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Abstract 
 
There is a strong consensus globally that production of an effective vaccine against SARS-CoV-2 is likely 
the most effective approach to sustainably controlling the COVID-19 pandemic. An unprecedented research 
effort and global coordination has resulted in a rapid development of vaccine candidates and initiation of 
trials. In this paper, we review vaccine candidate against COVID-19 and also challenges of vaccination have 
been explored in different region. 
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  دانشگاه آزاد اسلامی پزشکیعلوم جله م

  38تا  29صفحات ، 1400بهار ، 1، شماره 31 ورهد

  

: چه زمانی یک واکسن موثر COVID-19هاي تولید واکسن علیه استراتژي

  تولید خواهد شد؟

 1،2ابوالفضل فاتح،  2، ایوب رحیمی1،2سید داور سیادت

     
 بخش سل و تحقیقات ریوي، انستیتوپاستور ایران، تهران، ایران1
 ب شناسی، انستیتوپاستور ایران، تهران، ایرانمرکز تحقیقات میکرو2

   کیدهچ

تواند احتمالاً موثرترین رویکرد براي کنترل می SARS-CoV-2یک اجماع در سطح جهانی وجود دارد که تولید یک واکسن موثر علیه 

تولید واکسن و شروع  هاي عمومی منجر به رشد سریعهاي فراوان و هماهنگیباشد. تلاش COVID-19پایدار بیماري همه گیر 

هاي و همچنین چالش COVID-19هاي بالینی در سراسر جهان شده است. در این مقاله مروري، کاندیداهاي واکسن علیه کارآزمایی

  .دریافت واکسن در مناطق مختلف مورد بررسی قرار گرفته است

 .SARS-CoV-2 ،COVID-19واکسن،  واژگان کلیدي:

  

  1مقدمه

، یک کرونا ویروس جدید متعلق به خانواده 2019در دسامبر 

ها به بتا کرونا ویروس ظهور یافت. تمامی بتا کرونا ویروس

). 2, 1(هستند اي از یکدیگر متمایز بوده و منحصر به فرد گونه

حال، آنها داراي درجات معین و مشخصی از شباهت  با این

 SARS-CoV-2که ژنوم  طوريه ب ،ساختاري و ژنومی هستند

)Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 ( با

SARS-CoV  وMERS-CoV )Middle East respiratory 

syndrome-related coronavirus(  از  % 50و  % 77به ترتیب

در  SARS-CoV). بر خلاف 3لحاظ ساختاري شباهت دارد (

 "که شیوع نسبتا 2012در سال  MERS-CoVو  2002سال 

اي از سابقهشیوع بی SARS-CoV-2ن دادند، کمی را نشا

در نتیجه سازمان بهداشت جهانی  ؛عفونت را نشان داد

)WHO :World Health Organization 2020مارس  11) در 

را به عنوان یک همه  COVID-19اي، عفونت هیبر طبق بیان

                                                
 ،یشناســ کــروبیم قــاتیمرکـز تحق  ،يویــر قــاتیبخــش سـل و تحق ، تهــران: آدرس نویسـنده مســئول 

 )  email: afateh2@gmail.com( ابوالفضل فاتح،  رانیا توپاستوریانست

ORCID ID: 0000-0002-7364-0119  

       24/8/99: تاریخ دریافت مقاله

  14/10/99: مقاله رشتاریخ پذی

سازمان جهانی  2020ژوئن  1د. از کرگیري جهانی اعلام 

هزار مرگ  371میلیون بیمار تایید شده و  6بهداشت کمتر از 

. شایان ذکر است در خلال همه کردو میر جهانی را گزارش 

بیشترین مرگ و میر در مرحله دوم  1918در گیري آنفلوانزا 

 COVID-19). همانند آنفلوانزا، 4د (ششیوع ویروس مشاهده 

)Coronavirus disease 2019 ( این پتانسیل را دارد که به

یک عفونت فصلی بروز کند. میزان عفونت بالا، دوره عنوام 

انکوباسیون طولانی، در کنار علائم حاد تا معتدل که به وسیله 

را به عنوان یک  COVID-19افراد مختلف تجربه شده است، 

 ). 6, 5بیماري تهدید کننده سلامت جامعه معرفی کرده است (

شی از سال قبل، محققین ظهور یک همه گیري نا 10بیش از 

سال  30ها را پیش بینی کرده بودند و در طی کروناویروس

بار یک کرونا ویروس جدید سیستم  سال یک 10گذشته، هر 

-اما این عفونت ،بهداشت عمومی را تحت تاثیر قرار داده است

-SARSهاي ویروسی خود محدودشونده بودند. اما در مورد 

CoV-2 هاي ش بینیتاثیرات بسیار شدیدتر بوده و علیرغم پی

صورت گرفته در مورد شیوع این ویروس، متاسفانه دنیا آماده 

  ).  7این همه گیري نشده بود (
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 31/ و همکاران  ادتیداور س دیس                                                                                                 1400بهار     1 شماره   31 دوره

