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Aralik 2019'da ortaya ¢ikan ve kisa siirede diinya ¢apinda pandemi halini
alan koronaviris hastaligi (COVID-19) 6nemli bir halk saghgi sorunu haline
gelmistir. COVID-19, siddetli akut solunum sendromu koronavirts 2 adi
verilen yeni bir virlisiin neden oldugu bir enfeksiyon hastaligidir. Beslenme
ile bagisiklik sistemi ve enfeksiyon hastaliklari arasinda karsilikli iligkiler
mevcuttur. Yetersiz beslenme bagisiklik sisteminin savunmasini azaltabilir,
enfeksiyon hastaliklarina yakalanma riskini artirabilir ve bu hastaliklarin
semptomlarinin siddetinde artisa neden olabilir. Mineraller immn siste-
min saglikh calismasi igin gerekli olup dogustan ve kazaniimis bagisiklikta
etkindirler. COVID-19’da beslenmedeki mikro besin &gelerine ihtiyacin
artabilecegi dusuntlmustlr. Artan ihtiyaci karsilamak igin COVID-19'da
bazi mineral takviyelerinin kullanimi gerekli olabilir. Henliz hastaligin ¢ok
yeni olmasindan dolayr COVID-19’un tedavisi igcin mineral takviyesi konu-
sunda bir rehber bulunmamaktadir. Bu derlemede, bakir, ginko, demir ve
selenyum minerallerinin eksikligi durumunda immiin sistemde gorilen
sorunlari ve takviyelerinin COVID-19 Uzerinde etkili olup olmayacag tarti-
silmistir.

Anahtar Kelimeler: Koronavirts hastaligi (COVID-19), bakir, ¢inko, demir,
selenyum

ABSTRACT

The coronavirus disease (COVID-19), which emerged in December 2019
and quickly became a worldwide pandemic, has become an important
public health problem. COVID-19 is an infectious disease caused by a
novel virus called severe acute respiratory syndrome coronavirus 2. There
is a mutual relationship between infectious diseases and the effect of
nutrition on the immune system. Malnutrition can reduce the defenses of
the immune system, increase the risk of contracting infectious diseases,
and increase the severity of symptoms of these diseases. Minerals are
necessary for the healthy functioning of the immune system. They are
effective in both innate and acquired immunity. It is thought that the need
for minerals in nutrition may increase in COVID-19. In the light of all these
factors, it may be necessary to use some mineral supplements in COVID-
19 cases to deal with the increasing demand . Currently, there are no
guidelines on mineral supplements for the treatment of the disease due
to its very new nature. This study highlights problems in the immune
system caused by deficiency of copper, zinc, iron and selenium minerals
and discusses whether the supplements of these minerals can be effective
in the treatment of COVID-19.
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GiRig

Koronaviris hastaligi (COVID-19), siddetli akut solunum send-
romu koronavirts 2 (SARS-CoV-2) virtistiniin sebep oldugu yeni
bir enfeksiyon hastaligidir. Bu yeni viris, Aralik 2019’da Cin Halk
Cumhuriyeti’nin Wuhan kentinde bir dizi ‘viral pnémoni’ vaka
raporlarinda 6grenilmistir. COVID-19’un en yaygin belirtileri;
ates, kuru oksurik ve yorgunluktur. Daha az yaygin olan diger
belirtileri ise; tat ve koku kaybi, burun tikanikhgi, konjunktivit,
bogaz agrisi, bas agrisi, kas veya eklem agrisi, cilt dokiintileri,
mide bulantisi ya da kusma, ishal, titreme veya bas donmesi-
dir. Hastaliga sahip kisilerin yaklasik %80’i hastanede tedavi-

ye ihtiya¢ duymadan iyilesmektedir. Yaklasik %15’i ise oksijen
destegine ve kalan %5’i ise yogun bakima ihtiya¢ duymaktadir.
Solunum yetmezligi, akut solunum sikintisi sendromu (ARDS),
sepsis ve septik sok, tromboembolizm ve/veya kalp, karaciger,
bobrek hasari dahil olmak tzere goklu organ yetmezligi; 6lu-
me yol acabilecek komplikasyonlar arasinda yer almaktadir (1).

