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OZET

Arkeler sadece ekstrem ortamlarda yasayabilen prokaryotik mikroorganizmalardir. Arkeler siklikla asirt
sicaklik, tuzluluk ve pH habitatlar ile iligkili oldugu bilinen bir prokaryotik domaindir ve siirekli soguk
deniz sularinda bunlarin varligi iyi belgelenmistir. Arkeler, Diinya {izerindeki yagamin {i¢ domain' inden
biridir, baskin olarak dort ana subeden olusmustur: Euryarchaeota, Crenarchaeota, Korarchaeota ve
Nanoarchaeota. ilk kesfedilen Arkeler ekstremofiller idi, bunlar dort temel fizyolojik gruba ayrilabilir.
Bunlar halofiller, termofiller, alkalifiller ve asidofillerdir. Archaea domain'i 6zellikle potansiyel
biyoteknolojik uygulamalar i¢in kapsamli arastirma altindadir. Cogu arkenin ekstremofilik dogasi, ekstrem
cevrelerde yagsamak igin fizyolojik adaptasyonlarini anlamaya yogun c¢aba gdstermistir. Onlarin siradist
ozellikleri, bunlar1 yeni farmasétikler, kozmetikler, besin takviyeleri, molekiiler problar, enzimler ve hassas
kimyasallar gibi yeni biyoteknolojik siireglerin ve endiistriyel uygulamalarin gelisiminde potansiyel olarak
degerli bir kaynak yapmaktadir. Bu derlemede, ¢esitli Arke gruplarinin biyoteknoloji uygulamalarmdan
bahsedilmektedir. Ozellikle Archaea enzimleri endiistri i¢in ¢cok 6nemli hale geldi. Ek olarak, Archaea
gelismekte olan endiistrilerde bile kullanilmistir. Bu yayinin amaci biyoteknolojinin farkli alanlarinda
arkelerin uygulanmasina iligkin literatiiriin analizi idi.

Anahtar kelimeler: Arkeler, Biyoteknoloji, Endiistriyel uygulamalar, Enzim, Gelistirme

ARCHAEA AND BIOTECHNOLOGICAL APPLICATIONS
ABSTRACT

Archaea are prokaryotic microorganisms which are able to live only in extreme environments. Archaea are
a prokaryotic domain known to be often associated with habitats of extreme temperature, salinity and pH,
and their presence in constantly cold marine waters is also well documented. Archaea, one of the three
domains of life on Earth, is predominantly composed of four major phyla: the Euryarchaeota, the
Crenarchaeota, the Korarchaeota and the Nanoarchaeota. The first-discovered Archaea were extremophiles,
which can be divided into four main physiological groups. These are the halophiles, thermophiles,
alkaliphiles, and acidophiles. The domain Archaea is particularly under extensive research for their
potential biotechnological applications. The extremophilic nature of many archaea has stimulated intense
efforts to understand the physiological adaptations for living in extreme environments. Their unusual
properties make them a potentially valuable resource in the development of novel biotechnological
processes and industrial applications as new pharmaceuticals, cosmetics, nutritional supplements,
molecular probes, enzymes, and fine chemicals. In this review, the biotechnology applications of the
various Arke groups are mentioned. Particularly Archaea enzymes have become very important to the
industry. In addition, Archaea have been used even in emerging industries. Aim of this publication was
analysis of literature on application of archaea in different areas of biotechnology.

Keywords: Archaea, Biotechnology, Industrial applications, Enzyme, Cultivation
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GIRiS

Arkebakteriler 4 ana Filum’a ayrilmistir. Bunlar, Crenarchaeota, Euryarchaeota,
Korarchaeota ve Nanoarchaeota’ dir. Euryarchaeota grubu arkeler arasinda farkli
fizyolojik 6zellikleri igeren bir grubudur. Bu grubun ¢ogu da asir1 ortamlarda yasarlar. Bu
gruba metanojenikler ve asir1 halofiller (Halobacteria) dahildir. Arkebakterilerin
kemoorganotrof, kemolitotrof ve ototrof olduklari bildirlmistir [1-5].

Arkelerin Genel Ozellikleri

Arkelerde hiicre duvari yapist olan pseudopeptidoglikan polisakkarit, protein ve
glikoprotein yapisinda olabildikleri bilinmektedir. Pseudopeptidoglikan N-asetil
glikozamin ve N-asetil talasaminuronik asitin tekrarlayan tinitelerinden olusmustur ve bu
tiniteler B-1,3 glikozidik bagi ile baglanmistir [1, 4, 5, 6]( Tablo 1).

