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OZET Beslenme; hormonal yolaklari, nsrotransmitterleri ve sinyal yo-
laklarini aktive ederek istah, uyku, enerji alimi, nérojenez, 6diil meka-
nizmalari, biligsel islev ve ruh hali gibi beyin fonksiyonlarini
diizenlemektedir. Kronik olarak strese bagli bozukluklarda tekrar yeme
davranisinin modiile olabildigi tespit edilmistir. Bununla birlikte, bazi
besin dgeleri strese bagli bozukluklart tetikleyebilmektedir. Yapilan
arastirmalarda; folat, omega-3 yag asitleri, tekli doymamus yag asitleri,
zeytinyagi, balik tiiketimi, meyveler, sebzeler, findiklar ve baklagiller
bakimindan zengin bir diyetin, azalmis depresyon riski ile iliskili ol-
dugu gosterilmistir. B grubu vitaminler ile D vitamini antioksidan yo-
laklar ve norotransmitter yolaklar tizerindeki etkisi ile depresif
semptomlarin dnlenmesinde 6nemlidir. Buna karsilik yapilan diger
arastirmalarda; sekerli igecekler, rafine gidalar, kizarmis yiyecekler, is-
lenmis et, rafine tahillar ve yag oran1 yiiksek siit tirtinleri, biskiivi, meze
ve hamur isi tiikketimini kapsayan sagliksiz bat tarzi beslenme aligkan-
liklarinin, artmis depresyon riski ile iligkili oldugu gosterilmistir. Sonug
olarak, besinlerin ve beslenme seklinin depresyon gibi psikiyatrik so-
runlarin tedavisinde rol oynayabilecegi giderek yaygin bir goriis haline
gelmektedir.

Anahtar Kelimeler: Depresyon; fizyopatoloji; mineraller; vitaminler

ABSTRACT Nutrition regulates hormonal pathways, neurotransmit-
ters and signal pathways, and regulates brain functions such as appetite,
sleep, energy intake, neurogenesis, reward mechanisms, cognitive func-
tion and mood. It has been determined that repeat eating behavior can
be modulated in chronic stress related disorders. However, some nu-
trients can trigger stress-related disorders. Studies have shown that
folate, omega-3 fatty acids, monounsaturated fatty acids, olive oil,
and fish consumption and a diet rich in fruits, vegetables, nuts, and
legumes are associated with reduced risk of depression. Vitamin B
and vitamin D are important in preventing depressive symptoms with
their effects on antioxidant pathways and neurotransmitter pathways.
In contrast, other studies have shown that unhealthy western-style eat-
ing habits, including sugary drinks, refined foods, fried foods, pro-
cessed meat, refined grains, and high-fat dairy products, biscuits,
appetizers, and pastries, are associated with an increased risk of de-
pression. As a result, it is becoming an increasingly common view that
nutrients and diet can play a role in the treatment of psychiatric prob-
lems such as depression.
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Depresyon,; liziintii, su¢luluk duygusu, diisiik 6z
deger, uykusuzluk, yorgunluk, zayif konsantrasyon
hissi, ilgi, zevk ve istah kaybi ile karakterize olan sii-
rekli olarak devam edebilen ya da belirli araliklarla
tekrarlayabilen bir hastaliktir. Bireyin, giinliik ya-
samla basa ¢ikma becerilerini 6nemli 6l¢lide bozan,
yasam kalitesini dnemli 6l¢iide etkileyen ve biiyiik
bir halk saglig1 sorunu haline gelen depresyonun pre-
valans1 %3,3-21,4 arasinda degigmekte olup, giinii-
miizde 300 milyondan fazla kisinin etkilendigi
tahmin edilmektedir.'> Beslenmenin, mental fonksi-

