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Ozet: Nanoaglar, nano boyutlardaki cihazlar (Nanomakineler) aras1 haberlesme iizerine yogun-
lasmis yeni bir haberlesme kavramidir. Bu boyutlarda haberlesmeyi saglayabilmek igin litera-
tiirde ¢esitli sistemler onerilmistir. Bu sistemlerden bazilari canli hiicrelerin haberlesmek icin
kullandiklart metodlardan esinlenilmistir. Bu esinlenilmis sistemlere Molekiiler Haberlesme sis-
temleri denilmektedir. Bu bildiride Molekiiler Haberlesme sistemlerinin 6nde gelenlerinden olan,
Difiizyon araciligiyla Haberlesme (DaH), Iyon Sinyallesmesi ve Mikrotiibiil — Molekiiler Motor
sistemlerinin ¢alisma prensipleri anlatilacaktir. Bu sistemler nanomakineler arasi kisa ve orta
menzilli haberlesme i¢in uygundur.

Anahtar Sozciikler: Nanoaglar, Molekiiler Haberlesme, Diflizyon, Iyon Sinyallesmesi,
Mikrotiibiil, Hiicreleraras1 Haberlesme.

Nanonetworks and Molecular Communication Techniques

Abstract: Nanonetworks is an emerging communication paradigm that focuses on communica-
tion between nanoscale machines; nanomachines. In the literature, a variety of systems are pro-
posed to provide communication in this scale. Among these systems, some of them are based on
communication methods used by living organism cells and these systems are called Molecular
Communication systems. In this paper, we explain the working principles of several key Molecu-
lar Communication systems such as Communication via Diffusion, Ion Signaling, and Microtu-
bule — Molecular Motors. These systems are suitable for communication between nanomachines
in short to medium range.

Keywords: Nanonetworks, Molecular Communication, Diffusion, lon Signaling, Microtubule,
Intracell Communication.
1. Giris oniinde bulundurulursa nanomakinelerin gele-
cekteki onemi oldukca artmaktadir.

Son yillarda, nanoteknoloji konusunda yapilan

ilerlemeler kendini her bilimdalinda gdster-
meye baslamis ve 6zellikle nanomateryal ko-
nusunda son kullanicinin erisebilecegi iirtinler
ortaya ¢ikmistir. Nanoteknolojinin bir sonraki
iiriinii olarak pasif nanomateryallerin yanisira
akilli, hesaplama ve karar verebilme yetenegi
olan nanomakineler Ongdriilmektedir. Uzun
yillardir klasik yontemlerle yapilmakta olan
elektronik devre mimarisinde, siiregelen kii-
¢liltme ¢alismalarinda 6niimiizdeki on yil ige-
risinde fiziksel limitlere dayanilacagi da goz

Nanomakineler, nano veya mikro boyutlarda
olan ¢esitli yontemlerle iiretilmis kendi ken-
dine ve/veya grup olarak makro boyutta etkisi
olan bir islev yerine getirebilen cihazlardir [1].
Bu cihazlarin 6zellikleri arasinda enerji harca-
masinda kendine yetme, gerektiginde gogalma,
kendini tamir etme bulunmas: 6ngdriilmekte-
dir. Bu cihazlarin gelistirilmesi ve kullanimi ile
oncelikle tip alaninda, mevcut uygulamalarin
hassasiyeti artirilabilecek ayrica giiniimiizde
gerceklestirilemeyen uygulamalar de hayata
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gegirilebilecektir. Biyolojik mekanizmalar baz
almarak gelistirilmis ¢esitli yontemler kullani-
larak (6r: DNA bazli hesaplama, enzim hesap-
lamasi [2], ve morfojenez bazli sekillendiril-
mis hesaplama [3]) nanomakinelerde elektro-
nik devrelerde yapilan hesaplama yetenekleri-
ne benzer yetenekler de gelistirilmektedir.

Bu yeteneklere ragmen giincel teknolojiler ve
ongoriiler ele alindiginda, hiicresel boyuttaki
bu cihazlarin tek baslarina, 6zellikle hesaplama
yeteneklerinin, giiniimiiz bilgisayarlarina oran-
la gok yetersiz olacag1 goriilmektedir. Bu ufak
cihazlarm biiyiik 6l¢eklerde karmagsik gorevleri
yapabilmeleri i¢in bagka nanomakineler ile bir-
likte takim olarak caligmalar1 gerekmektedir. Bu
noktada devreye giren Nanoaglar, bu nanoma-
kine gruplarinin arasindaki haberlesme altya-
pisimi olusturmay1 hedeflemekte ve bu sekilde
ortaya ¢ikacak olan nanomakine 6bek, koloni
ve gruplarina en ¢ok ihtiyaclari olan haberlesme
yeteneklerinin saglanmasi {izerinde ¢alismakta
olan yeni bir haberlesme konusudur [1].