Beslenme ile bagisiklik sistemi ve enfeksiyon hastaliklari ara-
sinda karsilikli iliskiler mevcuttur. Yetersiz beslenme ve dola-
yisiyla ortaya ¢ikabilecek olan mineral yetersizlikleri, bagisiklik
sisteminin savunmasini azaltabilir, enfeksiyon hastaliklarina ya-
kalanma riskini artirabilir ve bu hastaliklarin semptomlarinin
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siddetinde artisa neden olabilir (2, 3). Bakir, ¢inko ve selenyum
mineralleri enzimatik antioksidan rollerinden kaynakli olarak
viral enfeksiyonlara karsi koruma saglarlar ve immin sistem
lizerinde farkli birgok etkileri bulunan mineraller olmasi ne-
deniyle yeterli alimlari hastaliklara karsi savunmada oldukga
onemlidir (4, 5). Demir, eksikligi durumunda solunum yollari
enfeksiyonlarina yakalanma riski olusturabilirken; ayni zaman-
da hem konakg¢l hem de patojen tarafindan kullanilan mineral
oldugu igin viral hastaliklarda viicuttaki diizeyinin fazlahg da
sagligi olumsuz yonde etkileyebilir (6). Dolayisiyla COVID-19
hastaligi durumunda bu minerallerin viicuttaki miktarinin de-
gerlendirilmesi ve gerekli midahalelerin yapilmasi degerlidir.
COVID-19 hastaligi yeni bir hastalik oldugundan heniz tedavisi
icin mikro besin takviyelerinin kullanimi konusunda bir rehber
yayimlanmamistir (1). Hastalikla micadeleye katki saglanmasi
icin en kisa zamanda bu eksiklik giderilmelidir. Bu makalenin
amaci bakir, ¢cinko, demir ve selenyum minerallerinin eksiklik-
lerinde immun sistemde goriilen sorunlari ve COVID-19 olan
bireylerde takviyelerinin etkisini incelemektir.

KLINiK ARASTIRMA ve ETKILER

Bakir

Bakir, demir emilimi ve hem sentezi igin gerekli katalizor bir eser
elementtir (6). Enzimatik antioksidanlardan stperoksit dismutaz
enziminin yapisina katilir (4).

immun sistemin gelisebilmesi ve sagliginin korunabilmesi icin
gerekli bir mikro besindir. Bakir, interlokin-2 (IL-2) tiretilmesi ve
kazanilmis bagisiklikta gorev almasi, antikor Gretimi, hiicre ici
antioksidan dengesinin strdurilmesi ve bagisiklik hiicrelerin
kendilerini korumasi gibi etkileri bulunmaktadir (7). Eksikligin-
de immiin fonksiyonda; notrofil seviyelerinin anormal diizeyde
azalmasi ve fagositoz yeteneginde diists, IL-2 ve T hiicre (Th)
proliferasyonunda azalma, enfeksiyonlara karsi bagisiklik cevap-
ta etkisizlik, patojenlerin viriilansinda artis gibi sorunlar gorile-
bilmektedir (8, 9). Yapilan ¢alismalarda, bakir mineralinin viris
inaktivasyonu yaptigi bilinmektedir. Bakir; bronsit virsu, poli-
ovirls, insan immun yetmezlik virtsti (HIV) tip 1 ve bazi baska
deoksiribontkleik asit (DNA) ve ribonukleik asit (RNA) virisleri
gibi bulasici 6zellige sahip virisleri etkisiz hale getirebilir (10).

Fareler tzerinde yapilan bir calismada bakirin, enflamatuar ak-
ciger hastaliklarinda arttigi bilinen proinflamatuar sitokin olan
timor nekroz faktori alfa’nin (TNF-a) Gzerindeki etkisine bakil-
mig ve bakir eksikliginin kronik TNF-a’nin neden oldugu akciger
iltihabindan kaynakli oldugu sonucu bulunmustur. Ayrica bakir
eksikliginin iltihapla uyarilan akciger hasarinda énemli bir yer
tuttugu da gorilmuistir. Bu sonuglara gore, bakir durumunun
iyilestirilmesinin, kronik akciger enflamasyonu ve ilgili hastalik-
larin tedavisinde ve 6nlenmesinde 6nemlidir (11).

COVID-19 hastalarinin serum bakir diizeyini inceleyen bir ¢a-
lismada, bakir ve selenoprotein P diizeylerine bakilmis. Bu di-
zeylerin hayatta kalan hastalarda 6len hastalara oranla daha
yiksek oldugu gozlenmistir. Bu durum takviyelerinin, hastalarin
hayatta kalimini artirabilecegi, bagisiklik yaniti ve antioksidan
savunma sistemleri igin 6nemli oldugu igin hastaligin seyrini
olumlu yonde etkileyebilecegi seklinde yorumlanmistir (12).

