


Nanobiyoteknoloji 
İnsanlığa Ne Sunacak?

Bilim dünyası biyolojik sistemleri oluşturan atomların ve moleküllerin bir araya geliş esaslarını, 
organize olma mekanizmalarını, çeşitli formlar alarak şekillenmelerini ve işlevlerini yerine getirirken 
uydukları prensipleri anlayabilmek için büyük bir çaba harcıyor. Nano-dünyayı anlayabilmek, 
elde edilen yeni bilgileri bir yandan modern insanın sorunlarını çözmek için kullanırken diğer yandan 
ekonomik kazanca dönüştürecek ürünleri ortaya çıkarabilmek için biyoloji, kimya, fizik, matematik, 
mühendislik bilimleri ve tıp bilimlerinin el ele vererek ortak çalışmalar yapmasını zorunlu kılan 
bu yeni bilim dalı ise nanobiyoteknoloji.

Bu yazı AB 7. ÇP tarafından desteklenen Unam_Regpot projesi (No: 203953) çerçevesinde yazılmıştır.

>>>Uygar H. Tazebay
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Nanobiyoteknoloji kelimesi iki kavramı 
içinde barındırıyor: Bunlardan birinci-
si bir büyüklük tanımı: Nano (10-9), ya-

ni milimetrenin milyonda birine karşılık gelen bir 
büyüklük. İkincisi ise biyoteknoloji kavramı, yani 
biyoloji ve biyokimya temelli yöntemlerin uygula-
malarını araştıran, ortaya koyan, onları ürüne dö-
nüştüren, teknoloji temelli çalışma alanı. İkisinin 
birleşmesi ile ortaya çıkan nanobiyoteknoloji ise, 
bir yandan canlı hücrenin milyarlarca yıllık evri-
mi sırasında şekillenmiş nano-yapıları ve nano-
makineleri, yani DNA’yı, RNA’yı, lipidleri, prote-
inleri, polisakkaritleri, bunların birbirleri ile etki-
leşimlerini ve hareketlerini araştırırken diğer yan-
dan bu yapıları ve etkileşimleri daha dayanıklı, da-
ha hızlı hareket eden, istendiği zaman planlanmış 
hedefe varacak materyaller ve yapılar kullanarak 
taklit edebilmeyi planlıyor. Nanobiyoteknolojinin 
bir üçüncü ilgi alanı ise moleküler biyoloji araştır-
malarında nano seviyesinde bilgi toplayabilecek ve 
biyolojik sistemlerin nano düzeyde araştırılması-
na olanak verecek sistem ve düzeneklerin tasarla-
narak ürüne dönüştürülmesi olarak düşünülüyor.

Nanobiyoteknolojide Ufuklar
Moleküler biyoloji ve nanobiyoteknoloji alanın-

daki çalışmalar biyolojik sistemlerin çalışma pren-
sipleri ile ilgili önemli bulgular ortaya koymuştur. 
Dolayısıyla nanobiyoteknoloji çalışmaları mikro 
ve nano-ölçekli, tamamen yeni aletlerin ve cihazla-
rın üretimi için bir kapı aralıyor Böylece mikro ve 
nano-üretim yöntemleri kullanılarak biyolojik ve 
biyomedikal cihazların küçültülmesinin ve yeni ci-
hazların üretiminin biyoteknoloji endüstrisine ge-
lecekte yeni bir şekil kazandırması bekleniyor. Na-
nobiyoteknolojinin hedeflediği araştırma/üretim 
alanlarının ana başlıklarından bazıları nano-biyo-
moleküler cihazlar ve analiz yöntemleri, nano-öl-
çekli hücre biyolojisi ve hücre-yüzey etkileşimleri 
olarak sıralanıyor.