در این رابطه طراحی و تولید یک واکسن کارآمد، با توجه به 

، ضروري و COVID-19وجود ناقلین بدون علامت بیماران 

حیاتی است و تنها عاملی است که منجر به برداشت کامل 

هایی وجود دارد که شود. اما در این راه چالشها میمحدودیت

باید مد نظر قرار گرفته شود که در وهله اول شامل طراحی 

  ). 7, 4واکسن، ساخت سریع واکسن و توزیع جهانی آن است (

  

  هاي تولید واکسناستراتژي

در هنگام طراحی یک واکسن، در ابتدا باید اطلاعات کامل در 

تی ژن، ادجوانت، سیستم ساخت و رابطه با خصوصیات آن

تحویل واکسن را داشته باشیم. به دلیل در دسترس بودن 

-SARS-CoVبسیار سریع اطلاعات ژنومی و ساختاري ویروس 

هاي مختلف براي این براي محققین، تولید سریع واکسن 2

  ). 8- 10(است پذیر ویروس امکان

ماتیک و س در کنار مطالعات بیوانفورواطلاعات ساختاري ویر

) امکاناتی را فراهم Epitope Mappingنقشه برداري اپی توپی (

تر از تولید هاي نوترکیب را سریعکرده است که تولید واکسن

هاي زنده ضعیف شده و غیر فعال شده قادر ساخته واکسن

). همچنین اطلاعات موجود از تولید واکسن 11- 13است (

 SARS-CoV-2در توسعه واکسن علیه  SARS/MERSعلیه 

هاي نانوتکنولوژي کمک کننده بوده است. استفاده از سیستم

هاي جدید و کارامد ارائه ابراز بسیار خوبی را در تولید واکسن

هاي جدید با سرعت بسیار زیاد است و به ساخت واکسنکرده 

بالینی خواهند رفت، کمک فراوانی کرده آزمون که به سمت 

  ). 15, 14است (

هاي مبتنی بر هاي غیرفعال، ظهور واکسندر کنار واکسن

ه که ب mRNAهاي مبتنی بر نانوتکنولوژي، از قبیل واکسن

هاي ساخته شده شوند و واکسنها حمل میوسیله نانوپارتیکل

آزمایشات بالینی  IIIو  IIبه فاز  "از وکتورهاي ویروسی قبلا

  ).4اند (رسیده

 RNAاي دار، داریک ویروس پوشش SARS-CoV-2ویروس 

هاي اي با پلاریته مثبت همراه با گلیکوپروتئینتک رشته

که به صورت تاج مانند از سطح بیرونی بیرون است اسپایک 

زده است. چهار پروتئین ساختاري مهم بتا کروناویروس شامل 

)، پروتئین غشایی E)، پروتئین پوششی (Sپروتئین اسپایک (

)M) و پروتئین نوکلئوکپسید (N ( هستند)پروتئین 16 .(S 

ویروس به دلیل دخالت در ورود ویروس به داخل سلول میزان 

این پروتئین  .استهدفی کارآمد و موثر براي تولید واکسن 

که به ترتیب مسئول اتصال به است  S2و  S1داراي دو دمین 

 ACE2 :Angiotensin-converting enzymeگیرنده ویروس (

