٝ اػیذٞبی آ وشثٛٞیذسات

 FOXO proteinٚ ویٙبص  AMP ػٛأّی ٔخُ ٘تیجٝ
(Forkhead box protein O )اص ؿٛ٘ذ فؼبَ ٔی ،

یی دیٍش ٕٔىٗ اػت ٔیضاٖ ًشفی یه سطیٓ غزا
 ؼیشوٝ دس ایٗ كٛست ٔٔیٙٝ سا وٓ وٙذ اػیذٞبی آ
 TOR (Target of rapamycin ػیٍٙبِیًٙ

signaling pathway )وٝ ٔؼئَٛ  ٌشدد فؼبَ ٔی
ای ٞش حتی ٔذت صٔب٘ی وٝ ثش ،اػتاػیذ آٔیٙٝ پبػخ ثٝ 

 ؿٛد ٘یض دس تؼییٗ ٔؼیش ٘ظش ٌشفتٝ ٔی سطیٓ غزایی دس
ض دس ٘ی ٔحذٚدیت سطیٓ غزایی(. 6،5)دخیُ اػت ط٘تیىی

ٞبی ٘بؿی اص پیشی اص  ثٝ ثیٕبسی ءجٌّٛیشی اص اثتلا
آِضایٕش، ػشًبٖ، ػشٚلی، -جّٕٝ ثیٕبسی ٞبی لّجی

دس افضایؾ ًَٛ ػٕش  ای ٚ ٟ٘بیتبً اختلالات ٔبٞیچٝ
ؿٛد وٝ حتی  ٌفتٝ ٔی CRساثٌٝ ثب  دس اػت. حشٛٔ

تٛا٘ذ ثبػج  دس ثٛئیذٖ ٚ ٔضٜ وشدٖ غزا ٘یض ٔیوبٞؾ 
ػٕش ٌشدد وٝ ایٗ ٘بؿی اص وبٞؾ  افضایؾ ًَٛ

 ٔی ، پغ حٛاع ٘یضػتا Insulin/IGF-1 ػیٍٙبِیًٙ
ٔحذٚدیت (. 7)حیش لشاس دٞذبتٛا٘ذ ًَٛ ػٕش سا تحت ت

ٞبیی ٞٓ داسد وٝ اص  ػشی ٍ٘شا٘ی سطیٓ غزایی یه
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وبٞؾ  وبٞؾ فؼبِیت ایٕٙی ٚ تٛاٖ ثٝ ٞب ٔی جّٕٝ آٖ
ٔخّی اؿبسٜ وشد وٝ افشاد سا  ػیؼتٓ تِٛیذػّٕىشدٞبی 

یی ثبؿٙذ جبَ داسٚٞبدٞذ وٝ ثٝ د٘ ثٝ ػٕتی ػٛق ٔی
سا ثذٖٚ ثٝ جب ٌزاؿتٗ احشات ٔوش، اػٕبَ  CRوٝ احش 

 .(7،6)وٙٙذ
 Insulin/IGF-1)ٔؼیش ػیٍٙبِیًٙ ا٘ؼِٛیٗ ٟٔبس

signaling pathway()8 ،) ٔؼیش ػیٍٙبِیًٟٙٔبس 
TOR(9) ، افضایؾ فؼبِیتAMPٕٔب٘ؼت اص وٛتبٜ ص، ویٙب

 ٞبی فؼبِیت خب٘ٛادٜ طٖ تّٛٔشٞب ٚ ٟ٘بیتبًؿذٖ 
Sirtuin(10اص ) ّٕٝتٛا٘ٙذ ٔی وٝ ػٛأّی ٞؼتٙذ ج 

ًَٛ  افضایؾ ػجت ٚ خیش ا٘ذاختٝبت ثٝ سا پیشی فشآیٙذ
 .ػٕش ؿٛ٘ذ

Sirtuin ٞب ٞؼتٙذ وٝ  ٌشٚٞی اص پشٚتئیٗٞب
 +NADاػتیلاص ٚاثؼتٝ ثٝ  فؼبِیت ٞیؼتٖٛ/پشٚتئیٗ د

وٝ ثؼیبسی  ٚ یب فؼبِیت ٔٛ٘ٛسیجٛصیُ تشا٘ؼفشاصی داس٘ذ
ٞب،  ٟٔٓ ٔؼیشٞبی ثیِٛٛطیىی دس ثبوتشیاص تٙظیٕبت 

 ٞب سا ثش ػٟذٜ داس٘ذ ٚ فؼبِیت آٖ ٞب ٚ یٛوبسیٛت آسوی
 ٔمذاس غزای لبثُ دػتشع تٙظیٓ ٔی تٛػيٞب 
 یغ دسٖٚ ػِّٛی، اختلبكیت ػٛثؼتشا ٚتٛص(. 11)ٌشدد

ٔتفبٚت اص ٞٓ  وبٔلاً ٞب Sirtuinفؼبِیت ٞبی ػِّٛی 
ُ ٞؼتٝ لشاس داسد دس داخ SIRT1 دس ا٘ؼبٖ(. 12)ٞؼتٙذ

چٖٛ افضایؾ ٔمبٚٔت ثٝ اػتشع  ٞٓ ٞبیی ٚ دس فؼبِیت
ػِّٛی، پبیذاسی ط٘ٛٔی، تٙظیٓ پیشی ػِّٛی ٚ 

دس  SIRT2 (.13)دٔتبثِٛیؼٓ ا٘شطی ٘مؾ داس
حوٛس داسد ٚ ثب د  ٞب ٚ دس ٔیىشٚتٛثَٛػیتٛپلاػٓ 

 ٞٓ ٌشدد ٞب ثبػج حشوت ٔی اػتیّٝ وشدٖ ٔیىشٚتٛثَٛ
 .ٞبی ػِّٛی ٘یض ٘مؾ داسد شخٝدس تٙظیٓ چ چٙیٗ

SIRT3  (. 11)ؿٛد یبفت ٔیپؼتب٘ذاساٖ دس ٔیتٛوٙذسی
بیی ٔخُ پیشی، ٞیٙذآٞب دس فش ایٗ پشٚتئیٗ دس وُ 

پتٛص ٚ ٔمبٚٔت اػتشػی دخبِت تٙظیٓ سٚ٘ٛیؼی، آپٛ
ثبػج ٞب  ثیبٖ ثیؾ اص حذ آٖ .(2 ؿٕبسٜ )ؿىُداس٘ذ

 ٔی ٞب دس ٔخٕش، حـشات، ٚ وشْ افضایؾ ًَٛ ػٕش
سطیٓ غزایی ٘یض دس  ٔحذٚدیت َ ٚٚسصٚساتش ٌشدد.

(. 7)وٙٙذ ػُٕ ٔی ٞب Sirtuinٔؼیشی ٚاثؼتٝ ثٝ 
پیشی  یه ٔىب٘یؼٓ هذ ٘یض (Autophagy)اتٛفبطی

ٞبی داخُ ػِّٛی  ثبػج ثبصیبثی تٕبْ اسٌبُ٘اػت وٝ 
خبْ لاصْ  ٔٛاد DAF-16 اتٛفبطی ثب وٕه ٌشدد. ٔی

وٝ تٕبْ  ذوٙ ٞٓ ٔیاٞب سا فش ثشای ػبخت پشٚتئیٗ

ٞب  یٙذ اتٛفبطی سا ٘یض دس ػَّٛػٛأُ روش ؿذٜ، فشآ
ٌٔبِؼبت اخیش احجبت وشدٜ  .(15،14)وٙٙذ تحشیه ٔی

- ط٘تیىی وٙتشَ ٔی ًٛس وبٔلاًٝ پیشی ث اٚلاًاػت وٝ 
٘یض  دس آٖ تشیٗ ٔؼیشٞبی دسٌیش ٟٔٓچٙیٗ  ٞٓؿٛد ٚ 

 ذٙثبؿ ٔی ٞب Sirtuinٚ فؼبَ ؿذٖ  TORٔؼیش ٟٔبس 
وٙذ ٚ ثٝ  ٞش دٚی ایٗ ٔؼیشٞب سا اػٕبَ ٔی CRوٝ 

. ٌشدد ایٗ ًشیك ثبػج افضایؾ ًَٛ ػٕش ٔی
احشات ٔفیذ  ٞب Sirtuinسصٚساتشَٚ ٘یض ثب فؼبَ وشدٖ 

 (. 16)وٙذ خٛد سا اػٕبَ ٔی

 ٚ ٔىب٘یؼٓ آٖ ٔحذٚدیت سطیٓ غزایی، ًَٛ ػٕش
تغزیٝ وشدٖ یىی اص وّیذٞبی تٙظیٕی ٟٔٓ ثشای : ٞب

ثٝ احجبت سػیذٜ اػت وٝ  اػت. اخیشاًب بفتٟسؿذ ث
تشیٗ ٔؼیشٞبی  اص ٟٔٓ تغزیٝ ٚاثؼتٝ ثٝٔؼیشٞبی سؿذ 

یىی اص ایٗ  .ثبؿٙذ تٙظیٓ وٙٙذٜ ًَٛ ػٕش ٔی
ٔی ثبؿذ وٝ  TOR ، ٔؼیش ػیٍٙبِیًٙٔؼیشٞبی ٟٔٓ

 اػت ٚیه ٔؼیش ٔحبفظت ؿذٜ اص ٔخٕش تب ا٘ؼبٖ 
شدٜ ٚ ای سا ٕٞبًٞٙ و ٞبی ٔحیٌی ٚ تغزیٝ ػیٍٙبَ
سؿذ ٚ تىخیش ػِّٛی دس پبػخ ثٝ  فشآیٙذ پیـجشد

 ایٗ ثب ٟٔبس ثش ثٙب .ػبصد فبوتٛسٞبی سؿذی سا فشاٞٓ ٔی
أشٚصٜ  .ٌشدد ٔتٛلف ٔیػبصی  ایٗ ٔؼیش پشٚتئیٗ

ٞبی ٔشثٛى ثٝ  طٖ اػت وٝ ٟٔبسوشدٖ ؿذٜٔـخق 
ٚ  C.elegansسیجٛصْٚ ثبػج افضایؾ دس ًَٛ ػٕش 

S.cerevisiae ًی ٌٔبِؼبتی وٝ دس  .(17)ٌشدد ٔی
سیجٛصٚٔی  S6K1ثش سٚی ٔؼیش پشٚتئیٗ  2009ػبَ 

ا٘ذ وٝ  اػت ثٝ ایٗ ٘تیجٝ سػیذٜ ٘جبْ ؿذٜا پؼتب٘ذاساٖ
  mTORحزف ایٗ پشٚتئیٗ وٝ یىی اص اجضای ٔؼیش 