Nano-Biyomoleküler Cihazlar ve 
Analiz Yöntemleri
Teşhis ve tedaviye yönelik nano-biyomoleküler 

cihazların ve analiz yöntemlerinin geliştirilmesi-
nin temellerini, biyomedikal kullanıma yönelik al-
gılayıcılarda bulunan optik, elektronik ve kimyasal 
başlıkların nano-ölçeklere küçültülerek yeni nesil 
biyoalgılayıcıların ve biyomedikal araçların üretil-
mesi, nano-akışkanların mekaniği ve biyomolekül-

lerin çeşitli moleküler özellikler taşıyan yüzeylere 
yayılımları, şekil kazanmaları ve etkileşimleri gibi 
konular oluşturuyor. Örneğin, nöronların gelişimi 
ve birbirleri ile işlevsel bağlantılar oluşturmalarını 
kontrol eden mekanizmaların anlaşılabilmesi veya 
nanofabrikasyon yöntemleri kullanılarak iki veya 
üç boyutlu yüzeyler üzerinde sinir hücre ağlarının 
oluşturulması, nanobiyoteknolojinin yakın gele-
cekteki hedefleri arasında. Bu çalışmalarla bir yan-
dan sinir hücreleri arası iletişimin moleküler ve iş-
levsel boyutları araştırılırken, diğer yandan da be-
yin dokusuna yönelik protez üretiminin önü açıl-
ması bekleniyor. 

Bu konularla ilgili olarak, özellikle nanotel ta-
banlı elektronik tespit yöntemlerindeki güncel ge-
lişmeler ve nanotellerin alan-etkili transistörlerde 
(FET) kapı olarak kullanılabildiğinin gösterilmesi, 
çok çeşitli biyolojik ve kimyasal maddeleri gerçek-
zamanlı, etiketsiz (üzerinde bağlı bir boya ya da flo-
resan bir işaretleyici bulunmaksızın) hassas ve se-
çici şekilde tespit edebilme yeteneğimizi köklü bir 
şekilde değiştirdi. Özellikle silikon nanoteller bio-
tin ve çeşitli antijen proteinlerle kaplanarak işlev-
selleştirildikleri zaman, bu hassas ve nitelikli tespit 
işlemleri için kullanılabiliyorlar. Tek bir molekü-
lün dahi algılanabileceği bu işlemlerin mekanizma-
sının, tespit edilen molekülün üzerindeki elektrik-
sel yüklere ve molekül nanotele yapıştığında elekt-
riksel yüklerin değişimi sonucu meydana gelen aşı-
rı hassas elektriksel iletkenlik/direnç oynamalarına 
(modülasyonlarına) bağlı olduğu gösterilmiştir.

Yüzeylerinde değişiklik yapılmış bu aygıtlar, 
proteinler gibi makromoleküller içeren çözeltilere 
daldırıldıklarında, proteinin almaçlara bağlanma-
sı sonucu, biyomolekülün net yüküne ve yarı-ilet-
kenin tipine (p veya n) bağlı olarak aygıtın iletken-
liğinde bir artma ya da azalma meydana gelir (Şe-
kil 1). Bu tespit yönteminde alışılmış optik taban-
lı analiz yöntemlerinden farklı olan bu işlemin ger-
çek-zamanlı olması ve bağlanma aşamasının bilgi-
sayar tarafından anlık olarak gösterilmesidir. 

Şekil 1. 
Antikor almaçlarıyla duyarga 
şeklinde tasarlanmış 
nanotel alan-etkili transistörün 
şematik gösterimi (sağ) 
Net negatif yüklü bir proteinin 
p tipi bir nanotele 
bağlanmasıyla iletkenlikte 
meydana gelen artış 
(Patolsky ve ark., “Nanowire-
Based Nanoelectronic 
Devices in the Life Sciences”, 
Materials Research Society 
Bulletin, Cilt 32, 2007.)
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Farklı yüzey almaçları ile değişik özellikler ka-
zandırılmış birden fazla nanotel kullanılarak aynı 
anda birden fazla gerçek-zamanlı analiz yapılabi-
liyor. Örneğin proteinler, DNA parçaları, virüsler 
ve küçük moleküller gibi bir çok biyolojik madde-
yi içeren bir çözelti, her birine özgü farklı nano-
tellerin aynı anda kullanılmasıyla analiz edilebili-
yor (Şekil 2). 