ها در بین کروناویروس S1) و فیوژن ویروس هستد. دومین 2

از لحاظ  S2که دومین  در حالی ،داراي تنوع و گوناگونی است

  ).17(است توالی ژنومی بیشتر محافظت شده 

ه اطلاعات در مورد ترکیبات ساختاري ویروس و تجارب ب

هاي کاندید شده جهت تولید واکسن دست آمده از پروتئین

که کل اند ، محققین پیش بینی کردهSARS/MERSعلیه 

، S1و همچنین نواحی مشتق شده از ناحیه  Sساختار پروتئین 

S2  وRBD )Receptor-binding domain(هاي هدف توپ، اپی

-SARSاولیه و اصلی براي القا آنتی بادي خنثی کننده علیه 

CoV-2  هستند. آنالیز سرم بیماران نقاهت یافته ازSARS-

CoV-2 یه دومین هاي هاي خنثی کننده عليبادحضور آنتی

  ).19, 18) را نشان داده است (S )S1 ،RBD ،S2پروتئین 

هاي کامپیوتري و بررسیاست گلیکوزیله  "شدیدا Sپروتئین 

گلیکوزیله شده ثبات و  Sهاي پروتئینکه نشان داده است 

 Sهاي تري در مقایسه با پروتئینشده یساختار سازمانده

است گلیکوزیلاسیون  گلیکوزیله نشده دارند. بنابراین بهتر

هاي در طراحی واکسن در نظر گرفته شود. واکسن Sپروتئین 

توانند در بدن بیمار هستند، می DNA/RNAکه بر مبناي 

تولید محصول کرده و خاصیت گلیکوزیلاسیون را به صورت 

هاي هاي نوترکیب روش. براي واکسنکنندذاتی با خود حمل 

glycoengineering لیکوزیلاسیون سودمند و تواند جهت گمی

  ). 20-22مفید باشد (

  

     SARS-CoV-2هاي تولید شده علیه واکسن

  هاي غیرفعال و زنده ضعیف شدهواکسن

 LAVs :Live-attenuatedهاي زنده ضعیف شده (واکسن

vaccinesزا هستند. ) ویرس زنده تکثیر شونده غیر بیماري

تزریق بدون زایی با یک دوز ، ایمنیLAVsهدف از طراحی 

در  LAVsکه تکنولوژي تولید  ییایجاد بیماري است. از آنجا

ها به عنوان یکی از ، این واکسناستدسترس و تایید شده 

-COVIDکاندیداهاي پیشرو در تولید واکسن براي همه گیري 

واکسن  Codagenixمطرح هستند. در این زمینه شرکت  19

است که کرده ز را سنت CDX-500زنده ضعیف شده اي به نام 

شود رود فاز اولیه آزمایشات بالینی آن در پاییز آغاز انتظار می

)4 ,23.( 

معایبی همچون انتقال ویروس، تبدیل  LAVsحال،  با این

زا، فعالیت مجدد در افراد با سیستم شدن به شکل بیماري

هاي ایمنی تضعیف شده و همچنین نوترکیبی با ویروس
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ر جامعه هستند به خصوص مرتبطی که در حال چرخش د

