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Giris

Pandemi olarak kabul edilen koronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19) ulkelerin saghk
sistemleri ve ekonomileri icin énemli bir tehdit haline gelmistir. Glincel durumda,
bu virlis salginini kesin olarak Onleyebilen veya tedavi edebilen herhangi bir ilag
bulunmamaktadir. Bu nedenle, hastaliktan korunmak ve hastaligi yénetmek icin
saglikh bir bagisiklik sistemine sahip olmak dnemlidir. Vitamin ve mineraller, saglikli
bir bagisiklik yanitinin olusturulmasinda etkin rol oynayan ve viicudun enfeksiyonlara
karsi olan direncini arttiran nemli besin 6geleridir. Vitamin ve minerallerin, makrofajlar,
notrofiller ve dogal oldirict hucrelerin gelisiminin ve farklilasmasinin saglanmasi,
T ve B lenfosit yanitinin diizenlenmesi gibi bagisiklik sistemi tizerinde cesitli etkileri
mevcuttur. COVID-19 pandemisinde bu vitamin ve mineraller hem literatiirde hem de
medyada yaygin olarak tartisilmaya baslanmistir. Bu nedenle, bu derlemede COVID-19
odaginda viral enfeksiyonlarda vitamin ve minerallerin roli incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, bagisiklik sistemi, vitaminler, mineraller, beslenme.

Abstract

The coronavirus disease 2019 (COVID-19), which is considered as a pandemic, has
become an important threat to the health systems and economies of countries.
Currently, there is no drug that can precisely treat this virus or prevent its outbreak. Thus,
it is important to have a healthy immune system to prevent and manage the disease.
Vitamins and minerals are important nutrients that play an active role in creating a
healthy immune response and increasing the body’s resistance to infections. Vitamins
and minerals have various impacts in the immune system regulation, such as ensuring
the development and differentiation of macrophages, neutrophils, and natural killer
cells, and regulating the T and B lymphocyte response. In the COVID-19 pandemic these
vitamins and minerals has begun to be widely discussed both in the literature and in the
media. Therefore, in this review, the role of vitamins and minerals in viral infections was
investigated with a focus on COVID-19.

Keywords: COVID-19, immune system, vitamins, minerals, nutrition.

Viral solunum yolu enfeksiyonlari hizlica yayilabilen ve
epidemilere sebep olabilen 6nemli mortalite nedenleri
arasinda yer almaktadir (Forum of International
Respiratory Societies, 2017). Diinya Saghk Orgiiti
(WHO) verilerine gére mevsimsel influenza virtsi, her
yil 3-5 milyon kiside siddetli hastaliga yol agmakta ve
290.000-650.000 bireyin solunum sikayetleri nedeniyle
o6limlne sebep olmaktadir (WHO, 2018). Influenza
virtsleri disinda, 2002'de ortaya c¢ikan Siddetli Akut
Solunum Yetmezligi Sendromu (SARS) ve 2012'de
yasanan Orta Dogu Solunum Sendromu (MERS)
salginlari  koronavirlslerin de insanlarda o&lumciil
solunum yolu hastaliklarina neden olabilen patojenler
oldugunu ortaya koymustur (Schoeman & Fielding,
2019). 2019'un sonunda Cin'in Wuhan kentinde ortaya
¢ikan ve tim diinyaya yayilarak pandemiye déntsmis
olan COVID-19 salgininin da SARS koronavirlsi ile
uzaktan iligkili yeni bir tiir koronavirtsten kaynaklandigi

gosterilmistir. Glncel durumda, COVID-19 salginini
kesin olarak Onleyebilen veya tedavi edebilen
herhangi bir ilacin olmadigi bilinmektedir (Gasmi
vd. 2020; Jayawardena, Sooriyaarachchi, Chourdakis,
Jeewandara, & Ranasinghe, 2020; Zhang & Liu, 2020).
Buna karsin, viral enfeksiyonlardan korunmada saglikli
bir bagisiklik sistemi en 6nemli silahlardan birisidir.
Bu noktada, yeterli ve dengeli beslenmenin roli
asikardir. Bagisiklik fonksiyonlarinin gelistirilmesi ve
surdurilmesi icin vicudun ihtiya¢ duydugu makro ve
mikro besin 6gelerinin yeterli miktarlarda karsilanmasi
gerekmektedir. A, C, D ve E vitamini gibi vitaminler
ile ¢cinko, bakir, selenyum ve demir gibi minerallerin
saglikli bir immudn yanitin strdirdlmesinde &nemli
rolleri oldugu bildirilmistir (Maggini, Pierre, & Calder,

2018). Bu derleme makalenin amacy, COVID-19
odaginda  badisiklik  yanitinin  dizenlenmesinde
vitamin ve minerallerin etkisini incelemektir.
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A vitamini

