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Yeni Domain Kesfi

Archaea domaini tim canlilarin temel evrimsel
iligkilerinin gelisimini anlamaya yénelik calig-
malar yapilirken kesfedilmigtir. Bakteriler domaini
17.ytzyildan beri morfolojik ve fizyolojik ozelliklere
dayanarak siniflandirilmaya c¢aligilmigtir. Molekiiler
biyolojinin ortaya cikisiyla taksonomik ve evrimsel
iligkileri yeniden dizenlemek geregi olugsmustur [1].
1977 yilinda Carl Woese ve Illinois Universitesindeki
meslektaglari, mikroorganizmalar arasindaki evrimsel
iligkiyi arastirirken, metanojenik, termofilik, halofilik
gibi zorlayic1 sartlarda yasayan mikroorganizmalarin
(ekstremofiller) 16s rRNA sekans analizleri ile ince-
lemislerdir. Analizler sonucunda bu gartlarda yagayan
ve o zamana kadar bakteri olarak bilinen pek ¢ok mik-
roorganizmanin aslinda ne Bacteria Domain’ine ne de
Eucarya Domian’ine tam olarak benzerlik gostermedi-
gi anlagilmigtir [2]. Bu verilerin 151¢ginda canlilar Eu-
bacteria, Archaebacteria ve Eukaryotes olmak tzere tg
ana aleme ayrilmistir. Archaebacteria alemi ismi daha
sonra Archaea olarak kisaltilmigtir (Sekil 1) [3]. Bun-
dan sonra metin i¢inde arkeler olarak kullanilacaktir.

DOMAIN’LER ALEMLER

BACTERIA Eubacteria

ARCHAEA Archaea

Protista

Plantae
EUKARYA

Fungi

Animalia

Sekil 1: Filogenetik Agag
Arkelerin Genel Ozellikleri

Arkeler, prokaryotik hiicre diizenine sahip canlilardir.
Hiicre duvarlarinda N-asetil-L-talosaminuronik asi-
tin p1-4 bag: ile N-asetil-D-glukozamine baglanma-
st sonucu olugan psédomurein tabaka bulunmaktadir.
Bu yap1 bakteri hiicre duvarindaki murein tabakaya
benzemektedir. Psédomureinin glikan dizilerinde,
bakterilerde bulunan murein i¢inde kullanilan D-a-
mino asitlerin aksine, L amino asitlerinden (glutamik
asit, alanin ve lizin) olugan peptitlerle ¢capraz bag yap-
maktadir. Bugiine kadar 6zellikleri incelenen Archa-

ea kokenlerinin ¢ogunun hiicre yizeyinde S-tabakasi

bulunmaktadir. S-tabakasi, tek bir protein tiriine veya
glikoproteine dayanan, diizenli olarak yapilandirilmig
iki boyutlu bir diziden olugmaktadir. S-tabaka gli-
koproteinleri, N-glikozilasyon dahil 6nemli gérevler
almaktadir [4]. Bakteri ve okaryotlarda hiicre zarinda
bulunan lipitlerdeki yag asitleri karbonhidratlara ester
bagi ile baglanirken, arkelerde yag asitleri yoktur. Bu-
nun yerine izoprenoid lipitler bulunmaktadir. Bu lipit-
ler karbonlara eter bag: ile baglanir. Arkelerdeki hiicre
zarindaki lipitlerin fosfat omurgas: gliserol-1-fosfattan
olugurken, bakteriler ve 6karyotlarda gliserol-3-fosfat-
tan olusmaktadir. Hiicre yapilari prokaryotik ozellik
gostermektedir. Hiicre icerisinde ¢ekirdek ve organel
bulunmamaktadir. DNA eslesmesi ise okaryotlarda-
ki gibi olmaktadir. Ayrica metan iretebilmektedirler

[5,6].

