Literatiir Eczacilik Bilimleri Dergisi
Journal of Literature Pharmacy Sciences

J Lit Pharm Sci. 2020;9(1):101-8

I DERLEME REVIEW

DOI: 10.5336/pharmsci.2019-70103

Depresyonun Onlenmesi ve Tedavisinde
Demir, Cinko, Bakir ve Magnezyumun Rolii

The Role of Iron, Zinc, Copper and Magnesium
in the Prevention and Treatment of Depression

Sevval Zeynep TUGTEPE?, - Bilge KOC*

“Bahgeschir Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik Boliimii, istanbul, TURKIYE

OZET Depresyon, diinya iizerinde 300 milyondan fazla kiside goriil-
mekte olan yaygin bir duygudurum bozuklugu olarak bilinmektedir.
Depresyonun olusum sebepleri genetik 6zellikler veya gevresel 6zellik-
lerden kaynakli olabilir. En 6nemli gevresel faktorlerden biri ise bes-
lenme durumudur. Sosyoekonomik durum, gesitli psikolojik etmenler,
kronik hastaliklar, gebelik, postpartum, menopoz, stres faktorleri, uyku
diizeni gibi birgok etkenin yani sira; yetersiz veya dengesiz bir beslenme
aligkanligy, kafein tikketim seviyesi vb. beslenmeye bagli etmenler dep-
resyon belirtilerinin olusumunda 6nemli rol oynar. Ote yandan, vitamin
ve mineraller basta olmak iizere belli baslt besin dgesi eksikliklerinin
giderilmesi, depresyonun dnlenmesini veya olusumundan sonra tedavi-
sini saglayabilir. Beslenmeye bagli etmenler arasinda iizerine en fazla
arastirilma yapilan konulardan biri mikroniitrient eksiklikleridir. Hem
vitamin hem de mineral eksiklikleri nérolojik yolaklar: ve norolojik
fonksiyonlari etkileyen en 6nemli faktorler arasinda bulunmaktadir. Bu
sebeple, vitamin ve minerallerin depresyonun 6nlenmesi ve tedavisinde
gorev alabilecegi disiiniilmektedir. Bu alanda, 6zellikle mineraller ko-
nusunda oldukea fazla arastirma ve klinik ¢aligma yapilmig bulunmakta;
ancak hala kesin bir kaniya varabilmek i¢in daha fazla veriye ihtiya¢ du-
yulmaktadir. Minerallerin nérolojik fonksiyonlar ve bu seviyede gorev
alan enzimler tizerindeki 6nemli etkisi giintimiize dek birgok ¢aligmada
ortaya konulmustur. Bu ¢alismada, ¢esitli veri tabanlari taranmis ve
demir, ¢inko, bakir ve magnezyum elementlerinin depresyonun 6nlen-
mesindeki ve depresyon tedavisindeki rollerini arastiran yayinlar ince-
lenmistir.

Anahtar Kelimeler: Depresyon; demir; ¢inko; bakir; magnezyum

ABSTRACT Depression is a common mood disorder seen in over 300
million people worldwide. Causes of depression may be caused by ge-
netic factors or environmental factors. Nutritional status is one of the
most important environmental factors. In addition to many factors such
as socioeconomic status, various psychological factors, chronic dis-
eases, pregnancy, postpartum, menopause, stress factors, sleep patterns;
nutrition-related factors such as inadequate or unbalanced nutritional
habits, caffeine consumption levels and so on, play an important role in
the development of depression symptoms. On the other hand, the elim-
ination of certain nutrient deficiencies, especially vitamins and miner-
als, can prevent the development of or help treating depression. Among
the factors related to nutrition, one of the most investigated subjects is
micronutrient deficiencies. Both vitamin and mineral deficiencies are
among the most important factors affecting neurological pathways and
neurological functions. Therefore, it is thought that vitamins and min-
erals might be involved in the prevention and treatment of depres-
sion.Many researches and clinical studies have been done in this area,
especially on minerals; however, there is still a need for more data to
reach a definitive conclusion. The important effect of minerals on neu-
rological functions and enzymes involved in this level has been demon-
strated in many studies. In this review, various databases were scanned
and publications investigating the roles of iron, zinc, copper and mag-
nesium elements in the prevention of depression and the treatment of
depression are examined.
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Depresyon, yaygin goriilen bir duygudurum bo-
zuklugudur. Diislincenin bozulmasina, karar verme-
nin zorlagmasina yol agar.! Umutsuzluk, yalnizlik,
iizgiinliik, degersizlik gibi duygularin birtakim fizik-
sel semptomlarla bir arada olugmasiyla kendini gos-
terir.” Yiiksek gelirli tilkelerdeki yetigkinlerin yagam