yonlarin iyilestirilmesi i¢in kullanilmasi oldukga yeni
bir yaklasimdir. “Beslenme Psikiyatrisi” olarak ta-
nimlanan bu yeni alan, zihin saglig1 i¢in dogru bes-
lenme metotlar1 gelistirilmesi ile ilgilenmektedir.’
Beslenme, depresyon gelisimi tizerinde etkili olan
bir¢ok patofizyolojik yolagi (inflamasyon, oksidatif
stres, beyin fonksiyonu-stres yanit sistemi gibi) etki-
leyerek hastaligin seyrinde etkili olabilmektedir.* Bu
derlemenin amaci, beslenme ve depresyon arasindaki
iliskiyi, depresyonda etkili olan patofizyolojik siirec-
lere bagli olarak incelemektir (Sekil 1).
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] 2-OKSIDATIF STRES, INFLAMASYON VE DEPRESYON
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SEKIL 1: Depresyonla iliskili patofizyolojik yolaklar. 1. SAMe monoamin nérotransmitterlerin sentezinde gérev almaktadir ve depresyonda SAMe (iretimi azalmistir. Dep-
resyonda, L-histidin dlizeyindeki azalma sonucu depresyonla iligkili semptomlari azaltan histaminin diizeyi de azalmistir. Bu durum, oksidatif stres artigini tetiklemektedir
ve serotonin salinimi azalmaktadir. Depresyonda dopamin salinimi ve norepinefrin duyarliligi azalmigtir. Serotonin ve dopaminin azalmasi ile depresyon semptomlari te-
tiklenmektedir. 2. inflamatuar sitokin salinimi ve oksidatif stres HPA ekseninin aktivasyonuna ve ndrotransmitter prekiirsorlerin azalmasina neden olarak depresyonla ilig-
kili semptom artisina neden olur. 3. Hipotalamus stres tepkisini modiile eder. Stresli uyarana yanit olarak otonom sinir siteminden epinefrin salgilanir, HPA ekseni aktive
olur. adrenokortikotropik hormon salinimi tetiklenir. Glukokortikoid hormon ve kortizol salinimi uyarilir ve leptin ve ghrelin hormon diizeyleri etkilenir. 4. Endokrin sistem dep-
resyon semptomlarinin diizenlenmesini sadlar. Depresyonda artan CRH, HPA ekseninin aktivasyonuna, kortizol diizeylerinin yiikselmesine, glukokortikoidlerin artisina ve
leptin saliniminin artmasina, leptin duyarliliginin ise azalmasina neden olur. Kronik stresle birlikte aktive olan HPA ekseni ghrelin artisina, néropeptid Y ve agouti iligkili pep-
tidin uyariimasina, bunun sonucu olarak da besin aliminin artmasina neden olur. HPA eksenindeki artis ve serotonin diizeylerindeki azalma T4-T3 donlisimini bozmakta

ve bu durum néronal 6limii tetiklemektedir.
I BESLENMENIN DEPRESYONUN
PATOFIZYOLOJIK YOLAKLARINA ETKISI

Cesitli beslenme aligkanliklar1 ve diyet bilesenleri,
depresyon ile iligkili olan biyobelirtegleri degistire-
rek depresif belirtilerin baslamasinda, stirdiiriilme-
sinde, siddetlenmesinde etkilidir.® Beslenme, istah,
uyku, enerji alimi, nérojenez, 6diil mekanizmalari,

321

biligsel islev ve ruh hali gibi beyin fonksiyonlarini
diizenleyen bagirsakta hormonal, ndrotransmitter ve
sinyalleme yollarini aktive eder. Bu degisiklikler, tek-
rar yeme davranisini modiile eder ve kronik olarak
strese bagli bozukluklara neden olabilir.’ Insiilin,
ghrelin, leptin, ndropeptid Y, Insiilin, ghrelin, leptin,
noropeptid Y, biiyiime hormonu, gastrin, kolesistoki-
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nin, glikoz, ileri glikasyon son f{irlinleri, glu- tamat,
gama aminobiitirik asit, beyin kaynakli nérot- rofik
faktor [brain derived neurotrophic factor (BDNF)],
kortikosteroidler ve lipid endokannabinoid sistemi
gibi bilesenler bu karmagik etkilesimli siste- min bi-
linen molekiillerindendir.®

BIYOLOJIK AMINLER VE DEPRESYON iLISKiSI

Biyojen aminler, amino asitlerin uygun pH ve gevre
kosullarinda dekarboksilasyonu ile aminasyon ve
transaminazyon tepkimeleri sonucunda olusan temel
azotlu bilesiklerdir.” Cesitli calismalar, beyin amin-
lerinin sentezi ve fosfolipid hiicre zarlarin stirdii-
riilmesi dondrii  olan
S-adenozilmetiyoninin, ciddi depresyonlu hastalarin

beyin omurilik sivisinda diisiik seviyelerde bulun-

icin biiyiikk bir metil

dugu tespit edilmistir.® Folik asit gibi B12 vitamini
diizeyinde eksiklik, santral sinir sisteminde bozulmus
metilasyona neden olabilmektedir.’ Folat ve B12 vi-
tamini, metiyoninin homosistein metilasyonunda
onemli bir kofaktordiir. Metiyonin, beyinde birgok
metilasyon reaksiyonlarinin metil donorii olan S-ade-
nozilmetiyoninin onciisiidiir. S-adenozilmetiyonin se-
rotonin, dopamin ve noradrenalinin de dahil oldugu
monoamin norotransmitterlerin sentezi i¢in gerekli-
dir. Bu ndrotransmitterlerin metabolizmasindaki
anormal durumlar depresyona neden olabilmektedir.!°