Bakir viicuttan emilirken ginko ile rekabet halindedir. Bu durum
¢inko takviyesi alan COVID-19 hastalarinda bakir durumunun
degerlendirilmesinin yararli olacagini distindtrmektedir (13).
“Ultra iz element” olarak da bilinen bakir elementinin giinlik
ihtiyaci cok az oldugu igin eksikligine sik rastlanmamakta ve tak-
viyesi stk uygulanmamaktadir (14). Ayni zamanda bakir elemen-
ti viicudun gereksinimden fazla bulundugunda toksik etkileri
olabilir. Bu nedenle yetersizlik durumlarinda takviye yapilirken
toksisitesine de dikkat edilmelidir (15).

COVID-19’da bakirin takviyesiyle ilgili henlz yeterli bir kanit bu-
lunmamaktadir. Ancak virlslerin enflamatuar akciger hastalikla-
ri Uzerindeki etkileri goz 6niinde bulunduruldugunda, COVID-19
Uzerindeki etkinligi de arastirilmaya degerdir.

Cinko

Cinko; karbonhidratlarin, yaglarin, proteinlerin, ntikleik asit-
lerin ve diger mikro besinlerin metabolizmasinda, sentezine
ve yikimina katilan ¢ok sayida enzimin 6nemli bir bilesenidir
(8). Enzimatik antioksidanlardan stiperoksit dismutaz enziminin
yapisina katilir (4).

Eksikligi diinya genelinde dikkate alinmasi gereken bir halk
sagligi sorunudur (16). Cinko eksikliginde immin fonksiyonda;
enfeksiyonlarda (bakteriyal, viral ve fungal) artis, diyare ve so-
lunum hastaliklarinda artis, yara iyilesmelerinde bozulma, dogal
oldlrici (NK) hiicre aktivitesi ve fagositozda bozulmalar, sitokin
Uretiminde degisiklikler, lenfosit proliferasyonu ve fonksiyon-
larinda dusUs, Th1/Th2 oraninda dengesizlik, Th1 hiicrelerinin
sitokinlerinin Gretiminde azalma ve bozulmus antikor yanit gibi
problemler gorulebilmektedir (8, 17).

Yapilan bir ¢calismada, ¢inkonun antiviral ve sistematik bagisikhgi
iyilestirici etkisi incelenmistir. Cinko eksikliginin yaygin olarak
gorildigu bolgelerde genellikle HIV veya hepatit C virtistinin
neden oldugu viral enfeksiyonlara yakalanma risklerinin yiiksek
oldugu bulunmustur (18). Baska bir calismada ise, yaslilarda
yetersiz ¢inko depolarinin pndmoni igin bir risk faktori olabile-
cegi ele alinmigtir. DUsiik serum ¢inko konsantrasyonu olan yasl
poptlasyonda, ginko takviyesinin pnomoni ataklarinin sayisini
ve slresini azaltabilecegi, dolayisiyla pnémoni igin kullanilan
antibiyotigin miktar ve siiresini azaltacagi sonucuna varilmistir
(19). Randomize kontrolli bir galismada, Taylandl ¢ocuklara
akut alt solunum yolu enfeksiyonunun tedavisinde ginko tak-
viyesi uygulanmistir. Akut alt solunumun yolu enfeksiyonu bu-
lunan gocuklar plasebo ve ginko takviyesi alanlar olmak lzere
iki gruba ayrilmistir. Sonucunda, takviye alan gocuklarda pla-
sebo ¢ocuklara oranla hasta kalinan glinlerin sayisinda ve has-
tanede yatis sliresinde azalmalar gérilmistar (20). COVID-19
nedeniyle hastanede yatan bireyler ile saglkli kontrol grubu
arasindaki ¢inko dizeylerinin kiyaslandigi bir calismada, hasta
olan bireylerin anlaml derecede daha diisik ginko diizeylerine
sahip oldugu gorilmistir. Ayni zamanda ginko eksikligine sahip
hastalarin daha fazla komplikasyona sahip oldugu ve hastanede
yatis strelerinin daha uzun oldugu gézlemlenmistir (21). Oral
yoldan ginko tuzu pastilleri verilen COVID-19 hastasi 4 bireyin
incelendigi bir vaka serisinde ise, takviye alimi sonrasinda hasta-
ligin semptomlarinda iyilesme goruldugi rapor edilmistir (22).
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Cinkonun SARS-CoV-2'ye karsi potansiyel antiviral etkisinin bazi
dolayl gostergeleri bulunmaktadir. Ancak bunlarin arkasinda
yatan biyomedikal neden hentiz bilinmemektedir. Hastalikla
ilgili yapilan klinik galismalara bakildiginda, yeterli ginko aliminin
akciger inflamasyonunu azalttigini, mukosiliyer klirensi iyiles-
tirdigini, ventilator kaynakli akciger hasarini dnledigini, anti-
bakteriyel modilasyonla 6zellikle yaslilarda antiviral bagisiklik
etkisiyle COVID-19’un adjuvan tedavisi olarak koruyucu etkiye
sahip olabilecegi gorilmektedir (23).

