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0z

Kuresel 1Isinma, artan deniz seviyeleri, gida yetmezligi ve aclik,
kuresel yagis diizenindeki degisiklikler, bitki ve hayvan popu-
lasyonlarindaki degisiklikler ve ciddi saghk etkileri de dahil ol-
mak Uzere zaman icinde dnemli sonuglara yol acan tehditli bir
strectir. Yasadigimiz ylizyilda antropojenik sera gazi Uretimine
bagh olarak, 40 milyon yilin en sicak periyodunu yasamamiz
beklenmektedir. Kiiresel 1sinmanin enfeksiyon hastaliklarinda
onemli etkiler olusturacagi 6n gorildiginden, ézellikle vektor
kaynakli hastaliklar, gida ve su kaynakl hastaliklar, bakteriyel ve
viral enfeksiyonlar lzerine arastirmalar yogunlasmistir. Ancak
mantar enfeksiyonlari ile ilgili calismalar oldukga azdir. Kiiresel
iIsinmaya bagh olarak kiiresel ortalama sicakligin, viicut sicak-
igina yaklasmasini adina kazanilan her 1° C igin, termofilik ve
termotolerant saprofit mantar tirleri potansiyel patojenlere do-
nisebilmektedir. Dolayisiyla mevcut kiresel 1sinma ile mantar
hastaliklarinin prevalansinin artma ihtimali oldukga ytksektir.
Bu derlemede kiiresel 1sinma sonucunda mantar enfeksiyonla-
rin prevalansinda olusabilecek artisa dikkat cekmek amaclan-
mistir.
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ABSTRACT

Global warming is a threatening process with significant con-
sequences over time, including increased sea levels, food insuf-
ficiency and famine, changes in global precipitation patterns,
changes in plant and animal populations, and serious health
impacts. We are expected to experience the hottest period of 40
million years due to anthropogenic greenhouse gas production
in this century. Since global warming is predicted to have sig-
nificant effects on infectious diseases, research on vector-bor-
ne diseases, food and waterborne diseases, bacterial and viral
infections have increased. However, there are few studies on
fungal infections. Thermophilic and thermotolerant saprophyte
fungus species can turn into potential pathogens for each 1°C
gained in order for the global average temperature to approa-
ch body temperature due to global warming. Therefore, global
warming is likely to increase the prevalence of fungal diseases.
In this review, we aimed to draw attention to the increase in
the prevalence of yeast infections as a result of global warming.
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GiRIS

Gezegenimizin iklimi, tarihi boyunca kuresel 1li-
man iklim donemleri ve ardindan sera gazi biri-
kimi de dahil olmak Uizere cesitli faktorler nede-
niyle 1Issnmanin yasandigi énemli degisikliklere
maruz kalmistir. insanin sosyal evrimi, iklimden
blylk olctide etkilenmistir. Tarim ve sedan-
ter yerlesimlerin ortaya cikisi, yaklasik 12.500
yil 6nceki son buzul déneminin sonuna kadar
uzanmaktadir (1). Kuresel 1sinma ve hava olay-
larindaki degisikliklerin ekosistem donguileri
(siddetli yagmur, sel, siddetli firtina, 1s1 dalga-
lan, kurakliklar, tath su kithgi) tGzerinde 6nemli
bir etkisi olabildigi ve biyolojik alanlara (orman-
sizlasma, ¢ollesme ve mercan resifleri alaninda
azalma) onemli bir tehdit olarak kabul edilmek-
tedir (2). Bu derlemede iklim degisikliginin bi-
lesenlerinden olan kiiresel 1sinmanin, mantar
enfeksiyonlarina ve insidans hizi potansiyeline
etkileri incelenmesi amaclanmistir.