Histamin, L-histidinden L-histidin dekarboksi-
laz enzimi aracilig piridoksal 5 fosfat (B6 vitamini)
koenzimi varliginda sentezlenir. Histidin, insanlar
i¢in esansiyel olan bir amino asittir ve eksikligi an-
tioksidan enzim aktivitesinde azalmaya sebep ola-
rak reaktif oksijen tiirlerinin ve oksidatif stresin
artmasina neden olmakta ve depresyonu tetikle-
mektedir. Histidin eksikliginin bu etkisinin Nrf2
sinyal yolaginda (antioksidan enzim yolag1) etkili
mRNA seviyelerinde azalmalara neden olmasindan
kaynaklandigi tespit edilmistir. Histamin H1 reseptor
(H1R)leri ve H2R lerinin uyamiklik, uyku-uyaniklik
dongiisii, istah kontrolii, 6grenme ve hafiza, stres,
ndbet ve duygu gibi ¢esitli fizyolojik fonksiyonlarini
modiile eder ve besin alimini diizenler. Depresyonlu
bireylerde, HIR baglanmasinin azaldig: tespit edil-
mistir.!! Histamin depolarizasyonu, dorsal vagal kom-
pleksteki vagal ndronlar1 uyararak, hipotalamusta
besin aliminin diizenlenmesi ve kontroliinde rol oy-
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namaktadir.'> N. vagusun uyarilmasinin ise depres-
yonla iligkili semptomlar1 azalttig1 tespit edilmistir. '3

Serotonin, triptofan hidroksilaz enzimi ve oksi-
jen varlhiginda triptofandan sentez edilmektedir. Trip-
tofandan serotonin sentez edilebilmesi igin
triptofanin, kan beyin bariyerinden ge¢cmesi gerek-
mektedir. Triptofanin, kan beyin bariyerinden gegi-
sinde dalli zincirli amino asitlere orani etkili
olmaktadir. Egzersiz gibi dalli zincirli amino asitlerin
dolagimda azalmasina neden olan durumlarda, trip-
tofanin kan beyin bariyerine gecisi artabilmektedir.
Beyinde, tetrahidrobiopterin, demir ve D vitamini ko-
faktoriinde triptofandan 5-hidroksitriptofan (5-HT)
sentezlenmektedir. Presinaptik nérondan 5-HT sali-
nimi i¢in yeterli diizeyde eikozapentaenoik asit (EPA)
gereklidir. Salinan 5-HT nin postsinaptik néronda re-
septore baglanabilmesi i¢inse yeterli dokozahekza-
noik asit (DHA) gereklidir.'*!* 5-HT, pridoksal 5
fosfat varliginda serotonin sentez yolagina girer. Stres
ve inflamasyon durumunda ise triptofandan seroto-
nin saliim yolag1 yerine indolamin 2,3 dioksijenaz
ve triptofan 2,3-dioksijenaz enzimleri triptofandan
kynurenine (kiniirenin) sentez yolagini aktive etmek-
tedir.'®!” Yapilan ¢aligmalarda, makrofajlar tarafindan
iretilen sitokinlerin depresyon belirtilerini indiikle-
digi ve hipotalamik hipofiz-adrenal (HPA) ekseninin
aktivasyonuna neden oldugu tespit edilmistir. Obe-
zite, Tip 2 diyabet gibi hastaliklar ve iglenmis besin-
lerin sik tiiketimi gibi inflamatuar siireci tetikleyen
aligkanliklarda serotonin iiretimi azalmakta ve dep-

resyon belirtileri artmaktadir.'®

Fenilalaninden tirozin, tirozinden levodopa (L-
DOPA), L-DOPA’dan dopamin, dopaminden ise no-
repinefrin (NE) meydana gelmektedir. Tirozin, kan
beyin bariyerini gegerek folik asit, bakir ve C vita-
mini kofaktdrii varliginda dopamine donistiiriilmek-
tedir, dolayisiyla beslenme, tirozin alimini ve buna
bagli olarak beyinde dopamin ve NE sentezlenmesini
etkilemektedir (http://www.dcnutrition.com). Calis-
malarda, dopaminerjik ndronlarin motivasyon ve ruh
hali ile iliskili oldugu tespit edilmistir. Beyin dopa-
min néronlarinin ¢ift yonlii kontroliiniin (inhibisyon
veya uyarma), kronik stresin neden oldugu ¢oklu ba-
gimsiz depresyon semptomlarini modiile ettigi tespit
edilmistir."-** Balik tiiketimi, depresyon direnci ile
iliskilendirilmektedir ve bu etkisinin bir¢ok balikta
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yiiksek konsantrasyonlarda bulunan tirozin igerigi ile
iligkili olabilecegi diisiiniilmiistiir. Tirozin ayrica ti-
roksin ve trityodotironin bilegenidir (hipotiroidizm,
depresif hastalarin %30’unda yaygin olarak goriiliir)
ve eksikligi depresyonda rol oynayabilir.?! NE, sosyal
iliskilerde temel olan bilis, motivasyon ve zekay dii-
zenleyen yonetici islevlerde belirleyici bir rol oyna-
makta ve duygularin diizenlenmesinde yer alan
limbik sistemi innerve etmektedir. Yapilan ¢aligma-
larda, depresif bireylerde NE saliniminit modiile eden
02 A-adrenoseptorlerinin yogunlugunu ve duyarlili-
ginin degistigi ve NE saliminin azaldigi saptanmis-
tir.?2