Biyoteknolojik Uygulamalar:

Glinlimiizde gida isleme, temizleme, biyosentetik silirecler ve c¢evresel
biyoremediasyon gibi sektorlerde etkin biyokatalizorler giderek ilgi ¢ekmektedir. Bu
biyokatalizorler i¢in kaynak ¢ogunlukla hayvanlar, bitkiler, mantarlar ve bakterilerden
saglanmaktadir. Bu organizmalarin enzimleri sicaklik, tuzluluk, pH ve asir1 basing altinda
kalmasindan dolay1 son zamanlarda biyoteknolojik calismalarda, ekstremofilik bakteri ve
arkeler daha popiiler hale gelmistir [7, 8].

Birgok ilging enzim ekstremofilik mikroorganizmalardan izole edilmeye baslanmistir
[9]. Bazi1 ekstremofilik mikroorganizmalar bilinmesine ragmen, ekstremofilleri
arastirmada iki ana neden ¢alismalara hiz katmastir.

e Simdiye kadar aragtirllmamis habitatlarin kesfine yol agmast,
e Asiri gevre ortamlarina adapte olmus organizmalarin endiistriyel amag i¢in daha
genis bir yelpazeye ve hizmet potansiyeline sahip oldugunun anlagilmasidir.

Tablo 1. Arkeler, bakteriler ve 6karyotlar arasindaki temel benzerlik ve farklar [1]

Ozellikler Bakteriler Arkeler Okaryotlar
Hiicre Peptidoglikandan Pe;latldogll.k;rldan liloz. kitin vb
Duvart olusur olusmaz; diger Seliiloz, kitin vb.

' maddelerden olusabilir.
Yag asitleri mevcuttur, Isoprenler mevcuttur, Yag asitleri
.. 9 . y . mevcuttur, ester
Lipidler  ester baglari ile eter baglari ile N
< < baglari ile
baglanirlar. baglanirlar. 5
_ baglanirlar.
RNA  Tekbirkiigik enzim,  CK bir biylk enzim, = Ug biiyiik enzim,
. . bir¢ok alt tiniteden bir¢ok alt tiniteden
polimeraz 4 alt tiniteden olusur.
olusur. olusur.
Protein [k aminoasiti [k aminoasiti [k aminoasiti
Sentezi Formilmetiyonin Metiyonin Metiyonin
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Son yillarda biyoteknolojide uygulama alani bulan arkelere yonelik ¢alismalar hiz
kazanmis olup, bunlar arasinda asir1 halofiller, hipertermofiller, termoasidofilik arkeler
ve psikrofiller bulunmaktadir. Bu organizmalarin en 6nemli 6zelligi enzim sistemlerinin
ekstrem ¢evre kosullarinda calisabilmesidir. Biyoteknolojik uygulamalarda en uygun
enzimlerin ve en iyi ¢evresel kosullarin belirlenmesi gerekmektedir. Bunun i¢in iki ana
strateji vardir;

e Giiniimiizde bilinen enzimlerin genetik mithendisligi i¢in optimize edilmesi ve
onceden karakterize edilmemis mikroorganizmalarin yeni faaliyetler ig¢in
taranmasi,

e Ekstremofil enzimler, zorlu ¢evresel ortamlarda stabilitesini koruyabildiginden
biyoteknolojide umut verici goriilmektedirler [10] (Tablo 2).

Tablo 2. Genom dizileri tamamlanmus Arke gruplar: [11]

Genom
Filum Tiirler Uzunluk Kaynak
(Mb)
Crenarchaeota
Desulfurococcales Aeropyrum pernix Kl 1.6 [12]
Sulfolobales Sulfolobus solfataricus P2 2.9 [13]
Sulfolobus tokadii 2.7 [14]
Euryarchaeota
Archaeoglobales Archaeoglobus fulgidus DSM4304 2.1 [15]
Halobacteriales Halobacterium sp. NRC-1 2.0 [16]
. Methanobacterium
Methanobacteriales thermoautotrophicum H 1.7 [17]
Methanococcus jannaschii 16 [18]
Methanococcales DSM2661 '
Methanosarcina acetivorans C2A 5.7 [19]
Methanopyrales Methanopyrus kandleri 1.7 [20]
Thermococcales  Pyrococcus horikoshii (shinkaj) OT3 1.7 [21]
Thermoplasma acidophilum DSM 15 [22]
Thermoplasmales 1728 '
Thermoplasma volcanium GSS1 1.5 [23]