boyu depresyon prevalansi %]15’tir.* Diinyada 300
milyondan fazla kisi depresif bozukluktan etkilen-
mektedir. Diinya Saglhk Orgiitii’niin 2017 raporuna
gore; 2015 yilinda depresyon hastasi insanlarin sayisi
yaklasik olarak 322 milyondur ve yillik 800.000 ki-
sinin intihar sebeplerinin baginda depresyon gelmek-
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tedir.* Depresif bozuklugun etiyolojisi genetik ve gev-
resel olarak smiflandirilabilir. Beslenme, 6nemli ¢ev-
resel etiyolojik faktorlerden biridir. Birgok besin
ogesi eksikligi depresif bozukluga yol agabilirken;
birgok eksikligin giderilmesi de depresif bozuklugun
onlenmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir.’ Depres-
yon; ciddi sakatliklar, hastalik yiikii ve saglik bakimi
harcamalari ile yakindan iliskilidir.® Fiziksel hareket-
sizlik ve balik, sebze, meyve, kahve tiiketimi, dep-
resyon gelisiminde onemli rol oynamaktadir.’””
Japonya’da 2019 senesinde yapilmis bir ¢alisma, di-
yetsel ¢esitliligin yiiksek balik, soya, sebze, meyve
ve yesil ¢ay tiikketiminin depresif semptomlar ile ters
iligkili oldugunu vurgulamis ve bu bilgiyi diyetin

yiiksek vitamin ve mineral i¢erigine dayandirmistir.'

Cogu depresyon vakasi antidepresan ilag veya
psikoterapi ile tedavi edilebilirken, klinik depresyon
vakalarinin yaklasik %60°1 tedaviye dayanikli dep-
resyon olarak bilinmektedir ve psikiyatrik veya ilacla
tedaviye direnglidir.!' Depresyonu olan hastalarin
yaklasik %19-34’1i antidepresan tedavisine yanit ver-
memektedir. Mikroniitrient siiplementasyonunun ise
antidepresan ilaglarin terapotik etkisini artirdig bi-
linmektedir.'? Son yillarda depresyon ve mikroniitri-
entlerin iligkisi ¢ok fazla ilgi gormektedir. Ozellikle
¢inko, demir, bakir, magnezyum gibi elzem mikro
elementlerin biiylime ve gelismede elzem rolleri var-
dir. Cinko ve demir hiicre fonksiyonu ve néromodii-
lasyonda ¢ok 6nemlidir."”® Bir enzim bileseni olarak
bakair, antioksidan koruma gorevinde kritik bir géreve
sahiptir.'* Magnezyum ise kalsiyumun néron igine gi-
rigini diizenlemekte ve noroprotektif 6zellik goster-
mektedir. '3

Bu derlemenin yazilmasindaki ana amag; diisitk
serum mikroniitrient seviyeleriyle iliskilendirilen
veya besin dgesi eksikliklerine bagli olugsmus veya
olusabilecek depresyonun, gerek beslenmenin dii-
zenlenmesi gerek bireyin besin takviyeleri ile des-
teklenmesi gerekse antidepresan tedavisine besin
takviyeleri ile katkida bulunulmasi ile biiyiik 6l¢iide
onlenebilir veya tedavi edilebilir olabilecegini litera-
tiirdeki ¢alismalar araciligryla ortaya koymaktir.

Bu ¢alismada, sirasiyla demir, ¢inko, bakir ve
magnezyum mikroniitrientlerinin serum degerlerinin
depresyona etkisine ve bu mikroniitrientlerin besin-
lerle veya takviye yoluyla alinmasinin depresyonun
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onlenmesindeki ve tedavisindeki etkinligine degini-
lecektir.

I DEMIR

Demir, DNA sentezi ve normal hiicresel fonksiyon
icin elzem bir elementtir.”* Beyin gelisiminde rol
oynar; hiicre farklilasmasi, protein sentezi, hormon
tiretimi ve hiicresel metabolizmada gorev alir.'*2017
yilinda yapilan bir metaanaliz, inceledigi ¢aligmalar
sonucunda, diyetle alinan ¢inko ve demirin diisiik
depresyon riski ile dnemli bir iligkisi oldugu sonu-
cuna ulasmistir.!”