دس  دسكذ 9ثبؿذ ٔٙجش ثٝ افضایؾ  دس پبػخ ثٝ تغزیٝ ٔی
 دس ٔٛؽ دسكذ 20ٞبی ٘ش ٚ افضایؾ  ًَٛ ػٕش ٔٛؽ

اػت. دس ایٗ  ٔبدٜ ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ ؿذٜ ٞبی
ٞبی ٔشثٛى ثٝ ػٙیٗ پیشی اص  ٞب ػلائٓ ثیٕبسی ٔٛؽ

ٖ ٚ ػیؼتٓ حشوتی ٚ جّٕٝ ٘بوبسآٔذی اػتخٛا
 یٕٙی ٚ وبٞؾ حؼبػیت ثٝ ا٘ؼِٛیٗااختلالات ػیؼتٓ 

ٝ دسیبفتٙذ ؤحممبٖ  ای ٌٔبِؼًٝی  ٙذ.و ثشٚص ٕ٘ی
وبٞؾ  جت، ػسطیٓ غزایی ٔحتٛی اػیذٞبی آٔیٙٝ

ٌشدد أب صٔب٘ی وٝ  ًَٛ ػٕش ٚ افضایؾ تِٛیذ ٔخُ ٔی
ثبؿذ ٞٓ ثبسٚسی ٚ  دسیبفت ٔٛاد غزایی ٔتؼبدَٔیضاٖ 

ثشای  CRسػذ.  حذ خٛد ٔی حذاوخشٞٓ ًَٛ ػٕش ثٝ 
 اجشای احش خٛد ثش سٚی افضایؾ ًَٛ ػٕش ػلاٜٚ ثش احش
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-وشدٖ ػٙؼٛس ، ٘یبص ثٝ فؼبTORٌَزاؿتٗ دس ٔؼیش 

چٙیٗ فؼبَ  ٚ ٞٓ AMPK/aak2 ٞبی ا٘شطی ٔخُ
 ٘یض اؿبسٜ ؿذٜ وٝ لجلاًًٛس  داسد. ٕٞبٖ FOXOؿذٖ 

اػت ثبیذ دس ٘ظش ٌشفت وٝ دس ٞش ٘ٛع سطیٓ غزایی یه 
ػلاٜٚ  ،ثبؿذ طٖ خبف ٔؼئَٛ افضایؾ ًَٛ ػٕش ٔی

٘یض)یؼٙی اػٕبَ سطیٓ  CRصٔبٖ ؿشٚع سطیٓ  آٖ ثش
د( دس غزایی اص اٚایُ، اٚاػي ٚ یب اٚاخش ػٕش كٛست ثٍیش

دس  فؼبَ وشدٖ ٔؼیشٞبی ط٘تیىی خبف ٘مؾ داسد. ٔخلاً
 ٚاػٌٝ آٖٝ ث ط٘تیىی وٝ جٟؾ ًی یه ٞبیی وٝ وشْ

 ٔیضاٖ ثٟب٘ٝ ایٗ ثٝ یبثذ ٚ ٔی وبٞؾ پٕپ حّمی ٔیضاٖ
داس٘ذ ٚ ( eat-2 mutationٌشدد) ٔی وٓ غزا دسیبفت

 bacterial ٞبی ثب سطیٓ غزایی چٙیٗ دس وشْ ٞٓ

dietary restriction  یبbDR سلیك وشدٖ ثبوتشی( 
-PHA ٚجٛد فبوتٛس سٚ٘ٛیؼی ٞب دس ٔحیي وـت ٔبیغ(

4/FOXA  ٖسٚ٘ٛیؼی وٝ فبوتٛسٞبی اص ىییثٝ ػٙٛا 
 حوٛس Ce ٞبی وشْ دْ ٚ سٚدٜ ػش، ٞبی لؼٕت دس

ثٝ ٕٞیٗ . اِضأی اػت افضایؾ ًَٛ ػٕش ثشایداسد 
ٞبی دیٍش سا  ٞبی غزایی دیٍش ٘یض طٖ سطیٓ تشتیت

 dietary deprivention دس سطیٓ ٔخلاً وٙٙذ. ؼبَ ٔیف
 Heat-shockثشای افضایؾ ًَٛ ػٕش فبوتٛس  DDیب 

transcription factor  یبhsf-1 ٚ  ٓدس سطیLiquid 

Dietery Restriction  یبLDR فبوتٛس NF-E2- 

related factor 2  یبNrf2 دس  (.5،4ثبؿذ) لاصْ ٔی
س وشدٖ ٔؼیش ػیٍٙبِیًٙ اص یه ػٛ ثب ٟٔب CR ،ٞب وشْ

TOR ٗٔیضاٖ تشجٕٝ ٚ ثٝ تجغ آٖ ٔیضاٖ ػبخت پشٚتئی 
وبٞؾ تشجٕٝ ٚ  دٞذ وٝ ٟ٘بیتبً ٞب سا وبٞؾ ٔی

اص  ٌشدد. ثبػج افضایؾ ًَٛ ػٕش ٔی ٚ ػبصی پشٚتئیٗ
یٙذٞبیی آٞب یىی اص فش وٝ تشجٕٝ پشٚتئیٗ جبئی آٖ

ایٗ ثب  ثش وٙذ ثٙب اػت وٝ ا٘شطی ثؼیبسی ٔلشف ٔی
ٟٔبس وشدٖ ایٗ ٔؼیش  ًیػبصی  وبٞؾ ٔیضاٖ پشٚتئیٗ

ػیٍٙبِیًٙ، ٔی تٛاٖ ا٘شطی ثؼیبس صیبدی سا رخیشٜ وشد 
آػیت  DNAوٝ ایٗ ا٘شطی رخیشٜ ؿذٜ كشف تشٔیٓ 

 حفظ ٚ پبیذاسی ػِّٛی ٔیٔٙجش ثٝ دیذٜ ػِّٛی ؿذٜ ٚ 
ًَٛ ػٕش سا ٔٛجت  ٌشدد، پغ ثٝ ایٗ ًشیك افضایؾ

 . (18)ٌشدد ٔی
ثشای ٌٔبِؼٝ ثش سٚی  CRدلایُ اػٕبَ ٘ىشدٖ 

خیش بیبدی دس ثٝ توٝ احشات ٔفیذ ص ثب ایٗ، CR :ا٘ؼبٖ
ٞبی ٘بؿی اص افضایؾ ػٗ داسد ِٚی  ا٘ذاختٗ ثیٕبسی

 ب ٚ ٔضٜثؼیبسی اص افشاد تٕبیّی ثشای تشن وشدٖ غزاٞ
اص ًشفی  دٞٙذ. خٛد ٘ـبٖ ٕ٘ی ٞبی ٔٛسد ػلالٝ

احشات وٛتبٜ  ٞب ٚ ًی آٖ اػت ا٘جبْ ؿذٌٜبِؼبتی ٔ
ِٚی احشات  ا٘ذ وشدٜ سا ثش سٚی ا٘ؼبٖ ثشسػی CRٔذت 

 ٔبٖ ثیٕبسیًٛلا٘ی ٔذت آٖ سا ثٝ ػٙٛاٖ ساٞی ثشای دس
 اػت. ٞٙٛص ثشسػی ٘ـذٜ غیشٜآِضایٕش ٚ  ٘ظیشٞبیی 

ثش  CRػٕبَ ػذْ ا تشیٗ دِیُ آخشیٗ ٚ ؿبیذ ٟٔٓ
ٖ احشات ٔفیذ احجبت ؿذ ػت وٝ ثب ٚجٛدا ایٗا٘ؼبٖ 

CR ٖ٘بثبسٚسی، ی اص آٖ ٔب٘ٙذ احشات ٔوش ،دس ا٘ؼب
اػتمبٔت، وٙذ  وبٞؾ تٕبیُ جٙؼی، وبٞؾ لٛت ٚ

ٔخُ  حبلات ػلجیؿذٖ ثٟجٛد صخٓ ٚ ثؼیبسی اص 
 ثش ًجك. خٛسد ثٝ چـٓ ٔیٚ صٚد س٘جی ٘یض  افؼشدٌی

اػتفبدٜ  دس ا٘ؼبٖ، CRبَ ثٝ جبی اػٕ دلایُ روش ؿذٜ
، CRٔؼیشٞبی ػّٕىشدی  خلاَ وٝ اص یبتاص تشویج

 (. 20،19)ػُٕ وٙذ ثٟتش خٛاٞذ ثٛد
تحمیمبت  :آٖ ٚ ٔىب٘یؼٓ ػٕش ، ًََٛسصٚساتشٚ

احشات ٔفیذ  لبدس اػت سصٚساتشَٚاػت وٝ  ٘ـبٖ دادٜ
ی ٚ ٞبی ثب سطیٓ غزایی پشچشث ٔٛؽ سخٛد سا تٟٙب د

فؼبِیت لبدس اػت  وٝ ًٛسیٝ ثاػٕبَ وٙذ چبق 
 یٓ وٙذ.ٞبی ٘شٔبَ تٙظ دس حذ ٔٛؽ سا بٞ ٔتبثِٛیىی آٖ
خٙخی وشدٖ احشات ٔٙفی ٘بؿی اص چبلی سصٚساتشَٚ ثب 

 ٞبی لّجی ٚ ٔمبٚٔت ا٘ؼِٛیٙی دس ٔٛؽ ٘بسػبیی ٔب٘ٙذ
ٞب ؿذٜ أب ثش  آٖثبػج صیبد ؿذٖ ًَٛ ػٕش چبق  ٞبی

ٔبَ احش لاغش ثب سطیٓ غزایی ٘شٞبی  ًَٛ ػٕش ٔٛؽ
 دس ٔٛؽ سصٚساتشَٚ ثب ایٗ حبَ أب. (17)اؿتچٙذا٘ی ٘ذ

وبٞؾ ٔب٘ٙذ احشات ٔفیذ صیبدی  ٞبی ٔٛسد تحمیك
ت اوؼیذاتیٛ یشفافضایؾ ظ، ای خؼتٍی ٔبٞیچٝ

ٞب، افضایؾ ثیٛط٘ض ٔیتٛوٙذسیبیی ٚ دس ٟ٘بیت  ٝٔبٞیچ
 .(21)ثش جبی ٌزاؿت وٙذ وشدٖ ػلائٓ ٔشثٛى ثٝ پیشی

وٝ دس حیٛا٘بت تیٕبس  احشات ٔفیذ سصٚساتشَٚثؼیبسی اص 
ی اػت اػت ٘بؿی اص تغییشات ٔـبٞذٜ ؿذٜ آٖؿذٜ ثب 