INFLAMASYON, OKSIDATIF STRES VE
DEPRESYON iLiSKisi

Yapilan ¢alismalarda, depresyonlu bireylerde infla-
matuar sitokin [interlokin (IL)-1, IL-6] salinimlari-
nin ve C-reaktif protein diizeylerinin artmis oldugu
tespit edilmistir. Inflamasyona bagli olarak, beyinde
birgok noérotransmitter (serotonin, dopamin, néradre-
nalin gibi) yolakta degisiklikler olmakta, norotrans-
mitter prekiirsorler azalmakta, HPA ekseni aktive ol-
maktadir.” Arastirmalar, major depresyon hastalarinda
yiiksek seviyede inflamatuar eikozanoidlere, 6zellikle
(Prostaglandin E2 ve tromboksan B2’ye) sahip oldu-
gunu gostermistir. Omega-3 (n-3) yag asitleri hem
proinflamatuar sitokinlerin hem de inflamatuar eiko-
zanoidlerin inhibitorleridir.?* Antiinflamatuar diyet
modellerinin, depresyonla iligkili davraniglarda azal-
malara yol acgtig1 tespit edilmistir. Yapilan bir metaa-
naliz ¢aligmasi, folat, omega-3 yag asitleri, tekli
doymamis yag asitleri [monounsaturated fatty acids
(MUFAs)], zeytinyagi, balik, meyve, sebze, findik ve
baklagil bakimindan zengin olan diyeti, depresyon
riski ile ters olarak iligkilendirmistir.?® Japon diyeti
(meyve, soya lirlinleri, sebze, yesil ¢ay), Akdeniz di-
yeti ya da yiiksek miktarda zeytinyagi, balik, meyve,
sebze, findik, baklagiller, kiimes hayvanlarinin eti,
siit ve islenmemis et iceren diger saglikli diyetlerin
depresyon riski ile ters iliskili oldugu bulunmustur.?
Buna karsilik yapilan arastirmalarda, sekerli icecek-
ler, rafine gidalar, kizarmis yiyecekler, islenmis et,
rafine tahillar ve yag orani yiiksek siit iiriinleri, bis-
kiivi, meze ve hamur isi tiiketimini kapsayan saglik-
siz bati tarzi beslenme aligkanliklarinin artmis
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depresyon riski ile iligkili oldugu gosterilmistir.®
Meyve ve sebzeler, diyet posasi saglamanin yani sira
zengin antioksidan igerige sahiptir. Antioksidanlar,
hiicrelerin oksidatif ve nitrozatif stres (ONS)ten ko-
runmasinda 6nemli rol oynar. ONS, hiicresel lipid-
lere, proteinlere ve DNA’ya zarar verebilir ve hiicre
Olimiine neden olabilir. ONS ayrica inflamatuar si-
tokinlerin ekspresyonuna yol agan NF-«xB gibi
transkripsiyon faktorlerini aktive eder. Depresif bi-
reylerde, ONS ve inflamasyon artis1 gozlenmistir. An-
tioksidanlar, 6rnegin polifenoller, diyet posasi ile
birlikte kalin bagirsaga geger ve metabolize edilerek
ayrisabilir. GI (gastrointestinal) kanaldaki polifenol-
lerin ekstraksiyonu, stabilizasyonu ve emilimi bakte-
riyel enzimlere baghdir. Ek olarak, polifenoller GI
mikrobiyotay1r modiile edebilir ve antimikrobiyal
veya antiinflamatuar bilesikler olarak islev gdrebi-
lir.>¢

BEYIN FONKSIYONU, STRES YANIT SISTEMi VE
DEPRESYON

Stres sistemi, noroendokrin sistem, hiicresel ve mo-
lekiiler yapilar tarafindan desteklenen karmasik bir
sistemdir.?” Hipotalamusun parvoseliiler boliimiinden
kortikotropin serbestlestirici hormon [corticotropin
releasing hormone (CRH)] salinir. Hipotalamus pa-
raventrikiiler ¢cekirdeklerinde arginin vazopressin no-
ronlarin1 ve NE ile iliskili lokus seruleusu igerir.
Bunlar kompleks uyarici ve inhibe edici sinir aglari
olusturarak, stres tepkisini modiile ederler. Stres, kro-
nik olarak devam ettiginde metabolizma, bilyiime,
cogalma, bagisiklik gibi temel fizyolojik fonksiyon-
larda bozulmalara, kisisel gelisim sorunlarina, davra-
nis bozukluklarina neden olabilir. Ayrica bireylerin
stres cevabi genetik, gelisimsel ve ¢evresel faktorler-
den de etkilenebilmektedir.?®