Yagda ¢oziinen vitaminlerden olan A vitamini, retinoidler
ve provitamin A aktivitesi gdsteren karotenoid yapidaki
bilesiklerden olusmaktadir. A vitamini aktivitesi gosteren
bilesikler gérme, lreme ve beyin fonksiyonlarinin
strdurilmesi, bliyime ve gelismenin desteklenmesi,
epitel ve mukus bitinliginin saglanmasi ve hiicre
farklilagsmasi gibi c¢ok cesitli fizyolojik streclere dahil
olmaktadir (Alvarez, Vaz, Gronemeyer, & de Lera, 2014).
Bunlarin yani sira, A vitamini saglikli bir immin sistemin
surdurdlmesi icin de oldukca 6nemlidir. A vitamini
eksikligi olan bireylerde immun sistemin baskilandig
ve bireylerin enfeksiyonlara daha yatkin hale geldigi
bildirilmis, hatta A vitamini uzun yillar “enfeksiyon
karsit1” (anti-enfective) vitamin olarak tanimlanmistir
(Dowling, 2020). A vitamininin biyolojik olarak aktif bir
metaboliti olan retinoik asit, hem dogal hem de edinsel
immin yanitin diizenlenmesinde gorev almaktadir
(Tablo 1).

Yapilan arastirmalarda A vitamininin Insan Immiin
Yetmezlik VirGsi (HIV), sitma, kizamik, tuberkiloz,
diyare ve akut solunum yolu virusleri gibi gesitli virisler
Uzerine etkisi incelenmistir (Olofin vd., 2014; Ortac Ersoy
vd., 2016; Tenforde vd., 2017). Konuya iliskin bir meta-
analizde A vitamini desteginin bes yas alti cocuklarda
kizamik ve diyare gibi enfeksiyon hastaliklarinin
insidansini azalttigi bildirilmistir (Wilson, Imdad, Herzer,
Yakoob, & Bhutta, 2011). A vitamini desteginin bagisiklik
yaniti Uzerindeki etkisinin bireylerin baslangic A
vitamini dlzeylerine gore degisebilecedi gdsterilmistir.
influenza asisinin etkinliginin arttirilmasi icin A vitamini
desteginin verildigi bir calismada, baslangigta A vitamini
diizeyi diisik olan bireylerde yliksek olanlara gore
humoral immin yanitin daha fazla arttigr gézlenmistir
(Patel vd., 2019). Alt solunum vyolu enfeksiyonu
nedeniyle hastaneye basvuran 11 yas alti ¢ocuklarla
ylratilen bir calismada ise A vitamini desteginin ates,
solunum hizi gibi semptomlarin giderilmesi, hastanede
kahs suresi ya da alt solunum yolu enfeksiyonu
nedeniyle tekrar hastaneye basvurma siresi lzerinde
etkili olmadigi rapor edilmistir. Bu durum calismanin
yapildigi grupta A vitamini yetersizliginin yaygin
olmayisi ile iliskilendirilmistir (Chang vd., 2006).

A vitamininin koronavirls tirleri Gzerine olan etkisi
de, deney hayvanlari ile ylrutilen bazi arastirmalarda
incelenmistir. A vitamini acisindan yetersiz bir diyetle
beslenen tavuklarin, bir tiir koronaviris olan enfeksiyoz
bronsit virlst (IBV) ile enfekte edilmesi sonucunda
A vitamininden vyeterli diyetle beslenen tavuklara
kiyasla 1BV enfeksiyonunu daha ciddi gecirdikleri
bildirilmistir (West, Sijtsma, Kouwenhoven, Rombout,
& van der Zijpp, 1992). A vitamininin heniz insanlarda
koronaviriislere karsi koruyucu veya tedavi edici
potansiyeli bilinmemekte ve konuya iliskin ¢alismalara
ihtiyac duyulmaktadir. Ancak, A vitamini eksikliginin
enfeksiyon hastaliklariyla iliskisi dustnuldaginde
yeterli ve dengeli beslenerek giinlik gereksinimin
saglanmasinin ve yetersizligi olan bireylerde optimal
A vitamini seviyelerine ulasmasinin 6nemli oldugu
vurgulanabilir. Trkiye Beslenme Rehberi'ne gore yeterli
A vitamini alimi yetiskin ve yash erkekler icin 750 mcg,
kadinlar icin 650 mcg olarak belirlenmistir (Tirkiye
Beslenme Rehberi [TUBER], 2015).
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D vitamini