iKLiM DEGiSiKLiGi VE KURESEL ISINMA

iklim degisikligi, Hikiimetler Arasi Panel'de (In-
tergovermental Panel) iklimin ortalama duru-
munda veya bu degiskenlikte, uzun siire devam
eden (tipik olarak on yil veya daha uzun) istatis-
tiksel olarak anlamli bir degisiklik olarak tanim-
lanmaktadir (3). iklim degisikligi konusu diinya
nidfusunun en onemli Gcglinct kiresel sorunu
olarak kabul edilmektedir (4). En etkili iklim de-
gisikligi faktorleri, kiiresel 1Isinma, asiri isinma ve
asiri soguma periyodlari, kalici ve yogun yagis-
lar, dogal afet seviyesinde hava olaylari (kasirga-
lar, siklonlar, seller) kuraklk, koti hava kalitesi,
stratosferik ozon tabakasinin incelmesi ve ultra-
viyole (UV) radyasyonundaki degisikliklerdir (5).

Dlnyamizin ortak problemi olan kiiresel 1sinma,
ilk kez 1986 yilinda Kimyager Svante Arrhenius
ongormustir (6). Kiresel 1sinma yeryuziindeki
sicaklik artisi olarak tanimlanmaktadir. Kiresel
Isinma basta olmak Uizere sera gazlarindaki arti-
sa neden olan her tirlu etki, iklim degisikligine
neden oldugu bilinmektedir. Alti ana sera gazi
vardir. Bunlar karbondioksit (CO2), metan (CH4),
azot oksit (N20), hidrofloro karbonlar (HFCs),
perfloro karbonlar (PFCs) ve heksafloridtir. Su
buhari da sera gazlarindan sayilmaktadir. Sera
gazlarl yeryuziindeki yasamin devami icin ge-
reklidir. GUinesten gelen sicaklik bu gazlar ara-
ahgiyla tutularak, yerkirenin isinmasi saglan-
maktadir. Atmosferde tutulan sera gazlarinin ve

Ozellikle CO2 gazinin konsantrasyonundaki artis
iklim olaylarinda degisiklige sebep olmaktadir
(7). Ancak atmosferdeki su buhari konsantras-
yonu CO2 gazindan daha fazla olup, diger gaz-
lara oranla kiresel 1Isinmaya katkisinin yaklasik
%60 oldugu dustintlmektedir. Clinkl su buhari
ve CO2 gazi arasinda 6nemli bir geribildirim me-
kanizmasi bulunmaktadir. CO2 gazi oranindaki
kiguk bir artis kiiresel Isinmaya disuk oranlar-
da katki saglamasina ragmen, okyanuslardaki
buharlasmay: arttirarak atmosferdeki su buha-
rn konsantrasyonunun artmasina onemli katki
saglamaktadir. Bir anlamda CO2 gazi konsant-
rasyonu atmosferdeki su buhari miktari icin bir
regllator gorevi gérmektedir. Kiresel sicakhk
uzerinde en buytk etkiye bu geribildirim meka-
nizmasinin sahip oldugu bilinmektedir (8).

Arastirmacilar, kuresel issnmanin ve iklim degi-
sikliginin temel nedeni olarak CO2 gazi salinimi-
nin seviyesindeki stirekli artisi gostermektedir.

Karbondioksit salinimi genel olarak fosil yakit-
lar, insan aktiviteleri, ormansizlasma, kentles-
me, tarim ve endustriyel surecler sonucunda
oldukca yuksek seviyeye ulasmistir (9, 10). GU-
nimizde atmosferik CO2 gazi konsantrasyonu
441 ppm ile gectigimiz 800.000 yil icerisinde
en yuksek seviyeye ulagmistir. Son on yildakiyle
ayni oranda devam eden sera gazi emisyonlari
ile kiiresel Issnmanin 2030 ve 2052 yillari arasin-
da 1,5 °C' lik bir sicaklik artisina ulasacagi tah-
min edilmektedir (10). Oniimiizdeki 2100 yilina
kadar 1.1 °Ciile 6.4 °C sicakhk artisi beklenmek-
tedir (11). Yine 2100 yilinda atmosferdeki CO2
gazi konsantrasyonun 421 - 936 ppm arasinda
olmasi 6ngorulmektedir (12). Ayrica 1961 yilin-
dan beri, deniz seviyesinde her yil 1,8 mm artis
gorilmustir (13). Hukimetler iklim dedgisikli-
ginin insan sagligi ve refahi icin blyik riskler
olusturdugunu giderek daha fazla kabul etmek-
tedir. Son yirmi yilda 6ne ¢ikan iklim degisikligi
politikalari ve bilimsel degerlendirmeler, enerji,
ekonomik faaliyetler, su - gida glivenligi, tarim,
sanayi, bayindirlik ve biyolojik cesitlilik icin iklim
degisikliginin risklerinin dikkate alinmasiniiger-
mektedir (14).