HPA ekseninin bozulmus regiilasyonu, depres-
yon patolojisinde 6nemli bir yer edinmektedir. Stresli
uyaranlara yanit olarak, otonom sinir sistemi epinef-
rin salgilanmas1 yoluyla hizla tepki verir ve daha
sonra HPA ekseni, epinefrin dalgalanmasindan bir-
ka¢ dk sonra aktive edilir. CRH, hipotalamo-hipofiz
portal dolagimina salgilanir, burada adrenokortikot-
ropik  hormon [adrenocorticotropic hormone
(ACTH)] salintmini tetikler, bu da adrenal korteks-
ten glukokortikoid hormon ve kortizol salinimini
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uyarir.” Glukokortikoidler, lipoprotein reseptorlerini
kodlayan genleri, glikoz, lipid ve amino asit metabo-
lizmasi enzimlerini upregiile ederken; CRH, proo-
piomelanokortin, adiponektin ve IL-6 kodlayan
genleri ise baskilamaktadir. Glukokortikoidler, HPA
ekseninin bazal aktivitesini de kontrol eder ve nega-
tif geri bildirim saglayarak her stres tepkisinin hipo-
talamik ve hipofiz seviyesinde uygun sonlandirilmasi
icin ¢alisir.’® Hipotalamus, negatif geri bildirim ara-
ciligryla glukokortikoidlere duyarlilik gosterir. Ayrica
glikoz metabolizmasi ve enerji depolamasina entegre
olan insiilin, istah1 engelleyen leptin ve istahi artiran
ghrelin gibi hormonlara da duyarhidir. Glukokortiko-
idler, plazma leptin ve ghrelin diizeylerini artirir.
Besin kisitlamasi ve yiiksek yagli diyetlerin; enerjinin
diizenlenmesini, stres ile iligkili beyin bdlgelerinde
glukokortikoid geni ekspresyonunu ve HPA ekseni-
nin strese cevap tepkilerini degistirdigi gorilmiuistiir.
Bundan dolayi stres evresinde hipotalamus, beslenme
ve enerji dengesinin diizenlenmesinde onemli bir
yere sahiptir.’!

ENDOKRIN FAKTORLER VE DEPRESYON

Depresyonlu bireylerde, néroendokrin ve metabolik
fonksiyonlar degismektedir. Depresyonda, CRH sa-
lim1 artmakta ve bazi durumlarda siirekli kortizol
yiikselmesi ile sonuglanan HPA ekseninin regiilasyo-
nunda degisiklikler meydana gelebilmektedir. HPA
ekseni aktivitesinin negatif regiilatorleri olarak islev
goren glukokortikoidler, HPA eksenindeki resep-
torlerine baglanir. Depresyonda endojen glukokor-
tikoidler tarafindan HPA ekseninin inhibisyon
mekanizmasindaki degisikliklerin sonucunda HPA
eksenindeki aktivite artig1 goriiliir. HPA ekseninin
glukokortikoidler tarafindan negatif feedback meka-
nizmas1 bozulur ve glukokortikoid reseptoriiniin eks-
presyonunda degisiklikler meydana gelir.’> Kronik
hiperkortizolemi ile periferik dokularin glukokorti-
koidlere duyarlilig1 azalmaktadir. Glikokortikoid
reseptor aktivitesi azalmasi, kortizol baglayan glo-
biilinin dolasimdaki miktarinin azalmasi, inaktif kor-
tizolun kortizole doniistimiinii lokal olarak katalize
eden bir enzim olan 11B-hidroksisteroid dehidroge-
naz (11B-HSD1)’in azalmas1 bu duyarliligin azalma-
sina neden olur. 11B-HSD;’in ekspresyonu, obez
bireylerin yag dokusu depolarinda artar ve potansi-
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yel olarak obezite ve metabolik sendromun gelisi-
mine neden olur.?’” Uzun siiren stres donemi, kronik
hiperkortizolemi yoluyla kademeli olarak viseral yag
birikimine, azalmis yagsiz viicut kitlesine ve insiilin
direncine neden olabilir ve 6zellikle viseral dokularda
yag birikimini takiben diisiik dereceli bir inflamatuar
durum ile iligkilidir.’* Uzun siireli stres ve HPA ekse-
ninin kronik aktivasyonu, istahla iliskili hormonlar
(leptin, ghrelin) ve beslenmeye iliskin néropeptid-
lerde degisikliklere neden olmaktadir.’! Glukokorti-
koidler, normalde istah azalmasina yol a¢acak olan
leptin salinimini uyarmasina ragmen beynin leptine
duyarliligini azaltir ve leptin direncine katkida bulu-
nur.** Stres esnasinda glukokortikoidlerin, ghrelin ile
olan etkilesimi istahi etkileyebilen bir bagka meka-
nizmadir. Dolagimdaki ghrelinin strese yanit olarak
arttig1, beyin bolgelerinde de hipofizden ACTH sali-
mimin1 modiile ederek glukokortikoid negatif geri bil-
dirimini diizenledigi bildirilmektedir. Kronik ya da
siddetli stres durumunda ghrelin araciligindaki néro-
peptid Y ve agouti iliskili peptidinin uyarilmasina ve
besin alimimnin artmasina neden olur.**