Yagda c¢ozinen vitaminlerden biri olan D vitamini,
onceleri kemik saghgi ve kalsiyum emilimi lizerine olan
etkileri ile bilinirken son yillarda iskelet sistemi disinda
da oldukca aktif rol oynayan bir hormon olarak kabul
edilmeye baslanmistir (Sassi, Tamone, & D’Amelio,
2018). D vitamini COVID-19 siirecinde en ¢ok tartisilan
vitaminlerden birisi olmustur. Giney Yarim Kire'de
COVID-19'a bagli mortalite oraninin Kuzey Yarim Kire'ye
gore daha disik olmasi; benzer sekilde D vitamininin
kis aylarinda yeterince sentezlenemedigi bolgeler olan
Kuzey Yarim Kire'deki 35”nin Uzerindeki enlemlerde
mortalitenin yiksek olmasi durumun D vitamini
eksikligi ile iliskili olabilecegini dlsundirmustir.
Kuzey Avrupa Ulkelerindeki gorece disik mortalite
orani ise D vitamini destegi kullaniminin yaygin olmasi
ve eksikliginin sik gorilmemesi ile iliskilendirilmistir
(Panarese & Shahini, 2020; Rhodes, Subramanian, Laird,
& Kenny, 2020). D vitamini ile COVID-19 arasindaki
iliskiyi incelemek {izere, isvicre’deki bir kohort calismasi
icin alinan plazma 25-hidroksivitamin D (25[OH]
D) duzeyleri retrospektif olarak degerlendirilmistir.
Calismada, polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile
COVID-19 tanisi dogrulanmis hastalarda 25(0OH)D
dizeylerinin PCR negatif hastalara goére daha disuk
oldugu bildirilmistir (sirasiyla, medyan: 24.6 ng/mL
ve 11.1 ng/mL) (D'Avolio vd., 2020). Birlesik Krallik
Biyobank verilerinin kullanimi ile yapilan bir calismada
ise serum vitamin D konsantrasyonu ile COVID-19 riski
arasinda iliski olmadigi rapor edilmistir (Hastie vd.,
2020).

D vitamininin immin sistem {zerine etkisi hem
dogal hem de edinsel immin yanit aracihdr ile
aciklanmaktadir (Tablo 1). D vitamininin COVID-19 ile
iliskili olarak glindeme gelmesi ise bu etkilerinin yani
sira Ozellikle T hiicre (Th) cevabi Gizerine olan etkisi ile
iligkilidir. Viral ya da bakteriyel enfeksiyon durumunda
immin sistem anti-inflamatuar ve pro-inflamatuar
sitokinler salgilayarak yanit verir. Bu sitokinlerin asiri
salgilanmasiyla ortaya ¢ikan sitokin firtinasi ise COVID-
19'unsiddetiileiliskilendirilmekte ve COVID-19 kaynakl
mortalitelerin 6nemlibir nedeniolarak gosterilmektedir
(Coperchini, Chiovato, Croce, Magri, & Rotondi, 2020;
Mehta vd., 2020). D vitamini yardimci Th1 yanitini
azaltip, Th2 ve dizenleyici Th cevabini arttirmaktadir.
Boylece proinflamatuar sitokinlerin salinimi azalirken;
anti-inflamatuar sitokinlerin salinimi artmaktadir. D
vitamininin immun sistem Uzerindeki bu dizenleyici
etkisi ile sitokin firtinasini ve buna bagli olarak
akut solunum sikintisi sendromunu &nleyebilecegi
bildirilmistir (Dancer vd., 2015; Grant vd., 2020). Bir
diger mekanizma olarak da D vitamininin anjiyotensin
donlstlrict enzim 2 (ACE-2) ekspresyonunu arttirip
pulmoner vazokonstriksiyonu azaltarak COVID-19
siddetini azaltabilecegdi 6ne strilmustir (Mansur, 2020;
Tian & Rong, 2020).

D vitamini desteginin akut solunum yolu enfeksiyonu
riskine karsi koruyuculugunu arastiran bircok randomize
kontrolli  klinik calisma yurdtilmuistir. Toplam 25
randomize kontrolli klinik ¢alismanin (n=11321) dahil
edildigi bir meta-analizde D vitamini desteginin, akut
solunum yolu enfeksiyonu riskini azalttigi belirlenmistir
(Odds Orani: 0.88; %95 GA: 0.81-0.96). Koruyucu
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etkinin gunlik ya da haftalik olarak D vitamini
destegi alanlarda belirgin oldugu, bolus doz olarak
kullananlarda koruyuculuk acisindan anlamli bir etkinin
olmadigi bildirilmistir. Ayrica, baslangi¢ 25(0OH)D diizeyi
25 nmol/L'nin altinda olan bireylerde Ustlinde olanlara
kiyasla koruyuculugun daha fazla oldugu da bildirilmistir
(Martineau vd., 2017).

“Vitamin-mineraller saghkl bagisikhik
yaniti icin elzem besin dgeleridir”