Major depresif bozukluk; inflamasyon, diisiik
serum transferrin degerleri ve demir degerleri ile ilis-
kilendirilmektedir.'® Topluluk 6rnekleriyle yapilan ¢a-
ligmalar; disiik serum ferritin degerlerinin de
yetiskinlik depresyonu ile iligkili oldugunu gdster-
mistir.'” Major depresif bozuklugu olan kisilerde
demir aliminin bozuldugunu gosteren caligmalar
mevcuttur.'®?° Kan tizerine yapilan ¢alismalar, genel-
likle duygudurum bozukluklarinda biyometallerin
ana destek oldugunu ve 6zellikle anormal demir isle-
yisi olan bireylerin duygudurum bozukluklarma sahip
oldugunu belirtmektedir.?’ Ote yandan, Lever-van
Milligen’in yaptig1 ¢alismada, kan hemoglobin de-
gerleri ve depresyon arasinda iligki bulunmamustir.>!

Demir eksikligi anemisi prevalansi, depresyon
gibi psikiyatrik bozukluklari olan hastalarda daha sik
g6zlenmistir.?> Baz1 hastalarda goriilen demir eksik-
ligi anemisi siklikla halsizlik, letarji, rahatsizlik, dav-
ranis bozuklugu seklinde depresif bozuklugu taklit
eder.” Demir takviyesi saglanmasi, kan degerlerinde
diizelme goriilmeden dnce bile depresif semptomla-
rin diizelmesinde etkili olmaktadir. Bu fenomen, de-
mire bagimli enzim ve ndrotransmitter seviyelerin-
deki iyilesme ile agiklanmaktadir.”*

2017 senesinde Pakistan’da yapilmis hastane bazli
bir vaka kontrol ¢aligmasinda, psikiyatri klinigine bas-
vuran, yas araligi 18-60 yil olan bireyler incelenmis ve
depresif bozukluk skalasinda [Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi (HAM-D)] 8 puan ve iistii alan-
lar ¢alismaya dahil edilmistir. Calisma sonucunda,
HAM-D puan1 ve anemi arasinda énemli bir iliski goz-
lenmistir. Ilimlt anemi olan hastalarin %67,9unda ilml
depresyon varligina rastlanmistir. Bu ¢alismaya gore,
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demir eksikligi anemisi frekansinin depresif hastalarda
kontrol grubuna gore daha yiiksek olmasi, demirin
beyin fonksiyonlarindaki ve depresif bozukluktaki
onemli roliiniin bir gostergesi olabilir.® Demir eksikligi
ve depresyon siddeti arasindaki iliskiyi inceleyen bir
baska ¢alismada, 57 saglikli kontrolle karsilagtirildi-
ginda, 125 anemili hastanin depresyon ve somatik
semptom sikayetleri rapor ettigi gozlemlenmistir.?®
Semiz ise 104 anemili hastanin 80 saglikli hastaya ki-
yasla uyku kalitesi, anksiyete ve depresyon durumunda
kotiillesme bildirdigini rapor etmistir.?’ 2018 yilinda
11.876 Japon vatandas tizerinde yapilan bir ¢alismada,
demir eksikligi anemisi, cinsiyet ve depresyon iliskileri
incelenmistir. Calismada, demir eksikligi anemisi oldu-
gunu belirten hastalarda depresyonu oldugunu da belir-
tenlerin kontrol grubundan ¢ok daha fazla oldugu
saptanmistir. Depresyonun bireysel tanist i¢in K6 adi
verilen testten faydalanilmigtir. Depresyon rapor eden
hastalarm K6 test sonuglarinin ve antidepresan kulla-
nimlarinin kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu
gozlenmistir. Benzer olarak, demir eksikligi anemisi
bulunan hastalarda K6 test sonucu, anemisi olmayan
hastalara ve kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek bu-
lunmustur. Calisma sonucunda her grupta K6 skoru,
depresyon ve demir eksikligi anemisinin pozitif iliskili
oldugu kanisina varilmistir.?® Bir bagka ¢caligmada, 18
yas ve ustli 14.834 Amerikan vatandasinda ¢inko,
demir, bakir ve selenyum alimmin depresyon ile iliskisi
incelenmistir. Bu elementlerin aliminin depresyon ile
negatif iliskide oldugu saptanmstir. Demirin bu isle-
yisteki onemli 6zelligi, beyin parankimasinin oksijen-
lenmesinde gorev almasi ve dopamin ve serotonin gibi
norotransmitterlerin sentezinde alt rol oynamasidir.”’
Demirin bu gorevini destekler nitelikteki bir baska
sonug ise fiziksel olarak aktif kadinlardaki demir ek-
sikliginin davranig ve dayanikliliga etkisini arastiran bir
caligmada One siiriilmusgtiir. Hafif demir eksikliginin
geng kadinlar arasinda hem motivasyonel hem de duy-
gusal islevi degistirebilecegi gosterilmistir. [limli demir
eksikliginin psikolojik belirtileri, santral sinir sistemin-
deki degisikliklere baglanmigtir.*’