یىی اص ٌیشد،  كٛست ٔی SIRT1وٝ دس ػٛأُ ٞذف 
 Peroxisome proliferator-activated ایٗ ػٛأُ

receptor gamma coactivator 1-alpha  یب
PGC-1α  ٞبی تیٕبس ؿذٜ  وٝ دس ٔٛؽ ًٛسیٝ ثاػت

 وبٞؾ ٔی PGC-1αٔیضاٖ اػتیلاػیٖٛ سصٚساتشَٚ،  ثب
 ٔیض ٔیتٛوٙذسی ثیٛط٘ٚ دس ٘تیجٝ ٔٛجت افضایؾ یبثذ 
دس ٞب  سیذظشفیت ٞٛاصی ٔیتٛوٙ د٘جبَ آٖٝ ث ٌشدد
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فؼبَ  یبثذ. افضایؾ ٔی ٚ چبق افشاد ثب ٔیضاٖ چشثی ثبلا
تشٔیٕی  ٞبیفبوتٛسیىی اص تٛا٘ذ  ٔی SIRT1ؿذٖ 
DNA  ٗیب پشٚتئیKu70 ثٝ ایٗ  اػتیّٝ وٙذ سا د ٚ
 ٚ SIRT1چٙیٗ  ٞٓ .ٞب ؿٛد ػَّٛآپٛپتٛص ٔب٘غ ًشیك 
Ku70 پشٚتئیٗ تٛا٘ٙذ فؼبِیت ثٝ وٕه ٕٞذیٍش ٔی 

Bax  ٟٔبس وٙٙذ. اػت،پٛپتٛص آوٝ ٔؼئَٛ سا SIRT1  
پشٚتئیٗ  ٙیٗ ثب د اػتیّٝ وشدٖ ٚ یب وبٞؾ ثیبٖچ ٞٓ

p53 اص  ٙذ.ویٓ سا تٙظآٖ  پٛپتٛص ٚاثؼتٝ ثٝآ تٛا٘ذ ٔی ٘یض
تٛػي  FOXO د اػتیّٝ ؿذٖ ٚ وبٞؾ ثیبًٖشفی 

SIRT1 پٛپتٛص ثٝ آ ػَّٛ پبػخ بٞؾوػجت  تٛا٘ذ ٔی
ت اػتشػی سا دس ؿشایٌی وٝ اػتشع ؿذٜ ٚ ٔمبٚٔ

ی ٌٔشح ٔؼیشٞب. دس ٘تیجٝ حبوٓ اػت افضایؾ دٞذ
پیـجشد ص٘ذٜ ٔب٘ذٖ ٚ افضایؾ ًَٛ ػٕش دس ؿذٜ ػجت 

 .(1)ٌشدد ٔٛجٛدات ٔی
كٛست ٝ ث Ce دس وشْ سصٚساتشَٚاحشات   

اص ٚ ٔؼتمُ  AMPK/aakٚاثؼتٝ ثٝ  ٔؼیش
FOXO/DAF16 ایٗ ادػب صٔب٘ی احجبت  وٙذ. ػُٕ ٔی

 ، تیٕبس ثبaak-2ؿذ وٝ ثب ایجبد جٟؾ دس طٖ 
ٞب ٘ؼجت ثٝ  ًَٛ ػٕش وشْٔٙجش ثٝ افضایؾ  سصٚساتشَٚ

 DAF-16 ثب ایجبد جٟؾ دس طٖ ٘ـذ أبٌشٜٚ ٚحـی 
 ػجتٌشٜٚ ٚحـی احش خٛد دس ٕٞب٘ٙذ َ سصٚساتشٚ

 .(6)ٞب ٌشدیذ ٞش چٙذ ٘بچیض دس ًَٛ ػٕش وشْ یافضایـ
 Nothobranchiusٔبٞی  تشَٚ دسسصٚساچٙیٗ  ٞٓ

furzeri،  ٝػٕش ًَٛ یىی اص ٟٔشٜ داسا٘ی اػت وٝ و
، ثبػج داسدٞفتٝ  13اِی  9حذٚد  ٔؼٕٛلاً وٛتبٞی
فیجشٞبی  ٞبی ٔشثٛى ثٝ تحّیُ سفتٗ ثیبٖ طٖوبٞؾ 

خیش دس تأٌشدد ٚ دس ٟ٘بیت ٔٙجش ثٝ  ػلجی  دس ٔغض ٔی
ایٗ ػُٕ وٝ  ؿٛد ٔی پیشی اختلالات حشوتی ٘بؿی اص

ا٘جبْ ٔی  SIR2 ثب احش ٌزاؿتٗ ثش سٚی طٖ
سصٚساتشَٚ ثب تحشیه طٖ ٘یض  دس ٔخٕش(. 23،22)پزیشد

SIR2 دس ػبختبس وشٚٔبتیٗ فیضیىی یتغییشاتثشٚص  ػجثب 
ثب د اػتیّٝ وشدٖ ٘مبى وّیذی  ػٙٛاٖ ٔخبَٝ ث ٌشدد ٔی

٘ٛاحی خبسد دس  ٚ ٞتشٚوشٚٔبتیٗ طْ٘ٛ، ٔخلٛكبً
 rDNA ٞبی حّمٝایجبد ٔٙجش ثٝ  وشٚٔٛصٚٔی

(Extrachromosomal rDNA circleٔی )  ،ٌشدد
افضایؾ ثبػج ٚ یبثٙذ  دس ٞؼتٝ تجٕغ ٔیٞب  ایٗ حّمٝ

تیٕبس ثب دس وُ (. 24)ٌشد٘ذ ٔی ٔخٕش ًَٛ ػٕش
ٝ ٚ ث SIR2تحشیه وشدٖ طٖ  ثب دس ٔخٕشٞب سصٚساتشَٚ

 70افضایؾ ػجت  DNAافضایؾ دس پبیذاسی  د٘جبَ آٖ
 .(10)ٌشدد ٔیٞب  آَٖٛ ػٕش دس ً دسكذ

٘ـبٖ ثش سٚی ٍٔغ ػشوٝ ٌٔبِؼبت ا٘جبْ ؿذٜ 
 ثش، احشی ٞب آٖ اػت وٝ سصٚساتشَٚ جض دس دٚ ٌٛ٘ٝ دادٜ

افضایؾ ًَٛ ػٕش ٍٔغ ػشوٝ ٘ذاؿتٝ اػت دِیُ ایٗ 
اوخش ایٗ  تٛاٖ چٙیٗ تٛجیٝ وشد وٝ چٖٛ أش سا ٔی
وٙٙذ دس سطیٓ  ٚی خٛد ٌیبٞبٖ ص٘ذٌی ٔیسحـشات 

ٔٛجٛد   Phytoalexinوبفی ثٝ ا٘ذاصٜ ٞب غزایی آٖ
ٞبی وبفی ثشای دتٛوؼی  ٔىب٘یؼٓاػت، دس ٘تیجٝ 

 أش دس ایٗ حـشات ٚجٛد داسد ٚ ؿبیذ ایٗیـٗ فیى
ت ثٝ سصٚساتشَٚ ایٗ حـشای ثشای ػذْ حؼبػیت دِیّ

 یی ثیٗٞب تفبٚتچٙیٗ دس ٍٔغ ػشوٝ  ٞٓ(. 25)ثبؿذ
 سصٚساتشَٚ ٚجٛد داسد ٔخلاًٚ تیٕبس ثب  CR اػٕبَ

ایٗ حـشات  دس افضایؾ ثبسٚسی، احش ٘بچیضی سصٚساتشَٚ
دس  ٔیضاٖ ثبسٚسی CR د٘جبَ اػٕبَٝ ث وٝ داسد دس حبِی

 یبثذ.  ٞؾ ٔیوبٞب  آٖ
ثش  CR ٚ سصٚساتشَٚات ٔفیذ احش ػلاٜٚ ثشدس وُ 

 ٚی ٔٛؽدس تحمیمبتی س ،ٔٛجٛدات افضایؾ ًَٛ ػٕش
ٔٙجش ثٝ  CR ٔب٘ٙذسصٚساتشَٚ ٞبی چبق ٚ ٔؼِٕٛی، 

 (.26)ٍ٘شدیذ وبٞؾ دٔبی ثذٖ ٚوبٞؾ هشثبٖ لّت 
 ذ وٝ سصٚساتشَٚد٘ػلاٜٚ ثش آٖ ٌٔبِؼبت ٔختّف ٘ـبٖ دا

ػِّٛی، آپٛپتٛص، احشات  تغییش دس تٙظیٕبت چشخٝثب ایجبد 
آ٘تی اوؼیذا٘ی، ٟٔبس آ٘ظیٛط٘ض ٚ ٟٔبس فؼبِیت ػیتٛوشْٚ 

P450 چٙیٗ  ثبؿذ، ٞٓ داسای احشات هذ ػشًب٘ی ٔی
 NF-κBپشٚتئیٗ  ثب ٟٔبس فؼبِیت لبدس اػت ایٗ تشویت

اص  ،ٞبی ٔشثٛى ثٝ چؼجٙذٌی ػِّٛی ٚ ٟٔبس ثیبٖ طٖ
)ؿىُ ؿٕبسٜ وٙذٞبی ػشًب٘ی جٌّٛیشی  ٔتبػتبص ػَّٛ

3)(27). 
ثیٕبسی دیبثت ثٝ دٚ  :دیبثتثش سصٚساتشَٚ احشات 

تخشیت  احش دسوٝ  1دیبثت ٘ٛع  :وٙذ ثشٚص ٔی كٛست
ایجبد ٞبی ثتبی جضایش لاٍ٘شٞب٘غ  ایٕٙی ػَّٛ خٛد
 افشاد دیبثتیاص وُ  دسكذ 10 دس ٚ حذٚداً ٌشدد ٔی

 ٔی تضسیك ا٘ؼِٛیٗ٘یبصٔٙذ  ایٗ افشاد ؿٛد ٚ ٔـبٞذٜ ٔی
افشاد دیبثتی  دسكذ 90وٝ حذٚداً دس  ٘ٛع دیٍش .ثبؿٙذ

 اػت وٝ ٔـخلٝ اكّی 2یبثت ٘ٛع ، دؿٛد دیذٜ ٔی
(. 19-27اػت)تشؿح ٚ یب ػّٕىشد ا٘ؼِٛیٗ آٖ ٘مق دس 

ثب  سصٚساتشَٚدس ٌٔبِؼبت ا٘جبْ ؿذٜ سٚؿٗ ؿذ وٝ 
ٞبی ثتبی  وبٞؾ ػٌح ٌّٛوض خٖٛ، ٔحبفظت اص ػَّٛ
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جضایش لاٍ٘شٞب٘غ ٚ ثٟجٛد ػّٕىشد ا٘ؼِٛیٗ لبدس اػت 
ثب  تشَٚسصٚسادس دسٔبٖ ثیٕبسی دیبثت ٘یض ٔفیذ ثبؿذ. 