D vitamininin immin sistem Uzerindeki &nemli
etkilerine karsin, D vitamini yetersizligi tim Diinya'da
yaygin olarak gorilmektedir (van Schoor & Lips, 2017).
TUBER'de yeterli D vitamini alimi yetiskin erkek ve
kadinlarigin 15 mcg/giin, yashlar i¢cin 20 mcg/giin olarak
belirlenmistir (TUBER, 2015). D vitamininin optimal
dizeyleri ve destek tedavi olarak kullanimina iliskin
cesitli Oneriler sunulmustur. Dolasimdaki 25(0OH)D
konsantrasyonlarinin 20-30 ng/mL araliginda olmasinin
akut solunum sikintisi sendromunu azaltacagi; ancak
enfeksiyon riskinin onlenmesi icin serum 25(OH)D
konsantrasyonlarinin optimal araliginin 40-60 ng/
mLlye yikseltilmesi Onerilmistir. Bireylerin serum
konsantrasyonlarina gore bir destek tedavi planinin
¢ikarilmasi oncelikli hedef olmakla birlikte, influenza
ya da COVID-19 riski olan bireylerde serum diizeylerini
hizlica yikseltebilmeleri icin vitamin D,'lin birkag hafta
10,000 IU/glin olarak alinmasi daha sonra 5000 1U/gln
ile devam edilmesi 6nerilmistir. COVID-19 tedavisinde
ise daha yliksek dozlarin kullanilabilecegi bildirilmistir
(Grant vd., 2020). Farkli dozlardaki D vitamini desteginin
COVID-19 tedavisi ve COVID-19'a bagh mortalite
riski UGzerine olan etkilerini incelemek Uzere klinik
arastirmalar da yuritilmeye baslanmistir (ClinicalTrials.
gov Identifier: NCT04344041; NCT04351490).

E vitamini

E vitamini her biri alfa (a), beta (B), gama (y) ve delta
(6) olarak adlandirilan dort homologa sahip, yapisal
olarak birbirleri ile iliskili tokoferoller ve tokotrienolleri
tanimlayan genel bir terimdir. E vitamininin, insan
dokularinda en fazla bulunan ve biyolojik olarak en aktif
formu a-tokoferol'dur (Galli vd., 2017). E vitamininin
kesfinden yaklasitk 10 yil sonra (1931) antioksidan
aktivitesi ortaya konmus ve 1980'li yillarin sonuna kadar
bu 6zelligi ile 6n planda olmustur. Bu tarihten sonra
E vitamininin antioksidan aktivitesi disindaki etkileri
arastirllmaya baslanmis; hiicre sinyalizasyonunun ve
gen ekspresyonunun diizenlenmesinde rol aldigi ortaya
konulmustur. Son yillarda ise inflamasyon ve nérolojik
hasarlara karsi olan etkilerine ve immuinmoddlator
ozelligine odaklaniimistir (Khadangi & Azzi, 2019).

E vitamininin immun sistem Uzerine olan etkilerinin
bircok farkli mekanizma Uzerinden gerceklestigi
bildirilmis olmakla birlikte (Tablo 1), en temel ve en
cok calisilmis etkisi Th aracili immin yaniti arttirmasidir
(Lee & Han, 2018). Ozellikle yasla birlikte azalan
Th aktivasyonunun E vitamini ile artirlabilecegi
gosterilmistir (De la Fuente, Hernanz, Guayerbas, Victor,
& Arnalich, 2008; Marko vd., 2007).

Vitamin E yetersizligi olan ¢cocuklarda ya da yetiskinlerde
enfeksiyonlara  yatkinligin  daha fazla  oldugu
bildirilmistir (Aibana vd., 2018; Qi vd., 2016; Zhang, Sun,
Yan, Yi, & Yue, 2019). Ancak E vitamininin destek olarak
verildigi klinik calismalarin sonuclari oldukga celiskilidir.
Bazi arastirmalar E vitamini desteginin solunum yolu
enfeksiyonu riskini azalttigini gosterirken (Hemild, 2016;
Meydani vd., 2004), etkisinin olmadigini ya da tam ters
olarak riski arttirdigini bildiren raporlar da mevcuttur
(Graat, Schouten, & Kok, 2002; Hemila & Kaprio, 2008a,
2008b; Hemila, Virtamo, Albanes, & Kaprio, 2006).

E vitamininin koronavirlsler Uzerine olan etkisi ise
heniz bilinmemektedir. Ancak, immiin yanit tizerindeki
genel etkileri dlsundldiginde, o6zellikle immin
sistemin zayifladigi ve solunum yolu enfeksiyonlarinin
stk gorildiigu yasl poptlasyonda yeterli alima dikkat
edilmesinin  6nemli oldugu sodylenebilir (Meydani,
Lewis, & Wu, 2018). Yeterli E vitamini alimi yetiskin ve
yash erkekler icin guinliik 13 mg, kadinlar icin ise 11 mg
olarak belirlenmistir (TUBER, 2015).

C vitamini

C vitamini antioksidan ozelligi ve cesitli fizyolojik
reaksiyonlarda gorevli enzimlerin kofaktorli olmasi ile
bilinen suda ¢6zlinen vitaminlerden birisidir. Karnitin,
kollajen ve cesitli hormonlarin (katekolaminler ve
peptit hormonlar gibi) sentezi i¢cin C vitaminine
ihtiya¢c duyulmaktadir. Son yillarda C vitamininin gen
transkripsiyonu ve hiicre sinyalizasyonunda da rol
aldigi ortaya konulmus; deoksiribontiikleik asit (DNA) ve
histon metilasyonunun diizenlenmesinde gorevli ¢esitli
enzimler i¢in de koenzim oldugu belirlenmistir (Carr &
Maggini, 2017).

