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Konvansiyonel asi calismalarinda yeni antijen ve adjuvanlar gelistirilmesine ragmen, bu asilarin zayif immdiinojenisitesi, in vivo intrinsik
instabilite, toksisite ve ¢oklu uygulama ihtiyaci ile ilgili sorunlar nedeniyle asi formiilasyonlarinda farkli yaklasimlar gerekmektedir. Bu
tir sorunlarin iistesinden gelmek icin, nanoteknolojik yaklasimlar son zamanlarda asi formtilasyonlarina dahil edilmistir. Asilarin gelis-
tirilmesi, dtisiik immtinojensiteye sahip “minimal” bilesimlere dogru ilerledikge, antijenlerin ve adjuvanlarin etkinligini artiran formdilas-
yonlara yonelik artan bir ihtiya¢ olusmustur. Kiiresel saglik tehdidi COVID-19’a yénelik hem mevcut gelismis tedavi segceneklerinin acil
olarak dtizenlenmesi, hem de yeni asi ve ilag gelistirme calismalarinin hizlandinimasi gerekmektedir. Kanser basta olmak tizere bircok
hastaligin tani ve tedavisinde kullanimi amaciyla gelistirilen nanoboyutlu tasiyici sistemler, pandemi stirecinde de 6nemini korumaya
devam etmektedir. Nanopartikiillerin tipta kullanimi yaklasik 30 yil 6nce baslamistir ancak pandemi ile oldukca hiz kazanarak kisa
stirede ¢ok sayida insana asi formiilasyonu ile ulasmstir. SARS-CoV-2 asilarinin hizla gelistirilmesi, onaylanmasi ve uygulanmasi tip
tarihindeki en sasirtici basanilardan biridir ve nanotip bu tarihin bir parcasidir. Derleme kapsaminda COVID-19 asi gelistirme ¢alisma-
larinda nanoteknoloji ve nanopartikiillerin kullanimi hakkinda giincel bilgiler verilmistir.
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ABSTRACT
COVID-19 Vaccine Development Studies and Nanotechnology Approaches

Gamze VARAN, Semra AYDIN, Serhat UNAL
Department of Vaccine Technology, Hacettepe University Vaccine Institute, Ankara, Turkiye

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
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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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GIRIS

Koronaviriis ve COVID-19

COVID-19 son derece bulasici olmasindan ve
vakin temas ile yayilmasindan otiirii pek cok iil-
kede tespit edilmis ve siipheli vakalarin toplumdan
izole edilmesi, bireyler icin sosyal izolasyon, se-
yahat kisitlamalari, okullarin kapatilmasi, uzaktan
calisma, daha siki karantina tedbirleri ve sehirlerin
acil/vasamsal calisma Kkollar1 hari¢c timii ile ka-
patilmasi gibi tedbirlere basvurulmustur 13!, Tiim
diinyada 2019 yilina kadar bilinen dort “yaygin”
insan koronaviriisii (CoV) vardir. Insan popiilas-
yonlarini etkileyen bu koronaviriisler HCoV-229E,
HCoV-OC43, HCoV-NL63 ve HCoV-HKU1 dir.
Bunlardan HCoV-229E ve HCoV-OC43 1960’lar-
dan beri bilinen virtislerdir. 2002 yilinda, siddetli
akut solunum sendromu CoV'un (SARS-CoV) or-
taya cikist bu konudaki arastirmalarin baslamasina
neden olmus ve sirasiyla 2004 yilinda HCoV-
NL63 ve 2005te HCoV-HKU1'in yeni CoV’le-
ri bu calismalar ile tannmstir!®°l. COVID-19'a
kadar ortak insan CoV’lari endemik, genellikle
nispeten hafif klinik semptomlarla iliskilidir, bazi
vakalarda bronsit, pnomoni gibi alt solunum yolu
infeksiyonlan ile iliskilendirilmistir. Ayrica ozellikle
bagisikh@i zayiflamis ve kronik rahatsizligi olan
bireylerde ©nceden var olan hastaliklarinin sid-
detlenmesine neden olabilecegi belirlenmistir[6‘n].

