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COVID-19 Aşı Geliştirme Çalışmaları ve Nanoteknoloji 
Yaklaşımları

COVID-19 Vaccine Development Studies and Nanotechnology Approaches

Gamze VARAN(İD), Semra AYDIN(İD), Serhat ÜNAL(İD)

Hacettepe Üniversitesi Aşı Enstitüsü, Aşı Teknolojisi Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye

ÖZ

Konvansiyonel aşı çalışmalarında yeni antijen ve adjuvanlar geliştirilmesine rağmen, bu aşıların zayıf immünojenisitesi, in vivo intrinsik 
instabilite, toksisite ve çoklu uygulama ihtiyacı ile ilgili sorunlar nedeniyle aşı formülasyonlarında farklı yaklaşımlar gerekmektedir. Bu 
tür sorunların üstesinden gelmek için, nanoteknolojik yaklaşımlar son zamanlarda aşı formülasyonlarına dahil edilmiştir. Aşıların geliş-
tirilmesi, düşük immünojensiteye sahip “minimal” bileşimlere doğru ilerledikçe, antijenlerin ve adjuvanların etkinliğini artıran formülas-
yonlara yönelik artan bir ihtiyaç oluşmuştur. Küresel sağlık tehdidi COVID-19’a yönelik hem mevcut gelişmiş tedavi seçeneklerinin acil 
olarak düzenlenmesi, hem de yeni aşı ve ilaç geliştirme çalışmalarının hızlandırılması gerekmektedir. Kanser başta olmak üzere birçok 
hastalığın tanı ve tedavisinde kullanımı amacıyla geliştirilen nanoboyutlu taşıyıcı sistemler, pandemi sürecinde de önemini korumaya 
devam etmektedir. Nanopartiküllerin tıpta kullanımı yaklaşık 30 yıl önce başlamıştır ancak pandemi ile oldukça hız kazanarak kısa 
sürede çok sayıda insana aşı formülasyonu ile ulaşmıştır. SARS-CoV-2 aşılarının hızla geliştirilmesi, onaylanması ve uygulanması tıp 
tarihindeki en şaşırtıcı başarılardan biridir ve nanotıp bu tarihin bir parçasıdır. Derleme kapsamında COVID-19 aşı geliştirme çalışma-
larında nanoteknoloji ve nanopartiküllerin kullanımı hakkında güncel bilgiler verilmiştir.   
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ABSTRACT

COVID-19 Vaccine Development Studies and Nanotechnology Approaches
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Despite the development of new antigens and adjuvants in conventional vaccine studies, different approaches are required in vaccine 
formulations due to the poor immunogenicity, in vivo intrinsic instability, toxicity, and the need for multiple administrations of conven-
tional vaccines. To overcome these problems, nanotechnology approaches have recently been incorporated into vaccine formulations. 
As the development of vaccines is directed towards “minimal” compositions with low immunogenicity, there is an increasing need for 
new formulations that enhance the efficacy of antigens and adjuvants. There is an urgent need to regulate existing advanced treat-
ment options for the global health threat posed by COVID-19, as well as to accelerate the development of new vaccines and drugs. 
Nano-sized carrier systems developed for the diagnosis and treatment of many diseases, especially cancer, continue to maintain their 
importance in the COVID-19 pandemic. The use of nanoparticles in medicine started about 30 years ago, but gained momentum with 

Makale atıfı: Varan G, Aydın S, Ünal S. COVID-19 aşı geliştirme çalışmaları ve nanoteknoloji yaklaşımları. FLORA 2022;27(4):519-26.

D E R L E M E / R E V I E Wflora FLORA 2022;27(4):519-526 • doi: 10.5578/flora.20229601

Geliş Tarihi/Received: 01/04/2022 - Kabul Ediliş Tarihi/Accepted: 13/05/2022
©Telif Hakkı 2022 Flora. Makale metnine www.floradergisi.org web adresinden ulaşılabilir.