 ٞبی ٔشثٛى ثٝ ا٘تمبَ دٞٙذٜ افضایؾ ٔیضاٖ ثیبٖ طٖ
، GLUT4 ٞبی ٌّٛوض دس غـبی پلاػٕبیی ٔب٘ٙذ

ٞبی ٔختّفی وٝ  تٛػي ػَّٛ سا ٔیضاٖ ثبصجزة ٌّٛوض
دس  حتیا٘ذ،  ٞبی كحشایی دیبثتی ٌشفتٝ ؿذٜ اص ٔٛؽ

چٙیٗ  سصٚساتشَٚ ٞٓ .ٞذد افضایؾ ٔی غیبة ا٘ؼِٛیٗ 
ٞبی ثتبی جضایش  اص ػَّٛ ا٘ؼِٛیٗتشؿح تٛا٘ذ  ٔی

یىؼشی اص حٛادث  تٛػي لاٍ٘شٞب٘غ دس افشاد دیبثتی سا
دسٖٚ ػِّٛی، وٝ ثبػج ا٘تمبَ ٌّٛوض ٚ ٔتبثِٛیؼٓ 

. ثذیٗ ٔٙظٛس سصٚساتشَٚ وٙتشَ وٙذ ،ٌشدد اوؼیذاتیٛ ٔی
، آٖٚ ٌّیىِٛیض ٞبی ثتب  ٚسٚد ٌّٛوض ثٝ دسٖٚ ػَّٛثب 

ٞبی پتبػیٕی  وب٘بَ ٟٔبس،  ATP/ADPافضایؾ ٘ؼجت 
ٚ ثبص ؿذٖ وب٘بَ  ءدپلاسیضاػیٖٛ غـب، ATPٚاثؼتٝ ثٝ 

ٞبی وّؼیٕی ٚاثؼتٝ ثٝ ِٚتبط ٚ افضایؾ غّظت 
اٌضٚػیتٛص  د٘جبَ آٖٝ ث وّؼیٕی داخُ ػیتٛپلاػٕی ٚ

 ؿٕبسٜ )ؿىُوٙذ ، تشؿح آٖ سا وٙتشَ ٔیا٘ؼِٛیٗ
6)(27). 

سصٚساتشَٚ دس ٔؼیش وٙتشَ تشؿح ا٘ؼِٛیٗ لبدس 
كٛست وٝ  ػَّٛ سا تغییش دٞذ، ثذیٗ ATPیضاٖ اػت ٔ

ثب وبٞؾ ٞیپشپلاسیضاػیٖٛ غـبی ٔیتٛوٙذسی فؼبِیت 
پغ  ،یبثذ سیبیی وبٞؾ ٔیذتٙفؼی ٔیتٛوٙ ص٘جیشٜ
ؿذٜ ٞبی جضایش لاٍ٘شٞب٘غ وٓ  دس ػَّٛ  ATPػٌح 

تشؿح ٞٛسٖٔٛ ا٘ؼِٛیٗ ٘یض وبٞؾ ٔیضاٖ د٘جبَ آٖ ٝ ٚ ث
تٛا٘ذ  ٔیٞب  ایٗ ػَّٛدس  سصٚساتشَٚاص ًشفی  یبثذ. ٔی

ٝ ثٝ ِٚتبط صیش ٚاحذٞبی وب٘بَ پتبػیٕی ٚاثؼتثٝ یىی اص 
ٞبی  وب٘بَ ٖثبػج ثؼتٝ ؿذ ػپغ ٔتلُ ؿذٜ ٚ
 دیٍشیىی  د.یٗ ٌشدافضایؾ تشؿح ا٘ؼِٛ پتبػیٕی ٟ٘بیتبً

تشؿح ا٘ؼِٛیٗ ثٝ افضایؾ تٙظیٓ دس سصٚساتشَٚ احشات اص 
 شا وٝچ ؿٛد ٔشثٛى ٔیوبسایی وبتبثِٛیىی ٌّٛوض 
 ٞبی ػَّٛچٝ  اػت چٙبٖ ٌٔبِؼبت ٌٛ٘بٌٖٛ ٘ـبٖ دادٜ

ٌیش٘ذ لشاس سصٚساتشَٚ دس ٔؼشم ا٘ؼِٛیٗ  تشؿح وٙٙذٜ
ٚ  ؿذٜ، اوؼیذاػیٖٛ ٌّٛوض تؼٟیُ شیبٖ ٌّیىِٛیتیهج

 دس ػَّٛ ایٗ ثش ثٙب یبثذ، ٔیافضایؾ  ٔلشف اوؼیظٖ
 سصٚساتشَٚتیٕبس ثب  .ؿٛد تِٛیذ ٔی ATP ٔیضاٖ ثیـتشی

ٞبی ٔشثٛى ثٝ ا٘تمبَ  ثیبٖ طٖ ٔیضاٖٝ افضایؾ ٔٙجش ث
ٞبی آغبص  ٚ آ٘ضیٓ GLUT2ٔب٘ٙذ  ٞبی ٌّٛوضی دٞٙذٜ
ٝ ثوٝ  ؿٛد ٔیٌّیىِٛیض اص جّٕٝ ٌّٛوٛویٙبص  وٙٙذٜ

ایٗ ػٛأُ سٚی فبوتٛسٞبی سٚ٘ٛیؼی دیٍشی  د٘جبَ آٖ،
سا  GLUT2 وٝ ثیبٖ HNF-1α  ٚPDX1 اص جّٕٝ

دػت ایٗ  ثبلادس  .ٌزاسد احش ٔیوٙٙذ  یٓ ٔیتٙظ
ٝ ٌشدد وٝ تٕبْ ایٗ ػٛأُ ث تٙظیٕبت ٔـبٞذٜ ٔی

داسٚٞبیی ٔخُ  ذ.٘ؿٛ ٌشی ٔی ٔیب٘جی SIRT1ٚاػٌٝ 
بی ا٘ؼِٛیٙی سا ٘یض سػپتٛسٞ تِٛجٛتبٔیذٚ  لأیذىثٙ ٌّی

ٞبی  ٚ ثب ثؼتٝ ؿذٖ وب٘بَدٞٙذ  حیش لشاس ٔیبتحت ت
ٚ وٙٙذ  سا  تٙظیٓ ٔی ٞب ، آATPٖپتبػیٕی ٚاثؼتٝ ثٝ 

ؿذٜ،  یافضایؾ وّؼیٓ ػیتٛػِٛٔٙجش ثٝ  یٗ تشتیتثذ
اثؼتٝ ثٝ ِٚتبط ثبص ؿذٜ ٚ ٞبی وّؼیٕی ٚ ػپغ وب٘بَ

 (. 28)ٌشدد تشؿح ٔیا٘ؼِٛیٗ 
ثب ، سصٚساتشَٚدس حوٛس ٘یض ی ٞبی وجذ دس ػَّٛ
 بءاِم PGC-1αد اػتیّٝ ؿذٖ  ،SIRT1فؼبَ ؿذٖ 

 دسٌشدد.  ٔی فضایؾ ثیٛط٘ض ٔیتٛوٙذسیا ٚ ٔٙجش ثٝ ؿذٜ
ٞبی ٔشثٛى ثٝ  طٖ ،وجذی  SIRT1ذٖوُ فؼبَ ؿ

 سا ٟٔبس ٔی ٛط٘یه سا افضایؾ دادٜ ٚ ٌّیىِٛیضٌّٛوٛ٘ئ
 HNF-4α فؼبِیت ٌّٛوٛ٘ئٛط٘یه ػپغ وٙذ

(Hepatocyte nuclear factor 4αث ) َٝد  د٘جب
٘یض  FOXO یبثذ. افضایؾ ٔی PGC-1αاػتیّٝ ؿذٖ 

، SIRT1ٛػي ی سٚ٘ٛیؼی اػت وٝ تاص فبوتٛسٞب یىی
اص  ثشدٜ ٚ ٛط٘ض وجذی سا پیؾد اػتیّٝ ؿذٜ ٚ ٌّٛوٛ٘ئ

وٝ  دس حبِی آٚسد. ٔلشف ٌّٛوض ٕٔب٘ؼت ثٝ ػُٕ ٔی
جضایش ثتبی  ٞبی دس ػَّٛ PGC-1α ثیبٖ ثبلای

دس وُ  دٞذ. لاٍ٘شٞب٘غ ٔتبثِٛیؼٓ ٌّٛوض سا وبٞؾ ٔی
-PGCحیٛا٘بت دیبثتی لاٍ٘شٞب٘غ دس  وجذ ٚ جضایش دس

1α ٖافضایؾ آٖ  وٝ ٘تیجٝ ؿٛد ٔیصیبدی ثیبٖ  ثٝ ٔیضا
 .(27،19،3)(7 ؿٕبسٜ )ؿىُثبؿذ ٔیتِٛیذ ٌّٛوض وجذی 

ٞبی جضایش  ٌَّٛٔبِؼبت ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ اٌش ػ
ٞب لشاس  دس ٔؼشم ػیتٛوبیٗٚ  ؿذٜ ایضِٚٝ ،لاٍ٘شٞب٘غ

ٌیش٘ذ حبِت تٛوؼیؼیتی اص ًشیك افضایؾ اتلبلات 
DNA  ٝثNF-κB ٖافضایؾ ثیبٖ ط ،iNOS ث ٚ ٝ

یب  تخشیت ٔٙجش ثٝٚ  ایجبد ؿذٜ NOد٘جبَ آٖ افضایؾ 
ٚ دس ٘تیجٝ اختلاَ دس تِٛیذ  ٞب ػَّٛایٗ ٔذی آ٘بوبس

 سصٚساتشَٚٞب ثب  ٌشدد أب تیٕبس ایٗ ػَّٛ ا٘ؼِٛیٗ ٔی
ؿٛد ػَّٛ ثتٛا٘ذ ثب ایٗ احشات ٔخشة ٔمبثّٝ  ػجت ٔی

فؼبَ ؿذٖ طٖ  د٘جبَٝ ثسصٚساتشَٚ  ایٗ احش .وٙذ
SIRT1 ػٛأّی ٞٓ ٔیضاٖؿٛد  ٚ ػجت ٔی ثبؿذ ٔی 

ٞبی  ٔٛؽ خٖٛدس  TNF-α ،IL-1β ٚ IL-6 چٖٛ
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اص  .(27)بثذیًٛس چـٍٕیشی وبٞؾ ٝ دیبثتی ثكحشایی 
جضایش لاٍ٘شٞب٘غ ٘ؼجت  یٞبی ثتب وٝ ػَّٛ جبئی آٖ