Depresyonlu bir¢ok bireyde, hipotalamus-hipo-
fiz-tiroid ekseni aktivitesinin bir sonucu olarak tiroid
fonksiyonunda degisiklikler goriilmektedir. Bu degi-
sikliklerin T4-T3 doéntisiimiindeki azalmaya, deiyo-
dinaz inhibisyonuna, serum tiroid hormonu baglayici
proteinlerde degisikliklere, TSH konsantrasyonunda
azalmaya ve bunlarin sonucu olarak da beyin T3 ve
serotonin diizeylerinde azalmalara neden olabilecegi
diisiiniilmektedir. Sitokinler, serbest yag asitleri, kor-
tizol ve glukagon da tiroid fonksiyonunu etkilemek-
tedir. T3 seviyelerindeki degisiklikler, stres kaynakli
atrofi ve noronlarin 6liimiinde 6énemli bir rol oynaya-

bilir.**
J DEPRESYON VE BESIN OGELERI
ARASINDAKI ILISKI

KARBONHIDRATLAR

Karbonhidrat tiiketimi ve depresyon arasindaki ilig-
kiyi aragtiran galismalarin sonuglari ¢eligkilidir.?¢ Art-
mis basit seker tiiketimiyle depresyon arasinda siki
iliski bulunmaktadir. Yiiksek glisemik indeksli diye-
tin; diislik glisemik indeksli diyetlere oranla daha az
miktarda posa ve tam tahil igermesi, depresyondaki
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zararh rollinii agiklayabilir. Posa aliminin bagirsak-
beyin ekseni ile baglantili bazi mekanizmalar
araciligiyla, immiin, noral ve metabolik yolaklarla
depresyonla iligkin semptomlar1 azaltict bir etkisi
vardir.’” Yiiksek karbonhidrat igerikli 6giinlerin tii-
ketimi, insiilin salinimini artirir ve insiilin -albii-
mine baglt olan triptofan hari¢g- kandaki bir¢ok
amino asidin kas dokular1 tarafindan kullanilmasini
saglar. Sonu¢ olarak, kandaki triptofan seviyesi
diger amino asitlere kiyasla goreceli olarak artar.
Boylelikle, yiiksek miktarlarda triptofan tasiyicilara
baglanarak beyne girer ve serotonin sentezini artirir.
Karbonhidrattan zengin besinleri yliksek miktarda tii-
keten birgok bireyin, ruh hallerinin olumlu yonde de-
gistigi gozlenmistir.’

D VITAMINI

D vitamini sentezinde énemli bir enzim olan 1-alfa-
hidroksilazin; noral farklilasma, néron fonksiyonu,
norotransmitter sentezi, apoptozun inhibisyonu ve
hiicre zar1 olusumunun diizenlenmesinde gorev ala-
rak depresyon patogenezinde rol almaktadir. Diisiik
seviyelerde 25-hidroksi D3 vitamini seviyesinin dep-
resyon gelisiminde etkili oldugu tespit edilmistir.
Insan viicudunda D vitamini reseptdrlerinin dagilimi,
noroendokrin fonksiyonla ve depresyonla yakindan
iliskilidir.’® Epidemiyolojik bir ¢alismada, postme-
nopozal kadinlarda D vitamini ve kalsiyum takviye-
sinin duygu durum sonuglar1 iizerinde anlaml bir
etkisi goriilmemis iken; toplam 12.500 erigkinden
olusan genis bir drneklemde yiiksek D vitamini de-
gerleri varliginda daha az depresif bozukluk goriil-
diigii bildirilmistir.>

CINKO

Cinko ve depresyon arasindaki iligki, nérogenezi ve
farklilasmay1 destekleyen bir biitylime faktorii olan
BDNEF iizerindeki etkisiyle iliski olabilir. Hipokam-
pus, BDNF ekspresyonunda azalma ve major depres-
yon ataklarina eslik eden azalmig néro/sinaptogenez
ile yasam boyu siiren bir nérojenez bolgesidir. Cinko-
dan yetersiz bir diyetle beslenen kemirgenlerin, hipo-
kampal vezikiillerinde, progenitor hiicrelerinde ve
olgunlagmamig ndronlarinda azalmis ¢inko seviyeleri
tespit edilmistir. Cinko, BDNF seviyelerini etkile-
mektedir bu nedenle eksikliginde norojenez azalir ve
depresif belirtiler ortaya ¢ikar. Yapilan birgok calis-
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mada depresyon durumu ile ¢inko diizeyi arasinda ters
iliski bulunmustur.*’

SELENYUM

Selenyum, beyindeki ve sinir sistemindeki antioksi-
dan savunmalara katilan ¢esitli selenoproteinlerin
diizgiin ¢aligmasi i¢in hayati olan bir eser elementtir.
Beyin fonksiyonundaki ndromodiilatér rolil ile dep-
resyon lizerinde de etkilere sahiptir. Major depresif
bozukluklarin patofizyolojisi ile iligkili olan bir nd-
rotrofik faktdr olan BDNF konsantrasyonlarindaki
azalisin, selenyum eksikligi ile depresyon arasindaki
iliskiye aracilik ettigi diisiiniilmektedir.*! Yaslar1 20
ve 89 arasinda olan 1.494 kadinin incelendigi bir ca-
ligmada, diyetle diisiik selenyum aliminin (<8,9
mcg/giin) yiiksek major depresif bozukluk riski ile
iligkili oldugu bulunmustur.*?