KURESEL ISINMA VE MANTAR ENFEKSIYONLARI
Bulasici enfeksiyon hastaliklari sosyal, ekonomik

ve ekolojik kosullar, saglik hizmetlerine erisim
ve kisisel bagisiklik durumu gibi bir¢ok faktor-



den etkilenmektedir. Son yillarda iklim degisik-
ligi ve bulasici hastaliklar arasindaki iliskiyi agik-
lamak icin cok sayida teori gelistirilmistir. Bunlar
yuksek sicakliklarda daha yiksek proliferasyon,
uzamis bulas mevsimi, ekolojik dengelerdeki
degisiklikler, vektorlerin, rezervuar konakla-
rin ya da insanlarin iklime bagl gocu gibi yak-
lagimlardir (13). Dinya Saglik Organizasyonu
(The World Health Organisation, WHO), 1975
yilindan beri AIDS, Ebola, Lejiyonelloz, Entero-
hemorajik Kolit, yeni Hanta Virus Enfeksiyonlari
gibi hastaliklari da kapsayan 30'dan fazla yeni
hastalik ile birlikte, sitma, tiberkiuloz ve kolera
gibi eski hastaliklarin yeniden ortaya c¢iktigini
da bildirmistir. Enfeksiyonlarin yayillmasinda,
vektorlerin (sivrisinekler, kene, geyik, kuslar, ke-
mirgenler ve insanlar) sosyoekonomik, ekolojik
ve iklim kosullarindaki degisikliklerin yansima-
lari bugiin daha net gorulmektedir (2). Dlnya
Saglik Orglitdi, 2030 - 2050 yillari arasinda, asiri
sicaklik, dogal afetler ve degisen enfeksiyon tip-
leri gibi sebeplerden dolayi her yil igin yaklasik
250.000 ek 6lim beklemektedir (15).

Fungi Kingdom'unda 1,5 milyon tir bulun-
maktadir ve bunlarin sadece %5'i resmi olarak
siniflandinlmistir. Bugiin 600 turiin hastaliklara
sebep oldugu bilinirken, mantar kaynakh tim
olumlerin %90'Indan fazlasi yalnizca Candida,
Cryptococcus, Aspergillus, Pneumocystis ve His-
toplasma cinslerinden kaynaklanmaktadir (16).

Buna ragmen, invazif mikozlar son yirmi yilda
AIDS'li kisiler, organ veya hematopoetik kok
hicre nakli, hematolojik maligniteler ve imm-
nosupresif tedavi olan bireyler de dahil olmak
Uzere immun yetmezligi olan popilasyonlarda
gorulen insidansin arttigi ciddi bir halk saghgi
sorununu olusturmaktadir. Ayrica ¢oklu ilag di-
rencine sahip Candida auris ve triazol direncli
Aspergillus fumigatus gibi daha direncli koken-
lerin giindeme gelmesi, fungal enfeksiyonlarin
epidemiyolojisi hakkinda ek bir endise yarat-
maktadir (17).