 ثٙب ،وٙٙذ یبس هؼیف ػُٕ ٔیثٝ دفبع آ٘تی اوؼیذا٘ی ثؼ
ٞبی اوؼیذاتیٛ دس  یتػآ ٔیضاٖ افشاد دیبثتی سایٗ د ثش

ٞب ٔیضاٖ فؼبِیت  صیبد اػت. دس ایٗ ػَّٛ ٞب ػَّٛایٗ 
اوؼیذ دیغ ٔٛتبص، وبتبلاص،  ػٛپشچٖٛ  ٞبیی ٞٓ آ٘ضیٓ

تشا٘ؼفشاص ثٝ ؿذت  -s-ٌّٛتبتیٖٛ پشاوؼیذاص ٚ ٌّٛتبتیٖٛ
افضایؾ ثب ٚ سصٚساتشَٚ لبدس اػت  یبثذ وبٞؾ ٔی

دس سا  اوؼیذاتیٛٞبی  ٔیضاٖ آػیت ٞب فؼبِیت ایٗ آ٘ضیٓ
 . (19-27)دٞذ ٞب وبٞؾ ایٗ ػَّٛ

سا  ػّٕىشد ا٘ؼِٛیٗچٙیٗ لبدس اػت  ٞٓ سصٚساتشَٚ
ثب ثشٚص  2 دیبثت ٘ٛعػٙٛاٖ ٔخبَ ٝ ثٟجٛد ثخـذ. ث

ٕٞشاٜ اػت ( Insulin resistance)ٔمبٚٔت ا٘ؼِٛیٙی
ٞبی ٞذف  ا٘ؼِٛیٗ دس ػَّٛ كحیحػّٕىش وٝ ٔب٘غ اص 

 ٞبی ٔبٞیچٝ ٚ ػَّٛٞب  یتٞب، ٞپبتٛػ آدیپٛػیت ٔخُ
س افشاد چبق ثب د ٔؼٕٛلأًمبٚٔت ا٘ؼِٛیٙی  ٌشدد. ای ٔی

، وٙذ ثشٚص ٔی 2د ٔجتلا ثٝ دیبثت ٘ٛع ٚصٖ ثبلا ٚ دس افشا
ثبفت چشثی ٔمبدیش صیبدی اص ٌّیؼشَٚ،  دس ایٗ ؿشایي

ذٞبی چشة ٞب ٚ اػی ٞبی اِتٟبثی، ٞٛسٖٔٛ ػیتٛوبیٗ
 ایجبدایٗ ػٛأُ دس ذ وٝ وٙ آصاد ٔی اػتشیفیٝ ٘ـذٜ

ا٘جبْ  ٞبی ًی آصٔبیؾ .ٔمبٚٔت ا٘ؼِٛیٙی ٘مؾ داس٘ذ
ثب وبٞؾ آدیپٛػیتی،  سصٚساتشَٚوٝ  ٌشدیذؿذٜ ٔـبٞذٜ 

 ٞبی ثب سطیٓ غزایی پش ٔحتٛای چشثی ثذٖ دس ٔٛؽ
 وبٔلاً سصٚساتشَٚدٞذ ٚ ایٗ احش  وبِشی سا وبٞؾ ٔی

دس ذ. وٙ ایفب ٔی CR اػٕبَ ٌٔبثك ثب احشی اػت وٝ
افضایؾ  تٛػي سصٚساتشَٚ پبػخ ِیپِٛیتیىی ایٗ ؿشایي

 وبٞؾ تجٕغ .یبثذ وبٞؾ ٔی ٚ ٔیضاٖ ِیپٛط٘ض یبفتٝ
سصٚساتشَٚ تٛػي ٞبی چشثی  ػَّٛ سد ٞبٌّیؼشیذ تشی

دس وُ اسٌب٘یؼٓ  ٕٔىٗ اػت دس وبٞؾ آدیپٛػیتی
تٛا٘ذ ٔٙجش ثٝ ثٟجٛد  ػٟیٓ ثبؿذ، ایٗ ٔؼئّٝ ٔی

ؿذٜ  ءثٟجٛد ػّٕىشدی اِمب ایٗ ػّٕىشد ا٘ؼِٛیٗ ٌشدد.
ٚ  SIRT1ٞبی  سا ثٝ فؼبَ ؿذٖ طٖسصٚساتشَٚ تٛػي 

AMPK ثٝ ٘ظش إٞیت  دٞٙذ. ٘ؼجت ٔیAMPK  دس
ٞبی ثب سطیٓ غزایی  دس ٔٛؽصیشا ایٗ ٔؼیش ثیـتش اػت 

 ثٛد ٞب دچبس ٘مق ؿذٜ آٖ AMPKوٝ  پش چشثی
ٚصٖ ٘ٝ تٟٙب ایٗ  ثش ثٙب احش خٛد سا ثشٚص ٘ذاد سصٚاتشَٚ

 فؼبِیت ا٘ؼِٛیٗ تغییشی دسثّىٝ  ٘یبفتثذٖ وبٞؾ 
ٕٞشاٜ ثب  ٔؼٕٛلاًوٝ  2ثٝ دیبثت ٘ٛع  ءاثتلا .ایجبد ٘ـذ

ثٝ دِیُ ٕٔىٗ اػت، ٔی ثبؿذ ٔمبٚٔت ا٘ؼِٛیٙی ثشٚص 
یش یب ٘مق دس ٔؼ ٞبی ا٘ؼِٛیٙی ٚ وبٞؾ ٌیش٘ذٜ

یىی اص دلایُ ٘مق دس . ثشٚص وٙذػیٍٙبِیًٙ ا٘ؼِٛیٗ 
ٞب دس داخُ  حوٛس چشثی ٘ؼِٛیٗ،ا یًِٙٔؼیش ػیٍٙب

، حؼبػیت ا٘ؼِٛیٙی دس پیـجشد. ثبؿذ ٞب ٔی ػَّٛ
دادٜ وٝ ایٗ سا افضایؾ  AMPKفؼبِیت اثتذا  سصٚساتشَٚ

 ٔی SIRT1فؼبَ ؿذٖ ٔٙجش ثٝ احشٌزاسی كحیح 
یىی اص فبوتٛسٞبیی  PGC-1α ؿذٖفؼفشیّٝ ٌشدد. 

ثشای ٚسٚد  ٌزاسد ٚ ثش آٖ احش ٔی SIRT1اػت وٝ 
PGC-1α ٝچٙیٗ  ٞٓ لاصْ اػت ػَّٛ دسٖٚ ٞؼتٝ ث

اص ٔؼیش اوؼیذاػیٖٛ اػیذٞبی  NAD+/NADHِٛیذ ت
 SIRT1 چشة ثشای فؼبِیت ٞیؼتٖٛ د اػتیلاصی

د اػتیّٝ  ػجثب  SIRT1ثٝ ایٗ تشتیت .شٚسی اػته
 ٔیٚاسد ٞؼتٝ  PGC-1α ، ػپغؿذٜ PGC-1α ؿذٖ
ٚ ثبػج افضایؾ ثیٛط٘ض ٔیتٛوٙذسی ٚ ٔیضاٖ تٙفغ ٌشدد 

ای  ٞبی ٔبٞیچٝ ػَّٛدس ٞب) دس ایٗ ػَّٛ .ؿٛد ٔی
AMPK  دسupstreamSIRT1  لشاس ٌشفتٝ اػت دس

دس  AMPK ٞپبتٛػیت وجذی ٞبی وٝ دس ػَّٛ حبِی
downstream SIRT1 ثٟجٛد  ٌیشد( لشاس ٔی

 وبٞؾ دساص ًشیك سصٚساتشَٚ حؼبػیت ا٘ؼِٛیٙی ثب 
DAG (Diacyl-glycerol )ٚ ٞبی دسٖٚ ػشأیذ

ایٗ وبٞؾ ثٝ دِیُ  وٝ پزیشد كٛست ٔیای  ٞیچٝٔب
 ٝوبٞؾ ثیٛػٙتض اػیذٞبی چشة دس داخُ ٔیتٛوٙذسی ث

ثبؿذ اص ًشفی  یٙذ ٔیآاحش سصٚساتشَٚ ثش ایٗ فشٚاػٌٝ 
اوؼیذاػیٖٛ اػیذٞبی چشة  یؾسصٚساتشَٚ ثبػج افضا

ٛسد ٘یبص ثشای ٔ +NAD ٔیضاٖ تشتیت ؿذٜ ٚ ثذیٗ
د، دس ٟ٘بیت ثب وبٞؾ ٌشد فشاٞٓ ٔی SIRT1ػّٕىشد 

بسی ثش سٚی ٞب ػٛأُ ٟٔ اػیذٞبی چشة داخُ ػَّٛ
ٚ ا٘ؼِٛیٗ ؿٛد  ً ا٘ؼِٛیٗ ثشداؿتٝ ٔیٔؼیش ػیٍٙبِیٙ

 ص ٌیش٘ذٜٚ ثب اٌضٚػیتٛ ػّٕىشد خٛد سا تلحیح وشدٜ
چٙیٗ  ٞٓ. یبثذ خٖٛ وبٞؾ ٔی ، ٌّٛوضGLUT4ٞبی 

تٛا٘ذ ػجت  سصٚساتشَٚ ٔی وٝ اػت ؿذٜپیـٟٙبد 
ٞبی ٘ٛع  اوؼیذاػیٖٛ اػیذٞبی چشة دس ٔٛؽافضایؾ 

 AMPKٞبی فبلذ  ٚحـی ٘ؼجت ثٝ ٔٛؽ
دس ثیٕبساٖ دیبثتی ٟٔٓ دیٍشی وٝ  ٘ىتٝ (.31،29ٌشدد)

ٞبی آصاد دس  افضایؾ تِٛیذ سادیىبَ اػت حبئض إٞیت
یىی  ثبؿذ. ٞبی ایٗ افشاد ٔی ٞب ٚ ٘ٛتشٚفیُ ٔٛ٘ٛػیت

ٔحلٛلات  ثیٕبسی دیبثت تِٛیذ پیـشفتاص دلایُ 
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ROS وٝ ثبػج تخشیت  اػتشایي ٞیپشٌّیؼٕی دس ؿ
یه تشویت  p47(phox) ٌشدد. ٔی DNAاوؼیذاتیٛ 
 NADPHثشای تِٛیذ  ٞب ٔٛ٘ٛػیتدس هشٚسی 

oxidase  ٖاػت وٝ ایٗ آ٘ضیٓ ثشای تِٛیذ وشدROS 
 تلٛس ٔی ٞب دس ؿشایي ٞیپشٌّیؼٕی ٔٛسد ٘یبص اػت.

 p53ٞبی  ثش طٖ SIRT1اػتیلاصی  ٌشدد وٝ فؼبِیت د
 ٚFOXO ػٙٛاٖ یه وّیذ تٙظیٕی ٟٔٓ دس دفبع ٝ ث