Çevrimiçi Yayın Tarihi: 09.12.2022

https://orcid.org/0000-0002-1291-9503
https://orcid.org/0000-0002-1670-9677
https://orcid.org/0000-0003-1184-4711


COVID-19 Aşılarında Nanoteknoloji 

520 FLORA 2022;27(4):519-526

the pandemic and reached many people in a short time with vaccine formulation. The rapid development, approval and delivery of 
SARS-CoV-2 vaccines is one of the most important achievements in the history of medicine, and nanomedicine is part of that history. 
Within the scope of the review, up-to-date information was given about the use of nanotechnology and nanoparticles in COVID-19 
vaccine development studies.
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GİRİŞ

Koronavirüs ve COVID-19

COVID-19 son derece bulaşıcı olmasından ve 
yakın temas ile yayılmasından ötürü pek çok ül-
kede tespit edilmiş ve şüpheli vakaların toplumdan 
izole edilmesi, bireyler için sosyal izolasyon, se-
yahat kısıtlamaları, okulların kapatılması, uzaktan 
çalışma, daha sıkı karantina tedbirleri ve şehirlerin 
acil/yaşamsal çalışma kolları hariç tümü ile ka-
patılması gibi tedbirlere başvurulmuştur[1-3]. Tüm 
dünyada 2019 yılına kadar bilinen dört “yaygın” 
insan koronavirüsü (CoV) vardır. İnsan popülas-
yonlarını etkileyen bu koronavirüsler HCoV-229E, 
HCoV-OC43, HCoV-NL63 ve HCoV-HKU1’dir. 
Bunlardan HCoV-229E ve HCoV-OC43 1960’lar-
dan beri bilinen virüslerdir. 2002 yılında, şiddetli 
akut solunum sendromu CoV’un (SARS-CoV) or-
taya çıkışı bu konudaki araştırmaların başlamasına 
neden olmuş ve sırasıyla 2004 yılında HCoV-
NL63 ve 2005’te HCoV-HKU1’in yeni CoV’le-
ri bu çalışmalar ile tanınmıştır[4,5]. COVID-19’a 
kadar ortak insan CoV’ları endemik, genellikle 
nispeten hafif klinik semptomlarla ilişkilidir, bazı 
vakalarda bronşit, pnömoni gibi alt solunum yolu 
infeksiyonları ile ilişkilendirilmiştir. Ayrıca özellikle 
bağışıklığı zayıflamış ve kronik rahatsızlığı olan 
bireylerde önceden var olan hastalıklarının şid-
detlenmesine neden olabileceği belirlenmiştir[6-11].

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) verilerine göre; 
günümüze değin, insanlarda ölümcül hastalığa 
neden olan iki CoV belirlenmiştir. Bunlardan 
ilki, SARS-CoV, Güney Çin’de ortaya çıkmış, 
2002’nin sonlarında tüm dünyaya yayılmış ve 
2003’ün başlarında, en az 8000 kişiye bulaşa-
rak infekte bireylerin yaklaşık %10’unun ölmesine 
sebep olmuştur[12]. İkincisi, Orta Doğu solunum 
sendromu CoV (MERS-CoV), 2012 yılında Suudi 
Arabistan ve Birleşik Arap Emirlikleri’nde görül-
müş ve 1782 vaka 634 ölümle sonuçlanmıştır. 
Kore’de Mayıs 2015’te başlayan önemli bir diğer 
salgın ise 186 vaka 36 ölümle sonuçlanmıştır.

COVID-19’a neden olan virüs ise Aralık 
2019’da Çin’in Wuhan şehrinde ortaya çıkmış 
ve  Şubat 2020’de Uluslararası Virüs Taksonomisi 
Komitesi tarafından “ciddi akut solunum sendromu 
koronavirüs 2” (SARS-CoV-2) adıyla tanımlanmış-
tır. O tarihten günümüze dünya SARS-CoV-2’nin 
neden olduğu salgınla mücadele ediyor[13]. Kısa 
sürede küresel çapta yayılan hastalık, 11 Mart 
2020 tarihinde Dünya Sağlık Örgütü (WHO) ta-
rafından pandemi ilan edilmiştir. Hastalığın yayıl-
maya başladığı ilk günden ititbaren aşı ve ilaç 
çalışmaları küresel anlamda önem kazanmıştır.  