Memeli fizyolojisinin en dikkat ¢eken yanlarin-
dan biri, invazif mantar hastaliklarina karsi ol-
dukca direncli olmasidir. Memeli endotermisi,
bircok mantar tiirli icin termal olarak kisitlanmis
bir alan olusturup, invazif mantar enfeksiyon-
larinin immiunolojik olarak saglam bireylerde
gelismesini engellemektedir (18). Kiiresel iklim
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degisikligi tim organizmalar lzerinde cografi
araliklarinda, toplumsal etkilesimlerinde, ge-
netik ve yok olma oranlarinda derin ve cesitli
degisikliklere sebep olmaktadir (19). Dolayisiy-
la daha sicak bir iklim, i1siya dayanikh olanlarin
secilmesini saglayarak hem isiya dayanikli hem
de 1siya duyarh tirlerin dagilimini degistirebil-
me potansiyeline sahiptir. BOyle bir etki altinda
patojenik tirlerin sadece cografi alanini genis-
letmek ile kalmayip, saprofit mantarlarin insan
popilasyonu ile olan etkilesimini arttirarak yeni
mantar patojenlerinin ortaya ¢ikmasina neden
olmasi beklenmektedir (20). Ozellikle patojen
mantarlar agisindan oldukga zengin olan ve 1h-
man bolgelerde yer almayan tropikal ve subtro-
pikal boélgelerdeki termofilik ve termotolerant
mantar turlerinin, kiiresel 1Isinmaya bagl olarak
tliman iklim bolgelerinde enfeksiyon yapma po-
tansiyelleri artmaktadir. Viicut 1sisinda 30 - 42°C
araliginda kazanilan her 1°Cicin, mantar tirleri-
nin %6’sI potansiyel patojenlere doniisebilmek-
tedir (1). Bu durumun bir yansimasi, Kanada
Vancouver Adasi'nda 2004 yilinda yasanan krip-
tokokoz salginidir. Vancouver Adasi’'nda mevsim
sicakliklar kis doneminde ortalama 2.7°C, yaz
doneminde ortalama 17.6°C derecedir. Vancou-
ver Adasi halki arasinda 1999'dan 2003'e kadar
Cryptocccus gattii enfeksiyonu insidansi, yilda
bir milyon kisi basina 8,5 ile 37 vaka arasi olarak
belirlenmistir. Bu insidans C. gattii'nin endemik
oldugu Avusturalya'da bile bir milyon kisi basi-
na 0,94 iken, Vancouver Adasi gibi soguk iklim
kusaginda yer alan bir bélge icin oldukga yuk-
sektir (21). Artan kiresel isinma ile yeni firsatgi
fungal enfeksiyonlarin gelisimi arasindaki iliski
glin gectikce kuvvetlenmektedir. Maya enfeksi-
yonlarinin ortaya ¢ikisi ddonemden doneme de-
gismektedir. Ge¢tigimiz son 20 yilda kandidemi
vakalarinin %90'nini Candida albicans turu yeri-
ne non-albicans Candida tirlerinin etken oldu-
gu bildirilmistir.

Gectigimiz on yil icerisinde ise bazi olagandisi
firsatcl maya trleri ilk kez ortaya cikarken, baz
nadir mayalarin ise vakalarda daha sik gozlen-
mistir. Bu duruma Ornek olarak Fereydounia
khargensis (coklu ila¢ direncli maya), Pichia
anomala, P. fabianii, Kodamaea ohmeri (Hindis-
tan'da salgin yapti), Trichosporon asabhii (¢ok ilag
direncli maya), vb. verilebilir (22). Yine non-al-
bicans Candida kokenleri icerisinde, ilk defa Ja-
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ponya'da insan kulagindan izole edilen ve ¢oklu
ilag direncine sahip yeni bir tiir olan Candida au-
ris 2009 yilinda kesfedilmistir (23). Bugiin invazif
enfeksiyonlara sebep olan C. auris es zamanl ve
bagimsiz sekilde diinya capinda salginlar yapti-
g1 gorulmektedir (24). C. auris’in izolasyon yer-
lerine baglh olarak tiim genom dizilemesi yapil-
diginda Dogu Asya, Gliney Asya, Gliney Afrika
ve Guney Amerika dahil olmak tzere farkli kita-
larda farkh serotiplerin oldugu tespit edilmistir
(23). Candida auris'in filogenetik bagi incelendi-
ginde, diisuk patojenik potansiyele ve memeli
sicakh@ina toleransli olmadigi bilinmektedir.