Halofilik Arkeler
Ekstrem cevre kosullarina sahip habitatlarda genellikle arkeler bulunmakta olup, ayrica
tuz doygunluguna yakin sularda yasamak ve gilines enerjisini kullanmak ig¢in de
uzmanlagmiglardir. Halofilik mikroorganizmalar hiicre yapisini korumak igin “uyumlu
¢oziinenler” salgilamakta ve ¢esitli biyokimyasal stratejiler gelistirmektedirler [24].
Giintimiizde bu maddelerin endiistriyel 6neme sahip oldugu bilinmektedir. Ayrica,
halofilik mikroorganizmalarin balik soslarinin fermantasyonunda, tuzlu atik sularin ve
organik Kkirleticilerin 1iyilestirilmesi ile degrede edilmesinde 6nemli rol oynadigi
bilinmektedir [25].

Halofilik arkeler tarafindan iiretilen uyumlu ¢oziinenler mannosil gliserat ve gliserol
fosfat olup, Pyrococcus furiosus, Pyrococcus woesei ve Archaeoglobus fulgidus' dan
tespit edilenler bulunmaktadir. Asirt halofil Halobacterium cutirubrum' dan elde edilen
eter lipidleri i¢in patent alinmistir. Bu eter lipitlerinin halofilik arkelerde yaygin oldugu

25



Arslan ve Okmen: Arkelerin Biyoteknolojik Uygulamalari

diisiiniilmektedir. Bircok alkalifil aynm1 zamanda halofilik sartlar altinda yasamini
stirdiirmekte ve deterjan, tekstil ve diger sanayilerde kullanilan bir¢ok enzim tuzlu alkali
gollerde gelisen mikroorganizmalardan elde edilmektedir. Bu enzimlerin, enzim
teknolojisi i¢in avantajlart sunlardir:

e Yiiksek tuz ve 1s1 toleransina sahiptirler,

e Daha az polar rediiktlerin kullanimini saglayan katalitik bir ¢evre olustururlar,

e Hidrolitik reaksiyonlarin potansiyel geri doniislimiinii saglarlar.

Tim bu avantajlar, endiistriyel biyokatalizorler i¢in giiglii aday olmalarini saglamaktadir
[26].

Alkalifilik Arkeler

pH degerleri 9-12 arasinda cok iyi biiyiliyen ya da 6.5 gibi notre yakin pH degerinde
yavag biiyiiyen mikroorganizmalardir. Bu tiir habitatlara en giizel 6rnek, soda ¢dlleri ve
soda golleridir. Son derece alkali bir g6l olan, Kenya'daki Magadi ve Misir' da Wadi
Natrun’ da pH' s1 10,5-12,0 olan Diinya' nin en stabil ortamina
birer ornektir [27]. Alkol dehidrojenaz iiretimi etanol kullaniminda anahtar bir enzimdir.
Haloalkalofilik arke Natronomonas pharaonis tarafindan iiretilen bu enzimi kodlayan gen
klonlanmis ve Escherichia coli' de eksprese edilmistir [28].

Asidofilik Arkeler

Dogal asidik ortamlarda, insan yapimi asidik ortamlarda, pirit cevherlerinde, solfatara
alanlarinda, derin deniz volkanik delikleri gibi bolgelerde bu arkeler bulunmakta ve
asidofilik ad1 verilmektedir. Biiytime, pH< 3’ten diisiik oldugu sartlarda optimum olarak
gerceklesir [29]. Bu arkelerin hiicre zarmin yiiksek gegirgen bir zar oldugu ve zarin
yapisinda tetra-eter bagli lipidlerin bulundugu bilinmekte ve bu bilesikler Thermoplasma
acidophilum’ da tespit edilmistir [30]. Asir1 termoasidofillerin optimum gelisim sicakligi
60°C ve iizeri olup, optimum pH’1 ise 4 ve altindaki degerlere sahip olan karakteristik
mikroorganizmalardir. Bugiine kadar incelenen bir¢ok termoasidofil tiirlerin ¢ogunun
Sulfolobales ve Thermoplasmatales takimlarina ait oldugu bildirilmistir [31]. Asiri
termoasidofil tiirlerden biri olan Acidianus infernus 95°C ve pH 1' de gelisebilmektedir.
Ote yandan, Picrophilus tiirleri, pH 0' dan diisiik degerlerde ve 65°C' ye kadar ulasan
sicakliklarda gelisebilen en asidofilik organizmalardir [32].