COVID-19 Aşı Formülasyonları

SARS-CoV-2 infeksiyonunun pandemiye dö-
nüşmesi ile, tüm dünyada ve ülkemizde farklı di-
siplinlerden birçok araştırmacı tarafından hastalığa 
karşı çeşitli yöntemlerle başlanan aşı geliştirme 
çalışmaları, SARS-CoV-2 virüsünün SARS-CoV ve 
MERS-CoV virüslerinin homologu olması sayesin-
de hız kazanmıştır. DSÖ’nün 12 Ocak 2022 ta-
rihinde güncellenen listesine göre (Tablo 1) günü-
müzde onaylanmış ve kullanımda olan COVID-19  
aşıları; inaktif aşılar (Bharat Biotech-Covaxin, 
Sinopharm-BBIBP-CorV ve Sinovac-CoronaVac), 
viral vektör bazlı aşılar (Janssen- Ad26.COV2.S 
ve Oxford/AstraZeneca- AZD1222), protein alt 
birim aşıları (Novavax- NVX CoV2372) ve RNA 
aşıları (Moderna-mRNA 1273 ve Pfizer/BioNTe-
ch-BNT162b2) olarak gruplanabilir[14]. Onaylanan 
COVID-19 aşılarının yanı sıra klinik çalışmaları 
devam eden aşılarda hem de literatürdeki aşı 
çalışmalarına bakıldığında yeni nesil aşı teknoloji-
lerinin sıklıkla tercih edildiği görülmektedir.  

Aşı Teknolojisi ve Nanoteknoloji

Ulusal Nanoteknoloji Girişimi [The National 
Nanotechnology Initiative (NNI)], nanoteknolojiyi, 
yaklaşık 1 ile 100 nanometre arasındaki boyut-
larda maddenin anlaşılması ve kontrol edilmesi 
olarak tanımlamaktadır[15]. Maddeler nano ölçek 
boyutuna inildiğinde, yığın malzemelerin atomların 
ve moleküllerin özelliklerinden farklı fiziksel, kim-
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yasal ve biyolojik özellikler sergileyebilir. Maddele-
rin nanometre boyutunda sahip oldukları bu eşsiz 
özellikleri günümüzde sağlık başta olmak üzere 
birçok alanda tercih edilmektedir. 

Yaşayan hücrelerin doğal ölçekte işlevsel bi-
leşenleri göz önüne alındığında, nanoteknolojinin 
biyoteknolojide uygulanması kaçınılmaz olmuştur 
ve “nanobiyoteknoloji”, yani “yaşam bilimlerinde 
nanoteknolojinin uygulanması” terimi ortaya çık-
mıştır.

Nanopartiküler sistemler, partikül büyüklükleri 
sayesinde eşsiz özelliklere sahiptirler. Nanoparti-
küler sistemler, kanser başta olmak üzere farklı 
hastalıkların tanı ve/veya tedavisi amacıyla uzun 
yıllardır araştırılmaktadır. Nanopartiküler sistemle-
rin aşı teknolojisinde kullanılmasını cazip kılan en 
önemli özellik ise nanopartiküllerin ve virüslerin 
aynı boyut ölçeğinde olmasıdır (Şekil 1). Virüslerle 
benzer boyut dağılımına sahip oldukları için virüs-
ler gibi nanopartiküller de virüs hedefli hücrelere 

hedeflenebilirler. Nanopartiküller, ayarlanabilir bo-
yut ve yüzey özellikleri sayesinde  virüsleri taklit 
edebilirler. Ayrıca, nanopartiküller nükleik asitler-
den (mRNA ve DNA aşıları) istenilen antijenle-
rin ekspresyonunu sağlamak için hücrelere girme 
ve hedeflenen immün hücrelerden hazırlanabilme 
özelliğine sahiptirler[16,17]. Bu sayede antiviral ve 
biyolojik terapötiklerin geleneksel sınırlamalarının 
üstesinden gelerek etkin ve güvenilir bir tedavi 
sağlanması için nanotaşıyıcıların tasarlanması ol-
dukça önemlidir. Ayrıca nanopartiküller, aşı for-
mülasyonlarında antijen stabilitesini artırabilirler ve 
antijenleri proteolitik bozunmadan koruyabilirler. 
Hücre hedefli peptitler, proteinler veya polimerler 
ile nanopartikül yüzeyleri modifiye edilebilir, bu 
sayede aktif hedeflendirilmiş antijen taşınması sağ-
lanarak etkili bağışıklık tepkisini ortaya çıkarmak 
için gereken aşı dozunu azaltabilmektedir. Ayrıca 
ayarlanabilir lipofilisiteleri sayesinde taşıdıkları an-
tijenin sürekli salımını sağlayabilirler. Bu özellikleri 