¥ cinko
Insan viicudu biyolojik fonksiyonlarini siirdiirebil-

mek icin esansiyel bir element olan ¢inkoya bagimli-
dir. Depresyon hastalari, normal bireylere kiyasla
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cinko eksikligi bakimindan 2 kat daha fazla riske sa-
hiptir.3! Bir yetigkin viicudunda depolanan toplan
¢inko miktar1 2-3 g’dir. Bunun ¢ogunlugu da iskelet
kaslar1 ve kemiktedir. Total ¢inkonun yalnizca %0,1°1
plazmada bulunur ve besinsel ¢inko durumunu belir-
lemede kullanilir.*? Biyolojik olarak ¢inkonun 3 roli
vardir; diizenleyici, katalitik ve yapim. Onemli bir
eser element olan ¢inko, viicutta 300’den fazla meta-
loenzimin igleyisinde gorev almaktadir. Ek olarak,
c¢inko, insan beyninde sinyalci olarak rol oynamakta-
dir

Hiicre i¢i ve disi ¢inko seviyelerinin dengede ol-
mas1 beynin bir¢ok bolgesinde ¢inko homeostazinin
saglanmasinda kritik 6neme sahiptir.** Cinko eksikli-
ginin en yaygin sebebi, ¢inkonun biyoyararliligini
azaltan diyetsel etkenlerdir. Ancak, kalitsal faktorler
de azalmis ¢inko seviyesinde etkili olabilir. Hem di-
yetsel hem de genetik ¢inko eksikligi; dermatit, sag¢
dokiilmesi ve istah kaybina sebep olabilir. Bu durum
gelisim bozukluklari, ruh halinde dengesizlikler ve
depresyon gibi durumlarla sonuglanabilmektedir.*
Cinko; inflamasyon, ndrojenez, noroplastisite ve
santral sinir sistemindeki glutamat sisteminin asir1 ¢a-
lismasinda etkilidir. Cinko homeostazinin bozulmasi
duygudurum bozukluklarina yol agabilirken, ¢inko
terapisi depresyon tedavisinde etkili bir aday olarak
onerilmektedir.* Tedavi miidahalelerinde takviye edi-
len ¢inko miktara ¢ok dikkat edilmelidir. Diyetle
yiiksek diizeylerde fazla ¢inko alim ikincil bakir yet-
mezligine yol agabilmektedir.”’