Metanojenik Arkeler

Metanojenez olayr sindirim sistemleri, rumen, piring tarlalari, petrol kuyulari,
depolama, ve ekstrem habitatlar gibi ¢ok sayida anaerobik ortamda yaygin bir siirectir
[33]. Bu siireg, kirlenmis petrol hidrokarbonlarinin mineralizasyon islevinde rol
oynayabilecegini gostermektedir [34]. Giiniimiizde hem kimyasal hem biyolojik siiregler
olan biyoetanol, biyodizel, biyobutanol, biyometan ve biyohidrojen iiretimi yaygin olarak
arastiritlmaktadir. Biyohidrojen tiretimi i¢in baz1 heterotrofik hipertermofillerin molekiiler
hidrojen tiretmedeki yetenekleri yararli bulunmustur [35].

Termofilik Arkeler

1981 yilindan bu yana bilinmekte olan hipertermofiller >80°C' de optimum
gelismektedir. Hayatin st sicaklik sinirini temsil ederler [36] ve temelde anaerobik
ortamlarda, genelde inorganik redoks reaksiyonlari ile enerji elde eden cinsleri
kapsamaktadirlar, bunlar Thermotoga, Thermosiphon, Aquifex, Thermocrinis ve diger
arke temsilcilerinden hipertermofil olan yaklasik 50 yeni tiirlerdir [32], ve bunlar

26



Arslan ve Okmen: Arkelerin Biyoteknolojik Uygulamalari

arasinda, karakterize edilen cinsleri Acidianus, Metallosphaera, Stygiolobus,
Thermoproteus, Pyrobaculum, Thermofilum, Desulfurococcus, Staphylothermus,
Thermosphaera, Ignicoccus, Thermodiscus, Pyrodictium, Pyrolobus, Thermococcus,
Pyrococcus, Archaeoglobus, Ferroglobus, Methanothermus, Methanopyrus ve
Nanoarchaeum’ dur.

Yakin zamanda Karl Stetter ve meslektaglar1 Diinya' nin en kii¢iik mikroorganizmasi
olan, Nanoarchaeum equitans' 1 kesfetmis ve yeni bir filum olarak Nanoarchaeota ortaya
atilmistir [32]. Bu ekstremofil 120m derinlikteki hidrotermal deliklerde bulunmakta,
100°C' e yakin sicakliklarda gelisebilmekte ve genomu 500 kilobazdan daha az olan kiigiik
bir arkedir.

Korarchaeota' ya ait 16S rRNA genleri Yellowstone Milli Parki Kaplicalari gibi
yliksek sicakliklarda ¢ogaltilmis, ayrica Dogu Pasifigin derin deniz hidrotermal
deliklerinden de izole edilmislerdir [37]. Bunlarin 1s1, basing, deterjan ve ¢oziiciilere karsi
yliksek kararliliklari oldugu belirlenmistir [38]. Isiya karsi kararli prokaryot olarak
bilinen bu arkeler, son derece yiiksek sicaklik sinirlarinda geligebilir ve eter-bagl lipitler
icermekte, ayrica okaryotik transkripsiyon i¢ermektedir.

Tablo 3. Arkelerin iriinleri ve endiistriyel uygulamalart [39]

. Ortam R
Fenotip Sartlari Uriin Uygulama
Amilazlar Tatlandiricilar i¢in
Glukoz, Fruktoz
Yiiksek Ksilinazlar Kagit agartmasi
Termofiller sicaklik Proteazlar Pisirme, Mayalama,
(45- 110 °C) Deterjan
DNA S -
Polimerazlar Genetik Miihendislik
Proteazlar Peymr..Ol.gun.las.tlma
. . Diisiik sicaklik : Sat iretimi
Psikrofiller (> 15°C) Dehidrogenazlar Biyosensor
i Detarjanlarda polimer
Amilazlar
degredasyonu
Asidofiller Diisiik pH (0- S_ulfur Komqrde kiikdirt
4) Oksidasyonu giderme
Alkolofiller Yiiksek pH (8- Selliilazlar Detarjanlarda polimer
11) degredasyonu
Yiiksek o
. Biitiin . .
Halofiller tuz X Biyopolimer
Organizmalar
konsantrasyonu
Barofiller  Yiiksek basing Bu_tun Nl‘sasta‘granullerl Ve
Organizmalar jellerin olusumu
. Yiiksek metal Biitiin Biyoremidasyon ve
Metalofiller ! . . .
konsantrasyonu  Organizmalar Biyomineralizasyon
Yiiksek - Radyoniiklidle kirlenmis
. Biitiin
Radyofiller radyasyon alanlarin