Tablo 1. Dünya Sağlık Örgütü verilerine göre kullanımda olan COVID-19 aşı türleri ve formülasyonları 
(Son güncelleme tarihi 18.03.2022)

Aşı adı Aşı Türü Üretici Firma/Ülke
Kullanım onayı 

aldığı ülke sayısı Antijen ve Adjuvan Bileşimi

NVX-CoV2373
Protein altbirim

Novavax (ABD) 30 Tam uzunlukta Rekombinant 
SARS-CoV-2 spike protein 
nanopartikül ve Matrix-M 

adjuvanı

COVOVAX Serum Institute of 
India (Hindistan)

3

mRNA-1273 RNA Moderna (ABD) 85 SARS-COV-2 S proteini kodlayan 
sentetik mRNA yüklü lipit 

nanopartikül

BNT162b2 RNA Pfizer/BioNTech 
(Almanya)

131 P2 mutant spike proteinini 
kodlayan mRNA yüklü lipit 

nanopartikül

Ad26.COV2.S Nonreplike Viral 
vektör

Janssen (Belçika) 100 SARS-CoV-2 spike proteinini 
kodlayan, non-replike adenovirüs 

tip 26 (Ad26) vektörü

AZD-1222
Nonreplike Viral 

vektör

Oxford/AstraZeneca 
(İngiltere)

134
SARS-CoV-2 Spike glikoproteinini 
(ChAdOx1-S) kodlayan şempanze 

adenovirüsüCovishield Serum Institute of 
India (Hindistan)

47

Covaxin İnaktif Bharat Biotech 
(Hindistan)

13 Tam virion inaktive edilmiş SARS-
CoV-2 antijeni ve alüminyum 

hidroksit jeli

BBIBP-CorV İnaktif Sinopharm (Çin) 85 İnaktive edilmiş SARS-CoV-2 
antijeni ve alüminyum hidroksit

CoronaVac İnaktif Sinovac (Çin) 51 İnaktive edilmiş SARS-CoV-2 
antijeni ve alüminyum hidroksit
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sayesinde nanopartiküllerin, hem taşıyıcı sistem 
hem de adjuvan olarak aşı formülasyonlarında 
kullanımı çok sayıda üstünlük sağlamaktadır.

COVID-19 Aşı Formülasyonunda 
Kullanılan Nanopartiküler Sistemler

Aşılar, kişiyi bir virüsün veya bakterinin pato-
jenik olmayan bileşenleri veya spesifik peptitler, 
küçük moleküller gibi bileşenlerle bir infeksiyo-
nu “taklit ederek” bağışıklık geliştirmeye yardımcı 
olur. Hedeflenen bağışıklık yanıtını uyarmak için 
antijene ve uzun süreli bağışıklık tepkisi için ise 
adjuvana ihtiyaç vardır. Nanopartiküller, hem an-
tijen ve adjuvanın birlikte taşınması için ideal 
taşıyıcı sistemlerdir hem de adjuvan özelliklere 
sahip moleküllerden hazırlanabilmeleri sayesinde 
sinerjik etki göstererek başarılı aşı formülasyonu 
hazırlamaya olanak sağlarlar[18]. Konvansiyonel aşı 
çalışmalarında yeni antijen ve adjuvanlar geliştiril-
mesine rağmen, bu aşıların zayıf immünojenisite-
si, in vivo intrinsik instabilite, toksisite ve çoklu 
uygulama ihtiyacı ile ilgili sorunlar nedeniyle aşı 
formülasyonlarında farklı yaklaşımlar gerekmekte-
dir. Bu tür sorunların üstesinden gelmek için, 
nanoteknolojik yaklaşımlar son zamanlarda aşı for-
mülasyonlarına dahil edilmiştir. 