Nanoaglar ¢ercevesinde gelistirilmekte olan
haberlestirme sistemleri iki ana baslikta ince-
lenmektedir; Klasik haberlesme yontemleri ve
Molekiiler Haberlesme yontemleri. Klasik ha-
berlesme yontemleri; kablolu haberlesme, elekt-
romanyetik dalga bazli kablosuz haberlesme,
181 dalgalartyla haberlesme gibi makro seviyede
uzun yullardir kullanilmakta olan klasik haber-
lesme teknikleri bazli sistemleri kapsarken, mo-
lekiiler haberlesme ise canli organizmalarda hiic-
relerarasi ve hiicrei¢i haberlesmede gdzlemlenen
yontemlerden esinlenen sistemleri igermektedir.

Literatiirde molekiiler haberlesme yontemleri
son yillarda olduk¢a 6nem kazanmis ve belli
bash teknikler hakkinda ¢aligmalar yapilmaya
baslanmistir. Bu sistemlerden belli baglilari,
Difiizyon araciligiyla Haberlesme (DaH) [4],
Iyon Sinyallesmesi [5], Mikrotiibiil — Molekii-
ler Motor sistemi [6], Feromon bazli haberles-
me [7] ve Bakteri araciligiyla Haberlesmedir
[8]. Bu bildiride bahsettigimiz bu haberlesme
sistemlerinden bizim de iizerinde ¢alistigimiz

DaH, Iyon Sinyallesmesi ve Miktotiibiil - Mo-
lekiil motoru sistemlerini genel hatlariyla an-
latacagiz. Bu sistemlerden ilk ikisi hiicreler
aras1 haberlesme i¢in diigiiniilen sistemler iken,
mikrotiibiil — molekiil motoru sistemi hiicreigi
haberlesme i¢in diisliniilmektedir.

Bildirinin geri kalani su sekilde yapilandiril-
mistir; Boliim 2’de Difilizyon araciligiyla Ha-
berlesme, Boliim 3’de Iyon Sinyallesmesi ve
Boliim 4°de ise Mikrotiibiil — Molekiiler motor
sistemleri anlatilacaktir. Bildiri, Boliim 5°deki
sonug¢ kismiyla sonlanacaktir.

2. Difiizyon Araciigiyla Haberlesme

Hiicreleraras1 haberlesmenin en temel yontem-
lerinden birisi olan DaH sistemi canli hiicre-
lerinde bir ¢ok yerde goriilmektedir (6r: sinir
hiicreleri arasinda norotransmitter araciligryla
bir hiicreden digerine kimyasal iletisim). Lite-
ratlirde en ¢ok calisilmakta olan molekiiler ha-
berlesme sistemi olan DaH sistemi, temel ola-
rak hiicrelerarasi difiizyon araciligiyla molekiil
gonderme iizerine kurulmustur.

Klasik haberlesme sistemlerinde oldugu gibi
bu sistem de ii¢ par¢adan olusmaktadir: Verici,
Kanal ve Alici. Verici, géndermek istedigi ve-
riyi haberlesme i¢in 6zel olarak kullanilan bir
tiir molekiiliin yogunluk sinyali iizerinden kod-
lay1p bu molekiilleri ortama birakir. Sistemde
haberlesme i¢in kullanilan bu 6zel molekiillere
mesajc1 molekiiller denmektedir. Bu molekiil-
ler, civardaki hiicrelere zarar vermeyen belli
protein yapilari, petptid’ler, ... vb gibi gesitli
kimyasal yapilara sahip olabilirler. Hiicrelera-
ras1 ortam olan kanal’da difiizyon/brown hare-
keti ile ilerleyen molekiillerin bir kismi alictya
belli bir siire sonra ulasir. Alici, hiicre ¢eperle-
rine gelen molekiilleri geperinde bu molekiiller
i¢in 6zel olarak bulunan reseptorleri araciligry-
la hiicre i¢ine alir ve molekiillerin yogunlugu-
na gore gonderilen veriyi tekrar olusturur.