C vitamininin solunum vyolu enfeksiyonlarina olan
etkisi medyada da sik¢a giindeme gelen ve uzun
yillardir arastirilan bir konudur. Konuya iliskin olarak
C vitamininin Ust solunum yolu enfeksiyonlari tizerine
etkisinin arastinldigi 29 calisma ve 11306 bireyin dahil
edildigi bir Cochrane derlemesinde, ortalama 1 g/giin
C vitamini aliminin Ust solunum yolu enfeksiyonunu
onlemedigi belirlenmistir. Ancak st solunum yolu
enfeksiyonu suresini  yetiskinlerde ortalama %§8,
cocuklarda %14 kisalttigi bildirilmistir (Hemild &
Chalker, 2013).

“Yeterli ve dengeli beslenerek giinliik onerilen
miktarlarda vitamin-mineral alimi saglanmalidir”

C vitamininin glcli antioksidan etkisinin, sitokin
firtinasi ile ortaya ¢ikan oksidatif stresin azaltilmasinda
kullanilabilecegi; COVID-19'un adir olarak seyrettigi
bireylerde intravendz olarak yiiksek dozlarda (10-20 g/
gin) C vitamini desteginin olumlu etkileri olabilecegi
ileri srtdlmustir (Cheng, 2020). Konuya iliskin klinik
arastirmalar  da  baslatilmistir ~ (ClinicalTrials.gov
Identifier: NCT04323514; NCT04357782).

Yeterli C vitamini alimi yetiskin ve yasli erkekler i¢in 110
mg/giin, kadinlar icin 95 mg/gun olarak belirlenmistir
(TUBER, 2015).
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Tablo 1. Vitamin ve Minerallerin immiin Sistem Uzerindeki Bazi Onemli Etkileri

Besin Ogeleri

Bagisiklik Yanitindaki Bazi Gorevleri

A vitamini Epitel hiicrelerin farklilasmasina, olgunlasmasina destek olur. Epitel doku ve mukus tabakasinin butinliginin korunmasini saglar.
Dogal ve edinsel bagisiklik yanitinin elemanlari olan fagositik hicreler (makrofajlar ve nétrofiller), NK hiicreler, T ve B lenfositlerin gelisimi ve
fonksiyonlarinda gorev alir.
(Huang, Liu, Qi, Brand, & Zheng, 2018; Roy & Awasthi, 2019).

D vitamini Mikroorganizmalar icin giris ka‘pIS.I olan fiziksel bariyeri gliglendirir; siki baglanti (tight junctions) ve ara baglanti (gap junctions) proteinlerinin

kodlanmasinda rol alan genleri duizenler.

Monositlerin makrofajlara farklilasmasini saglar.

Katelisidin ve defensin gibi antimikrobiyal peptitlerin tiretimini arttirir.
Yardimci Th1 yanitini azaltip, Th2 ve diizenleyici Th cevabini arttirir.

(Rondanelli vd., 2018; Beard, Bearden, & Striker, 2011; Dancer vd., 2015; Grant vd., 2020; Maggini, Pierre, & Calder, 2018).

E vitamini

Serbest radikallerin verdigi hasara karsi hiicre membran bittunlagin korur.

Th aracillimmin yaniti arttinir.

NK aktivitesini arttirir, dendritik hlicrelerin matiirasyonu ve fonksiyonunu diizenler.
B hiicre yaniti antikor olusumunu arttirir.

(Lee & Han, 2018; Maggini vd., 2018).

Cvitamini Huicreleri serbest radikallerin verdigi hasara karsi korur.
Kollajen sentezinde rol alarak, keratinosit farklilasmasini ve fibroblast proliferasyonunu arttirarak epitel bariyeri gtglendirir.
Sitokin yanitini modiile eder.
Notrofil ve monositlerin proliferasyonunu ve fonksiyonunu diizenler.
Enfeksiyon bdlgesine nétrofil gdgunii saglar.
NK hiicre aktivitesi ve kemotaksisi strdtirir.
B ve T lenfositlerin farklilasmasina ve cogalmasina destek olarak humoral ve hiicresel immiin yaniti diizenler.
(Carr & Maggini, 2017; Maggini vd., 2018).
Selenyum Antioksidan savunma sistemi, redoks sinyalizasyonu ve homeostazinda gérevlidir.
Selenoprotein yapisindaki glutatyon peroksidaz enzim ailesi, enfeksiyonlar sirasinda artan oksidatif stresi ve ROS olusumunu azaltir.
Selenoproteinler, aktive edilmis Th fonksiyonlari igin gereklidir. Selenoprotein eksikligi olan Th'ler, ROS tiretimini baskilayamadiklari igin Th-reseptor
stimllasyonuna yanit olarak ¢ogalamazlar.
NK hticrelerinin sitotoksisitesini arttirir.
(Rayman, 2012; Guillin, Vindry, Ohlmann, & Chavatte, 2019).
Cinko Dogrudan antiviral aktivite gosterebilir.
Deri ve mukozal membran bittinlugiini saglar.
NK hticreler, makrofajlar ve notrofiller dahil dogal bagisikhig diizenleyen hiicrelerin gelisimi ve normal islevleri igin gereklidir.
Th aktivitesi icin gereklidir. Cinko eksikliginde Th1 ve Th2 arasindaki denge bozulur.
(Maares & Haase, 2016; Read vd., 2019; Prasad, 2020; Maggini vd., 2018).
Bakir Th, B lenfositler, NK, makrofajlar ve nétrofiller gibi immiin sistem hiicrelerinin gelisimi ve farklilasmasi igin gereklidir.
Antikor tretimi igin gereklidir.
Makrofajlar gibi bagisiklik hiicreleri tarafindan anti-mikrobiyal bir ajan olarak kullanilir.
(Li vd., 2019; Maggini vd., 2018).
Demir Lenfositlerin cogalmasi igin gerekli niikleik asit sentezinde gérev alan ribonukleotid rediiktaz enzimi i¢in kofaktordr.