Nanopartiküler aşı formülasyonları, hem hü-
moral ve hem de hücresel bağışıklık tepkilerini 
geliştirme fırsatı sunar. Nanopartiküllerin sahip 
oldukları küçük partikül büyüklükleri, fagositik 
hücreler, bağırsakla ilişkili lenfoid doku ve mu-
koza ile ilişkili lenfoid doku tarafından alımlarını 
kolaylaştırır[19]. Aynı zamanda etkili antijen tanı-
ma ve sunumuna olanak sağlayan nanopartiküller, 

yüzeylerinin çeşitli hedefleme ajanlarıyla modifiye 
edilmesi sayesinde spesifik ve seçici immün yanıt 
oluşumunu tetikler[20]. Nanoteknolojinin aşı tasarı-
mına entegre edilmesi sonucu, spesifik patojenlere 
optimum bağışıklık tepkileri sağlayan etkili bir aşı 
oluşturma fikri uzun zamandır dikkat çeken bir 
yaklaşımdır. Doğal veya sentetik polimerlerden 
hazırlanan nanopartiküller, virüslerin yapısal özel-
liklerini taklit ederek yeni nesil tasarım aşıların 
geliştirilmesine olanak sağlamaktadır[21]. 

Mevcut küresel sağlık tehdidi COVID-19’a yö-
nelik hem mevcut gelişmiş tedavi seçeneklerinin 
acil olarak düzenlenmesi, hem de yeni aşı ve 
ilaç geliştirme çalışmalarının hızlandırılması ge-
rekmektedir. Kanser başta olmak üzere birçok 
hastalığın tanı ve tedavisinde kullanımı amacıyla 
geliştirilen nanotaşıyıcı temelli ilaçlar, pandemi sü-
recinde de önemini korumaya devam etmektedir. 
Nanopartiküller; oral, intranazal, subkutan veya 
intramüsküler yollarla uygulanabilirler. Bu nedenle 
günümüzde çok sayıda farklı uygulama yoluna 
yönelik nanopartiküller aşı formülasyonu pande-
mide kullanım için geliştirilmektedir. COVID-19 
özelinde düşünüldüğünde geliştirilen SARS-CoV-2 
aşı formülasyonlarının çoğunlukla nanoteknoloji 
kullanılarak geliştirildiği bilinmektedir (Tablo 2). 
Örneğin; kullanımda olan iki aşı Pfizer/BioNTech 
ve Moderna’nın formülasyonları çok benzerdir. 
Her iki aşıda da iyonize olabilen lipit, bir Poli 
etilen glikol ile modifiye edilmiş lipit, kolesterol 
ve yardımcı bir lipit olarak fosfolipid distearoilfos-
fatidilkolin (DSPC) kullanılmıştır. Öte yandan, No-
vavax’ın protein alt birimi aşısında, virüs benzeri 

Şekil 1. Biyolojik örnekler ve nanopartiküllerin boyut karşılaştırması.
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nanopartiküler sistem kullanılmıştır. Novavax’ın 
yaklaşımının yeniliği, saponin bazlı bir adjuvan 
olan Matrix-M1’in kullanılmasıdır. Matrix-M1, 40 
nm büyüklüğünde saponin, fosfolipitler ve koles-
terolden oluşan bir nanopartiküler sistemdir. Faz 
1 aşamasında olan bir başka COVID-19 aşısı 
Covigenix’in formülasyonunda ise DNA taşınımı 
için nötral lipit ve FAST proteinlerinden oluşan 
nanopartiküller sistem olan Fusogenix™ teknolojisi 
kullanılmıştır. Aslında nanopartiküllerin tıpta kulla-
nımı 1995 yılında antikanser ilaç Doxil®’in FDA 
onayı ile başlamıştır ve günümüzde 50’nin üze-
rinde nanoilaç kullanımdadır. Ancak COVID-19 
pandemisinde nanopartiküler sistemler aşı formü-
lasyonlarında kullanımı ile oldukça hız kazanarak 
kısa sürede çok sayıda insana ulaşmıştır. Oxford 
Üniversitesi Küresel Değişim Verileri Laboratuva-
rına göre, 19 Mart 2021 tarihine kadar sadece 
rapel doz olarak aralarında Türkiye’nin de bulun-
duğu 11 ülkede toplamda yaklaşık 520.000 doz 
nanopartikül içeren aşı uygulanmıştır[22]. SARS-

CoV-2 aşılarının hızlı geliştirilmesi, onaylanma-
sı ve uygulanması gerçekten tıp tarihindeki en 
şaşırtıcı başarılardan biridir ve nanotıp bu tarihin 
bir parçasıdır. 