Cinko eksikliginde ortaya ¢ikabilecek olumsuz kosullara odak-
lanilirken, fazla alinmasi durumunda toksik etkileri oldugu goz
ardi edilmemelidir. Toksisitesi durumunda komplikasyonlar (epi-
gastrik karin agrisi, mide bulantisi, kusma ve letarji) gorulebil-
mektedir (24). Cinko eksikliginin COVID-19 lizerindeki potansi-
yel rollindi, takviyesinin hastaligin semptomlarini azaltabilecegi
ve iyilesmeye yardimci olabilecegi konusunu aydinlatmak igin
daha fazla galismaya ihtiya¢ duyulsa da eksikligi gorilen hasta-
larda takibi izlenerek takviyesinin uygulanmasi yararh olabilir.

Demir

Demir, hiicresel olaylarda gorev alan hemoglobin ve miyoglobi-
nin temel bileseni olan bir mikro besin 6gesidir (25). Eksikligin-
de; anemi, norolojik gelisim bozukluklari, bazi enfeksiyonlara
karsi artan yatkinlk, deri ve mukoza zarinda bozukluklar, fiziksel
performansin diismesi, asteni ve termoregiilasyon bozukluklari
gibi pek ¢ok sorun ortaya ¢ikabilmektedir (26). Demir eksikli-
ginin immin fonksiyonda olumsuz etkileri olmasinin yani sira,
demir fazlasinin da viicut igin toksik etkileri bulunmaktadir (27).

Demir, yalnizca konakgi tarafindan bagisiklik sisteminin diizglin
isleyisi icin kullanilan bir mineral degildir. Ayni zamanda pato-
jenler tarafindan da oksidatif stresin artmasi sonucunda viris
mutasyonlarinin yayilmasi igin de ihtiya¢ duyulur (28). COVID-19
hastalarinda gorilen hiperferritineminin yalnizca hastaligin be-
lirteci olmakla kalmayip, patogenezinde de rol aldigi fikri di-
suntlmektedir (29). Demirin takviyeden ziyade selasyonunun
COVID-19 lizerinde kullanilabilecegi diistinuilmektedir. COVID-
19’un ileri fazinda serbest radikaller fazla miktarda bulunur ve
proinflamatuar sitokinlerin etkinligi artar. Demir selasyonu bu
olumsuz durumlara etki ederek akut akciger hasarinin olusma-
sina ve ARDS’ye yol agilmasina engel olabilir (30).

COVID-19’da demir glivenligi ve etkinligi bilinmediginden takvi-
yesine karar verilirken dikkatli olunmasi gerekmektedir. Demir
takviyesi yapiimadan énce demir eksikligi taramasi yapmak bazi
durumlarda yeterli olmaz. Clinki ferritin gibi belirtegler, duistik
viicut demir depolari olmasina karsin viral enfeksiyonlarda artis
gosterebilir. Demir emilimini tahmin etmek igin hepsidin ve/
veya iltihabi tanimlamak igin C-reaktif protein taramasi gibi yon-
temler uygulandiktan sonra demir takviyesini disinmek daha
dogru olabilir (31). Demirin COVID-19 lizerindeki metabolizma-
sini ve tedavideki yerinin nasil olmasi gerektigini aydinlatmak
icin daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Selenyum