زایی آنها شناخته نشده هاي جدیدي که هنوز بیماريعفونت

نیازمند زنجیره انتقال  "عموما LAVsاست، را دارد. همچنین 

و نیز از بین رفتن خاصیت اثر بخشی ویروس و است سرد 

ها در هنگام تولید واکسن پتانسیل تکثیر مجدد ویروس

ینه هستند. مطالعات ابتدایی هاي بسیار مهم در این زمچالش

 Silent( سري تغییرات کدونی خاموش اند که یکنشان داده

codon changes( ها داراي ایجاد شده در این گروه از واکسن

تاثیرات مثبت در کاهش خاصیت برگشت پذیري ویروس به 

  ).23, 4حالت وحشی را نشان داده است (

 genetic code expansionهاي جدید از قبیل امروزه تکنولوژي

براي تولید ویروس با سرعت تکثیر و پایدار از لحاظ ژنتیکی 

هاي . همچنین، با استفاده از روشاستبالا در حال استفاده 

نوترکیب،  SARS-CoV-2سنتز  ژنومی صناعی قادر به تولید و

توانند ها میویروسی هستند. این استراتژي DNAاز قطعات 

  ).24-26کار گرفته شوند ( به LAVsجهت تولید سریع 

) IVs :Inactivated vaccinesهاي غیر فعال شده (واکسن

هاي غیرفعال شده از طریق گرما، مواد شیمیایی و یا ویروس

ها قادر به تکثیر نبوده و . این واکسنهستندترکیبی از هردو 

هستند. اما باید توجه داشت که عمل  LAVsتر از ایمن

اهش ایمنوژنسیتی واکسن شده و در غیرفعال سازي، سبب ک

زایی نهایت نیازمند به دوزهاي تکراري جهت افزایش ایمنی

پایداري بیشتري  IVsواکسن در طولانی مدت هستند. با اینکه 

دارند، آنها نیازمند زنجیره انتقال سرد  LAVsدر مقایسه با 

در حال  COVID-19علیه  IVs). چندین واکسن 27هستند (

اولین مرحله  Sinavacکه واکسن شرکت تولید هستند 

  ). 4) (1آزمایشات بالینی آن تاییده شده است (جدول 

نخستین پروژه ساخت واکسن کرونا در ایران که توسط شرکت 

 9آغاز شده بود، در تاریخ   (Shifa Pharmed)داروسازي شفا

با تزریق به سه داوطلب وارد مرحله نخست  1399دي 

واکسن در صورت سپري کردن موفق  آزمایش انسانی شد. این

سه مرحله آزمایش انسانی، اواخر بهار آینده وارد بازار خواهد 

یکی از پنج پروژه ایرانی ساخت واکسن این واکسن  .شد

COVID-19  است که در فهرست سازمان جهانی بهداشت ثبت

شده است. روش ساخت این واکسن شبیه به دو واکسن چینی 

  .)28( است Sinavacو  Sinopharmهاي ساخت شرکت

  وکتورهاي ویروسی

-هاي مهندسی شدههاي پستانداران به گونهتعدادي از ویروس

هاي مختلف مورد استفاده قرار اند که براي تولید واکسن

چندین کاندیداي واکسن در حال  COVID-19اند. براي گرفته

تولید است که در آن از وکتورهاي آدنوویروسی استفاده شده 

ت. وکتورهاي آدنوویروسی پیشرو در ساخت واکسن علیه اس

SARS-CoV-2  5آدنوویروس تیپ )Ad-nCoV و وکتور (

وسیله ه ) به ترتیب بChAdOx1آدنوویروس شامپانزه (

CanSino Biological  و دانشگاه آکسفورد  2020مارس  16از

). 4) (1اند (جدول مورد استفاده قرار گرفته 2020مارچ  31از 

ده از وکتورهاي آدنوویروسی مزایایی از قبیل گرایش استفا

 COVID-19هاي کاندید شده علیه عفونت واکسن. 1جدول 

 شرکت تولید کننده واکسن واکسن  نوع واکسن

 Sinovac همراه با ادجوانت آلوم ذره کامل ویروسی غیرفعال شده با فرمالین واکسن غیرفعال شده

 SARS-CoV-2 Beijing Institute of Biologicalواکسن غیر فعال  واکسن غیرفعال شده
Products, Sinopharm  

 SARS-CoV-2 Wuhan Institute of Biologicalواکسن غیر فعال  واکسن غیرفعال شده
Products, Sinopharm  

 ,SARS-CoV-2 Institute of Medical Biology واکسن غیر فعال واکسن غیرفعال شده
Chinese Academy of Medical  

Sciences 
 Novavax ماتریکس - Mهمراه با ادجوانت و  Sفیوژن پروتئین  واکسن زیرواحد

 ,Ad5-nCoV( CanSino Biological Incorporation( 5واکسن نوترکیب عضلانی در وکتور آدنوویروس تیپ  واکسن وکتور ویروسی غیر تکثیر شونده
Beijing Institute of Biotechnology,  
Canadian Center for Vaccinology 

  ,ChAdOx1( University of Oxfordواکسن وکتور آدنوویروس شامپانزه ( واکسن وکتور ویروسی غیر تکثیر شونده
AstraZeneca  

 SARS-CoV-2یتیک بیان کننده مینی ژن : سلولهاي دندر1رویکرد  واکسن وکتور ویروسی غیر تکثیر شونده

  SARS-CoV-2: سلولهاي عرضه کننده مصنوعی بیان کننده مینی ژن 2رویکرد 

Shenzhen Geno-Immune Medical 
Institute  

DNA واکسن  DNA  واکسن بهینه شده که از طریق الکتروپورسیون تجویز می شود Inovio Pharmaceuticals 

DNA واکسن DNA هانی (واکسن دbacTRL-Spike کد کننده (S  پروتئینSARS-CoV-2 Symvivo 

RNA واکسن mRNA  واکسن ناحیهS2  پروتئینS  ویروس محصور شده با نانولیپید Moderna 

RNA واکسن mRNA واکسن همراه با نانوپارتیکل لیپیدي BioNTech, Pfizer, Fosun Pharma 
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بافتی وسیع و گسترده، خصوصیت ذاتی ادجوانتی و مقیاس 