MAGNEZYUM

Magnezyum, DNA replikasyonu, transkripsiyon ve
translasyon da dahil olmak iizere bir¢ok biyokimya-
sal ve fizyolojik islemin uygun aktivitesi i¢in ge-
300°den fazla
enzimatik sistem icin bir koenzim veya bir aktiva-

rekli olan bir mikro besindir.

tor olarak gorev yapan, ¢ogu dogrudan beyin fonk-
siyonu i¢in 6nemli olan hiicre i¢i bir katyondur.
Magnezyum seviyesi santral sinir sistemi fonksi-
yonu i¢in 6nemlidir.*! Hafif-orta siddette depresyon
tanist almis 126 bireyde yapilan randomize kont-
rollii klinik bir calismada, 6 hafta boyunca giinde
248 mg magnezyum tiikketiminin plasebo alanlara
kiyasla depresyon skorlarinda anlamli bir diisiis ol-
dugu gosterilmistir.** Renal magnezyum atiliminin
postmenopozal donemde arttig1 ve postmenopozal
kadinlarda magnezyum eksikliginin depresif belir-
tilere neden olabilecegi veya depresif belirtileri sid-
detlendirebilecegi bildirilmigtir.**

OMEGA-3 YAG ASITLERI

n-3 artmis ¢oklu doymamis yag asit [polyunsaturated
fatty acid (PUFA)]leri yukarida bahsedilen antiinfla-
matuar etkilerinin yan1 sira ndrotransmitter baglan-
masinda ve hiicre i¢indeki sinyalizasyon i¢in ¢ok
onemli olan membran biitiinliigiinii ve akiskanligini
korunmasinda gorev alirlar. Ayrica sinaptik plastisi-
teyi koruyan, noroproteksiyon saglayan, norotrans-
misyonu gelistiren ve antidepresan etkilere sahip olan
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BDNF’yi etkilerler.* Yapilan bir ¢aligmada, n-3 ve
n-6 yag asitlerinin alimi ve n-3:n-6 oran1 depresif be-
lirtiler ile zit iliskili bulunmustur.*> Major depres-
yonlu 28 hastada standart antidepresan tedaviye ek
olarak 8 hafta boyunca balik yag1 (9,6 g/giin) eklene-
rek yapilan ¢ift kor plasebo kontrollii bir ¢aligmada,
plasebo grubuyla karsilastirildiginda, tedavi grubu-
nun depresyon skorlarinin anlamli olarak azaldigi

saptanmuigtir.*t

I AKDENIZ DIYETI VE DEPRESYON

Bu diyet sekli sebze, meyve, tahil, kuru baklagil,
yagli tohum gibi bitkisel besinlerinden zengin, zey-
tinyaginin temel yag kaynagi oldugu, ayrica iliml
miktarda siit ve Uriinleri, disiik ve orta miktarda
balik ve kiimes hayvani eti, az miktarda kirmiz1 et
titketimi ve yemeklerle birlikte orta derecede sarap
tilketiminin yer aldigi diyettir.*” Akdeniz diyetinin
saglik iizerindeki olumlu etkilerinin altinda yatan
temel mekanizma antiinflamatuar ve antioksidatif
ozelliklerinden kaynaklanmaktadir.*® Akdeniz diye-
tinin, subklinik inflamasyonun azalan biyobelirtec-
bir sekilde iliskilendirildigi
saptanmistir.*” Akdeniz diyeti, yag dokusu tarafin-

leri ile tutarh
dan salgilanan, glikoz ve lipit metabolizmasin1 et-
kileyen ve farkli antiaterojenik, antidiyabetojenik ve
antiinflamatuar 6zellikleri olan, insiilin duyarliligini
artiran bir hormon olan adiponektin diizeyleriyle de
iliskilendirilmektedir.’® PUFA ve MUFA konsant-
rasyonlari ile plazma total n-3 yag asidi, DHA, EPA,
a-linoleik asit ve linolenik asidin yiiksek konsantras-
yonlar1 depresyon 6l¢eginde daha diislik skorlar ile
iliskili bulunmustur.®!