Selenyum, tiroid hormon metabolizmasinda, kardiyovaskiiler
sistemde, norodejenerasyon ve kanserin dnlenmesinde ve op-
timal bagisikhk yanitlarinda gorev alan insan saghgi igin dnemli

bir mineraldir (32). Enzimatik antioksidanlardan glutatyon pe-
roksidaz enzimin aktivitesini artirip reaktif oksijen turleri olusu-
munu baskilayarak antioksidan olarak gorev alir (4). Selenyum
eksikliginde immun fonksiyonda; NK hiicre sitotoksititesinde,
immunoglobulin miktarinda azalma, hticre aracili bagisiklikta
bozulma ve asilamada etkinligin azalmasi gibi sorunlar gorile-
bilmektedir (7). Selenyum eksikligi, konakgi tizerinde selenop-
rotein ekspresyonunu azaltarak bulasici hastaliklara karsi savun-
manin zayiflamasina sebep olur. Sadece konakginin tizerinde
etkisi olmakla kalmayip patojen lizerinde de etkileri gorular,
virtisiin hizli bir sekilde mutasyona ugrayip viriilans 6zellik ka-
zanmasina sebep olabilir (33, 34).

Cin’de yapilan retrospektif calismada, SARS-CoV-2 ile enfek-
te olmus bireylerin iyilesme oraninin, gegcmiste yapilmis bir
calismadan elde edilen selenyum durumuyla iliskisine bakil-
mistir. Calismanin sonucunda, iyilesme oranlari ile selenyum
durumlari arasinda pozitif bir iliskisi oldugu gézlemlenmistir
(35). COVID-19 sebebiyle hastanede yatan hastalarin beslenme
durumunu inceleyen bir calismada ise, bazi vitamin ve mineral-
lerin duizeylerine bakilmistir. Calismanin sonucunda, hastalarda
D vitamini ve selenyum minerali eksikligi belirgin bir sekilde
(sirasiyla %76 ve %42 oranlarinda) gézlemlenmistir (36). Bas-
ka benzer bir galismada COVID-19 hastalarinda selenyum ve
selenoprotein P diizeylerine bakilmis ve hayatta kalan hasta-
larda 6len hastalara kiyasla daha yiiksek diizeylerde olduklari
gorilmiustir. Zayif selenyum diizeyi inflamatuar hastaliklara
yakalanma riskini artirir. Hastaliga yakalanildiginda ise gesitli
yollarla selenyum ekspresyonu baskilanir ve selenyum biyo-
sentezi azalir. Bu sekilde inflamatuar hastaliklarda selenyum
eksikligi bir kisir dongiide devam eder. Bu kisir dongtiniin bozul-
masi igin COVID-19 hastaliginda takviye selenyum verilmesinin
yararh olabilecegi distinilmustir (37).

Selenyumun COVID-19 lizerine etkilerini ele alan klinik ¢alisma-
lar incelendiginde, selenyum alimi disiik oldugu bilinen top-
lumlarda ve selenyum eksikligi gorilen COVID-19 hastalarinda
takviyesi yararli ve uygun maliyetli bir strateji olabilir.

SONUC

COVID-19 pandemisi bir yili agkin stredir halen diinya giinde-
minde yer almakta ve insan hayati igin tehdit niteligini tasimaya
devam etmektedir. Hastaligin tedavisinde yer alabilecek veya
komplikasyonlarini 6nleyebilecek tim stratejiler 5nem tagimak-
tadir. Yetersiz beslenen kisilerde genellikle mikro besin oge-
si eksiklikleri goruldigiinden immiuin sistemin fonksiyonlarini
olumsuz etkiler. Bu durumda COVID-19 semptomlari ve komp-
likasyonlarinin daha agir seyretmesine sebep olabilir. COVID-
19’da gerekli mikro besin dgesinin/6gelerinin yeterli alimlarinin
saglanmasi ve eksiklikleri bulunanlarin yerine konulmasi yararli
ve uygun maliyetli bir strateji olabilir. Viris inaktivasyonu ya-
pan bakir ve ¢inko, hastalarda hiperferritinemi gorilmesiyle
karakterize demir ve son olarak da hastalarda eksikligiyle dikkat
¢eken antioksidan mineral olan selenyum; COVID-19’un tedavi-
sinde dikkate alinmaya deger mikro besin 6geleridir. COVID-19
hastaliginin tedavisinde; hiperferritinemi durumunda demir
selasyonun yapilmasi, ginko ve selenyumun eksikligi durumla-
rinda ise takviyelerinin verilmesi yararli olabilir. Ancak COVID-19
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hastaligi Gizerinde bu takviyelerin glvenilirliginin aydinlatiimasi
icin daha fazla galisma yapilmasi ve hali hazirda devam eden
¢alismalarin sonuglandiriimasi yararl olacaktir.
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