Arkelerin yagsam alanlari, anaerobik okyanus derinlik-
leri, solar tuzlalar, tuz magaralari, petrol kuyulari, agir1
alkali ya da asidik ortamlar, hidrotermal su kuyulari,
volkanik araziler, buzullar, agir1 basingli ortamlar gibi
zorlayic sartlar olabildigi gibi canlilarin gastrointes-
tinal sistemleri, viicut ytzeyi ve dis taslari, hatta i¢me

sular1 da olabilmektedir [5-8].
Arkeler ve Patojen Olma Potansiyelleri

Arkeler zor gevre sartlarinda yasayabilen canlilar ola-
rak bilinmelerine ragmen, ¢ok cesitli ortam gartlarin-
da yasayabildikleri ve ekosistemde yiiksek miktarlarda
bulunduklar: son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda bil-
dirilmistir [9,10]. Mikrobiyal ¢esitlilik ile insanlarin
saglik durumlar: arasinda nasil bir iligki oldugunu an-
lamak amaciyla “Insan Mikrobiyom Projesi” yapilmig-
tir. Insan mikrobiyomu, ekolojik bir nigin mikemmel
bir 6rnegini temsil etmektedir. Insan mikrobiyomu,
konag: olan insan ile birlikte evrimlesmis trilyonlarca
mikroorganizma i¢ermektedir. Bu da insanin ¢ok sa-
yida simbiyotik iligki tarafindan olugmus siper orga-
nizmalar olduklari goriisiinii desteklemektedir. Insan
vicudundaki mikrobiyal topluluklar en ¢ok gastroin-
testinal sistemde (GIS), agiz, deri ve urogenital bol-
gede bulunmaktadir. Mikrobiyal topluluklar oldukga
dinamiktir ve zaman igerisinde ¢evresel sartlarin degis-
mesinden etkilenebilirler [11]. Yakin bir zaman kadar
arkelerin insan mikrobiyotasindaki durumu hakkinda
sinirlt bilgi bulunurken, Insan Mikrobiyom Projesi
sonrasinda elde edilen bilgiler bu domainin mikrobi-
yotadaki yeri hakkinda 6nemli bir projeksiyon tutmus-
tur [9].

Archaea domaininin 35 yildan daha uzun siiredir endo-
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jen kaynakli insan mikrobiyal toplulugunun bir pargas:
oldugu bilinmektedir. Arkelerin kolondaki anaerobik
mikroorganizmalarin % 10’undan fazlasini temsil et-
tigi bildirilmistir [12]. Ginimuze kadar sadece 5 me-
tanojenik (Methanobrevibacter smithii, Methanosphaera
stadtmanae ve Methanomassiliicoccus luminyensis ) ve 2
halofilik Archaea turt (Haloferax massiliensis ve Ha-
loferax alexandrinus) insan digkisindan izole edilebil-
mistir [13]. Metanojen arkelerin barsaktaki metabolik
sireclerde kilit tasi gorevi ustlendikleri hipotezi bu-
lunmaktadir [14]. Metanojen arkelerin probiyotik ola-
rak arkeobiyotik trettikleri ve antimikrobiyal aktivite
gosterdikleri dustntlmektedir [11]. Ek olarak, bazi
halofilik Archaea kokenlerinin “archaeozom’larinin
(lipit yapilarinin) safra tuzlarina, mide ve barsak sivi-
larina dayanikli olmalari, gi¢li bagisik cevap olugtu-
rabilmeleri ve glivenli olma 6zellikleri sayesinde, yeni
nesil adjuvan olarak agilarda kullanilabilecegi bildiril-

migtir [15,16].