I MIKROBIYOTA VE DEPRESYON

Kanitlar, GI mikrobiyotanin duygu durum bozukluk-
lar1 izerinde etkileri olabilecegini gostermektedir. GI
mikrobiyota santral sinir sistemi ile GI yol arasindaki
cift yonlii bir iletisim ag1 olan bagirsak-beyin ekseni
aracihig1 ile noral yollar etkileyebilir.”> Diyet, yeme
davranislari, posa ve prebiyotik tiiketimi, insan GI mik-
robiyotasinin kompozisyonunu ve metabolik fonksi-
yonlarini etkiler. Ozellikle yiiksek diyet kalitesi,
prebiyotik posa tiikketimi ve probiyotik takviyeleri kul-
laniminin anksiyete semptomlarini azalttig1 ve insan-
larda antidepresan etkileri oldugu gériilmistiir.”* Meyve
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ve sebzelerden elde edilen diyet posasi aliminim, dep-
resyon semptomlari ile ters iligkili oldugu bildiril-
mistir.>* Prebiyotikler, yararli mikroorganizmalarin
biiylimesini tesvik ederek ve/veya patojenik mikro-
organizmalar1 azaltarak psikobiyolojik etkiler goster-
Psikobiyotikler,
arasindaki iliskiyi olumlu yonde etkileyen bir bakteri

mistir. mikrobiyota ve beyin
veya bakteri kaynagi olarak tanimlanir. Lactobacil-
lus spp. ve Bifidobacterium spp. duygu durumunu po-
zitif etkilemeleri nedeniyle psikobiyotik tiirler olarak
kabul edilmektedir. Fruktooligosakkaritler ve galak-
tooligosakkaritlerin Bifidobacterium’u gelistirerek
duygu durum ve davranislarin iyilestirilmesinde et-
kili oldugu saptanmistir.® Probiyotikler, bir¢ok fer-
mente gidada, 6rnegin yogurt, lahana tursusu ve kefir
ve diyet takviyeleri olarak ticari olarak temin edile-
bilir.’® Yapilan galismalarda, probiyotik besin tiiketen
bireylerde klinik depresyon prevalansinin anlamli de-
recede daha disiik oldugu gosterilmistir.”’

Diyet modelleri, besinlerin kullanilabilirligini de-
gistirerek bagirsak mikrobiyomunu degistirebilmekte-
dir. Yiiksek posali diyetin mikrobiyom zenginligini
artirdig, yliksek diizeyde yag veya tuz iceren sagliksiz
beslenme seklinin noroinflamasyonu hizlandirdigs, Bati
tarz1 diyet modelinin ise anksiyete benzeri davranig ve
hafizay1 olumsuz yonde etkileyebilecegi gosterilmistir.
Bu deneysel bulgular, doymus yagim hem néroimmiin
hem de néropsikiyatrik bozukluklar i¢in bir risk fak-
torli oldugunu gosterebilir. Sonug olarak, mikrobiyom
modiilasyonu diyete dayali tedavinin altinda yatan bii-
tiinlesik bir mekanizmadir.*!

I DEPRESYONDA METABOLOMIK PROFIL

Depresyon hastalarinin idrar, beyin omurilik s1visi ve
kan 6rneklerinin metabolomik analizlerini 6zetleyen
sistematik bir derleme, enerji metabolizmasi ve n6-
ronal biitiinliik ile ilgili bir dizi degismis metaboliti
vurgulamistir. Calismalar, depresyonun plazma ko-
lesterol ve trigliseritlerde artis ve yogunluklu lipop-
rotein kolesterolde diisiis, yliksek yogunluklu
lipoprotein kolesterol ve n-3 ¢oklu doymamis yag
asitleri ile iliskili oldugunu géstermistir. Dolasgimdaki
lipit konsantrasyonlarindaki degisiklikler, HPA ekse-
nin kronik aktivasyonu veya kronik diislik dereceli
inflamasyon gibi depresyonla iligkili patofizyolojik
yollarla baglantili olabilecegi diistiniilmektedir.>®
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1 SONUC

Calismalarda beslenmenin; depresyonun patofizyo-
lojik yolaklar1 iizerindeki etkileri ile semptomlari
azaltmada 6nemli oldugu vurgulanmaktadir. Birgok
mineral ve vitamin; biyolojik aminlerin sentez yo-
laklarindaki gorevleri, mikrobiyatadaki etkileri, vii-
cutta inflamasyon ve oksidatif stres yolaklari
tizerindeki etkileri ile depresyon semptomlar1 {ize-
rinde 6nemli etkiler edinmektedir. Saglikli diyet mo-
dellerini benimsemek depresyon semptomlarmin
azaltilmasinda ve depresyonun onlenmesinde énemli-
dir. Bu derleme ilgili literatiir 15181nda, beslenme duru-
munun depresyon gibi psikiyatrik hastaliklarin
semptomlarinin azaltilmasinda énemli rol oynayabi-
lecegini vurgulamaktadir.

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 karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmanugtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin ¢ikar
catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiyeligi veya
tiyeleri ile iligkisi, danigmanlik, bilirkisilik, herhangi bir firmada

calisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari yoktur:
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