Organizmalar

seviyeleri biyoremidasyonu
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Giliniimiizde arkelerin enzimlerinin kullanilabilirligine yonelik sinirlamalar1 agmak
icin ve belirli bir amag i¢in yeni biyokatalizorlerin tasarlayabilmesi i¢in molekiiler
biyolojinin potansiyelinden yararlanilmaktadir. Son yillarda ekstremofilik enzimleri
kodlayan genlerin asir1 iiretimini saglamak ve ticari uygulamalar1 i¢in uygun olan
ozelliklerini degistirmek amaciyla mezofilik konakg¢ilarda klonlanmasina baslanmistir
[39]. Bu amag i¢in kullanilan organizmalar Escherichia coli, Bacillus subtilis ve
mayalardir. Gilinlimiizde saflastirilan arkeal metabolitlerin ve enzimlerinin endiistriyel
kullanimlar1 Tablo 3’de 6zetlenmistir.

Glukohidrolizasyon enzimleri

Karbonhidrat metabolizmasinda rol oynayan bir¢ok arkeal enzim, ozellikle glikozil
hidrolaz ailesinden olanlar, endiistriyel biyoteknoloji sektoriiniin 6zel ilgi alanina
girmektedir. Nisastali gida sanayii siire¢lerinde termostabil enzimler gerekmektedir.
Bunu saglayan arkeler nisastay1 dekstrin, glikoz, fruktoz ve trehaloz gibi daha degerli
iiriinlere doniistiirmek icin gereklidir [38]. Ornegin amilaz ve pullulanazlar gibi yeni, asir1
termostabil ve nisasta hidrolizi yapan enzimlerin bulunmasi, endiistriyel nisastanin
biyolojik doniistim siirecine biiyiik katki saglayacaktir.

Gilinimiizde Pyrococcus woesei rekombinant B-galaktosidaz enzimi calismalari
sonucunda, diislik laktozlu siit ve peynir alt1 suyu gibi iiriinlerin iiretimi gelistirilmistir.
Diger bir calismada rekombinant a-amilaz ve [-galaktosidaz preparasyonu igin
Pyrococcus woesei genleri E. coli' ye klonlanarak ekspresyonu daha da kolaylastirilmistir
[7].

Termostabil amilazlar, pullulanazlar ve glukozidaz enzimleri sinerjik etki gostererek
seker surubu, jelatin-benzeri 6zellikleri ve yag olusumu, dokulastirici, aroma stabilize
ediciler ve prebiyotik olarak kullanilabilen dekstrinlere sahip yeni nisasta bazli
malzemelerin liretiminde maliyeti diisirme avantajina sahiptirler. En son ekstremofil
arkeler tarafindan nisasta pargalayan cesitli enzimler rapor edilmistir. Bunlar 80 ile 100°C
arasindaki bir sicaklikta calismaktadir. Ozellikle Pyrococcus sp. ekstraseliiler a-amilaz
yiiksek sicakliklarda termal kararliliginin olmasi (aktivitesini 130°C' de bile korumakta),
bu enzimleri endiistriyel boyutta ideal bir aday yapmustir [38].

Proteaz ve Peptidaz enzimleri

Diinya ¢apinda iiretilen proteolitik enzimlerin miktari, diger biyoteknolojik enzimlerin
herhangi birinden daha fazladir. Deterjan ve alkali kosullarda denatiirasyona karsi serin
alkali proteazlar beyazlatma amaci ile deterjanlara katki maddesi olarak girmektedir. Deri
sanayi yliksek Keratinolitik ve elastolitik faaliyetler igin proteinleri kullanmaktadir.
Ekstrem kosullar altinda reaksiyonlar1 katalize edebilecek proteazlarin kesfedilmesi
endiistriyel agidan 6nem arz etmektedir [39, 40].