Mikrobiyal bozukluklarin yani sira, hastaliklarin ge-
lismesi sirasinda arkelerin potansiyel patojen olma
durumlar: biyiik 6l¢iide cevapsiz kalmis bir sorudur.
Bir¢ok ¢aligma, metanojenik arkelerin en azindan pa-
tojenik bakterilerin gelisimini destekleyebildigi ve bu
nedenle muhtemelen hastaliklarin gelisiminde dolayli
olarak yer aldigi hipotezinin altini ¢izmektedir [12].
Ornegin, kolorektal kanser, inflamatuar barsak hasta-
Lig1 (IBH), hassas barsak sendromu, kabizlik ve obezite
gibi hastaliklar1 olan bireylerde, daha yiksek dizeyde
Archaea tespit edilmis ve yiiksek atilimli metan bulun-
mustur [13]. Benzer olarak Lecours ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada ilk kez, Methanosphaera stadimanae
metanojenik arkenin IBH'na sahip kisilerde, saglikli
bireylere gére daha yiksek oranlarda bulundugunu ve
IBH ile M. stadtmanae arasinda giiclii bir seroreaktivi-
te oldugunu bildirmigtir [17]. Fareler tizerinde yapilan
bir ¢alismada, kolonda metanojenlerin yiiksek oranda
bulunmasinin, yaglanmay: arttirdigs ve farelerin obe-
zitesine katkida bulundugunu gdstermistir [18]. Hol-
landa’da 6 ile 10 yas arasindaki 472 ¢ocuk diskisinda
Archaea taramasi yapilarak obezite ile arkeler arasin-
daki iligki aragtirilmigtir. Calisma sonucunda, obez
cocuklarda yiiksek oranda Methanobrevibacter smithii
kolonizasyonunun oldugu tespit edilmistir. M. smithii
ile obezite arasinda bir pozitif kolerasyonu oldugu an-
lagilmistir [19]. Benzer gekilde peridontit ile Archaea
iligkisi son zamanlarda oldukga tartisilan bir konudur.
Nguyen-Hieu ve arkadaglarinin yaptiklar: ¢aligmada,
peridontitli hastalarda Methanobrevibacter oralis % 41

oraninda izole edilirken, saglikli kisilerde izole edil-

me orant % 6 bulunmustur. Bu arastirmada peridontit
infeksiyonundan M. oralis sorumlu tutulmugtur [20].
Aragtirmacilar M. oralis’in oral mikrobiyotanin bir ele-
mant oldugu ve peridontal hastaliklarin olusmasinda
patojeniteyi arttiran etkisi oldugunu yorumlamigladir
[21]. Daha sonra yapilan bagka bir ¢aligmada, M. ora-
/is'in beyin apsesinde bulundugu ilk kez bildirilmigtir
[22].Yapilan caligmalar metanojenik arkeler ile cesitli
infeksiyonlar arasinda bir baglant1 olabilecegi konu-
sunda aragtirmalarin ilerlemesi gerektigini géstermek-
tedir.

Halofilik arkeler tuz orani yiiksek konsantrasyonlarda
yagsayan mikroorganizmalardir. Son yapilan ¢aligmalar-
da Halorubrum ve Halobacterium cinsine ait kokenler
IBH’na sahip kisilerin diskisinda saptanmigtir [23].
Khelaifia ve Raoult’un yaptiklari ¢alismada, 22 yasinda
obez bir kadin hastanin digkisindan Haloferax massi-
liensis izole edilmistir [24]. Halofilik arkelerin insan
mikrobiyotasinda bulunduklar: bilinmektedir, ancak

patojenite ile ilgili bilgiler oldukga kisitlidir.

Archaea, Eucarya ve Bacteria Arasinda Genetik Et-
kilesimler

Ikibinli yillarinda baginda Archaea aleminde takso-
nomik olarak sadece Euryarchaeota ve Crenarchaeota
olmak tzere iki filum oldugu biliniyordu. 2006-2008
yillar1 arasinda yiritilen ¢aligmalarda Korarchaeo-
ta, Thaumarchaeota, Aigarchaeota ve Crenarchaeota
(TACK)’nin monofiletik bir grup olusturdugu anlasil-
mistir. Sonrasinda ise bu grup genellikle TACK st
filumu, ya da Proteoarchaeota olarak adlandirilmigtir
[2,4]. Yakin dénemde yapilan metagenomik genomik
caligmalar sonucunda, Parvarchaeota, Aenigmarchaeo-
ta, Diapherotrites, Nanohaloarchaeota, Pacearchaeota,
Woesearchaeota, ve Micrarchaeota ad: verilen ¢ok kii-
¢iik hiicrelerden (~ 400 — 500 nm) ve genomdan (diger
arkelerin ¢ogunlugu 5000 genden daha buytikken, bu
gruplar ~ 550 — 1,200 gen icermektedir) olugan yeni
gruplarin varli bildirilmistir [2,25]. Ardindan Lo-
kiarchaeota, Odinarchaeota, Thorarchaeota ve Heim-
dallarchaeota olmak tizere yeni temsilciler bildirilmig-
tir ve bu yeni arke soyuna Asgar st filumu denmigtir.
Filogenetik analizler sonucunda Asgar st filumunun
okaryotlara ¢ok yakin oldugu, 6karyotlara 6zgi prote-
inler (eucaryotic signature proteins) tagidiklar: anlagil-

migtir [26, 27].