Ancak, iklim degisikligine uyum saglayarak me-
meli termal bariyerini astigi ve termotolerans
kazandigi dislintilmektedir. Dolayisiyla, C. au-
ris'in kiresel issnmadan kaynaklanan yeni bir
patojenik mantarin ilk 6rnegi oldugu hipotezi
one suriilmektedir (25).

Kutano6z sporotrikoza sebep olan Sporothrix sc-
henckii, tropikal ve subtropikal iklim kusaginda
karsilasilan patojen bir mantar tlruadur. Japon-
ya thman iklim bdlgesinde bulunan Honshu
Adasi’'nda 2001 yilinda 3500'den fazla Kutanoz
sporotrikoz vakasi bildirilirken, kuzeyde kalan
Hokkaido Adas’'nda 2000 yilina kadar sadece
bir olgu bildirilmistir. Ancak 2000 - 2010 yillari
arasinda S. schenckii ‘nin etken oldugu ug¢ vaka
bildirilmistir. Hastalarin ikisi de daha 6nce Hok-
kaido Adasi disina hi¢ citkmamis kisilerdir ve
adanin 2000 - 2008 yillar arasinda ortalama
sicakhgi 9.1°C olarak 6l¢tilmustur. Kutandz spo-
rotrikoz olgularinin bu iklim sartlarinda artarak
goruluyor olmasi, ilkim degisikligi sonucunda
patojenlerin adaptasyon sagladigi gorusini
desteklemektedir (26).

Kuresel 1sinma sadece invazif ya da ylzeyel
mantar enfeksiyonlari acgisindan degil, man-
tarlarin Urettikleri mikotoksinler agisindan da
insan saghgini tehdit etmektedir. Aspergillus
sp., Fusarium sp. ve Penicillium sp. gibi bazi kuf
mantarlari insan saghgina dnemli zararlari olan
mikotoksinler Giretmektedir. Buglin bilinen en
onemli mikotoksinlere aflatoksin, okratoksin,
zearalenon, patulin, sitrinin, deoksinivalenol ve
T-2 toksinleri 6rnek verilebilir (27). Aspergillus
fumigatus aflatoksin Ureten ve gidalari konta-

mine eden yaygin bir kif mantaridir. A. fumiga-
tus’'un 41°C'nin Uzerindeki sicakliklarda gelisimi
her ne kadar inhibe oluyorsada, mevcut sicak-
hgin artmasi yeni termotolerant ve termofilik
mantarlarin giindeme gelmesine neden ola-
caktir. Dolayisiyla termotolerant ve termofilik
mantarlarin yayiliminin artmasi ile patulin basta
olmak Uzere, yeni potansiyel mikotoksinler ve
ikincil metabolitlerin glindeme gelecedi disu-
nulmektedir (28). Bu durum kiiresel 1sinmaya
bagh olarak mantarlarin halk saghgini farkl bir
acidan tehdit etmesine neden olacaktir.

SONUC

Diinya isinmakta ve iklimi degismektedir. Artan
sicakliklar, yagislardaki degisiklikler, kuraklik ve
aniden ortaya ¢ikan dogal afetler gibi ekolojik
sebepler insan saghgini direkt ve dolayl olarak
tehdit etmektedir. iklim degisikliginin bir sonu-
cu olarak yeni enfeksiyon modelleri ve yeni pa-
tojen turleri 5nimuzdeki yakin gelecekte bizler
ile tanismak icin beklemektedir. Mantarlarin,
hizli evrim kapasiteleri, etkili ila¢ azligi, coklu
ila¢ direnci ve asilarinin olmamasi gibi gruba
0zgu ozellikleri 6nemli zorluklar ortaya cikar-
maktadir. Kiiresel Isinma ile yiksek ortam sicak-
hiklarinin, mantar soylarinin evrimsel secilimde
daha termotoleransli hale gelmesine yol agaca-
g1 ve boylece memeli endotermik kisitlamasini
asabilecegdi endisesi bulunmaktadir. Sonug ola-
rak, kiiresel iIsinmanin olumsuz etkilerine karsi
mantar tirlerinin adaptasyon gelistirerek din-
ya sagligini 5nemli derecede tehdit edebilecegdi
unutulmamahdir.
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