Sitokin tretimi ve fonksiyonunda gérev alir.

(Weiss & Carver, 2018; Wessling-Resnick, 2018; Maggini vd., 2018).

NK: Dogal 6lduriict hiicre, ROS: Reaktif oksijen tiirleri, Th: T-hiicre
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Selenyum

Selenyum antioksidan ve anti-inflamatuar etki gosteren,
cok cesitli pleiotropik etkileri olan bir eser elementtir.
Selenyum vicuttaki fizyolojik islevlerini merkezinde
selenosistein  bulunan selenoproteinler aracihgiyla
gerceklestiri. Onemli bir antioksidan olan “glutatyon
peroksidaz’, endoplazmik retikulum stres yanitinda
onemli fonksiyonlari olan “selenoprotein S” ve tiroid
metabolizmasinda rol alan “iyodotironin deiyodinaz”
selenoprotein enzim ailelerinden bazilaridir (Rayman,
2012).

Selenyum eksikliginde enfeksiyon hastaliklarina olan
yatkinhg@in arttigi ve enfeksiyonlarin daha siddetli gectigi
rapor edilmistir (Guillin vd., 2019). In-vivo olarak yapilan
bir calismada, selenyum eksikligi olan ve olmayan fareler
hafif bir influenza A susu ile enfekte edilmistir. Selenyum
eksikligi olan farelerde, selenyum vyeterli farelere goére
daha siddetli interstisyel pndmoni gelistigi gorilmustar
(Beck vd., 2001). Calismalar, selenyum eksikliginin sadece
bagisiklik tepkisini degil, ayni zamanda viral patojenin
kendisini de etkiledigine isaret etmektedir (Beck vd.,
1994; Beck, 1995). Konakta oksidatif strese neden olan
selenyum eksikliginin viral bir genomu degistirerek iyi
huylu veya hafif patojenik bir virlisiin yliksek derecede
virlilana dontsebilmesine neden olabilecegi bildirilmistir.
Konuya iliskin bir laboratuvar calismasinda selenyum
eksikligi olan farelerde patojen olmayan Coxsackie virlis
susunun alti niikleotidinde genomik mutasyon gériilmesi
ile birlikte virilant 6zellik kazandigi belirlenmistir (Beck,
1995).

Broome ve arkadaslarinin yaptidi randomize cift
kor bir calismada kismen dusik plazma selenyum
konsantrasyonlari  olan bireylerde (<1,2 pmol/L)
selenyum desteginin poliomyelit asisina yanit olarak
interferon (IFN)-y Uretimini ve Th sayisini arttirdigi; Th
proliferasyonunun tepe noktasina daha erken ulasiimasini
saglayarak hicresel bagisiklik yanitini olumlu etkiledigi
belirlenmistir. Ayrica, selenyum takviyesi alan grubun
poliovirls klirensinin daha hizli oldugu ve bu bireylerin
diskilarindan elde edilen poliovirlis transkriptaz-
polimeraz zincir reaksiyon Uriinlerinde daha az sayida
mutasyon oldugu belirlenmistir. Selenyum takviyesinin
humoral bagisiklik yaniti lizerine ise etkisinin olmadigi
bildirilmistir (Broome vd., 2004). ileri yas yetiskinlerin
katildigi bir calismada selenyum takviyesinin (0-200 pg/
glin) insanlarin hicresel bagisikhgi Gzerinde hem yararl
hem de zararh etkileri olabilecegi ve bu etkilerin buytik
Olctide takviye edilen selenyum dozuna bagl oldugu
bildirilmistir. Selenyum desteginin hiicresel immin yanit
Gzerine olumlu etkileri olmasina karsin, yliksek dozlarda
(200 pg/giin) selenyum takviyesinin CD8 hiicrelerinin
granzim B iceriginde anlamli bir azalmaya yol acarak
bagisiklik yaniti Uzerine olumsuz etki gdsterebilecegi
saptanmistir (Ivory vd., 2017).