Okaryogenez terimi genellikle, 6karyotik hiicrenin
prokaryotik bir atadan ortaya ¢ikmas: sirasinda mey-

dana gelen evrimsel olaylar: tanimlamak i¢in kullanil-
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maktadir [25]. Molekiiler diizeyde yapilan inceleme-
lerde Eucaria, Archaea ve Bacteria domainleri arasinda
gen diizeyinde onemli benzerlikler bulunmaktadir.
Horizantal gen transferi (HGT) bakteri ve arke ko-
kenlerinin evriminde 6nemli bir yeri bulunmaktadir.
Bununla birlikte prokaryotik simbiyontlar ile 6karyotik
konaklar arasinda ve hatta 6karyotlar arasinda genetik
bilgi aligverisinin, evrimsel stirecte gerceklestigi bilin-
mektedir. Son yapilan caligmalarda Asgar ist filumu
ile 6karyotlar arasinda gosterilen filogenetik yakinlik,
domainler arasindaki HGT nin filogenetik ¢esitlilige
etkisini ve dnemini kanitlamaktadir [28]. Fuchsman ve
arkadaglarinin bakteriler ve arkeler arasindaki HGT’yi
aragtirmak icin yaptiklar: ¢aligmada, 448 bakteri ve 57
arke geni taranmistir. Tarama sonucunda HGT’nin
daha ¢ok arkelerden bakterilere dogru oldugu goste-
rilmistir [29].

Horizantal gen transferinin konjugasyon, transformas-
yon ve trandsiiksiyon ile gergeklestigi uzun zamandir
bilinmektedir. Gen transfer ajanlari (GTA) ve hiic-
re fuzyonu gibi diger gen transfer mekanizmalar: ise
olduk¢a yeni belirlenmis gen transferi yontemleridir.
Hicre fizyonu ile gen aktariminin daha ¢ok halofilik
bir arke olan Haloforax sp. kékenleri arasinda oldugu
bildirilmistir [30]. Cift yonli olarak gerceklesebilen
hiicre fizyonu yontemi, bakterilerdeki konjugasyondan
daha ¢ok 6karyotlardaki egeyli iiremeye benzemektedir
[31]. HGT bakterilerde antibiyotik direncinin ve pa-
tojenitenin taginmasini saglayan bir ara¢ olarak bilin-
mektedir. Arkelerin yeni ve bilinmeyen mekanizmalar
kullanarak gen transferi yapabildigini bugin yapilan
arastirmalar ile 6grenebiliyoruz. Bu nedenle arkeler,
bakteriler ve 6karyotlar arasindaki evrimsel yakinligin
hastaliklarin olugmasina ve gelismesine olanak taniyip
tanimadigi tam olarak acgiklanamamaktadir. HGT ne
acik olan bu mikroorganizmalarin birer potansiyel pa-

tojen olduklar: unutulmamalidir [32, 33].
Sonug

Diinya'nin her tarafinda gesitli Archaea tiirleri yasa-
masina ragmen, heniz bilim insanlari arke orijinli
bir enfeksiyon tanimlayamamiglardir. Horizantal gen
transferleri ile prokaryotlarda ve okaryotlarda virulans
faktérlerinin edinilmesi i¢in bir gen havuzu olugmasini
sagladiklar: disinilmektedir. Dolayisiyla insan mik-
robiyotasinda bulunan bu mikroorganizmalarin daha
yakindan arastirilmas: ve patojenite 6zelliklerinin tes-
pit edilmesi gerekmektedir. Bu alanda daha ¢ok arag-
tirma yapilmasina ihtiyag bulunmaktadir.

Cikar Cakigmasi: Herhangi bir ¢ikar ¢akigmas: bulun-
mamaktadir.

Finansal Destek: Bu ¢aligmay:r destekleyen herhangi
bir fon ya da kurulus bulunmamaktadir.
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