. ػِّٛی ٚ ص٘ذٜ ٔب٘ذٖ ػَّٛ دس ؿشایي اػتشع ثبؿذ
، ثبػج د اػتیّٝ ؿذٖ SIRT1ثب فؼبَ وشدٖ  سصٚساتشَٚ

د وٝ ایٗ د اػتیّٝ ؿذٖ ثبػج ٌشد ٔی FOXO3aطٖ 
جب ؿذٖ آٖ ثٝ داخُ ٞؼتٝ  ٝث ؿذٖ ایٗ طٖ ٚ جب فؼبَ
وٝ ػبُٔ  NADPH oxidaseاص تِٛیذ  وٝ آٖ ٞٓ ؿذٜ

 ثذیٗ وٙذ. ٕٔب٘ؼت ٔی ٞب اػت، ROSاكّی تِٛیذ 
ٚ اػتشع  یبفتٝٞبی آصاد وبٞؾ  تشتیت تِٛیذ سادیىبَ

 .(32)(9 ؿٕبسٜ )ؿىٌُشدد اوؼیذاتیٛ ػِّٛی ٟٔبس ٔی
 اص :ػشٚلی-ٞبی لّجی دس ثیٕبسی سصٚساتشَٚاحشات 

تٛاٖ  ٔی یػشٚل-ٞبی لّجی ٞبی ثیٕبسی ٘ـب٘ٝ جّٕٝ
ٚ  ا٘ذٚتّیبَ اػتشع اوؼیذاتیٛ ػشٚلی، فؼبَ ؿذٖ ثٝ
یىی  اؿبسٜ وشد.ٞبی ا٘ذٚتّیبِی  دس ٔشي ػَّٛ ایؾافض

ٔٛسد ٞذف لشاس  ،ایجبد ؿذٜ دس احش پیشیاص اختلالات 
 Nrf2. ثبؿذ ٔی Nrf2چٖٛ  ٌشفتٗ ػٛأُ ٟٕٔی ٞٓ

 تشیٗ فبوتٛسٞبی دخیُ دس تٙظیٓ پبػخ اص ٟٔٓ یىی
 سادیىبَثشاثش وٝ ثذٖ سا دس  اوؼیذا٘ی اػت آ٘تیٞبی 

 ثیٕبسی ػّیٝٔمبثّٝ  دس ٚ وٙذ ٞبی آصاد ٔحبفظت ٔی
 ٞبی ٔشثٛى ثٝ اػتشع اوؼیذاتیٛ ٞبی اِتٟبثی ٚ آػیت

آٖ  ٚاػٌٝٝ وٝ ث یىی اص ٔؼیشٞبیی .٘مؾ داسد
ٚتّیْٛ ػشٚق ایفب ذاحشات ٔفیذ خٛد سا دس ا٘سصٚساتشَٚ 

ثبؿذ. فؼبَ ؿذٖ  ٔی Nrf2افضایؾ فؼبِیت وٙذ،  ٔی
اص  ٞب ثؼیبسی اص طٖٔٙجش ثٝ افضایؾ ثیبٖ  Nrf2صیبد 
، NADH:Quinon oxidoreductase 1 جّٕٝ

Gamma-glutamylcysteine synthetase  ٚ
Heme oxygenase-2 حفظ ػلأتی  ٌشدد وٝ ٔی

 سا ػجت دس ؿشایي اػتشع ٔتبثِٛیىی ػشٚق یْٛا٘ذٚتّ
وبٞؾ ٔٙجش ثٝ  ٚساتشَٚسصچٙیٗ  ٞٓ(. 33)ٌشد٘ذ ٔی

آپٛپتٛص دس  وبٞؾوبٞؾ اِتٟبة ػشٚق ٚ  ،ROSتِٛیذ 
سصٚساتشَٚ  .(34)ٌشدد ٔی ػشٚق ٚتّیبَذٞبی ا٘ ػَّٛ

وٝ ثبػج افضایؾ دس  NOSثیبٖ طٖ  ٔیضاٖ افضایؾ ثب
، ٟٔبس ٌشدد، افضایؾ ثیٛط٘ض ٔیتٛوٙذسیبیی ٔی NOتِٛیذ 

NF-κBٖوبٞؾ ثیب ، TNF-α  ٝثٝ ػٙٛاٖ یه و
ػُٕ وشدٜ ٚ ٔب٘غ اص اوؼیذاصٞب  NADPH وٙٙذٜٟٔبس

افضایؾ تؼذاد ٌشدد،  د ٔیاٞبی آص تـىیُ سادیىبَ
ػشٚق، وبٞؾ تِٛیذ ٞبی ػوّٝ كبف دیٛاسٜ  ػَّٛ
ROS ٝخٖٛ،  ٞبی ٔیتٛوٙذسیبیی ٚ ٟٔبس تـىیُ ِخت

ثب  .ػشٚلی ٔجبسصٜ وٙذ-ٞبی لّجی تٛا٘ذ ثب ثیٕبسی ٔی
دس سصٚساتشَٚ ت وٝ ایٗ حبَ ایٗ ادػب احجبت ؿذٜ اػ

 ثٝ ػٙٛاٖ SIRT1، وٙذ سا تحشیه ٔی SIRT1اثتذا 
ٞبی  وتٛس اكّی ثشای ثؼیبسی اص فؼبِیتبف یه

ثیبٖ ثیؾ  وٝ ًٛسیٝ ث ثبؿذ ٔی سصٚساتشَٚثیِٛٛطیىی 
تٛا٘ذ  سصٚساتشَٚ ٔیدس ػذْ حوٛس  SIRT1اص حذ 

 ٞبی ا٘ذٚتّیبَ سا ثش سٚی ػَّٛسصٚساتشَٚ ٕٞبٖ احشات 
حشات ، اSIRT1 ٍش حزفؿذ ٚ اص ًشف دیداؿتٝ ثب

ثب  .دٞذوبٞؾ سا  سصٚساتشَٚؿذٜ تٛػي  ءػِّٛی اِمب
تٛاٖ ٌفت، ایٗ احتٕبَ  ٝ ؿٛاٞذ دس دػتشع ٔیتٛجٝ ث

وٙذ وٝ ثٝ ػٙٛاٖ فبوتٛسی ػُٕ   SIRT1ٚجٛد داسد وٝ
 ٌشی ٔی سا ٚاػٌٝ Nrf2ٞبی ٔـتك ؿذٜ اص  پبػخ
احشات  اص دیٍش (.30،19-34)(10 ؿٕبسٜ )ؿىُوٙذ

تٛاٖ  ٔیػشٚلی -ٞبی لّجی ثیٕبسیثٟجٛد  دس سصٚساتشَٚ
ٝ ث سصٚساتشَٚ. اؿبسٜ وشد ٞب وبٞؾ تجٕغ پلاوتثٝ 

، Prostaglandin H2 synthaseًٛس ا٘تخبثی 
دس  سا 2-ٚ حتی ػیىّٛاوؼیظ٘بص 1-صػیىّٛاوؼیظ٘ب
ٚ  وٙذ فؼبَ ٔیبثٝ ثب ٔؼیش آػپیشیٗ غیشٔؼیشی ٔـ

سصٚساتشَٚ  .ٌشدد ٝ خٖٛ ٔیٔٙجش ثٝ ٟٔبس تـىیُ ِخت
 وٙٙذٜ لذستٕٙذ ٚاوٙؾ پشاوؼیذاصیٟبسٔ

 تِٛیذ ٔی A2وٝ تشٚٔجٛوؼبٖ  اػت 1-ػیىّٛاوؼیظ٘بص
ػت ٚ یه ا ٞبوٙذ ٚ ٔحشن لٛی دس تجٕغ پلاوت

ٝ ثأب سصٚساتشَٚ  سٚد. ؿٕبس ٔیٝ تًٙ وٙٙذٜ ػشٚق ث
چشا وٝ  وٙذ ٟٔبس ٔیسا  2-ػیىّٛاوؼیظ٘بص ًٛس هؼیفی

تٛا٘ذ تـىیُ ِختٝ خٖٛ سا افضایؾ  خٛد ٔیٟٔبس آٖ 
 (.35)دٞذ

اػت وٝ  دس ٌٔبِؼبت اخیش ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ
ٞب سا دس ٔٛؽ ثٝ  تـىیُ پلاوتلبدس اػت  ٚساتشَٚسص
ٟٔبس فؼبِیت  ثب صٚساتشَٚدس ایٗ ٔٛسد س .ثیب٘ذاصدخیش بت

AMPK،  فؼفِٛیپبصC  ،ساؿیذٚ٘یه اػیذ، آػیتٛػِٛی
 وشدٖفؼبَ  ثب چٙیٗ ٞٓٚ  A2تشٚٔجٛوؼبٖ 
NO/cGMP ٟٔ ٝت ـــبس فؼبِیـــٚ دس ٘تیجPLC ٚ یب 

 PKCت وّؼیٕی داخُ ػِّٛی غّظوبٞؾ ایٗ  ثش ٙبٚ ث
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اص  ٟ٘بیتبًتٛا٘ذ  ٞبی آصاد، ٔی تـىیُ سادیىبَٚ وبٞؾ 
 (. 5)وٙذٞب جٌّٛیشی  تجٕغ پلاوت

 ٔفیذ اص دیٍش احشات ،ٌـبدی ػشٚق خٛ٘ی
ـىیُ تشٚٔجٛوؼبٖ ٘بؿی اص ٟٔبس ت وٝ اػت سصٚساتشَٚ

A2 ٓٞ ٚ  وب٘بَ دس تحشیهسصٚساتشَٚ چٙیٗ تٛا٘بیی 
ػلاٜٚ  .ثبؿذ وّؼیٓ ٔی تٛػيٞبی پتبػیٕی فؼبَ ؿذٜ 

ثب ٟٔبس فؼبِیت اوؼیذاصی سصٚساتشَٚ لبدس اػت  ثش آٖ
NADH/NADPH  ػیٍٙبِیًٙ ، ػشٚقدسNO  دس

ِٛیذ ػشٚق سا فؼبَ وشدٜ ٚ ثب ٟٔبس ت ا٘ذٚتّیْٛ
جٌّٛیشی وٙذ دس  NO ٟٔبس فؼبِیت ، اصػٛپشاوؼیذٞب

تٛا٘ذ  سصٚساتشَٚ ٔیچٙیٗ  ٞٓ ٘تیجٝ ػشٚق ٌـبد ؿٛ٘ذ.
ثیبٖ طٖ ٔشثٛى ثٝ ٘یتشیه اوؼیذ ػٙتبص 

افضایؾ دس دیٛاسٜ ػشٚق خٛ٘ی  سا (eNOS)ا٘ذٚتّیبِی
یبفتٝ ٚ افضایؾ  NOٔیضاٖ تِٛیذ د٘جبَ آٖ ٝ ، ثدٞذ