Cin'de yapilan bir degerlendirmede, sa¢ 6rneklerinden
belirlenen selenyum diizeyleri ile COVID-19 iyilesme
oranlari arasinda iliski oldugu ve selenyumun COVID-
19'daki  etkinliginin  arastirlmaya deger oldugu
vurgulanmistir (Zhang, Taylor, Bennett, Saad, & Rayman,
2020).

TUBERde yeterli selenyum aliminin 70 mcg/giin oldugu
bildirilmistir (TUBER, 2015). Selenyum takviyesi ile ilgili
vurgulanmasi  gereken en Onemli faktoriin, bireyin
selenyum durumu oldugunun alti ¢izilmistir. Selenyum
takviyesinin selenyum duzeyleri dustik kisilere faydali
olabilecedi, yeterli ya da yiksek selenyum dizeylerine
sahip bireyleri olumsuz etkileyebilecegi, bu nedenle
selenyum alimini arttirmak icin oneri verilmeden o6nce
dikkatli olunmasi gerektigi vurgulanmaktadir (Rayman,
2012).

Cinko

Cinko, blylme, gelisme ve bagisiklik fonksiyonlarinin
korunmasinda énemli rolleri olan bir eser elementtir. insan
vicudundaki cogu enzimatik reaksiyona ve transkripsiyon
diizenlemelerine aracilik ettigi bilinmektedir. Cinko,
yaklasik 750 ¢inko-parmak transkripsiyon faktortndn
yapisal bilesenidir (Read, Obeid, Ahlenstiel, & Ahlenstiel,
2019).

Cinkonun Herpes Simpleks, Hepatit C ve HIV gibi bir¢ok
virtse karsi gosterdigi antiviral etki, Read ve arkadaslarinin
calismasinda derlenmistir (Read vd., 2019). Bir meta-analiz
calismasinda oral cinko takviyesi aliminin yetiskinlerde
grip enfeksiyonu semptomlarinin siiresini anlamli olarak
kisalttigi bildirilmistir (Science, Johnstone, Roth, Guyatt, &
Loeb, 2012).

Hiicre ici ¢inko konsantrasyonlarinin pirition gibi cinko
iyonoforlar ile arttinlmasi sonucu c¢esitli ribontkleik
asit  (RNA) virGslerinin  replikasyonlarinin - bozuldugu
gorulmustir.Hicrekultirlerinde diisiikkonsantrasyonlarda
uygulanan ¢inko ve pirition kombinasyonunun SARS
koronavirlisiiniin replikasyonunu inhibe ettigi géralmustar
(te Velthuis vd., 2010). COVID-19'un tedavisi icin glincel
olarak kullanilan ajanlardan biri olan klorokinin de, hiicre
ici cinko konsantrasyonunu artiran bir iyonofor oldugu
bildirilmistir. Klorokinin COVID-19'a karsi gosterdigi antiviral
etkide hticre ici ¢cinko konsantrasyonuna olan bu etkisinin
de aracilik edebilecegi 6neri sriilmustir (Skalny vd., 2020).
Bu nedenle, klorokin ve ¢inkonun birlikte kullanilmasinin
sinerjik etki gosterebilecedi bildirilmistir (Shittu & Afolami,
2020). Konuya iliskin bircok klinik calisma da baslatiimistir
(ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04377646; NCT04342728;
NCT04351490).

TUBER'de yeterli cinko alimi, erkekler icin 9.4-16.3 mg/giin,
kadinlar icin 7.5-12.7 mg/giin olarak belirlemistir (TUBER,
2015).

Bakir

Bakir, melanin Uretimi, hiicresel solunum, demir
metabolizmasi ve oksidatif stresin azaltiimasi gibi cesitli
biyolojik strecler icin dnemlidir (Li, Li, & Ding, 2019; Rupp
vd., 2017). Bakirin bronsit, polioviriis, HIV-1 gibi zarfli ya
da zarfsiz cok cesitli virtislere karsi antiviral etki gosterdigi
bildirilmistir (Raha, Mallick, Basak, & Duttaroy, 2020). Bakteri
ve virUslerin bakir ylizeylerde yasam sansinin az oldugu
da bilinmektedir. insan koronaviriisii (229E) ile yapilan
bir calismada bakir ve bakir alagimli yiizeylere maruz
kalan koronavirusiin hizh bir sekilde inaktive oldugu, viral
RNA'sinin bozuldugu ve biiyik yapisal hasarlar gérdigi
belirlenmistir (Warnes, Little, & Keevil, 2015).
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Turnlund ve arkadaslar uzun sireli yiksek bakir aliminin
oksidasyon ve badisiklik fonksiyonu izerindeki etkisini
belirlemek amaciyla bir calisma ydritmuslerdir. Calismada
9 yetiskin birey 6nce 18 giin boyunca disik bakir iceren
(1,6 mg/guin) bir diyet; daha sonra 147 giin boyunca bakir
takviyesi iceren bir diyet (toplam: 7,8 mg/giin) tiketmistir.
Galisma sonunda influenza agisi yapilan bireylerin bagisiklik
yanitlari kontrol grubu ile karsilastinimistir. Bakir aliminin distik
oldugu déneme kiyasla ytiksek oldugu donemde antioksidan
belirtecler anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Bununla
birlikte, uzun sire yiiksek bakir alimi sonrasi dolasimdaki
polimorfoniikleer hiicre sayisi, I6kosit yiizdesi, lenfosit sayisl,
serum IL-2 seviyesinin anlaml olarak azaldigi saptanmistir.
Ayrica, yuksek bakir alimi olan grubun asiya karsi olusturduklan
antikor titreleri de kontrol grubuna gore anlamli olarak daha
dustik bulunmustur. Bu verilerden yola cikarak uzun sreli
ylksek bakir aliminin bagisiklik fonksiyonlarini zayiflattigi
belirlenmistir. (Turnlund vd., 2004).