Diinya Saghk Orgiiti (DSO) verilerine gore;
giinlimiize degin, insanlarda oliimcil hastaliga
neden olan iki CoV belirlenmistir. Bunlardan
ilki, SARS-CoV, Giiney Cin'de ortaya c¢ikmis,
2002’nin sonlarinda tiim diinyaya vayilmis ve
2003’tn baslarinda, en az 8000 Kkisiye bulasa-
rak infekte bireylerin yaklasik %10’unun clmesine
sebep olmustur?. ikincisi, Orta Dogu solunum
sendromu CoV (MERS-CoV), 2012 yilinda Suudi
Arabistan ve Birlesik Arap Emirlikleri'nde goriil-
miis ve 1782 vaka 634 olimle sonuclanmistir.
Kore’de Mayis 2015’te baslayan onemli bir diger
salgin ise 186 vaka 36 oliimle sonuclanmustir.

COVID-19a neden olan viriis ise Aralik
2019°'da Cin’'in Wuhan sehrinde ortaya cikmis
ve Subat 2020’de Uluslararas1 Viriis Taksonomisi
Komitesi tarafindan “ciddi akut solunum sendromu
koronavirtis 2” (SARS-CoV-2) adwyla tanimlanmis-
tir. O tarihten glinimiize diinya SARS-CoV-2’nin
neden oldugu salginla miicadele ediyor[lgl. Kisa
stirede Kkiiresel capta vayilan hastalik, 11 Mart
2020 tarihinde Diinya Saglhk Orgiitii (WHO) ta-
rafindan pandemi ilan edilmistir. Hastaligin yayil-
maya basladigi ilk giinden ititbaren asi ve ilac
calismalar1 kiiresel anlamda ©nem kazanmustir.

COVID-19 Asi1 Formiilasyonlari

SARS-CoV-2 infeksiyonunun pandemiye do-
niismesi ile, tim diinyada ve iilkemizde farkh di-
siplinlerden bircok arastirmaci tarafindan hastaliga
karst cesitli yontemlerle baslanan asi gelistirme
calismalari, SARS-CoV-2 viriistiniin SARS-CoV ve
MERS-CoV viriislerinin homologu olmasi sayesin-
de hiz kazanmistir. DSO’niin 12 Ocak 2022 ta-
rihinde giincellenen listesine gore (Tablo 1) giinii-
miizde onaylanmis ve kullanimda olan COVID-19
asilar; inaktif asilar (Bharat Biotech-Covaxin,
Sinopharm-BBIBP-CorV  ve Sinovac-CoronaVac),
viral vektor bazh asilar (Janssen- Ad26.COV2.S
ve Oxford/AstraZeneca- AZD1222), protein alt
birim asilar1 (Novavax- NVX CoV2372) ve RNA
asilar1 (Moderna-mRNA 1273 ve Pfizer/BioNTe-
ch-BNT162b2) olarak gruplanabilir[14]. Onaylanan
COVID-19 asilarinin yani sira klinik calismalar
devam eden asilarda hem de literatiirdeki asi
calismalarina bakildiginda yeni nesil as1 teknoloji-
lerinin siklikla tercih edildigi goriilmektedir.

As1 Teknolojisi ve Nanoteknoloji

Ulusal Nanoteknoloji Girisimi [The National
Nanotechnology Initiative (NNI)], nanoteknolojiyi,
yaklasik 1 ile 100 nanometre arasindaki boyut-
larda maddenin anlasimas: ve kontrol edilmesi
olarak tanimlamaktadir!®. Maddeler nano olcek
boyutuna inildiginde, yigin malzemelerin atomlarin
ve molekiillerin ©zelliklerinden farkl fiziksel, kim-
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Tablo 1. Diinya Saglk Orgiitii verilerine gére kullanimda olan COVID-19 agi tiirleri ve formiilasyonlari

(Son giincelleme tarihi 18.03.2022)