Sekil 1°de de goriildiigii iizere, DaH sisteminde
zaman belli eszamanli pargalara boliinmiistiir.
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Her zaman diliminde alic1, aldig1 molekiil mik-
tarii 6lger ve bu molekiil miktarimin belli bir
esik degerini ge¢ip gegmemesine gore gonderi-
len verinin “0” ya da “1” oldugu kararina varir.
Verici de gonderecegi veriyi bir bit silsilesine
gevirir ve her zaman diliminde, géndermek is-
tedigi bit degerine uygun miktarda molekiili
kanala birakir (Sekil 1).
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Sekil 1: Difiizyon araciligtyla
Haberlesme (DaH) sistemi

Brown hareketinin davranisi olasiliksal oldu-
gundan gonderilen mesajct molekiillerden bir
kismi alictya ulasirken geri kalanlart ya gok
gee ulagmakta ya da haberlesme sisteminde
kaybolmaktadir. Bu ge¢ gelen molekiiller bir
sonraki zaman dilimine sarkip sinyalin bir son-
raki bit’ini etkileyip verinin yanlis gonderil-
mesine sebep verebilir. Bu tiir sembol arasi en-
terferanstan kurtulmak ya da etkisini azaltmak
icin alic1 ve vericilerin kanalin durumu hakkin-
da bilgi sahibi olmalar1 gerekmektedir.

DaH sistemi i¢in literatiirde bir ¢ok kanal mo-
deli gelistirilmistir [9-11]. Bu kanal modelleri
ile sistemin ortama, mesajc1 molekiil tipine,
alic1/verici boyutlarina gore performanslari he-
saplanmistir. Biz de yaptigimiz bir ¢alisma ile
bu sistem igin bir enerji modeli ve bu mode-
lin 15181nda performansini dlgtiik [11]. Yapilan
bu caligmalara gére DaH sisteminin difiizyon
dinamiklerinden 6tiirii menzilden oldukga et-
kilenen bir sistem oldugu goriilmiigtiir. Nano-
makineler arasi kisa ve orta mesafeler igin (1
— 8 um) oldukga iyi bir sistem iken, daha uzun
mesafelerde hata toleransi olduk¢a azalmakta
ve gecikme siireleri oldukga fazla siirelere ¢ik-
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maktadir (bit bagina 2 — 5 saniye). Ancak, ha-
berlesme esnasinda molekiillerin hareketinde
vericinin herhangi bir enerji harcamasina gerek
olmadig i¢in enerji agisindan oldukga verimli
bir sistem oldugu da goriillmiistiir.

Temel olarak molekiil yogunlugu iizerinden
veri gonderilmesi iizerine kurulmus olan bu
sistemde bu yonteme alternatifler de gelisti-
rilmistir. Yaptigimiz arastirmada yogunluk ha-
ricinde molekiil tipinin de veri génderiminde
kullanilabilecegi ve bu yontemin yogunluk
yontemine gore ozellikle kotii kanal durumla-
11 (Or: giiriiltiili kanallar) i¢in daha verimli bir
veri gonderme yontemi oldugunu gordiik [12].
[13]°de mesaj molekiillerinin kanalda ilerleme-
si esnasinda etraftaki etkilerden korunmast igin
belli bir koruma kilifi (vesikiil) igine alinmasi
onerilmistir. Kanalin 6zellikle mesaj molekiil-
lerinin bozulmasina sebep olacak kimyasallar
icerdigi bir ortamda bu ydntem sistemin per-
formansinin diismesini oldukga etkileyecektir.

Anlatilan bu iglerin yanisira DaH sistemi i¢in ha-
lihazirda ¢oziilmesi gereken bir ¢ok problem var-
dir. Temel olarak haberlesme miihendisligi bilgi-
leri ve yontemleri 15181nda alici verici dizaynlart
yapilmasi gerekmektedir. Benzer sekilde difiiz-
yon kanali i¢in giiriiltii analizi, hata saptanmasi
gibi konularin ¢dziilmesi gerekmektedir.

3. iyon Sinyallesmesi

Bir diger hiicrelerarast molekiiler haberlesme
sistemi de Iyon Sinyallesmesidir. Bu sistem-
de veri, molekiil yogunluk dalgasi yerine iyon
yogunluk dalgas1 araciligiyla vericiden alictya
iletilmektedir. Hiicrelerde bu sekilde haber-
lesmede genel olarak kalsiyum iyonlari (Ca*?)
kullanilmakla beraber baska iyonlar da (6r: K7,
Na*) kullanilabilmektedir. Canlilarda 6ncelikle
sinir sistemindeki astrosit hiicrelerinde sapta-
nan iyon sinyallesmesi [14], sonradan bir ¢ok
hiicre tiiriinde de goriilmistiir [5].