ٜ ای ٔـبٞذ دس ٌٔبِؼٝ ٌشد٘ذ. ػشٚق خٛ٘ی ٌـبد ٔی
ؿذ وٝ تیٕبس ٔتٛػي ثب ؿشاة لشٔض)حبٚی سصٚساتشَٚ( 

 Bپشٚتئیٗ ویٙبص  ؿذٖفؼبَ  ٔٙجش ثٝ ٞب ٔٛؽدس 
(PKBث ٚ ) ٝ ٖد٘جبَ آٖ فؼبَ ؿذeNOS  افضایؾ ٚ

 چٙیٗ ٞٓٚ ٌـبدی ػشٚق خٛ٘ی ٌشدیذ.  NOتِٛیذ 
ٞٓ افضایؾ یبفتٝ  ٞبی پشٚط٘یتٛس ا٘ذٚتّیبَ ٕبس ػَّٛؿ
ٚ دس دس حبِت ایؼىٕی تـىیُ ػشٚق جب٘جی ٔٙجش ثٝ ٚ 

 (. 6،5ؿذ)ؿشایي وّؼتشَٚ ثبلا 
فبوتٛس وٝ ثب  2٘ظیٛتب٘ؼیٗ آ تٛا٘ذ ٔیسصٚساتشَٚ 

خٛ٘ی كبف ػشٚق  ػوّٝٞبی  سؿذ اپیذسٔی دس ػَّٛ
، سا ٟٔبس وٙذ وٝ ایٗ أش ٕٔىٗ اػت دس دس استجبى اػت

اص  .(36)ستشٚاػىّشٚصیغ ٕٔب٘ؼت وٙذآثشٚص دساص ٔذت اص 
 ٔی خٛ٘ی،دس ػیؼتٓ ػشٚق ساتشَٚ سصٚیٍش احشات د

تٛاٖ ثٝ خبكیت آ٘تی اوؼیذا٘ی آٖ اؿبسٜ وشد. 
جٌّٛیشی وشدٜ ٚ  LDL اص اوؼیذاػیٖٛسصٚساتشَٚ 

 چٙیٗ ٞٓ سصٚساتشَٚدٞذ.  سا وبٞؾ ٔی ROSٔیضاٖ 
-ATP)ٞبی ٔشثٛى ثٝ خشٚد وّؼتشَٚ طٖ لبدس اػت

binding cassette transporter 1  یبABC1 ) سا
 تٛػيتجٕغ وّؼتشَٚ ایٗ أش ػجت وبٞؾ وٙذ،  فؼبَ

 ٔیضاٖ دثبػج ثٟجٛ ثٝ ایٗ تشتیتؿذٜ ٚ ٔبوشٚفبطٞب 
 (.27)ٌشدد ٚ تشی ٌّیؼشیذ خٖٛ ٔی وّؼتشَٚ

یه  ثیٕبسی آِضایٕش :سصٚساتشَٚ احشات ٘ٛسٚپشٚتىتیٛ
ػلجی ٚاثؼتٝ ثٝ ػٗ اػت وٝ ثب افضایؾ ػٗ  اختلاَ

س حوٛوٙذ. ٔـخلٝ اكّی ایٗ ثیٕبسی  پیـشفت ٔی

ٞبی  ( ٚ پلانNFTsی داخُ ػِّٛی)ٞب ٘ٛسٚفیجشیُ
وٛستىغ ٚ ثخؾ سد ػِّٛی دس ( خبAβی)ٔیّٛئیذ ثتبآ

ثبؿذ وٝ ایٗ ٘ٛاحی اص  ٔی ٔغض ثیٕبساٖ ٔپبٞیپٛو
 یبدٌیشی ٚ حبفظٝ ٔی دسٌیش دسكّی ٚ ٟٔٓ ٘ٛاحی ا

 (.37)ثبؿٙذ
 SIRT1 سصٚساتشَٚ وٝدس تحمیمبتی ٔـخق ؿذ 

یشٔؼتمیٓ ٔؼیش ػیٍٙبِیًٙ ًٛس غٝ سا فؼبَ وشدٜ ٚ ث
NF-κB ٞب  ػَّٛوٙذ دس ٘تیجٝ لبدس اػت  سا ٟٔبس ٔی

 ٚاػٌٝٝ وٝ ث ثتبیی ٔیّٛئیذسا دس ثشاثش تٛوؼیؼیتی آ
ایجبد  ٕشیِضاآ چٖٛ ٞٓٞبیی  دس ثیٕبسی ٔیىشٌّٚیبٞب

دلیمبً  وٝ ٞبیی ٔىب٘یؼٓ ٙذ.و ٔحبفظت اػت، ؿذٜ
ٞب  Sirtuinبٖ استجبى ثیٗ سصٚساتشَٚ ثب افضایؾ ٔیضاٖ ثی

ٞبی  ٞب سا دس ثیٕبسی ٚ ٔتؼبلت آٖ حفبظت اص ٘ٛسٖٚ
ثب جٕغ ٔغضی ٘ـبٖ دٞذ، ٞٙٛص ٘بؿٙبختٝ ٞؼتٙذ. أب 

تٛاٖ ثٝ ایٗ ٘تیجٝ سػیذ وٝ  ٞب ٔی ثٙذی دادٜ
٘مؾ ٟٕٔی دس حٕبیت تٛػي سصٚساتشَٚ   SIRT1ثیبٖ

، ROS ،H2O2 ،NOچٖٛ  ػٛأّی ٞٓ ٞب اص اص ٘ٛسٖٚ
Aβ  ٜآِضایٕشی، ایفب ٔی ٔغض ثیٕبساٖدس ٚ غیش 
 (. 38،37،17)وٙذ

ٞب لبدس اػت ٔیضاٖ ثیبٖ  سصٚساتشَٚ ثب احش ثش ٘ٛسٖٚ
SIRT1 ٔیضاٖ د د٘جبَ آٖ ٝ سا افضایؾ دادٜ ٚ ث

-PGCٚ یب  p53 چٖٛ ٞبیی ٞٓ پشٚتئیٗ اػتیلاػیٖٛ

1α  ٝٞبی  آػیتسا اص  ٞب ٘ٛسٖٚافضایؾ دٞذ ٚ دس ٘تیج
 پٛپتٛتیه آٖٔشي آ ٚ جّٛی ؼیذاتیٛ حفبظت وشدٜاو

یىی دیٍش اص ٔؼیشٞبی احتٕبِی دسٌیش . (19)ٞب سا ثٍیشد
ٞبی ػلجی ٟٔبس  دس ثیٕبسی ٞب دس پیـجشد حیبت ٘ٛسٖٚ

ثیبٖ افضایؾ  اػت. FOXOپشٚتئیٗ  ؿذٖیب فؼبَ 
SIRT1  َٚثیٕبساٖ ٞبی  ٞؼتٝ ٘ٛسٖٚدس تٛػي سصٚساتش
 اَٚ ایٗتٛا٘ذ داؿتٝ ثبؿذ،  دٚ ٘مؾ ٟٔٓ ٔی آِضایٕشی

ؿذٖ پشٚتئیٗ اػتیّٝ  دٔٙجش ثٝ  SIRT1ٖ وٝ فؼبَ ؿذ
p53 ٚ  تٛتیه پٛپآاص ٔشي ٌشدد دس ٘تیجٝ  آٖ ٔیٟٔبس

ج ٟٔبس چٙیٗ ثبػ ٞٓٚ شدٜ ٞب ٕٔب٘ؼت و دس ٘ٛسٖٚ
ذٜ ٚ حیبت ؿ FOXOٞبی  پٛپتٛتیه پشٚتئیٗآفؼبِیت 

 ٞبی حشوتی دس ٘ٛسٖٚ ٔخلاً دٞذ ٘ٛسٚ٘ی سا افضایؾ ٔی
 ٔؼیش اص خلأَشي ٘ٛسٚ٘ی سا ، FOXO3aپشٚتئیٗ 
 JNK(c-Jun N-terminalثٝ ٕٞشاٜ  ٚ FASپشٚتئیٗ 

kinase )ٞب  وٝ ٟٔبس آٖ اص ٔشي ٘ٛسٖٚ وٙذ ٔی ءاِمب
ٞبی ػلجی اص  ثؼیبسی اص ثیٕبسیدس  .وٙذ جٌّٛیشی ٔی
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 ؿذٜ تٛػي ءاِتٟبثی اِمب ٞبی ٚاوٙؾآِضایٕش  جّٕٝ دس
ٞب ٚ ٖ ٔیىشٌّٚیبوشدآٔیّٛئیذ ثتب ٔٙجش ثٝ فؼبَ 

سٚی  وٝدس ٌٔبِؼبت اخیشی  .ٌشد٘ذ ٔیٞب  آػتشٚػیت
 ،ٌشفتٝ٘ٛسٖٚ/ٌّیب كٛست  ٞبی وـت ؿذٜ ػَّٛ

ٞب ثب سصٚساتشَٚ ٔٙجش ثٝ  تیٕبس ػَّٛ ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ
ٔؼیش د٘جبَ آٖ ٝ ٚ ث ؿذٜ SIRT1افضایؾ ثیبٖ 

ٞب  ػتشٚػیتآٔیىشٌّٚیب ٚ دس  NF-κBػیٍٙبِیًٙ 
 ٘ٛسٖٚ سصٚساتشَٚ تٛا٘ؼت تشتیت ذیٗٚ ث ٌشدیذٟٔبس 
 تٛػيایجبد ؿذٜ  ا دس ثشاثش تٛوؼیؼیتیآِضایٕشی س ٞبی
Aβ،  یش ػیٍٙبِیًٙ ٔؼ ٙذ.ؤحبفظتNF-κB ٔی 

وٝ اص  Bوبتپؼیٗ  ٚ iNOSثیبٖ دٚ ػبُٔ تٛا٘ذ 
ٞب ٚ دس ٟ٘بیت  ٟٔٓ دس آپٛپتٛص ٘ٛسٖٚ یفبوتٛسٞب

آٔیّٛئیذ ثتب دس  ٙذ.ووٙتشَ  ٘ٛسٚدط٘شاػیٖٛ ٞؼتٙذ، سا
 ا٘تمبَ اِىتشٖٚ ػجت اختلاَ دس ص٘جیشٜٞب  یٔیتٛوٙذس
 ػِّٛی ٔی ATPٚ ٟٔبس  ROSِیذ ٔٙجش ثٝ تٛؿذٜ ٚ 

 ثشٕٞىٙؾ ذ وٝٙدٞ ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ ٔیایٗ  .ٌشدد
 ،ٞبی ٔیتٛوٙذسی ثب پشٚتئیٗآٔیّٛئیذ ثتب  ٚاثؼتٝ ثٝ ػٗ