Kullanim onayi

Asi adi Asi Tiirii Uretici Firma/Ulke  aldig iilke sayisi Antijen ve Adjuvan Bilesimi
NVX-CoV2373 Novavax (ABD) 30 Tam uzunlukta Rekombinant
Protein altbirim SARS-CoV-2 spike protein
COVOVAX ;
Serum Institute of 3 nanopartikiil ve Matrix-M
India (Hindistan) adjuvani
mRNA-1273 RNA Moderna (ABD) 85 SARS-COV-2 S proteini kodlayan
sentetik mRNA yuikli lipit
nanopartikdl
BNT162b2 RNA Pfizer/BioNTech 131 P2 mutant spike proteinini
(Almanya) kodlayan mRNA yikli lipit
nanopartikdil
Ad26.COV2.S Nonreplike Viral Janssen (Belgika) 100 SARS-CoV-2 spike proteinini
vektor kodlayan, non-replike adenoviris
tip 26 (Ad26) vektori
AZD-1222 Oxford/AstraZeneca 134 SARS-CoV-2 Spike glikoproteinini
Nonreplike Viral (Ingiltere) (ChAdOx1-S) kodlayan sempanze
Covishield vektor Serum Institute of oy adenovirtsii
India (Hindistan)
Covaxin inaktif Bharat Biotech 13 Tam virion inaktive edilmis SARS-
(Hindistan) CoV-2 antijeni ve aliminyum
hidroksit jeli
BBIBP-CorV inaktif Sinopharm (Cin) 85 inaktive edilmis SARS-CoV-2
antijeni ve aliiminyum hidroksit
CoronaVac inaktif Sinovac (Cin) 51 inaktive edilmis SARS-CoV-2

vasal ve biyolojik ozellikler sergileyebilir. Maddele-
rin nanometre boyutunda sahip olduklar1 bu essiz
ozellikleri giiniimiizde saglik basta olmak {izere
bircok alanda tercih edilmektedir.

Yasayan hiicrelerin dogal olcekte islevsel bi-
lesenleri goz ©niine alindiginda, nanoteknolojinin
biyoteknolojide uygulanmasi kacinilmaz olmustur
ve “nanobiyoteknoloji’, yani “yasam bilimlerinde
nanoteknolojinin uygulanmasi” terimi ortaya ¢ik-
mustir.

Nanopartikiiler sistemler, partikiil biiytikliikleri
sayesinde essiz ©zelliklere sahiptirler. Nanoparti-
kiiler sistemler, kanser basta olmak {iizere farkli
hastaliklarin tam ve/veya tedavisi amaciyla uzun
yillardir arastirilmaktadir. Nanopartikiiler sistemle-
rin as1 teknolojisinde kullanilmasini cazip kilan en
onemli ozellik ise nanopartikiillerin ve viriislerin
ayni boyut dlceginde olmasidir (Sekil 1). Viriislerle
benzer boyut dagilmina sahip olduklar i¢in viriis-
ler gibi nanopartikiiller de viriis hedefli hiicrelere

antijeni ve aliiminyum hidroksit

hedeflenebilirler. Nanopartikiiller, ayarlanabilir bo-
yut ve ylizey ozellikleri sayesinde viriisleri taklit
edebilirler. Ayrica, nanopartikiiller niikleik asitler-
den (MRNA ve DNA asilari) istenilen antijenle-
rin ekspresyonunu saglamak icin hiicrelere girme
ve hedeflenen immiin hiicrelerden hazirlanabilme
ozelligine sahiptirler[16'17]. Bu sayede antiviral ve
biyolojik terapctiklerin geleneksel smnirlamalarinin
istesinden gelerek etkin ve giivenilir bir tedavi
saglanmasi icin nanotasiyicilarin tasarlanmasi ol-
dukca onemlidir. Ayrica nanopartikiiller, asi1 for-
miilasyonlarinda antijen stabilitesini artirabilirler ve
antijenleri proteolitik bozunmadan Kkoruyabilirler.
Hiicre hedefli peptitler, proteinler veya polimerler
ile nanopartikiil yiizeyleri modifive edilebilir, bu
sayede aktif hedeflendirilmis antijen tasinmasi sag-
lanarak etkili bagisiklik tepkisini ortaya c¢ikarmak
icin gereken asi dozunu azaltabilmektedir. Ayrica
avarlanabilir lipofilisiteleri sayesinde tasidiklar1 an-
tijenin stirekli salimim saglayabilirler. Bu ©zellikleri
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COVID-19 Asilarinda Nanoteknoloji
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Sekil 1. Biyolojik drnekler ve nanopartikillerin boyut karsilastirmasi.

sayesinde nanopartikiillerin, hem tasiwyici sistem
hem de adjuvan olarak asi formiilasyonlarinda
kullanimi ¢cok sayida istiinlik saglamaktadir.