Mikropipet elektrotlar ve mikrofabrikasyon 
ürünü elektrot dizileri ile yapılan elektrofizyolojik 
ölçümler, özellikle sinir hücrelerinin ve sinir hüc-
resi ağlarının elektriksel davranışlarının anlaşılma-
sında önemli rol oynuyor. Mikropipet elektrotlar 
in vitro ve in vivo koşullarda, görece iyi çözünür-
lüklerde hücre-içi ve hücre-dışı voltaj potansiyelle-
rini üretebiliyor ve kaydedebiliyorlar; fakat bu ay-
gıtlar sinir hücresi etkinliğinin tek bir akson ya da 
dendrit seviyesinde çalışılabilmesine olanak vere-
cek kadar küçük ve duyarlı değil. Nanotellerle ak-
sonlar veya dendritler arasındaki bağlantı noktala-
rının sadece 20 nm uzunlukta olması nedeniyle, te-
kil nanotel aygıtları, sinir hücreleriyle arayüz oluş-
turma bakımından ilgi çekici. Bu durum, nanotel-
lerin sinir hücrelerinin uzantılarının çalışılmasına 
izin verecek derecede bölgesel olmasına mümkün 
kılıyor.

Nanotel/sinir hücresi aygıtlarını hazırlamak 
için gereken strateji, yönlenmiş p ve/veya n tipi si-
likon nanotel demetlerinin ve FET aygıtı dizileriyle 
gereken arabağlantının oluşturulmasını, tutunma 
(adezyon) ve büyüme faktörlerinin sinir hücreleri-
nin büyümesini aygıt elemanlarına doğru yönlen-

direcek şekilde yerleştirilmesini ve sinir hücresinin 
büyümesi için gereken standart koşulların sağlan-
masını içeriyor. Ayrıca bu yaklaşım FET dizileri-
nin, nanotel sayılarının ve yönelimlerinin değişti-
rilebilmesine izin verecek şekilde esnek.

Bir adet sinir hücresi bir adet nanotele karşılık 
gelecek şekilde hazırlanan bir aygıtın optik mik-
roskop görüntüsünde, hücre gövdesinin uzakta 
konumlandığı ve akson karşısındaki nanotele doğ-
ru yönlendiği gözlenmiştir. Ayrıca özel boyalar-
la boyanmış sinir hücresinin yüksek çözünürlüklü 
(konfokal) mikroskop görüntüsü de elde edilmiş-
tir. Aygıtın temas bölgesi 0,01-0,02 μm2 civarın-
dadır ve bu temas alanı, mikroelektrotlarınkinden 
yüzlerce kat küçüktür.

Nanotel ile akson arasındaki gerçek sinir hücre-
leri arasındaki bağlantı noktalarının benzer ölçek-
te (20 nanometre) olması, bir sinir hücresi üzerin-
den daha yüksek çözünürlüklü sinyaller alma ve 
tek bir sinir hücresinin ve hatta tek bir aksonun ya 
da dendritin farklı noktalarından aynı anda ölçüm 
alabilme avantajlarını sunuyor. Bu yeni yaklaşım, 
hem sinir hücresi ağlarındaki hücre etkileşimleri-
nin araştırılmasına olanak sağlayabilir hem de si-
nir sistemi protezlerinin geliştirilmesinde kullanıla-
bilecek arayüzlerin tasarlanmasında kullanılabilir.

Nano-ölçekli hücre biyolojisi
İleri fizik araştırmalarının geliştirdiği alet ve ci-

hazlar kullanılarak canlı hücreleri nanometre dü-
zeyinde gözlemlemek ve ölçümler yapmak müm-
kün oluyor. Bunlara, ayrıca her geçen gün nano ve 
mikro-ölçekte ölçüm yapabilen yeni aletler ve uy-
gulamalar ekleniyor. Dolayısı ile örneğin birçok 
proteini kapsayan analizlerin yanı sıra hücre işlev-
lerini, ilaç etkilerini eş zamanlı incelemek ve ilaç 
adaylarının canlı hücre işlevlerine etkilerini gö-
rüntülemek artık yapılabilirlik sınırları içerisinde 
değerlendiriliyor. Bu ve benzeri çalışmalarda na-
no-parçacıklar, nano-üretim sonucu elde edilmiş 
aletler ve moleküler tasarım bilgileri kullanılıyor. 
Bunun da ötesinde, hücre biyolojisi ileri fizik ürü-
nü bu mikroskoplar ve ölçüm cihazları ile araştı-
rılabiliyor ve örneğin atomik kuvvet mikroskobu 
kullanılarak DNA üzerindeki fiziksel değişiklik-
ler nanometre çözünürlüğünde gözlenebiliyor. 
Nanoparçacıklarla yapılan çalışmalara bakıldığı 
zaman, iki farklı yaklaşım görülüyor. Birinde, ak-
tif moleküller nanoparçacıkların içine konuluyor 
ve seçilmiş hedeflere yönlendirilmeye çalışılıyor. 
Kalp hastalıklarını (Arayne ve ark., 2007; Marcato 