ثیٕبسی  ٞب دس كحیح ٔیتٛوٙذسی ػجت ػذْ وبسوشد
ایٗ  تٕبْ لبدس اػت سصٚساتشَٚؿٛد وٝ  یآِضایٕش ٔ

 سصٚساتشَٚچٙیٗ  ٞٓ. خـذثػٛأُ سا تب حذٚدی ثٟجٛد 
ا س Baxٞبی پیؾ آپٛپتٛتیه  یٗثیبٖ پشٚتئ تٛا٘ذ ٔی

فؼبَ ؿذٜ تٛػي آٔیّٛئیذ  JNKپشٚتئیٗ  وبٞؾ دادٜ ٚ
ایٗ ثٝ ٘ظش  ثش ثب فؼفشیلاػیٖٛ ثّٛن وٙذ. ثٙبثتب سا ثب 

آ٘تی اوؼیذا٘ی ٚ  ٞبی سصٚساتشَٚ ٔىب٘یؼٓسػذ وٝ  ٔی
حیش لشاس بدسٖٚ ػِّٛی سا تحت تثـبسٞبی ػیٍٙبِیًٙ آ

آٔیّٛئیذ  یت ؿذٖتخش چٙیٗ ٞٓ سصٚساتشَٚ .دٞذ ٔی
 ،ٌیشد كٛست ٔی ٞب ٌشی پشٚتئٛصْٚ سا وٝ ثٝ ٚاػٌٝثتب 

فؼبِیت وبٞؾ  وٝ ثبػجای  ٘بؿٙبختٝ سٚؽدس 
 ٔی آٔیّٛئیذ ثتب ػج تخشیتثب ٌشدد ٞب ٔی پشٚتئٛصْٚ

  .ؿٛد
( اص غـبٞبی AAآصاد ؿذٖ آساؿیذٚ٘یه اػیذ)

ٚاثؼتٝ ثٝ وّؼیٓ  A2فؼفِٛیپبص ػِّٛی تٛػي 
ػٙٛاٖ ٝ ث AAؿٛد.  تٙظیٓ ٔی (cPLA2)ػیتٛصِٚی

ؼبِیت فػبص ثشای  یه پیؾ یه پیبٔجش حب٘ٛی ٚ یب
دس خبسد اص ػیؼتٓ  وٙذ. ػِّٛی ػُٕ ٔی ٞبیآثـبس

 تٛػيؿذٜ  ءپٛپتٛص اِمبآلبدس اػت  AAػلجی ٔشوضی، 

 .وٙذٌشی  سا ٔیب٘جی  TNF-αاػتشع اوؼیذاتیٛ ٚ
ٞبی وٓ  وٝ غّظت ا٘ذ بٖ دادٌٜٔبِؼبت جذیذ ٘ـ

سا فؼبَ وٙذ ٚ  cPLA2تٛا٘ذ  آٔیّٛئیذ ثتب ٔی ٔحَّٛ
 وٝؿٛد  AAتٛػي ٞبی ٘ٛسٚ٘ی  پٛپتٛص ػَّٛآٔٙجش ثٝ 

 ػت وٝ ٔشي ٘ٛسٚ٘ی دسا ایٗ پیـٟٙبد وٙٙذٜ ایٗ ٔؼئّٝ
 ٚاػٌٝ cPLA2/AAآثـبس  تٛػي ٛا٘ذت ٔیآِضایٕش 

 ؿذٜفؼبَ  سثـبآسصٚساتشَٚ لبدس اػت  .ٌشی ٌشدد
cPLA2/AA  تٛػيNO  ؿٕبسٜ )ؿىُوٙذٟٔبس سا 

12)(40-37،17.) 

 گیزی  بحث ي وتیجٍ
ٔـىُ دأٗ ٞبی ٔشثٛى ثٝ آٖ  ٚ ثیٕبسی پیشی

خیش ا٘ذاص٘ذٜ آٖ بٌیش آدٔی اػت ٚ یبفتٗ ػٛأُ ثٝ ت
وبٞؾ جب٘ٛساٖ دس  .آسصٚی ٕٞیـٍی ثـش ثٛدٜ اػت

ثبػج افضایؾ ًَٛ  یغزای ٔٛاد ا٘شطی جزة ؿذٜ اص
 هؼف چٖٛ ی ٞٓحشات ٔوشاأب ، ٌشدد ٞب ٔی ػٕش آٖ
خٛؿجختب٘ٝ  ٌزاسد. اص خٛد ثٝ جبی ٔی ٘یضایٕٙی  ػیؼتٓ

 اص یًجیؼی ٌیبٞٔبدٜ  ،سصٚساتشَٚ، ٔحممبٖایٗ سٚصٞب 
فشاٚاٖ خبكیت آ٘تی اوؼیذا٘ی  ثب ٞب فَٙٛ پّی خب٘ٛادٜ

ٞبی یٙذآفش وٙذ وشدٖثب  لبدس اػت ٝو ،سا یبفتٝ ا٘ذ
دس دٞذ. افضایؾ اٖ جب٘ٛسدس سا ، ًَٛ ػٕش ٘بؿی اص پیشی

تب  احش سصٚساتشَِٚىِٛی ٛػِّٛی ٚ ٔٔىب٘یؼٓ ایٗ ٔٛسد 
وبٞؾ وبِشی جزة ؿذٜ اص ٔىب٘یؼٓ  ؿجیٝ حذٚدی

ثبؿذ أب احشات ٔوش آٖ سا ٘ذاسد.  ٔی غزاییٔٛاد 
 ثٟجٛد ثیٕبسیپیـٍیشی اص ثشٚص ٚ ثب  تٛا٘ذ ٔی سصٚساتشَٚ

ػشٚلی، دیبثت، -ٞبی لّجی ثیٕبسی چٖٛ ٞٓ ییٞب
ػجت  داس٘ذ،وٝ دس پیشی ٚفٛس ثیـتشی ضایٕش ٚ ػشًبٖ آِ

ثٝ تغییش دس ایٗ احش  .ددٌشٔٛجٛدات ػٕش  افضایؾ ًَٛ
 وٙٙذٜ تٙظیٓ اص وٝ، ٞب Sirtuin ط٘ی خب٘ٛادٜ فؼبِیت

ٞبی یٙذآِٔٛىِٛی فشػِّٛی  ٞبی ٔىب٘یؼٓاكّی ی ٞب
 أشٚصٜ تحمیمبت. ثؼتٍی داسد ،ذٙٔی ثبؿ پیشی

یبفتٗ یب ػبختٗ تشویجبت ٔـبثٝ  ٛسثٝ ٔٙظ دا٘ـٕٙذاٖ
 دأٝ داسد ٚ افكثب ؿذت احش ثؼیبس ثیـتش ا سصٚساتشَٚ

حتی  ٞب دس ا٘ؼبٖ ٞبی سٚؿٙی سا تب أیذ ثٝ ص٘ذٌی ػبِٓ
  دٞذ. ػبَ ٘ٛیذ ٔی 150تب 
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 (1. ساختار ي وحًٌ سىتش رسيراتزيل)اقتباط اس مىبع ضمارٌ 1ضکل ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (11َا)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  Sirtuinسلًلی  . تًسیع درين2مارٌ ضکل ض
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-می  عمز طًل افشایص سبب TOR فعالیت کاَص دي، َز ، درCR. مسیزَای افشایص طًل عمز يابستٍ بٍ 3ضکل ضمارٌ 

 (17گزدد)اقتباط اس مىبع ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (4وماتدَا)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  در CR اعمال خاظ َای ريش در درگیز َای صن اس ای . خلاص4ٍضکل ضمارٌ 
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 (17)اقتباط اس مىبع ضمارٌ CR اعمال تًسط وماتدَا در عمز طًل افشایص در درگیز صوتیکی . مسیز5ضکل ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (27. وحًٌ تزضح اوسًلیه)اقتباط اس مىبع ضمارٌ 6ضکل ضمارٌ 
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پاوکزاتیک)اقتباط  َای سلًل ي کبد َا در رسيراتزيل بز فاکتًرَای ريوًیسی ي آوشیم اثزات بزای پیطىُادی مدل .7 ضمارٌ ضکل

 (3اس مىبع ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (29رسيراتزيل)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  تًسط اوسًلیىی حساسیت بُبًد بزای ضدٌ پیطىُاد ضماتیک طزح .8ضکل ضمارٌ 
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 (32اکسیداتیً سلًلی)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  استزط کاَص بز رسيراتزيل اثز . مکاویسم9ضکل ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (34عزيقی)اقتباط اس مىبع ضمارٌ -قلبی َایبیماری  در رسيراتزيل مفید اثز گذاری .11ضکل ضمارٌ 
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 (36رسيراتزيل)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  عزيق اس محافطت چىدگاوٍ َای مکاویسم .11ضکل ضمارٌ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (39آلشایمز)اقتباط اس مىبع ضمارٌ  بیماری در اثز وًريپزيتکتیً رسيراتزيل مًلکًلی مکاویسم .12ضمارٌ  ضکل
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Abstract 
 
Introduction: Aging is one of the most 

important risk factors for some disease, so 

that one of the major aims of aging research 

is the identification and analysis of 

compounds that playing role in delay aging 

and increase longevity. In rodents’ Caloric 

Restriction (CR), in a way that does not 

cause malnutrition, increased lifespan 50%, 

however it leave harmful effects, so 

researchers sought to find a combination 

that can imitate the effects of CR without 

any harmful effects. Resveratrol is one of 

the natural chemicals derived from plants 

that it is a member of polyphenols family, 

and it has great antioxidant nature. This 

article reviews the mechanisms of 

resveratrol functions on longevity and 

prevention from aging and aging-related 

diseases and processes. 

 

Materials & methods: This study has 

reviewed 40 published articles by using 

PubMed, Elsevier, NCBI and EBSCO 

databases to explaining the resveratrol 

function in longevity. 

Findings: Recently, it has been proven that, 

Resveratrol by delaying all the processes of 

aging, increased lifespan in many animals 

in Laboratory model, including fruit flies, 

nematodes, fishes and mice.  

 

Discussion & Conclusion: The action 

mechanism of resveratrol is very similar to 

CR action mechanism, both can extend 

lifespan by improving disease related to 

aging, such as, cardiovascular disease, 

diabetes, Alzheimer and cancer which this 

resveratrol effects depended on Sirtuins 

activity that evolutionarily, they are 

classified as conserved family of NAD+-

dependent class III histone deacetylase, 

particularly SIRT1, which is the main 

regulator of molecular mechanism of aging 

processes.  

 

Keywords: Resveratrol, Longevity, Aging, 

Sirtuin, CR. 
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