COVID-19 Asi1 Formiilasyonunda
Kullanilan Nanopartikiiler Sistemler

Asilar, kisiyi bir viriisiin veya bakterinin pato-
jenik olmayan bilesenleri veya spesifik peptitler,
kiictik molekiiller gibi bilesenlerle bir infeksiyo-
nu “taklit ederek” bagisikhik gelistirmeye yardimci
olur. Hedeflenen bagisiklik yanitini uyarmak icin
antijene ve uzun siireli bagisiklik tepkisi icin ise
adjuvana ihtiyac vardir. Nanopartikiiller, hem an-
tijen ve adjuvanin birlikte tasinmasi icin ideal
tasiyic1  sistemlerdir hem de adjuvan ozelliklere
sahip molekiillerden hazirlanabilmeleri sayesinde
sinerjik etki gostererek basarili asi formiilasyonu
hazirlamaya olanak saglarlarusl. Konvansiyonel asi
calismalarinda yeni antijen ve adjuvanlar gelistiril-
mesine ragmen, bu asilarin zayif immiinojenisite-
si, in vivo intrinsik instabilite, toksisite ve coklu
uygulama ihtiyaci ile ilgili sorunlar nedeniyle asi
formiilasyonlarinda farkhh vaklasimlar gerekmekte-
dir. Bu tiir sorunlarin iistesinden gelmek icin,
nanoteknolojik yaklasimlar son zamanlarda asi for-
miilasyonlarina dahil edilmistir.

Nanopartikiiler as1 formiilasyonlar;, hem hii-
moral ve hem de hiicresel bagisikhik tepkilerini

gelistirme firsati sunar. Nanopartikiillerin sahip
olduklar1  kiiciik partikiil ~biiyiikliikleri, fagositik
hiicreler, bagirsakla iliskili lenfoid doku ve mu-

koza ile iliskili lenfoid doku tarafindan alimlarini
kolaylastlrlr[19]. Aynmi zamanda etkili antijen tani-
ma ve sunumuna olanak saglayan nanopartikiiller,

ylizeylerinin cesitli hedefleme ajanlariyla modifiye
edilmesi sayesinde spesifik ve secici immiin yanit
olusumunu tetikler(20], Nanoteknolojinin as1 tasari-
mina entegre edilmesi sonucu, spesifik patojenlere
optimum bagisiklik tepkileri saglayan etkili bir asi
olusturma fikri uzun zamandir dikkat ceken bir
vaklasimdir. Dogal veya sentetik polimerlerden
hazirlanan nanopartikiiller, viriislerin yapisal ©zel-
liklerini taklit ederek yeni nesil tasarim asilarin
gelistiriimesine olanak saglamaktadir?1],

Mevcut kiiresel saglk tehdidi COVID-19’a yio-
nelik hem mevcut gelismis tedavi seceneklerinin
acil olarak diizenlenmesi, hem de yeni as1 ve
ilac gelistirme calismalarinin  hizlandirilmas:  ge-
rekmektedir. Kanser basta olmak {izere bircok
hastahigin tani ve tedavisinde kullanimi amaciyla
gelistirilen nanotasiyici temelli ilaclar, pandemi sii-
recinde de ©nemini korumaya devam etmektedir.
Nanopartikiiller; oral, intranazal, subkutan veya
intramtiskiiler yollarla uygulanabilirler. Bu nedenle
giiniimiizde ¢ok sayida farklh uygulama yoluna
yonelik nanopartikiiller ast formiilasyonu pande-
mide kullamm icin gelistirilmektedir COVID-19
ast formiilasyonlarinin  cogunlukla nanoteknolop
kullanilarak gelistirildigi  bilinmektedir (Tablo 2).
Ornegin; kullammda olan iki asi Pfizer/BioNTech
ve Moderna'nmin formiilasyonlar1 cok benzerdir.
Her iki asida da iyonize olabilen lipit, bir Poli
etilen glikol ile modifiye edilmis lipit, kolesterol
ve yardimci bir lipit olarak fosfolipid distearoilfos-
fatidilkolin (DSPC) kullanilmistir. Ote yandan, No-
vavax'in protein alt birimi asisinda, viriis benzeri
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nanopartikiiler sistem kullanilmistir. Novavax’in
yaklasiminin yeniligi, saponin bazli bir adjuvan
olan Matrix-M1’in kullanilmasidir. Matrix-M1, 40
terolden olusan bir nanopartikiiler sistemdir. Faz
1 asamasinda olan bir baska COVID-19 asisi
Covigenix'in formiilasyonunda ise DNA tasinimi
icin notral lipit ve FAST proteinlerinden olusan
nanopartikiiller sistem olan Fusogenix™ teknolojisi
kullanilmistir. Aslinda nanopartikiillerin tipta kulla-
nimi 1995 vilinda antikanser ilac Doxil®in FDA
onayl ile baslamistir ve giiniimiizde 50’nin iize-
rinde nanoilac kullanimdadir. Ancak COVID-19
pandemisinde nanopartikiiler sistemler asi formii-
lasyonlarinda kullanimi ile oldukca hiz kazanarak
kisa siirede ¢cok sayida insana ulasmistir. Oxford
Universitesi Kiiresel Degisim Verileri Laboratuva-
rna gore, 19 Mart 2021 tarihine kadar sadece
rapel doz olarak aralarinda Tiirkiye'nin de bulun-
dugu 11 iilkede toplamda yaklasik 520.000 doz
nanopartikiil iceren asi uygulanm1st1r[22]. SARS-