Şekil 3. (sol ve orta) 
Silikon nanotel dizileri 
üzerinde, yönlendirilmiş 
olarak büyütülen fare 
beyninden elde edilmiş sinir 
hücrelerinin optik mikroskop 
görüntüleri. Kırmızı çerçeve 
içerisinde bulunan kırmızı ok 
aksonu, beyaz ok ise 
FET içinde kapı görevi gören 
nanoteli gösteriyor. (en sağ) 
Kırmızı ve yeşil iki floresan 
boya ile boyanmış bir 
adet korteks sinir hücresinin 
konfokal mikroskop 
görüntüsü. Kırmızı kısım 
akson, yeşil kısım 
hücre gövdesi ve dendritler. 
FET içerisindeki kaynak 
ve savak uçlarının 
-kırmızı çerçeve içerisindeki 
iki beyaz yapı- arasındaki 
boşluk 5 μm’dir. 
(Patolsky ve ark., “Nanowire-
Based Nanoelectronic 
Devices in the Life Sciences”, 
Materials Research Society 
Bulletin), Cilt 32, Şubat 2007.)

Şekil 2. 
Birden çok biyolojik 
maddenin aynı 
anda analiz edilebilmesi 
için tasarlanmış 
bir nanotel dizisinin 
şematik gösterimi. 
Çipin büyüklüğü 
15 μm x15 μm. 
(Patolsky ve ark., 
“Nanowire-Based 
Nanoelectronic Devices 
in the Life Sciences”, 
Materials Research Society 
Bulletin, Cilt 32, 2007.)
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ve Duran, 2008), gen tedavisini (Nazarov ve ark., 
2009) veya tümörlü dokuları hedef alan bu tür ça-
lışmalara literatürde rastlamak mümkün (Jain, 
2007). Bunlardan başka, bitki hücrelerine yabancı 
DNA aktarımında karbon nanotüplerin kullanımı-
nı öngören çalışmalar da var (Galbraith, 2007). Na-
noparçacıkların kullanıldığı ikinci tip yaklaşımda 
ise işlevsel moleküllerin nanoparçacıklara eklene-
rek, teşhise yönelik görüntüleme kalitesinin artırıl-
ması veya parçacıkların termal veya kimyasal özel-
liklerinden yararlanılarak tedavi kapasitesinin artı-
rılması hedefleniyor (Jin, 2008; Gao ve ark., 2009).

Hücre-yüzey etkileşimleri
Tek bir hücrenin büyüklüğü mikrometre ölçe-

ğinde olsa da, hücrenin çevresiyle etkileşime gir-
mek için kullandığı moleküler altyapısı ve bu çev-
renin elemanları nanometrik yapılardır. Bu du-
rum, hücreleri tek tek incelemek, onlar üzerinde 
bütünlüklerini bozmayacak müdahalelerde bulu-
nabilmek ve tıbbi/biyolojik çıktıları en üst düzeyde 
hassas teknolojik gelişme seviyesine ulaşmak için 
yapılacak bilimsel çalışmaların da nanometrik öl-
çekte olmasını gerektiriyor. 

Bu öngörüyü temel alarak yapılacak çalışma-
lar çoğunlukla disiplinlerarası işbirliği gerektiri-
yor. Bu disiplinlerarası yaklaşıma örnek olabile-
cek çalışmalardan ilki, hücre-yüzey etkileşimlerini 
ve bu etkileşimlerde rol oynayan fiziksel eleman-
larda nanometrik ölçekte değişiklik yapılmasını te-
mel alıyor. Hücre-yüzey etkileşimlerinin iyi anla-
şılmasının ve yüzeylerin hassas şekilde değiştirile-
bilmesinin en önemli tıbbi getirisi, daha işlevsel ve 
uzun ömürlü biyomalzemeler yapılabilmesine ola-
nak sağlamasıdır. 