Yiiksek tuz konsantrasyonlar: metaller i¢in asindirict etki gdstermektedir, bu nedenle
tuz konsantrasyonunun etkisini azaltmak amaci ile salgilanan organik coziiciiler ayni
zamanda halofilik enzimin stabilizasyonunda da biiyiik rol oynamaktadir. Bu 6zelligin
sentetik reaksiyonlarda c¢ok yararli olacagi diisiincesi yaygin bir kamdir [41].
Biyoteknolojik agidan ilgi ¢ekici birgok serin proteaz bulunmus ve karakterizasyonu
yapilmistir. Bunlar arasinda 95°C' de 4 saatlik bir yar1 émiir gosteren Desulfurococcus
cinsi ile iligkili serin proteaz buna giizel bir 6rnek olmustur [42]. Staphylothermus
marinus' tan izole edilen bir serin proteazin son derece termostabil oldugu bulunmustur.
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Bu enzim, 135°C' de 10 dakika inkiibasyon sonrasinda bile kalic bir aktivite gdstermistir
[43].

Pyrobaculum aerophilum' dan klonlanmas bir serin proteaz [44], birden ¢ok proteolitik
aktiviteye sahip Pyrococcus furiosus' dan saptanmustir. P. furiosus' dan elde edilen bir
serin proteaz ise, 105°C' de 20 dakika yartlanma Omrii ile son derece stabil olarak
belirlenmistir. Proteazlar, ayn1 zamanda termoasidofilik arke Sulfolobus solfataricus ve
Sulfolobus acidocaldarius tiirlerinde de karakterize edilmistir. Serin proteazlara ilave
olarak, diger tip enzimler de ekstremofillerden tespit edilmistir. Psikrofilik enzimler ise
endiistriyel, zirai ve tibbi uygulamalar i¢in genis bir uygulama potansiyeline sahiptir.
Istya kararl proteazlarin 6zellikle deterjan sanayinde, ayrica biyoteknolojik agidan 6nemi
de bulunmaktadir. Bu ekstremofilik arkelerden elde edilen proteazlar da deterjan ve
denatiire edici maddelerin yiiksek konsantrasyonlarinin varliginda, serin tiiriine benzer
sekilde, yiliksek sicakliklarda stabil oldugu rapor edilmistir [38]. Proteazlarin ayni
zamanda organik ¢oziiciiler ile uyumluluklari, ters reaksiyonu kullanarak peptid sentezini
gerceklestirmeleri de onemlidir [38]. Giiniimiizde karakterize edilen en son proteaz,
Thermococcus kodakarensis' ten elde edilmistir [45].

DNA enzimleri

Molekiiler biyolojide en 6nemli gelismelerden biri, polimeraz zincir reaksiyonunun
(PCR) gelistirilmesidir. Termostabil DNA polimerazlar, PCR ve molekiiler biyoloji
uygulamalar1 cok énemlidir. Ornegin DNA ¢ogaltma, klonlama, siralama veya etiketleme
gibi islemlerde. Ornegin, Pwo polimeraz1 Pyrococcus woesei’ den, Pfu polimerazi
Pyrococcus furiosus’ dan, Deep Vent polimerazi Pyrococcus susu GB-D’den, Vent
polimerazi Thermococcus litoralis’ den elde edilmis olup, Taq polimerazdan daha diisiik
hata oranina sahip oldugu raporlanmustir [38].

Esteraz ve lipaz enzimleri

Esterazlar biyoteknolojide organik bilesiklerin biyosentezinde uygulama bulmasi
nedeniyle giderek 6nem kazanmaktadir. Bu enzimler, esterlerin hidrolitik ayrilmasini
katalize ederler. Pyrococcus furiosus' a ait esteraz ve lipaz genleri E. coli igersine
klonlanmig ve fonksiyonel 6zellikleri tespit edilmistir [46].

Lipazlar (karboksil ester hidrolazlar) hayvanlar, bitkiler, fungus ve bakteriler
tarafindan tiretilen, dogal olarak her zaman goriilebilen enzimler olup, son yillarda halofil
arkeler sayesinde lipolitik enzimler daha fazla dikkat ¢ekmistir. Ornegin Haloarcula
marismortui' nin genomu sekanslanmis ve olasi esteraz ile lipazi kodlayan genler
bulunmus ve son zamanlarda yapilan genomik c¢aligmalar ile sonuglar teyit edilmistir.
Haloarcula marismortui’ nin hiicre i¢i ve dis1 esteraz aktivitesi gosterdigi rapor edilmistir
[47]. Arke enzimlerinin gliniimiize kadar bilinen en termostabil ve termoaktif esteraz
olduklar1 bildirilmektedir [48].