CoV-2 asilarimin  hizli  gelistirilmesi, onaylanma-
st ve uygulanmasi gercekten tip tarihindeki en
sasirtici basarilardan biridir ve nanotip bu tarihin
bir parcasidir.

Lipit Nanopartikiiller

COVID-19’a karst gelistirilen ve Kklinik c¢alisma
asamasinda bulunan asi1 formiilasyonlarina bakil-
diginda en sik kullanilan nanopartikiiler tasiyici
sistemin lipit nanopartikiiller oldugu dikkat cek-
mektedir. Lipit nanopartikiiller, giivenli ve etkili
nanotastyici sistemler olmalar1 sayesinde kisa sii-
rede Klinige basariyla girmislerdir. Ozellikle mRNA
asilarinda, niikleik asidin yapisini  koruyarak ve
hiicresel alimini iyilestirerek in vivo etkinligi ar-
tirmada biiyilk rol oynamaktadirlarl®3-24.  Lipit-
ler; polar bir bas, hidrofobik bir kuyruk ve ve
bu iki birim arasinda bulunan bir baglayicidan
olusur. Lipit nanopartikiiller, her biri farkh bir
rol iistlenen farkh lipitlerden hazirlanabilirler. Yiik
etkilesimi artirarak niikleik asitle komplekslesmeyi

Tablo 2. SARS-CoV-2'ye yonelik gelistirilen ve gelistirilmekte olan nanopartikiil sistemlerin kullanildig:

asi1 ornekleri

Nanopartikiiler
Asi sistem

Formiilasyon

Firma Durum

mRNA1273 Lipit nanopartikiil

iyonik lipit SM-102, polietilen

Moderna Acil kullanim onayi

glikol (PEG) 2000, dimiristoil
gliserol (DMG), kolesterol,
1,2-distearoil-sn-glisero-3-
fosfokolin (DSPC), trometamin
hidroklorir, asetik asit, sodyum
asetat ve sakkaroz

BNT162b2 Lipit nanopartikdil

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

BioNTech SE ve
Pfizer

Acil kullanim onayi

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

-N, N-ditetradesilasetamid,
1,2-distearoil-sn- glisero-3
fosfokolin, kolesterol, potasyum
kloriir, monobazik potasyum
fosfat, sodyum kloriir, dibazik
sodyum fosfat dihidrat ve siikroz

NVX-CoV2373 Misel

Saponin bazl Matrix-M™
adjuvanl virts benzeri

Novavax ve Faz 1, 2/3

CEPI

nanopartikil agisi

INO-4800 Polimerik

nanopartikdil

DNA kapli poly (D,L-lactide-co-
glycolide) (PLGA) nanopartikdil

Inovio Faz 2
Pharmaceutical,

International
Vaccine Institute

ve CEPI
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saglamak amaciyla katyonik lipitler, lipit nano-
partikill ve lipozom hazirlamada sikhkla tercih
edilmektedir>-2].  Ancak son yillarda, katyonik
lipitlerin olas1 toksisitelerinin oniine gecebilmek ve
asinin giivenliligini artirmak amaciyla iyonize ola-
bilen lipitler dikkat cekmektedir. Iyonize olabilen
lipitler diisiik pH'da pozitif yiik kazanirlar ve bu
sayede hem niikleik asit ile etkilesimleri artar hem
de endozomlarin diisiik pH'1 icinde pozitif olarak
yiiklenerek endozomlarin membranini bozarak ta-
sidiklan mRNA’nin  sitoplazmaya gecmesine izin
verirler. Ayni zamanda iyonize olabilen lipitler, fiz-
yolojik pH’da notr yiikli olduklar icin olasi toksi-
site probleminin de ©niine gecilebilmektedir[27’28].