Lipit Nanopartiküller

COVID-19’a karşı geliştirilen ve klinik çalışma 
aşamasında bulunan aşı formülasyonlarına bakıl-
dığında en sık kullanılan nanopartiküler taşıyıcı 
sistemin lipit nanopartiküller olduğu dikkat çek-
mektedir. Lipit nanopartiküller, güvenli ve etkili 
nanotaşıyıcı sistemler olmaları sayesinde kısa sü-
rede kliniğe başarıyla girmişlerdir. Özellikle mRNA 
aşılarında, nükleik asidin yapısını koruyarak ve 
hücresel alımını iyileştirerek in vivo etkinliği ar-
tırmada büyük rol oynamaktadırlar[23,24]. Lipit-
ler; polar bir baş, hidrofobik bir kuyruk ve ve 
bu iki birim arasında bulunan bir bağlayıcıdan 
oluşur. Lipit nanopartiküller, her biri farklı bir 
rol üstlenen farklı lipitlerden hazırlanabilirler. Yük 
etkileşimi artırarak nükleik asitle kompleksleşmeyi 

Tablo 2. SARS-CoV-2’ye yönelik geliştirilen ve geliştirilmekte olan nanopartikül sistemlerin kullanıldığı 
aşı örnekleri

Aşı
Nanopartiküler 

sistem Formülasyon Firma Durum

mRNA1273 Lipit nanopartikül İyonik lipit SM-102, polietilen 
glikol (PEG) 2000, dimiristoil 
gliserol (DMG), kolesterol, 
1,2-distearoil-sn-glisero-3-

fosfokolin (DSPC), trometamin 
hidroklorür, asetik asit, sodyum 

asetat ve sakkaroz

Moderna Acil kullanım onayı

BNT162b2 Lipit nanopartikül (4-hidroksibutil) azandiil) 
bis (hekzan-6,1-diyl) bis 

(2-heksildekanoat), 2 
[(polietilen glikol) -2000] 

-N, N-ditetradesilasetamid, 
1,2-distearoil-sn- glisero-3 

fosfokolin, kolesterol, potasyum 
klorür, monobazik potasyum 
fosfat, sodyum klorür, dibazik 

sodyum fosfat dihidrat ve sükroz

BioNTech SE ve 
Pfizer

Acil kullanım onayı

NVX-CoV2373 Misel Saponin bazlı Matrix-M™ 
adjuvanlı virüs benzeri 

nanopartikül aşısı

Novavax ve 
CEPI

Faz 1, 2/3

INO-4800 Polimerik 
nanopartikül

DNA kaplı poly (D,L-lactide-co-
glycolide) (PLGA) nanopartikül

Inovio 
Pharmaceutical, 

International 
Vaccine Institute 
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sağlamak amacıyla katyonik lipitler, lipit nano-
partikül ve lipozom hazırlamada sıklıkla tercih 
edilmektedir[25,26]. Ancak son yıllarda, katyonik 
lipitlerin olası toksisitelerinin önüne geçebilmek ve 
aşının güvenliliğini artırmak amacıyla iyonize ola-
bilen lipitler dikkat çekmektedir. İyonize olabilen 
lipitler düşük pH’da pozitif yük kazanırlar ve bu 
sayede hem nükleik asit ile etkileşimleri artar hem 
de endozomların düşük pH’ı içinde pozitif olarak 
yüklenerek endozomların membranını bozarak ta-
şıdıkları mRNA’nın sitoplazmaya geçmesine izin 
verirler. Aynı zamanda iyonize olabilen lipitler, fiz-
yolojik pH’da nötr yüklü oldukları için olası toksi-
site probleminin de önüne geçilebilmektedir[27,28]. 