جهت استفاده از وکتورهاي  هاپذیري آن است. یکی از چالش

 موجود ایمنی بالاي سطوح ،آدنوویروسی طبق گزارشات متعدد

ر . با این حال استفاده از این وکتواست Ad5علیه  قبل، از

با  COVID-19همچنان ادامه دارد. در ساخت واکسن علیه 

به عنوان  ChAdOx1، از وکتور Ad5توجه به مشکلات وکتور 

 ،جایگزین که داراي ایمنی از قبل ایجاد نشده در انسان هستند

به عنوان زیرساخت تولید واکسن مورد استفاده قرار گرفته 

  ). 30، 29است (

نکا جهت تزریق مورد تایید آستراز-واکسن آکسفورد "اخیرا

 90تا  62قرار گرفته است. میزان اثربخشی این واکسن بین 

 8تا  2درصد متغیر است. دماي نگهداري این واکسن بین 

ماه  6و مدت زمان نگهداري آن تا است درجه سانتی گراد 

آن نسبت  ن. یکی از مزایاي اصلی این واکسن ارزان بوداست

   .)31(است شده جهت تزریق هاي تایید به سایر واکسن

  هاي نانوتکنولوژيهاي نسل بعد بر پایه پیشرفتواکسن

توانند به بنابراین میهستند؛ ها اجرامی با مقیاس نانو ویروس

عنوان نانومواد طبیعی در نظر گرفته شوند. طبق این تعریف 

LAVs  وIVs  و وکتورهاي ویروسی به عنوان نانومواد مطرح

ها از لحاظ اندازه مشابه هستند و و ویروس . ذرات نانوهستند

این همان چیزي است که نقش نانوتکنولوژي در تولید واکسن 

تر کرده است. ذرات نانو، چه و ایجاد ایمنی را بسیار برجسته

ها را سوهاي ساختاري ویرطبیعی و چه سنتتیک، ویژگی

شود در بیوتکنولوژي و کنند که این عمل باعث میتقلید می

هاي نسل هاي تولید واکسنينوشیمی امکان توسعه فناورنا

  ).4بعدي را فراهم کند (

  طراحی واکسن بر پایه اسید نوکئیک     

هاي استفاده از کدهاي ژنتیکی براي تولید مستقیم پروتئین

ویروسی یک روش جایگزین امیدوار کننده براي طراحی و 

تولید واکسن به صورت سنتی است. هر دو ساختار 

علیه همه  در تولید واکسن mRANو  DNAاسیدنوکلئیک 

  ).4اند (استفاده شده COVID-19گیري 

استفاده از این زیرساخت تولید واکسن، سبب شده است که 

سرعت تولید واکسن، پایداري آن و همچنین ایمنی ایجاد شده 

ها مورد توجه قرار گیرد. اما متاسفانه توسط این واکسن

ها در عدم موفقیت این دسته از واکسن گزارشات متعددي از

 RNAو  DNAآزمایشات بالینی دیده شده است. تا امروز هیچ 

واکسنی مجوز تزریق در انسان را نگرفته است. با این حال، 

بادي بالا و ها تولید آنتییکی از مزایاي کاربردي این واکسن

همچنین  CD4+ Tهاي هاي ایمنی اختصاصی سلولپاسخ

است که نقش  +CD8سایتوتوکسیک  Tهاي ختحریک پاس