2018 senesinde Iran’da yapilan bir ¢alismada,
diyet ve serum ¢inko seviyelerinin ad6lesan kizlarda
depresyon ile iligkisi incelenmistir. Yas aralig1 12-18
yil olan 408 kiz ¢alismaya tabi tutulmustur. Cinko se-
viyelerinin tespiti i¢in katilimcilardan 2 hafta i¢i ve 1
hafta sonu olmak iizere 3 giinliik beslenme kayd: tut-
malar1 istenmistir. Her katilimcidan serum ¢inko se-
viyesini tespit etme amagcli kan alinmistir. Depresyon
semptomlarinin tespiti i¢in ise Beck Depresyon En-
vanteri [Beck Depression Inventory (BDI)] uygulan-
mistir. Caligma sonucunda, diyetle ¢inko alimi
yiiksekligi, daha 1limli depresyon semptomlar: ile
iligskilendirilmistir. Ancak, serum ¢inko seviyelerinin
depresyon derecesi ile baglantis1 bulunamamigtir.’®
Yine 2018 senesinde yazilan bir derlemede, ¢inko da
dahil olmak tizere bazi elementler ve depresyon ilis-
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kisi lizerine 169 kaynak taranmistir. Sonug olarak,
mikroniitrientlerin depresyon olusum stirecinde etkisi
olduguna dair kanitlar 6ne siirlilmiistiir. Literatiir
ozellikle ¢inko eksikliginin depresyon riski iizerin-
deki artisa ve duygudurum iyilestirici 6zelligine da-
yali destekler sunmaktadir. Yeterli miktarda ¢inko
iceren dengeli bir beslenme diizeni antidepresanlara
ek efektif bir destek olabilmekte ve depresif semp-
tomlar1 azaltmada ise yarayabilmektedir.’* Bir diger
yandan, antidepresan tedavisi, viicut depolarindan
¢inko salimimini stimiile edebilmektedir. Bu hasta-
larda ¢inko siiplementasyonu depolarin yeniden dol-
masin saglar. Major depresyon hastalar: {izerinde
gercgeklestirilen bir randomize klinik ¢aligma sonu-
cunda, antidepresan ilaglarin ¢inko takviyesi ile
kombine sekilde kullanilmasinin depresyon tedavi-
sinde efektif olabilecegi sonucuna ulasilmistir.*’
Yiiz katilimcidan olusan bir baska calismada, kati-
limcilara BDI uygulanmis ve serum ¢inko seviye-
leri 6l¢tilmiistiir. Calisma sonucunda, artan serum
¢inko seviyelerinin azalmig depresyon skoruyla ilis-
kisi bulunmustur.*! Cinko ve depresyon {izerine yapil-
mis 17 farkli ¢alisma incelenerek olusturulan bir
metaanalizde; kandaki diisiik ¢inko seviyelerinin dep-
resyon ile iliskisi oldugu, ancak daha fazla ¢aligmaya
ihtiya¢ oldugu vurgulanmustir.* Cinkonun depresyon
tedavisindeki etkinligi ve antidepresan ilaglarin kulla-
mimindaki olumlu etkisi diistiniildiigiinde, depresyon
hastalarinda 6ncelikle beslenmenin modifiye edilmesi
¢ok daha kolay ve ucuz bir yontem olacaktir.*’

Depresyon sahibi bireylerde ¢inko ve antioksi-
dan terapisi sonrasinda ¢inko seviyelerinin normale
dondiigii, ancak bakir seviyelerinde degisiklik olma-
dig1, depresyon semptomlarinda ise belirgin bir dii-
zelme goézlenmedigi bildirilmistir. Bu veriler,
depresyon tedavisinde ¢inkonun yani sira bakirin da
onemli olabilecegini 6nermektedir. Bu durum, bakir
yiiksekliginde modiile olamayan ve yiiksek kalan
gama aminobiitirik asit (GABA) seviyelerine bag-
lanmugtir.*

I BAKIR

Bakir gibi eser elementler, depresyonla yakindan
iliskili olan serotonerjik, noradrenerjik, dopaminer-
jik, glutamaterjik ve GABAerjik sistemlerin fonk-
siyonlarinda gorev alir.*> Bakirin ana ekzojen
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kaynag: diyettir. Emilimi ise bakirin kimyasal for-
muna, emilim bozuklugu sendromlarina ve ¢inko,
demir gibi diger metallerin antagonist rekabetine
baghidir.* Bakir, kan-beyin bariyeri ve kan-sereb-
rospinal sivi [cerebrospinal fluid (kan-CSF)] bari-
yerini asarak kan dolasimindan beyne taginir.
Kan-beyin bariyeri bakirin taginmasinda ana meka-
nizmayken; kan-CSF bariyeri bakir homeostazini
saglamakla gorevlidir. Bakirin gorevi ise santral
sinir sisteminin gelisimi ve ¢alismasini saglamaktir.
Dolayistyla eksikligi veya fazlaligi beyin fonksi-
yonlarini ciddi derecede etkilemektedir.*7®

Bakir konsantrasyonu; oksidatif stres siirecinde
ve depresyonun ana sebeplerinden olabilecek bazi an-
tioksidan enzimlerin katalitik ve yapisal 6zellikleri
tizerinde etkilidir. Bakir, memeli canlilarin beslen-
mesinde esansiyel bir elementtir. Bir¢ok metaloenzi-
min yapisinda elektron donorii olarak gorev alir.
Birgok enzimin pargasi olan bakir, nérotransmitter ve
reseptor fonksiyonlarinin diizenlenmesinde 6nemli
role sahiptir. Depresyonun etiyolojisi komplekstir ve
patolojisi tam olarak a¢iklanamamistir. 1989-2017
yillar1 arasinda yapilmis 2.199 calismay1 inceleyen
bir metaanalizde, depresyon hastalarindaki bakir ek-
sikliginin saglikli bireylerden ¢ok daha yiiksek ol-
dugu gozlemlenmistir.*->!