Arkaeozomlar

Lipozomlar bazi asilar, enzimler ve ilaglar igin bir tasima araci olarak kullanilabilen,
iki tabakal1 vezikiillerdir. Sprott tarafindan tanitilmis olan "Archaeosome" arkelere 6zgii
eter lipidlerden olusan lipozomal vezikiillerdir [49]. Arkaeozomlarin kullanim alanlari
arasinda damar igine, oral ve deri altina verilmesi uygun bulundugundan, arkaecozomlarin
giivenli ve toksik olmadigi kabul gormiistiir [50]. Homojen lipozomlar, fosfolipazlarin
meydana getirdigi saldirilara  karst direnglidir ve hava ortaminda 60 giin
korunabilmektedirler [51].
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Biosurfaktantlar

Biosurfaktant lireten halofil mikroorganizmalar, kirli yag i¢eren tuzlu ortamlarin hizl
bir sekilde iyilestirilmesinde dnemli rol oynayabilirler [52]. Banat ve digerleri (52), pilot
bolge olan denizlerde hidrokarbon kirliliginin kontroliinii saglamak i¢in kendi kendine
yeten sistemler gelistirmislerdir.

Biyolicing

Lovley [53] maden isleme alanlarinda bulunan asidofil uygulamalarini gézden
gecirmigtir. Norris ve arkadaslart [54] yaptig1 ¢alismada, Crenarchaeota’ nin gesitli
endiistriyel uygulamalar i¢in benzersiz kiikiirt metabolizmasina sahip oldugunu rapor
etmislerdir. Mineral siilfidi oksitleyen termofilik arkeler, farkli dogal ve endiistriyel
ortamlardan izole edilmistir. Bu mikroorganizmalarin siilfit cevherlerinden metal
c¢ikarilmasinda biiyiik potansiyele sahip olduklari rapor edilmistir [55].

Arkelerin ekzopolisakkarit ve lipid metabolitleri

Arkeal biyokiitlelerin potansiyel kullanimlarinin yani sira, dogal ve modifiye edilmis
arkeal enzimler de endiistriye ¢ok biiyilk imkanlar sunmaktadir. Bu enzimlerin
biyoteknolojik degerlerinin ortaya konulmasi ile birlikte molekiil dizilerinin ve
kristalografik calismalarinin yapilmasi gerekmektedir. Bu sayede arkeal enzimler
geleneksel enzimlerin yerini alabilecektir. Bundan baska ekzopolisakkaritlerinin, 6zel
lipidlerinin ve metabolitlerinin endiistriyel anlamda potansiyel kullanim1 da miimkiindiir
(Tablo 4).

Biomining (metal kurtarma)

Arkelerin giderek artan biyoteknolojik 6neminin ana nedeni, metaller ile “biomining”
(metal kurtarma) yapabilmesidir. Termal yerlerde metal kurtarma uygulamasi sonucunda
bu islemin madencilikteki dnemi giderek artirmistir. Bu tlir ortamlarda, agir metallere
organik ve inorganik karbon dahil etme yetene§i aym1 zamanda mikroorganizmaya
yiiksek diizeyde tolerans yetenegi de saglamaktadir [31].