Viriis Benzeri Partikiiller

Virlis benzeri partikiiller (virus like particle:
VLP), dogal bir viral partikiilii taklit eden bir veya
birden fazla viriise ©zgii proteinlerden olusabilen
nanoboyutlu partikiiler sistemlerdir. Kendiliginden
olusabilme ozellikleri ve bulasici olmamalari en
ozemli iistiinliiklerindendir®®!. Bunun yani sira vi-
ral proteinleri icerdikleri icin dogal viral parca-
ciklart cok iyi taklit ederler ve bu sayede antijen
sunan hiicreler tarafindan kolaylikla yakalanarak
islenirler3%. Virtise ait genetik materyalden yok-
sun olduklan icin de cogalamazlar. Yalnizca do-
gal virlis proteinlerini iceren homolog VLP’lerin
immiinojenisitesini artirmak amaciyla farkli viral
proteinlerin de sisteme eklenmesiyle heterolog
VLP’ler hazirlanmaktadir. SARS-CoV-2'ye Kkarsi
gelistirilen ve Faz 1 asamasinda olan VBI-2902a
ve VBI-2905a asilan sirasiyla Wuhan ve B.1.351
varyantina karsi gelistirilen zarfli VLP temelli ast
ornegidir (NCT04773665). VLP asilar viriislerin
sahip oldugu antijenlerin yiiksek yerel yogunlugu
ve tekrarlayan antijen sunumu sayesinde viriisleri
cok iyi taklit ederek bagisikhik olustururlar[g‘l].

Miseller

Amfifilik veya zit vyiiklii polimerlerden kendili-
ginden olusabilen nanoboyutlu tasiyici sistemlerdir.
As1 formiilasyolarinda misel gelistirmede genellikle
iki farkli yaklasim vardir. Bunlardan ilkinde anti-
jenik peptit, var olan miselin icine kapsiillenebilir
veya viizeyine adsorbe edilebilir. Ikinci vaklasim
ise amlfifilik yapidaki peptit antijenlerin sulu ortam
icinde kendiliginden bir araya gelerek misel olus-
turmasi temeline dayamr[sz’ggl. SARS-CoV-2've

karst Novavax'in gelistirdigi NVX-CoV2373 asi,
saponin bazli Matrix-M1 adjuvani ile formiile edil-
mis rekombinant S-proteinlerinin olusturdugu misel
yapidadir.

SONUC

flerleyen teknoloji sayesinde giincel saglik so-
runlarina yeni ¢oziim yaklasimlar: iiretilebilmekte ve
klinikte uygulanan tedavi rejimleri gelistirilmektedir.
Ozellikle mevcut kiiresel saglik sorunu COVID-19
pandemisinde, hastaligin hem tedavisi hem de ©n-
lenmesi amaciyla ¢ok hizli bir siirece girilmistir. Bu
siire icinde, yeni teknolojik yaklasimlar kullanilarak
etkin ve giivenli asi formiilasyonlarinin olusturula-
bilmesinin ©nemi tekrar anlasilmistir. Asilarin ge-
listirilmesi, diisiik immiinojensiteye sahip “minimal”
bilesimlere dogru ilerledikce, antijenlerin ve adju-
vanlann etkinligini artiran formiilasyonlara yonelik
artan bir ihtivac olusmustur. Asi uygulamasinda
nanopartikiiler tasiyicilarin  kullarulmasi  ise  hem
asilanin doku ve hiicre dagitimim tesvik etmekte
hem de ayni zamanda antijenlerin stabilitesini ve
immiinojenisitesini de gelistirmektedir. SARS-CoV-2
basta olmak tizere diger patojenlerin detayl olarak
taninabilmesi ve nanopartikiillerin as1 formiilasyo-
nuna adjuvan veya taswici sistem olarak ilave
edilmesi ile yeni nesil asilarin rasyonel tasarimini
ve kiiresel olcekte kullanimi miimkiin olabilecektir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar
catismasi bildirmemislerdir.
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