  ).32- 34( محوري در ریشه کنی ویروس را دارند

شرکت پیشرو،  COVID-19واکسن علیه  DNAبراي ساخت 

است که آزمایشات بالینی  Inovio Pharmaceuticalsشرکت 

انجام داده است و همچنین کمپانی  2020آوریل  6را در  Iفاز 

Entos Pharmaceuticals  آلبرتاي کانادا آزمایشات بالینی در

  ).  4) (1را پشت سر گذاشته است (جدول  Iفاز 

از طریق مکانیسم رونویسی در  mRNAهاي مبتنی بر واکسن

شوند. در این حالت نیاز به سلول و آزمایشگاه تولید می

همچنین موانعی که در هنگام رونویس در سلول رخ خواهد 

واکسن کمپانی  mRNAولید د. تکنولوژي تشوداد، برطرف می

Moderna  به فاز  2020مارچ  16درI  آزمایشات بالینی رسیده

اي در بر داشته است. همچنین است و نتایج امیدوار کننده

آزمایشات بالینی  IIو  Iفاز  BioNTech-Pfizerکمپاتی آلمانی 

, 4( را پشت سر گذاشته است mRNAچهار واکسن بر مبناي 

35.(  

در کشورهاي غربی از جمله آمریکا و انگلستان دو واکسنی که 

و  Modernaکمپانی  2مربوط به اند کردهمجوز دریافت 

BioNTech-Pfizer هاي هر دو شرکت نشان هستند.  واکسن

حال،  اند. با ایندرصد موثر بوده 95تا  94اند که به میزان داده

 به مرور زمان و انجام تحقیقات بیشتر اطلاعات جدیدتري در

ین لدر او Pfizerاختیار قرار خواهد گرفت. واکسن شرکت 

کند و بعد از تزریق دوم این ایجاد می % 52تزریق ایمنی 

 Pfizerرسد. لازم به ذکر است که واکسن می % 95مقدار به 

گراد نگهداري شود که درجه سانتی 70باید در دماي منفی 

 نیاز به فریزرهاي مخصوصی دارد. همچنین مدت زمان

که واکسن  . در صورتیاستروز  5نگهداري این واکسن 

Moderna ماه  1معمولی به مدت  توان در یک فریزررا می

گراد). این تفاوت درجه سانتی 20نگهداري کرد (دماي منفی 

شود که با توجه به اثربخشی یکسان هر دو واکسن، باعث می

، 36بیشتر باشد ( Modernaمیزان درخواست براي واکسن 

37.(  

 mRNAها پایداري بالاتري نسبت به واکسن DNA که اینبا 

 ؛شونددر درون ژنوم وارد نمی mRNAها دارند، اما واکسن

علاوه  .کندبنابراین مشکلی از لحاظ تولید جهش ایجاد نمی

توان ها را می mRNAبراین نیمه عمر، پایداري و ایمونوژنسیته 

. کردکنترل و تنظیم از طریق تغییرات مختلف براي روي آن، 

 Arcturusمحققین در امپریال کالج لندن و  ،به عنوان مثال

Therapeutics  در حال تکمیل یک نوآوري از طریقRNA 

و  RNAخود تقویت کننده براي طولانی شدن نیمه عمر 
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 SARS-CoV-2ویروس  Sهمچنین افزایش بیان پروتئین 