Depresyon hastalarinda kandaki bakir seviyele-
rinin anormal degisimi ve depresyonun bakirla ilis-
kisi incelendiginde, bakirin potansiyel bir depresyon
belirteci oldugu ve depresyon tani ve tedavisinde
gorev alabilecegi soylenebilir.?? Amerikan vatandas-
lar1 tizerinde yapilmis bir calismada, bakir ve selen-
iliskili  oldugu
savunulmustur.*? Koreli addlesan kizlar tizerinde ya-
pilmis bir caligmada ise bakir aliminin diisiik depres-

yum aliminin depresyon ile

yon riski ile iligkili oldugu vurgulanmistir.’> 2019
senesinde Kamath’in yaptigi ¢aligmada, ilimli dep-
resyonu olan bireylerde kandaki bakir seviyeleri yiik-
sek bulunmustur.®* Kandaki artmis bakir seviyesi,
asir1 bakir alim1 veya karacigerin bakiri yeterince te-
mizleyememesi sebepli olabilecegi gibi stres kaynakli
da olabilir. Bakirin ana antagonisti olan ¢inko, stres
durumunda azalarak adrenal bezlerde yavaslamaya
yol agmaktadir. Bunun sonucu olarak karaciger is-
levleri yavaslamakta ve kanda bakir birikimi olusa-
bilmektedir.>*
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I MAGNEZYUM

Magnezyum, fizyolojik fonksiyonlar ve biyokimya-
sal reaksiyonlar i¢in gerekli esansiyel bir elementtir.
Insan viicudunda ¢ogu beyin fonksiyonlarinda kulla-
nilmak {izere 600’den fazla enzime kofaktor gor-
evindedir. Mineraller arasinda magnezyum, bir¢ok
hormonun isleyigsinde ve néron membran akigkanli-
ginda gorev almaktadir.’>¢ Magnezyum, hipotala-
mus-adrenokortikal aksin tiim elementlerini etkile-
mektedir. Bu aks, duygusal regiilasyon ile yakindan
iligkilidir ve bu seviyede herhangi bir bozulma dep-
resyon gelisimine sebep olabilmektedir.”’

Hayvan ve insanlar tizerinde eksiklik ve siiple-
mentasyonu inceleyen c¢aligmalar, magnezyumun
depresyon tedavisinde kullanigh oldugunu savun-
maktadir.’® Magnezyum ve depresyon iliskisinin al-
tinda yatan mekanizma heniiz net degildir. Ancak,
baz1 patofizyolojik yolaklar araciligiyla oldugu dii-
siiniilmektedir. Magnezyumun gii¢lii bir antioksidan
ozelligi vardir.® Yiiksek magnezyum alimi, C-reaktif
protein, interlokin-6 gibi diisiik seviyelerdeki infla-
masyon belirtegleriyle ve dolayisiyla depresyonun
siddetiyle iliskilidir.*® Bir¢ok ¢alismada, magnezyum
eksikligi ve depresyon arasinda pozitif bir iliski gos-
terilmistir. Caligmalar genel olarak magnezyum alimi
ve depresyon olusumunda ters iliski gostermis ve
magnezyumun antidepresan 6zelligini ortaya koy-
mustur.*® Magnezyumun depresyondan koruyucu et-
kileri arasinda, stres yanitinin modifikasyonu
bulunmaktadir. Adrenokortikotropik hormonun sali-
nimini azaltmakta ve hipotalamus-hipofiz-adrenal
aksin hiperaktivasyonunu dnlemektedir.®' Serotoner-
jik, noradrenerjik ve dopaminerjik yolaklarda gorev
alarak ve uyku dongiisiinde melatonin biyosentezini
uyararak antidepresan 6zellikler gosterebilmektedir.®>