Virüs Benzeri Partiküller

Virüs benzeri partiküller (virus like particle: 
VLP), doğal bir viral partikülü taklit eden bir veya 
birden fazla virüse özgü proteinlerden oluşabilen 
nanoboyutlu partiküler sistemlerdir. Kendiliğinden 
oluşabilme özellikleri ve bulaşıcı olmamaları en 
özemli üstünlüklerindendir[29]. Bunun yanı sıra vi-
ral proteinleri içerdikleri için doğal viral parça-
çıkları çok iyi taklit ederler ve bu sayede antijen 
sunan hücreler tarafından kolaylıkla yakalanarak 
işlenirler[30]. Virüse ait genetik materyalden yok-
sun oldukları için de çoğalamazlar. Yalnızca do-
ğal virüs proteinlerini içeren homolog VLP’lerin 
immünojenisitesini artırmak amacıyla farklı viral 
proteinlerin de sisteme eklenmesiyle heterolog 
VLP’ler hazırlanmaktadır. SARS-CoV-2’ye karşı 
geliştirilen ve Faz I aşamasında olan VBI-2902a 
ve VBI-2905a aşıları sırasıyla Wuhan ve B.1.351 
varyantına karşı geliştirilen zarflı VLP temelli aşı 
örneğidir (NCT04773665). VLP aşıları virüslerin 
sahip olduğu antijenlerin yüksek yerel yoğunluğu 
ve tekrarlayan antijen sunumu sayesinde virüsleri 
çok iyi taklit ederek bağışıklık oluştururlar[31]. 

Miseller

Amfifilik veya zıt yüklü polimerlerden kendili-
ğinden oluşabilen nanoboyutlu taşıyıcı sistemlerdir. 
Aşı formülasyolarında misel geliştirmede genellikle 
iki farklı yaklaşım vardır. Bunlardan ilkinde anti-
jenik peptit, var olan miselin içine kapsüllenebilir 
veya yüzeyine adsorbe edilebilir. İkinci yaklaşım 
ise amfifilik yapıdaki peptit antijenlerin sulu ortam 
içinde kendiliğinden bir araya gelerek misel oluş-
turması temeline dayanır[32,33]. SARS-CoV-2’ye 

karşı Novavax’ın geliştirdiği NVX-CoV2373 aşı, 
saponin bazlı Matrix-M1 adjuvanı ile formüle edil-
miş rekombinant S-proteinlerinin oluşturduğu misel 
yapıdadır.  

SONUÇ

İlerleyen teknoloji sayesinde güncel sağlık so-
runlarına yeni çözüm yaklaşımları üretilebilmekte ve 
klinikte uygulanan tedavi rejimleri geliştirilmektedir. 
Özellikle mevcut küresel sağlık sorunu COVID-19 
pandemisinde, hastalığın hem tedavisi hem de ön-
lenmesi amacıyla çok hızlı bir sürece girilmiştir. Bu 
süre içinde, yeni teknolojik yaklaşımlar kullanılarak 
etkin ve güvenli aşı formülasyonlarının oluşturula-
bilmesinin önemi tekrar anlaşılmıştır. Aşıların ge-
liştirilmesi, düşük immünojensiteye sahip “minimal” 
bileşimlere doğru ilerledikçe, antijenlerin ve adju-
vanların etkinliğini artıran formülasyonlara yönelik 
artan bir ihtiyaç oluşmuştur. Aşı uygulamasında 
nanopartiküler taşıyıcıların kullanılması ise hem 
aşıların doku ve hücre dağıtımını teşvik etmekte 
hem de aynı zamanda antijenlerin stabilitesini ve 
immünojenisitesini de geliştirmektedir. SARS-CoV-2 
başta olmak üzere diğer patojenlerin detaylı olarak 
tanınabilmesi ve nanopartiküllerin aşı formülasyo-
nuna adjuvan veya taşıyıcı sistem olarak ilave 
edilmesi ile yeni nesil aşıların rasyonel tasarımını 
ve küresel ölçekte kullanımı mümkün olabilecektir.  
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