  ).38, 4( هستند

واکسن، انتقال و تحویل  یکی از موارد اساسی در طراحی

هاي سیستم ایمنی است. در این رابطه، واکسن به سلول

هاي رویکردهاي میتنی بر فناوري نانو، ارائه دهنده راه حل

کارآمد در چالش تحویل واکسن به جمعیت سلولی مناسب 

هاي هاي نانوسنتتیک شامل لیپوزوم. در این زمینه، حاملاست

 DNAي مرکب براي انتقال و تحویل هاکاتیونیک و نانوپارتیکل

اند. زیر ساخت ها از میان غشاي سلولی استفاده شدهواکسن

بر پایه ذرات نانولیپیدي طراحی  Modernaواکسن کمپانی 

شده است که سبب عملکرد بهینه واکسن علیه عفونت شده 

هاي نانوتکنولوژي از قبیل است. علاوه بر این، زیرساخت

ساکارید براي یک، لیپوزوم و ذرات پلینانوامولسیون کاتیون

ها به کار واکسن mRNAبهبود پایداري و تحویل و انتقال 

  ).39، 38, 4اند (گرفته شده

  )Subunit vaccines(هاي زیر واحد واکسن

هایی از ترکیبات هاي زیر واحد داراي حاوي قسمتواکسن

تواند به همراه هستند که می SARS-CoV-2ساختاري در 

اي  در میزبان ایجاد وانت پاسخ ایمنی محافظت کنندهادج

با استفاده ازساختار  SARS-CoV-2هاي زیر واحد کند. واکسن

همراه با ادجوانت  S1/S2و یا زیر واحدهاي  Sکامل پروتئین 

پیشرو در ساخت  Novavaxاند. کمپانی طراحی و ساخته شده

و  Iدر فاز  و واکسن تولید شده آناست ها این دسته از واکسن

II  40, 4(است آزمایشات بالینی.(  

توان از ذرات هاي زیر واحد را میعلاوه بر این، واکسن

 VLPs :Virus-likeنانوپروتئینی یا ذرات شبه ویروس (

particlesهاي ) ایجاد کرد. واکسنVLP هاي بیانی با سیستم

هاي مهندسی ژنتیک نوترکیب تولید و با استفاده از روش

هاي تعدیل کننده ایمنی را در پیوند لیگاندها و سیستم امکان

هاي پروتئینی خود . هر دو نانوپارتیکلکردها ایجاد این واکسن

ها ترکیباتی هستند پایدار با انداره مشابه VLPتجمع شونده و 

و به علاوه امکان تولید با مقیاس بالا از طریق فرمانتاسیون و یا 

). براي مثال، 4) (1ل هاي مولکولی هستند (جدوروش

 Nicotianaاز گیاه  iBioو  Medicagoهاي کمپانی

benthamiana  براي تولیدVLP  از پروتئینS  و

AdaptVac/ExpreS2ion هاي حشرات از سیستم بیانی سلول

اند. علاوه براین استفاده کرده S2از پروتئین  VLPجهت تولید 

، و encapsulinتین، هاي پروتئینی از قبیل فرياز داربست

VLP  باکتریوفاژها براي افزایش ایمونوژنسیته واکسن استفاده

  .)41, 4شده است (

  هاي پپتیديواکسن

. بسیاري از استترین نکته براي طراحی واکسن ایمنی آن مهم

اند که کل ساختار پروتئین هاي طراحی شدهها به گونهواکسن

اند. به عنوان مورد نظر، در ساخت واکسن به کار گرفته شده

هاي حاوي اپی توپ Sاستفاده از طول کامل پروتئین  ،مثال

که منجر به تولید طیف وسیعی است مختلف در ساختار خود 

هاي ایمنی سلولی و آنتی بادي در فرد دریافت کننده از پاسخ

حال مطالعات اخیر برروي کاندیداهاي  شود. با اینواکسن می

اشاره به خطرات ناشی از  MERSو  SARSپروتئینی واکسن 

عفونت ) ADE )antibody-dependent enhancementپدیده 

هاي غیرخنثی کننده ). حضور آنتی بادي43, 42, 7اند (داشته

زایی شرکت کنند و منجر به توانند در افزایش عفونتمی

حال  التهاب آلرژیک و تهدید زندگی فرد مبتلا شوند. با این

، اما اطلاعات ایمونولوژیکی نیست تاکنون شواهدي در دسترس

 ADEشواهدي از پدیده  SARS-CoV-2از بیماران مبتلا به 

در این دسته از بیماران را داشته و امکان دارد که تیتر بالاي 

IgG 45, 44( علیه ویروس با عواقب بدتري همراه باشد  .(  

-SARS-CoVویروس  Sبا این حال، هدف قرار دادن پروتئین 

هاي متنوع و مختلف که سبب افزایش توپبا تنوعی از اپی 2

تواند بسیار کمک کننده شوند، میتحریک سیستم ایمنی می

هاي متنوع در توپباشد. مطالعات اولیه نشان دهنده حضور اپی

- تواند تحریک کننده سلولویروس هستند که می Sپروتئین 

ی که سرم ). در این راستا زمان46, 11( باشند Tو  Bهاي 

- را در مجاور با این اپی COVID-19بیماران بهبود یافته از 

هاي بسیار سودمند و کارا جهت ها قرار دادند، جایگاهتوپ

اند. را معرفی کرده SARS-CoV-2طراحی واکسن پپتدي علیه 

هاي پپتیدي، موسسه ملی بهداشت در زمینه تولید واکسن

) سرمایه مورد NIH :National Institutes of Healthآمریکا (

براي تولید واکسن  La Jollaبراي انستیتو ایمونولوژي را نیاز 

تحقیق در این زمینه همچنان و پپتیدي فراهم کرده است 

  ). 4ادامه دارد (

ها هستند که به ترین شکل از واکسنهاي پپتیدي سادهواکسن

 ).4شوند (سادگی طراحی و تایید شده و بسیار سریع تولید می

توانند به صورت ترکیبی از پپتیدها به هاي پپتیدي میواکسن

همراه ادجوانت و یا یک حامل ساخته شده از نانو باشند و 

همچنین واکسن اسید نوکلئیک کد کننده پپتیدها باشد. 