Jacka’nin yaptig1 bir ¢alismada, serum magnez-
yum seviyeleri ile depresyonun ciddiyeti arasinda bir
iliski bulunamamis olsa da yetersiz magnezyum ali-
minin tedaviye direngli ve intihar egilimli depresyon
olusumunda etkisi bulunmaktadir.®* Caligmalarin gos-
terdigine gore, ilag tedavisi almayan depresyon has-
talarinin eritrosit magnezyum seviyeleri yliksek
bulunmustur. Bu durum, magnezyumun hiicre i¢in-
den hiicre disina akisini ve beyinden kana yer degis-
tirmesini gostermistir.'' 2019 senesinde yapilmis bir
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arastirmada, 2007-2014 yillar siiresince Ulusal Sag-
lik ve Beslenme Muayene Anketi uygulanan 18 yas
astii 17.730 Amerikali yetiskinde diyetle alinan mag-
nezyumun depresyon ile ters iliskili oldugu bulun-
mugstur.** 2017 yilinda yapilan 12 haftalik bir
randomize klinik ¢alismada ise 6 hafta boyunca 1limli
depresyonu olan hastalara MgCl, takviyesi yapilmis
ve diger 6 haftada takviye yapilmadan durum goz-
lemlenmigtir. Hastalar giinde 4 defa 500 mg’lik tab-
letlerle desteklenmigtir. Bodylece total 248 mg
elemental magnezyum almalar1 hedeflenmistir.
MgCl, se¢ilmesinin sebebi, diger tuzlara kiyasla bi-
yoyararliliginin daha yliksek olmasidir. Caligma so-
nucunda, diizensiz depresyon skorlar1 olan hastalarda
248 mg elemental magnezyum takviyesi siliresince
iyilesme gozlemlenmigtir. Ancak, takviye yapilma-
yan siirecte bir degisiklik goriilmemistir.*® Ote yan-
dan, 2016 senesinde yapilan bir kohort ¢aligmasinda,
depresyonu olan 837 katilimcinin magnezyum alim-
lar1 incelendiginde, depresyon olusumu ile magnez-
bir
bulunamamistir.®® Ancak, 1984 senesinde Finlandi-

yum alimi arasinda herhangi baglanti
ya’da baglamis ve 20 sene devam etmis olan, 2.320
erkegin magnezyum alimlari ve depresif semptom-
lar1 arasinda bir iliski olup olmadiginin incelendigi
bir kohort ¢alismasinin gosterdigi tizere, diyetle mag-
nezyum alimi ve depresyon tanisi arasinda bir ters
iligki olabilir. Bu sonug, depresyon patolojisinde yol
alan bircok mekanizmaya bagli olabilmektedir. Bu
kohort, magnezyumun depresyon olusum riskini dii-
slirebilecegini, hatta yeterli alimda depresyon olusu-
2019

senesinde magnezyum seviyelerinin depresyonla ters

munu Onleyebilecegini One siirmiistiir.%’
iligkisi oldugunu ortaya koyan bir calismada, birey-
lerin serum magnezyum seviyelerini olmasi gereken
noktada tutmanin depresyon tedavisi i¢gin kolay ve
ucuz bir yontem olabilecegi savunulmustur. Yine ayni
calisma, magnezyum siiplementasyonunun biyolojik
mekanizmasinin depresyon tedavisinde etkin olabi-
lecegini ileri siirmigtir.*

I TARTISMA VE SONUG

Bu ¢alismada, demir, bakir, ¢inko ve magnezyumun
depresyon iizerindeki etkilerini arastirma amaciyla
“PubMed, Clinikal Key, ScienceDirect, Scholar,
BAU Academic Search, EKUAL vb.” veri tabanlar1
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taranmistir. Tarama siirecinde mikroniitrientler ve
depresyon, mikroniitrient stiplementasyonu, depres-
yonun O6nlenmesi, antidepresan tedavisi, beslenme ve
depresyon gibi anahtar kelimeler kullanilmistir ve ¢o-
gunlukla son 15 senenin klinik ¢aligmalari, derleme-
leri ve metaanalizleri filtrelenerek incelenmistir.