Bir hiicrede Iyon dalgalar1 (ID) nin olusabilmesi
icin hiicrenin ikincil el¢i bir molekiil tarafindan
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aktive edilmesi gerekmektedir. Disardan gelen
bir uyartya kars1 hiicre IP3 ya da ATP molekiili
ile dnce kendisini uyarir ve bu uyartiya karsilik
hiicrede endoplazmik retikulum organelinde de-
polanmis olan kalsiyon Ca+2 iyonlart hiicre i¢in-
de yayilir. ikincil el¢i molekiiller, salgilandiklart
ortamda kalmayip komsu hiicrelere de gecerler
ve o hiicrelerde de iyon salgilanmasini saglaya-
rak sinyalin komsu hiicrelere de aktarilmasini
saglarlar. Bu ikili sistemden dolay1 DaH’dan ol-
dukga farkli olan iyon sinyallesmesinde olusan
bir sinyal komsu hiicrelere de aktarilmak vasita-
styla hedef hiicreye iletilir (Sekil 2).
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Sekil 2: Tyon sinyallesmesi; ig yol
(IP3) ve dis yol (ATP) [15]

Ikincil el¢i mesajlar ya hiicrelerin geperlerin-
deki bosluklar olan gap birlesmeleri (gap junc-
tions) araciligiyla ya da DaH’da oldugu gibi
hiicreler arasi sivi iizerinden komsu hiicrelere
aktarilirlar. Gap birlesmelerinin kullanildig:
yonteme i¢ yol denirken, hiicrelerarasi sivinin
kullanildig1 yonteme dis yol yontemi denmek-
tedir. Baz1 ¢alismalarda goriildiigi tizere, Ca*
iyonlar1 ID’nin parcasi olmanin yanisira, ikin-
cil mesaj molekiilii olarak da is goriip ID’lerin
yayilmasini tetikleyebilmektedir [14]. Bu du-
rumda Ca*? iyonlar1 kisir bir dongii kurup ol-
dukca uzaklara ID’lerin ulastirilmasini sagla-
yabilmektedir. Bu calismada, ID’lerin saniye-
de 15—23 pm yol aldig1 ve 100 ila 400 hiicreye
yayilabildigi tespit edilmistir.

Bu sistemin en 6nemli pargalarindan birisi de
i¢ yol yonteminin iizerine kurulmus oldugu gap
birlesmeleridir. Birbirine bitisik olan sik diizen-
deki hiicreler arasinda olan gap birlesmeleri ufak
boyutlardaki molekiillerin rahatlikla gegmesine
olanak taniyan ufak kanallardir. Bu kanallarin
onemli 6zelliklerinden birisi de zamanla gegir-

genliklerinin degisebilmesi hatta tamamamen
kapanip agilabilmeleridir. Hatta hiicre, tim gap
birlesmeleri yerine ¢eperinin belli kisimlarinda-
ki gap birlesmelerinin gegirgenliklerini de de-
gistirebilmektedir. Bu 6zelliklerin kullanilmasi
ile Ca'? iyonlarinin her komsu hiicreye gitmesi
yerine sadece belli komsulara gitmesi saglana-
bilir. Bu agilip kapanma yeteneginin kullanil-
mast ile iyon sinyallesmesinde yon bulma gibi
iist OSI katmani gorevlerde yapilabilir.

Literatiirde iyon sinyallesmesi haberlesme ka-
nalinin performansi incelenmis ve hiicre igi
iyon derisim dengeleri {izerine bir model ku-
rulmustur [16]. Bu modelde DaH’da oldugu
gibi zaman dilimlerinde iyon sinyalleri gon-
derilerek verinin sinyalin frekans ve siddetine
iizerinden tasinmasi durumunda ortaya ¢ikan
haberlesme sisteminin performans: incelen-
mistir. DaH’da oldugu iizere menzil ile sin-
yalin giicliniin bu yontemde de hizla diistiigii
goriilmiistiir. Ancak, bu ¢aligma da kisir dongii
sekilde kendini tekrar eden ID modeli kullanil-
mas1 durumunda menzilin etkisinin nasil etki-
lenecegi incelenmemistir. Kisir dongii seklinde
olan bir ID modelinde menzilin etkisinin azal-
masi beklenmektedir.

3. Mikrotiibiil — Molekiiler Motor

Onceki yontemlerin aksine miktotiibiil — mole-
kiiler motor (MM) sistemi bir hiicrei¢i haber-
lesme sistemidir. Hiicre gelisimi esnasinda or-
taya ¢ikan mikrotiibiiller araciligiyla kontrolli
ve diizenli bir sekilde yapilan bu haberlesmeye
okaryot ve prokaryot yapisinda her tiirlii hiicre-
de rastlanabilmektedir.