هاي پپتیدي موفق چندین واکسن پپتیدي و نیز نانوپارتیکل

اند که شدههاي ویروسی، مزمن و سرطانی طراحی علیه بیماري

ها علیه این خود هدفی، جهت طراحی این گروه از واکسن

COVID-19 هاي هاي تحریک کننده سلولتوپکه حاوي اپی
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B  وT ) براي مثال 48هستند، شده است .(OncoGen  و

در ساخت واکسن از  Cambridge/DIOSynVaxدانشگاه 

اند و جهت استفاده کرده Sهاي پپتیدي پروتئین سکانس

هاي تحریک ، برخی دومینTو  Bزایش تحریک سلولهاي اف

حال  کننده سیستم ایمنی در آنها پیش بینی شده است. با این

تحقیقات در این زمینه به صورت گسترده در حال انجام است 

)4.(  

. به استها جهت ساخت واکسن همچنان در حال انجام تلاش

کارآزمایی واکسن را به مرحله  64اي که، محققین حدود گونه

واکسن به مرحله نهایی تست  19اند، بالینی در انسان رسانده

واکسن هم در دست بررسی اثر  85رسیده است و حدود 

). برخی از کشورها هم 1(شکل است بخشی آنها در حیوانات 

ها اند و برخی از واکسنبه مرحله ساخت و تولید واکسن رسیده

نسانی رسیده است به مرحله تزریق ا 2020در ماه دسامبر 

  ).  49) (2(جدول 

ها را با توجه به نگرانی COVID-19گیري ظهور سریع همه

پیچیدگی ویروس و نواقص اساسی در ساخت و توزیع واکسن، 

افزایش داده است. حتی اگر زمانی که یک واکسن موثر تولید 

تمهیداتی همچون هزینه، فرمولاسیون مناسب و تولید  ،شود

باید در نظر گرفته شود. توزیع جهانی یک  در مقیاس بالا،

تواند یکی دیگر از می COVID-19واکسن توانمند علیه 

که  مشکلات اساسی در پیشگیري از ویروس باشد. هنگامی

تقاضا بیش از عرضه باشد، کشورهاي در حال توسعه ممکن 

تري در انتظار دریافت واکسن باشند. است مدت زمان طولانی

آوري ساخت هاي مناسب و فنزیرساختکردن  بنابراین، فراهم

واکسن براي کشورهاي در حال توسعه امري ضروري و حیاتی 

  ). 48, 4است (

ها در تولید سریع واکسن، تاریخ تکمیل رغم تلاشعلی

 2021تا اواسط سال  2020آزمایشات بالینی از اواخر سال 

شود و ممکن است مجوز استفاده از واکسن تخمین زده می

راي استفاده در سطح جهانی بیشتر به طول انجامد. با این ب

  COVID-19هاي تولید شده برعلیه مورد واکسن آخرین تغییرات جدول زمانی در .2جدول 

  وضعیت واکسن  نام واکسن  نام کشور  تاریخ

  II/Iفاز   GeneOne  کره جنوبی 2020دسامبر  17

  II/Iفاز   Shionogi  ژاپن 2020دسامبر  17

 IIفاز   Soberana 2  کوبا 2020دسامبر  18

 تایید تزریق  Moderna  آمریکا  2020دسامبر  18

 IIفاز   -  قزاقستان  2020دسامبر  18

 تایید تزریق  Pfizer-BioNTech  اتحادیه اروپا  2020دسامبر  21

 Iفاز   Altimmune  آمریکا  2020دسامبر  22

 تایید تزریق  Moderna  کانادا  2020دسامبر  23

 Iفاز   Shafa Pharmed Pars  ایران  2020دسامبر  24

 IIIفاز   -  قزاقستان  2020دسامبر  27

 IIIفاز   Novavax  آمریکا  2020دسامبر  28

 درصد 79اعلام اثر بخشی   Sinopharm  چین  2020دسامبر  30

 تایید تزریق  Oxford-AstraZeneca  انگلستان  2020دسامبر  30

 
 

 
 )49و وضعیت تزریق واکسن ( COVID-19اي تولید شده برعلیه هنمودار واکسن. 1شکل 
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حال این بیماري همه گیر ممکن است در شرایط کنونی باعث 

هاي نظارتی تجدید نظر در رویکردهاي معمول در مورد ارزیابی

و صدور مجوز براي تولید واکسن شود. اما باید توجه داشت که 

یل فاصله گیري از قب ،راهکارهاي اثبات شده بهداشت عمومی

اجتماعی، غربالگري بیماران و تشخیص سریع عفونت و 

همچنین قرنطینه خانگی قبل از ساخت و تولید یک واکسن 

   .باید در نظر داشترا کارآمد براي کاهش عفونت 
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