Demir, bakir, ¢inko ve magnezyumun depresyo-
nun olusumuna, 6nlenmesine ve tedavisine katkisi
konusunda net bir kaniya varabilmek i¢in daha ¢ok
calismaya ihtiya¢ duyulmakla beraber; giincel ¢alig-
malar, mineral eksikligi ve depresyon olusumu ara-
sinda pozitif iliski ortaya koymaktadir. Uzerine
calisilmis olan bu minerallerin tamami viicutta ve
ozellikle beyinde duygudurumu etkileyecek bir¢cok
enzimin ve hormonun isleyisinde gorev aldig1 icin
kritik dneme sahiptir. Demirin hem yeterli diyetsel
alimin1 hem de normal kan seviyelerinin depresyon
iizerindeki olumlu etkisini gosteren bircok galisma
mevcuttur.'?2232¢ Demirin yetersizligi depresyona
sebep olabilecegi gibi, depresyon sahibi bireylerde
demir eksikligi goriilme riski de fazladir. Dolayistyla
normal serum demir diizeylerinin ve diyetle yeterli
demir tiiketiminin, hem depresyon Onleyici hem de
antidepresan benzeri gorev gosterdigi sdylenebilir.
Cinko i¢in ise durum biraz daha farklidir. Cinko ek-
sikliginde goriilen duygudurum bozukluklarinin te-
meli, beyinde ¢inko homeostazinin saglanamamis
olmasidir. Ancak, incelenen bir ¢alisma, serum ¢inko
degeri ile depresyon arasinda iligki bulamayip, asil
onemli olanin besinsel ¢inko alimi oldugunu savun-
mustur.*>*° Kimi ¢aligmalar ise kan ¢inko seviyeleri
ile depresyon arasinda dogrudan iliski gdstermis-
tir.3*4° Dolayisiyla ¢inko ve depresyon konusunda
kesin kanitlar sunulamamistir. Ancak; tedavi amaclh
yapilacak cinko takviyesi ikincil bakir eksikligine yol
acabileceginden, bakir ve ¢inkonun depresyon teda-
visinde birbirinden bagimsiz diisiiniilmesi miimkiin
olmamaktadir. Bakir, santral sinir sistemi ¢alisma-
sinda direkt etkili olan bir elementtir ve ¢inko ile bire
bir antagonisttir. Dolayisiyla ana kaynagi diyet olan
bakirin depresyonda diyet tedavisi uygulanirken,
¢inko alim1 ve ¢inko seviyeleri gdz oniine alinarak
hesaplanmasi elzemdir. Depresyon hastalarinda ciddi
derecede goriilen bakir eksikligi, belki de bu minera-
lin bir depresyon belirteci olabilecegi diisiincesini
uyandirmaktadir. 2019 senesinde Japonya’nin ¢alisan
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kesimi ile yapilmis bir ¢alisma, yliksek ¢inko ve bakir
alimina kiyasla diigiik ¢inko ve bakir aliminin dep-
resyon riskini 3 kat daha fazla artirdigini ortaya koy-
mustur.®” Yine 2019 senesinde yapilmig bir bagka
calisma, depresif bozuklugu olan hastalarda ¢inko ve
bakir seviyelerinin kontrol grubuna kiyasla 6nemli
derecede diisiik oldugunu belirterek; ¢inko, bakir ve
depresyon iliskisi iizerine biraz daha emin konusa-
bilmemize katki saglamistir.”” Ancak, tek basina bakir
tizerine yapilmis ¢alismalar ¢ok kisithdir ve daha
fazla veriye ihtiyag¢ vardir. Magnezyum ise direkt ola-
rak noronlar seviyesinde gorevli olan ¢ok dnemli bir
elementtir ve bu seviyedeki en ufak bir eksiklik bile
noron isleyisini etkileyerek duygudurum bozuklu-
guna yol acabilmektedir. Magnezyumun depresyon
tizerindeki bu etkisinin tersine sonuglar 6ne siiren ¢a-
lismalar olmasina ragmen, elde edilen verilerin bilyiik
¢ogunlugu magnezyum eksikligi ve depresyon ara-
sinda pozitif bir iliski sunmaktadir. Isleyis mekaniz-
masi heniiz net bilinmemekle beraber; tipki demir,
¢inko ve bakir gibi besinsel olarak desteklendigi du-
rumda magnezyumun da antidepresan tedavisine yar-
dimci oldugunu ve etkisini artirdigin1 gézlemleyen
veriler mevcuttur.””* Bu derlemede ele alinan ve mi-
nerallerin depresyon ile iliskisini inceleyen ¢aligma-
larin, hem pozitif hem de negatif iliskiler sunmasinin
sonucu olarak; demir, ¢inko, bakir ve magnezyum mi-
nerallerinin depresyonun 6nlenmesi ve tedavisinde
etkili olabilecegi, ancak bu etkilerin kesinlikle savu-
nulamayacagi sdylenebilir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamgtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlar: yoktur.
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