Kiiltivasyonu
Biiyiik olcekli arkeal kiiltiirlerin kurulmasi oldukg¢a zordur. Hipertermofilik arkeler
icin orta buharlagma kiiltiirleri yapilmali ve mayalandirma islemi gerceklestirilmelidir.
Alkalifiller, asidofiller ve halofillerin gelisimi i¢in gerekli olan besiortamina gore
korozyona kars1 dayanikli malzemeler kullanilmalidir. Buna ek olarak, arkeal enzimlerin
temelde sentezlenme seviyesi, bir laboratuvar Olceginde saflastirilmasi ve
karakterizasyonu i¢in yeterli olsa da, endiistriyel amagc i¢in bu diisiik seviye olarak kabul
edilmektedir [68, 69, 63, 60]. Diisiik sicakliklarda sekilsel esneklige sahip psikrofillerin
sahip oldugu enzimler tarafindan kullanilan modifikasyonlar, termofil proteinler ile
stabilite ¢alisanlarda basar1 gostermemistir [65]. Biyoteknolojik siireclerde arkeler ile
yapilan caligmalarda basar1 elde edilebilmesi i¢in yeni stratejilere gereksinim
duyulmaktadir. Bunlar;
e Arkeal biyokiitle, enzim ve metabolitlerinin {iretimi i¢in yeni fermantasyon
stireclerine ihtiya¢ duyulmaktadir.
e Biiyiik 6l¢ekli tiretimi i¢in Klonlama ve sentezleme stratejileri gelistirilmelidir.
e Arkeal enzim veya Ozel metabolitlerinin Sanayi potansiyelinin belirlenmesi
gereklidir.
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Arkelerin biyoteknolojisine yonelik ¢aligmalarin artmasina bagli olarak, biyoreaktor ve
biyolojik siireclerine yonelik tasarimlarin yapilmasi giderek verimliliginin de artmasina
katki sunacaktir. Ekstremofillerin gelisimi ig¢in gereken ekstrem g¢evre kosullarinda,
Kirlilik problemleri ¢ok diisiik seviyededir. Bu nedenle, siirekli kiiltiir yaklagimi bilim
adamlarmin yaygin olarak kabul ettigi bir noktadir (Tablo 5) [70].

Tablo 4. Ekstremofil Arkelerin baslica enzimleri ve uygulama alanlar [84]

Arke

Enzim ve diger

gruplari biyomolekiiller Uygulama ve iiriin Kaynak
Nisasta prosesleri [56]
Glukoz [11]
Amilazlar Fruktoz [57]
Glikozidazlar Trehaloz [11]
Siitte laktoz sindirimi [56]
Enzim [58]
Termofiller . Atik su uygulamalari
(50- 110 °C) Lipazlar Deterjan [59]
Ksilinazlar Kagit agartma [9]
Gida prosesleri [60]
Proteazlar Deterjanlar [61]
Aminoasit iiretimi [62]
DNA . . o
. Genetik Miihendislik [63, 64]
Polimerazlar
Psikrofiller Amilazlar Deterjanlar iginde [62]
(0- 20 °C) Proteazlar polimer degrade eden ajanlar [69]
Lipazlar [66]
Dehidrogenazlar Biyosensor [62, 65, 66]
Selliilazlar
Alkalifiller Prot_eazlar _ Deterjanlar iginde_ [62]
(PH:9) Ar_nllazlar polimer degrade eden aja}nlar [27]
Lipazlar Gida katki maddeleri
Siklodekstrinler
. Uyumlu
I(-cl)zlgfllzlg)r ¢Oziinen, Ilag, kozmetik katki maddesi [67]
Membranlar
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Tablo 5. Arkelerin biyoreaktor dl¢eginde kiiltivasyonu: siirekli ve yiiksek hiicre
yogunlugu fermantasyonu [11]

Mikroorganizmalar Topt (C)  Kiiltivasyon Modu Kaynak
Metallosphera sedula 74 Stirekli [71]
Methanobacterium 65 Siirekli biiytimeyi [72]
thermoautotrophicum siirlayici faktor olarak Ho
Methanococcus jannaschii 85 gg.?_g optimizasyonu [73]
Methanococcus jannaschii 80-85  Siirekli [74]
Pyrococcus abyssi ST549 95 Siirekli [75]
Pyrococcus furiosus 90 Diyaliz [76]
Pyrococcus furiosus 90 Siirekli [77]
. Nisasta bazli

Pyrococcus furiosus 90 ortamda kiimelenme [78]
Pyrococcus furiosus 98 Stirekli [71]
Sulfolobus shibatae 75 Diyaliz [76]
Sulfolobus solfataricus G6 75 Mikrofiltrasyon [70]

Kesilmis siit bazl

Sulfolobus solfataricus MT4 87 . [79]
ortamda kiimelenme

Thermococcus barosii 82,5 - [80]

Thermococcus litoralis 85-88 Kiimelenme ve siirekli [81]

Sonug olarak, bilim adamlarimin ilgisi fazla miktarda biyokiitle ve metabolit liretimi
icin yenilik¢i biyoreaktorlerin tasarimma odaklanmistir. Ayrica arke enzimlerinin
mezofilik organizmalara klonlanmasi ve hiicrede ifade tekniklerinin gelistirilmesi tizerine
birtakim stratejiler gelistirilmis ve bunlar c¢esitli uygulamalarda ortaya konmaya
baslanmustir [64, 82, 83].
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