MM sistemi temel olarak hiicrenin merkezin-
den ceperlerine dogru uzanan mikrotiibiiller
iizerinde molekiil, protein ve daha biiyiik yapi-
larin tasinmasina dayanmaktadir. Tasiyict ya-
pilar olan molekiiler motor proteinleri bir taraf-
tan tasinacak molekiil ya da cisimle, diger bir
taraftan da gidilecek yere uygun mikrotiibiile
kimyasal baglar ile baglanirlar. Bu islemden
sonra adim adim miktotiibiil {izerinden sabit
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bir hiz ile hattin diger ucuna dogru ilerlerler.
iki ayakli bir yap1 ile mikrotiibiile baglanan
motor proteinleri her adimda bir ayaklarindaki
bag1 koparip gidecegi dogrultuda mikrotiibii-
liin daha ilerdeki bir kismiyla tekrar bag yapar.
Bu sekilde birim zamanda birer adim atarak
hedefe dogru ilerler (Sekil 3).
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Sekil 3: Kinesin proteninin mikrotiibiil
iizerindeki haraketi [17]

Motor proteinler miktotiibiil {izerinde gidebile-
cekleri yone gore iki sinifa ayrilmistir: Kinesin
proteinleri mikrotiibiil lizerindeki kutuplagma-
y1 kullanarak hiicre geperine yakin taraf olan
(+) kutba dogru ilerlerken, Dynein proteinleri
ise hiicre merkezindeki mikrotiibiil aginin mer-
kezi olan sentrozom organeline dogru, yani (-)
kutba dogru ilerler. Proteinlerin hizi aralarinda
degismekte iken Kinesin’ler ortalama da sani-
yede 2 — 3 um, Dynein’ler ise saniyede 14 um
ilerlemektedirler [17].
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Diizenli yapisindan dolay: difiizyon bazli ha-
berlesme sistemlerinin aksine deterministik
bir sekilde gergeklesen bu haberlesme sistemi
hiicrenin disartya kimyasal salgilamasi, digar-
dan igerideki ilgili organele belli kimyasallar1
tagimast i¢in kullanilir. Bu sistem kullanilarak
gelistirilebilecek yapay haberlesme mekaniz-
malarinin kablolu haberlesmede gerek duyulan
altyapr kablolama ihtiyacina benzer mikrotii-
biil altyapisina ihtiyaci vardir.

Literatiirde tek basina hiicrei¢i bir haberlesme
mekanizmasi olarak diisiiniilmesinin yanisira
mikrotiibiilleri kullanan hiicrelerarasi haber-
lesme sistemler de dnerilmistir. [18]’de yapilan
calisma da, mikrotiibiiller hiicre disina anten-
vari bir gekilde yerlestirilmis ve DaH sistemi
ile birlikte kullanilarak DaH sisteminin mole-
kiil yakalama yeteneginin artirtlmast Oneril-
mistir. Bir bagka ¢aligmada ise, birbirine yakin
hiicreler arasina mikrotiibiiller yerlestirerek
hiicrelerarasi haberlesme MM sistemi iizerin-
den gergeklestirilebilecegi onerilmistir [6].

4. Sonug¢

Bubildiride yeni gelismekte olan bir haberlesme
teknolojisi olan nanomakineler arasi haberlesme
icin kullanilmasi diisliniilen molekiiler haber-
lesme sistemlerinden ii¢ tanesi genel hatlartyla
anlatilmistir. Anlatilan yontemler arasinda DaH
ve Iyon sinyallesmesi hiicrelerarasi haberlesme
iizerine iken mikrotiibiil — molekiiler motor sis-
temi hiicrei¢i bir iizerine bir sistemdir.

Bu sistemler, canli organizmlarda goriilmele-
rinden dolay1 canli igerisinde ¢alisacak nano-
makineler arasi haberlesme i¢in klasik haber-
lesme sistemlerine gore daha uygun olmasi
beklenmektedir. Ancak, bu sistemlerin yapay
olarak yapilacak cihazlar ile ger¢eklenmesi
i¢in bir ¢ok kisimlarinin anlasilmasi ve ¢oziim-
lenmesi gerekmektedir. Sistem parcalart olan
alicilarin, vericilerin ve haberlesme kanallari-
nin detayli olarak incelenmesi ve verimli bir
haberlesme sistemi i¢in uygun yontemlerin bu-
lunmasi lazimdir.
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