Esansiyel bir iz element olan bakir gereksinimden fazla
alindiginda toksik etkiler gostermektedir. Bu nedenle temel
biyolojik fonksiyonlari slirdiirecek ancak bakir toksisitesine
yol agmayacak miktarda bakir alimini saglamak 6nemlidir
(Li vd., 2019). Yetiskin ve yasl erkekler icin yeterli bakir alimi
1.6 mg/giin, kadinlar icin 1.3 mg/giin olarak belirlenmistir
(TUBER, 2015). Beslenmedeki &nemi disinda, bakir alasimli
ylizeyler etkili temizleme rejimleri ve iyi klinik uygulamalar ile
birlestirilerek COVID-19 yayilimini kontrol etmeye yardimci
olabilir (Warnes vd., 2015).

Demir

Demir; ATP Uretimi, oksijen tasinmasi, mitokondriyal fonksiyon,
DNA replikasyonu gibi bircok metabolik siire¢ icin &nemli
bir mineraldir. Demir insan organizmasi icin oldugu kadar
mikroorganizmalarin yasamsal islevleri icin de gereklidir.
Virtsler kendi genomlarini ¢ogdaltabilmek ve mesajci RNA
(mRNA)larini Uretebilmek icin demire gereksinim duyarlar
(Drakesmith & Mulberg, 2008). insan bagisiklik sistemi,
virislerin viicuttaki demiri kullanmalarini 6nleyecek bir takim
savunma mekanizmalarina sahiptir (Ganz, 2018; Wessling-
Resnick, 2018). Bununla birlikte hiicresel demir depolarinin
artmasinin viral replikasyonu ve yayilimi arttirabilecegi
bilinmektedir (Drakesmith & Mulberg, 2008; Quiros-Roldan,
Biasiotto, Magro, & Zanella, 2020). Demir desteginin enfeksiyon
seyrini kotulestirdigi, HIV'I hastalarda mortalite riskini arttirdigi
bildirilmistir (Liu, Zhang, Nekhai, & Liu, 2020). Demire ihtiyag
duyan bir virlis olan COVID-19 tedavisinde de demir selatlarinin
destek tedavi olarak kullanilabilecedini 6ne siren cesitli
calismalar mevcuttur (Dalamaga, Karampela, & Mantzoros; Liu
vd., 2020).

TUBERde yeterli demir alimi erkekler icin 11 mg/gin, kadinlar
icin ise premenopoz déneminde 16 mg/giin, postmenopoz
déneminde 11 mg/giin olarak belirlenmistir (TUBER, 2015).

Sonug¢

Vitamin ve mineraller saglikl bagisiklik yaniti icin elzem besin
ogeleridir. Yeterli ve dengeli beslenme ile birlikte gunlik
onerilen miktarlarda vitamin ve mineral alimini saglamak
oldukca o©nemlidir. Yeterli beslenmenin saglanamadigi
durumlarda bazi vitamin ve minerallerin gereksinimlerinin
karsilanmasi icin besin destegdi kullaniminin viral enfeksiyonlara
karsi korunmada olumlu etkileri olabilecegi gosterilmistir.
COVID-19 miicadelesinde C vitamini ve ¢inko gibi bazi vitamin
ve minerallerin farmakolojik dozlarda kullanimi da giindeme
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gelmistir. Ancak konu ile ilgili calismalar yeni ydritilmeye
baslanmis olup COVID-19 Uzerindeki etkinlikleri ve yiiksek
dozda kullanimlarina bagl potansiyel advers etkileri hentiiz
bilinmemektedir. Bunun disinda, selenyum, demir ve bakir
gibi minerallerin asin alimlarinin da bagisiklik yanitini olumsuz
etkileyebilecedi bilinmektedir. Bu nedenle, vitamin ve
minerallerin, yetersizliklerinin 6nlendigi ancak toksisiteye neden
olmayacak dozlarda aliminin dnemli oldugu vurgulanabilir.

Alana Katki

Bu makalede saglikli bir immin sistemin saglanmasinda ve
COVID-19'un yénetiminde vitamin ve minerallerin potansiyel
etkileri degerlendirilmistir.

Cikar Catismasi

Bu makalede herhangi bir nakdi/ayni yardim alinmamistir.
Herhangi bir kisi ve/veya kurum ile ilgili ¢ikar catismasi yoktur.
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