Bu biyomalzemelerden sıklıkla kullanılan ve 
özellikle sert doku (kemik ve diş) cerrahilerinde ya-
rarlanılan biri titanyum metalinin (Ti6Al4V) alaşı-
mıdır. Bu alaşım özellikle diş ve kemik bozukluk-
larının ve yaralanmalarının düzeltilmesinde doku 
implantı olarak kullanılıyor. Doku implantlarının, 
vücuda yerleştirildikleri bölgede işlevselliklerini be-
lirleyen en önemli etmen, implantın dokuyla doğ-
rudan etkileşimde olduğu yer yani implantın yüze-
yidir. Bu yüzey ile doku arasında gerçekleşen, imp-
lantın vücut tarafından kabul edilmesini ve dokuya 
uyum sağlamasını kapsayan sürece integrasyon sü-
reci adı veriliyor; kemik dokular söz konusu oldu-
ğunda bu süreç osseointegrasyon süreci adını alıyor 
ve implantların tasarlanması ve geliştirilmesinde 
göz önüne alınan en önemli etmen olduğu biliniyor.

Biyomalzemenin vücuda iyi uyum sağlayabil-
mesinin, yani osseointegrasyonda başarılı bir so-
nuç alınabilmesinin önemli koşullarından birinin, 
özellikle kullanılacak bu malzemenin titanyum gi-
bi sert malzemeler olduğu durumlarda, malzeme-
nin yüzey pürüzlülüğü olduğu 1970’li yıllardan bu 
yana bilinen bir olgudur. Bu durumu temel alarak 
geliştirilen implantlardan başarılı in vivo sonuçlar 
elde edilmiş ve hatta bu amaçla endüstriyel sektör-
ler oluşmuştur. 

Günümüzde kemik implantı pürüzlendirmesi 
ticari olarak bir kaç şekilde yapılabiliyor; bunların 
önemli örneklerinden kumlamada malzeme yüze-
yine yüksek hızla küçük kum taneleri püskürtülü-
yor. Asitle aşındırmada ise yüzey, kuvvetli asitlere 
temas ettiriliyor (Şekil 4).

Bu yöntemlerin en büyük sorunu, oluşturdukla-
rı etkilerin çok kontrolsüz olması ve hücrelerin te-
masta bulunacağı, sözü edilen nanometrik yapıla-
rın oluşturulması için kullanılamamalarıdır. Doku 
integrasyonu açısından önemi son zamanlarda fark 
edilen ve biyolojisi aydınlatılmaya çalışılan bir unsur, 
osseointegrasyonun rasgele olmayan ve belirli özellik-
ler ve desenler taşıyan yüzeylerde, en az rasgele pü-
rüzlendirilmiş yüzeylerdeki kadar, belki de onlarda-
kinden daha başarılı bir şekilde gerçekleştiğidir.

Bu amaçla kullanılabilecek kısıtlı yöntemler-
den biri ultra-kısa atımlı lazerlerle yüzey değişik-
liğidir. Bu lazerlerin en önemli özelliği, ürettikle-
ri fotonları çok kısa zaman dilimlerine sıkıştıra-
rak foton yoğunluğu çok yüksek atımlar halinde 
ve kontrollü bir şekilde gönderebiliyor olmalarıdır. 
Bilkent Üniversitesi’nde üretilen ve kullanılan la-
zerler, ürettikleri kısa zamanlı atımlara göre, “fem-
tosaniye” ve lazerin işleyiş mekanizmasındaki ana 
ortam bir optik fiber olduğu için de “fiber lazer” 
yani bir femtosaniye fiber lazer olarak isimlendi-
rilmektedir. 1 femtosaniye 1 saniyenin milyar ke-
re milyonda biri, 1 nanosaniyenin ise milyonda bi-
ridir. Femtosaniye lazerlerle bu kadar kısa bir za-
man dilimine sıkıştırılmış çok sayıda foton üre-
terek ve bu fotonları çok güçlü mikroskop objek-
tifleriyle tek bir noktaya odaklayarak o odak nok-
tasında çok yüksek foton yoğunluğuna ulaşılabil-

Şekil 4. 
Asitle aşındırma yöntemiyle 
elde edilen (solda) ve kumlama 
yöntemiyle elde edilen 
(sağda yüzeylerin taramalı 
elektron mikroskobu görüntüleri 
(Mutlu Erdoğan arşivi)
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mesi mümkün olmuştur. Bu fotonlar o kadar kü-
çük bir noktaya o kadar hassas bir şekilde odaklan-
mışlardır ki, o noktada meydana getirdikleri tah-
ribat ancak nanometre seviyesindedir ve güç o ka-
dar yüksektir ki sert bir metal olan medikal titan-
yum bile işlenebilmektedir. Yine Bilkent Üniversi-
tesi bünyesinde yapılan örneklerden biri Şekil 5’te 
görülmektedir. 

Aynı lazerlerin kullanılmasıyla yapılan ve ilk so-
nuçları yakın bir zamanda elde edilen bir diğer ça-
lışma, benzer bir yöntem kullanılarak hücrelerin de-
ğişikliğe uğratılmasıdır. Sözü edilen mikroskop ob-
jektiflerinden çok daha güçlü objektifler kullanıla-
rak, fotonlar daha küçük hacimlere odaklanabili-
yor ve hücreler üzerinde hiçbir yan etki bırakmayan 
ve yaşamsal bütünlüklerini hiçbir şekilde etkileme-
yen değişiklikler yapılabiliyor. Örneğin tek bir hüc-
re içindeki tek bir organel, bir adet mitokondri yok 
edilmiş, ilerleyen günlerde izlenen hücrenin yaşam-
sal bütünlüğünün devam ettiği tespit edilmiştir (Şe-
kil 5). Yok edilen hacim birkaç mikrometreküp yani 
birkaç femtolitredir. 

Nanoteknolojideki gelişmelerin moleküler bi-
yoloji ve genetik alanlarında bilimsel araştırmalara 
yaptığı önemli katkıların sonunda, nanobiyotekno-
loji yeni bir bilimsel disiplin olarak ortaya çıkmıştır. 

İnsanlığın özellikle sağlık, beslenme, su kaynakları-
na ulaşabilirlik, enerji ve sürdürülebilir gelişim ko-
nularında hâlâ önemli sıkıntıları var. Bu sıkıntılar-
dan özellikle su kaynakları, beslenme ve enerji kısıt-
lılıkları ile ilgili olanların gelecek kuşaklara daha da 
katlanarak aktarılması tehlikesinin olduğu öngörü-
lüyor. Bu nedenle moleküler bilimlerin kuvvetli bir 
ayağını oluşturan nanobiyoteknolojinin bu sorun-
lara getirilecek çözümlerin kalıcı bir parçası olaca-
ğı düşünülüyor. Nanobiyoteknolojinin özellikle sağ-
lık alanında teşhis ve tedaviye yönelik çarpıcı ve ye-
ni uygulamalar (yapay organların geliştirilmesi, bi-
yolojik işlevleri olan ve uyumlu yeni protezlerin üre-
tilmesi, nano-parçacıklar kullanılarak etkili teşhis ve 
tedavi yöntemlerinin geliştirilmesi, lazer kullanımı 
ile neşter etkilerinin geliştirilmesi v.b. gibi) ve bes-
lenme, su arıtımı ve su kaynaklarının yenilenmesiy-
le ilgili bilimsel araştırmaların hızla ürüne dönüş-
mesi noktalarında insanlığa önemli katkılarda bu-
lunması bekleniyor.Nanobiyoteknoloji insan hayatı-
nı somut bir şekilde iyileştirerek, bugün yaşadığımız 
temel sorunlara çözüm önerileri sunacak. 
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Şekil 6. 
Tek bir hücrenin içerisinde 
floresan boyayla 
işaretlenmiş mitokondriler 
(solda). İşaretlenmiş bu 
mitokondrilerden bir tanesi 
-kesik çizgili kırmızı çember 
içerisinde- fiber lazerden 
gönderilen femtosaniye 
atımlarla yok edilmiştir (sağda). 
(Tazebay ve İlday gruplarının 
ortak çalışması)

Şekil 5. 
Femtosaniye fiber lazerle 
işlenmiş titanyum 
yüzeyinin atomik kuvvet 
mikroskobu görüntüsü. 
Siyah bölgeler ve beyaz 
bölgeler lazerin üzerinden 
geçtiği ve geçmediği 
bölgeleri göstermektedir; 
bu iki bölge arasındaki 
yükseklik farkı 
100 nanometre kadardır 
(Tazebay ve İlday gruplarının 
ortak sonuçları).
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