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Abstract 
 

Background and purpose: Pseudoviruses, due to their immunity and adaptability, are valuable 

tools for developing vaccines and therapeutic drugs, particularly for emerging viruses. SARS-CoV-2, due 

to its high mortality rate and ease of transmission, should be handled under Biosafety Level 3 conditions, 

making the development of vaccines and therapeutic drugs challenging in many research centers. The 

present study aimed to produce a lentivirus pseudotype that can be used in neutralization assays based on 

pseudovirus under Biosafety Level 2 conditions. 

Materials and methods: The SARS-CoV-2 Spike protein gene was inserted into the HIV-1 

genome. Confirmation of entry was obtained through flow cytometry, electron microscopy, and 

immunofluorescence. Finally, the neutralization capacity of convalescent COVID-19 patients' sera was 

measured using the pseudovirus-based neutralization assay. 

Results: The results of flow cytometry, electron microscopy, and immunofluorescence confirmed 

the entry of the Spike gene. Furthermore, the sera of convalescent patients showed significantly higher 

neutralizing capacity compared to the control group that had not been exposed to SARS-CoV-2. 

Conclusion: The results of this study demonstrated that the use of the produced lentivirus 

pseudotype can measure the neutralizing capacity of patients' sera, and the pseudovirus-based 

neutralization assay serves as a suitable alternative for assessing the neutralization of live SARS-CoV-2. 

Moreover, this test can effectively evaluate vaccines or therapeutic drugs for combating this deadly virus. 
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 وهشـیپژ

 

ی کروناویروس برا روسیو یلنت پیسودوتا یو توسعه یطراح
 (SARS-CoV-2) 2سندرم حاد تنفسی 

 

 2،1هادی حسن نیا

 3سید احسان اندرامی
 4ریحانه نصیری منصور

 5محمد افتخاری
 6محمدفواد اباذری
 7رضا سالاری نیا

 چكیده
ویژه برای ها و داروهای درمانی، بهابزار مفیدی برای ساخت واکسن ،یریپذقیو تطب یمنیا لیدلها بهروسیوشبه و هدف: بقهسا
 ردیقرار گ سهسطح  یستیزیمنیا طیتحت شرا دیباومیر بالا و انتقال راحت، مرگ لیدلبه SARS-CoV-2های نوظهور هستند. ویروس
هدف از این مطالعه  .را در بسیاری از مراکز تحقیقاتی، دشوار کرده است یدرمان یها و داروهااکسنوهمین موضوع روند ساخت که 
زیستی دو، بتوان از آن ویروس در شرایط سطح ایمنیسازی ویروس بر مبنای شبهاست که در تست خنثی روسیو یلنت پیسودوتاتولید 

 استفاده کرد.

های قررار داده شرد. بررای تدییرد ورود از تسرت SARS-CoV-2وتئین اسراای  ، ژن پررHIV-1روی ژنوم  ها:مواد و روش
از  سازی سرم بیمراران بهبودیافترهدر نهایت، قدرت خنثی .استفاده شد ایمونوفلورسانسو  یالکترون کروسکوپیمفلوسایتومتری، 

 گیری شد.ویروس اندازهسازی ویروس بر مبنای شبهبا استفاده از تست خنثی 91کووید

سررم های فلوسایتومتری، میکروسکوپ الکترونی و ایمونوفلورسانس ورود ژن اساای  را تدیید کرد. همچنین، نتایج تست ها:یافته
 .نشان داد SARS-CoV-2نشده با بسیار بالاتری را نسبت به سرم گروه کنترل مواجه یکنندگیقدرت خنث بهبودیافته مارانیب

کننردگی سررم توان قدرت خنثیشده می تولید روسیو یلنت پیسودوتا داد که با استفاده از نتایج این مطالعه نشان استنتاج:
سازی ویروس بر ویروس، جایگزین مناسبی برای تست خنثیسازی ویروس بر مبنای شبهگیری کرد و تست خنثیبیماران را اندازه
ها یا داروهای درمرانی بررای طالعات ارزیابی واکسنتواند در ماست. همچنین، این تست می SARS-CoV-2 مبنای ویروس زنده

 مبارزه با این ویروس کشنده کارآمد باشد.
 

 روسی، سودوو91، کوویدSARS-CoV-2 ،Lenti-SARS-Cov2 واژه های کلیدی:
 

 مقدمه
کروناویریده  یکروناویروس عضوی از زیرخانواده

ویررروس  اسررت کرره میزبرران آن گسررترده و متنرروع اسررت.

داران و تواند بسریاری از پسرتانمی ،ه بر انسانکرونا علاو

 .(9)پرندگان را مبتلا کند
 

 E-mail: ehsan.enderami@gmail.com                        های نوینی فناوریدانشکده ،دانشگاه علوم پزشکی مازندران :ساری -احسان اندرامیسید  مولف مسئول:

 ، مرکز تحقیقات ایمنوژنتی ، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساری، ایران. استادیار9
 انشگاه علوم پزشکی مازندران، ساری، ایرانی پیراپزشکی آمل، ددانشکدهگروه پیراپزشکی، . 2

 های نوین، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساری، ایرانی فناوریفناوری پزشکی، دانشکده. استادیار، گروه زیست3
 های نوین، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساری، ایرانی فناوریدانشکدهته تحقیقات دانشجویی، کمی. دانشجوی دکتری تخصصی مهندسی بافت، 4

 ، ایرانشتر، ی پیراپزشکی، دانشگاه علوم پزشکی گیلانفناوری پزشکی، دانشکدهدیار، گروه زیست. استا5
 بریتیش کلمبیا، ویکتوریا، کاناداعلوم پزشکی، برنامه پزشکی جزیره ونکور، دانشگاه شاخه . دانشجوی دکتری تخصصی علوم اعصاب، 6

 یرانی پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، بجنورد، ا، دانشکدههای نوین. استادیار، گروه فناوری7

 : 93/8/9442 تاریخ تصویب :             6/8/9442 تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            23/7/9442 تاریخ دریافت 
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 و همکاران هادی حسن نیا      
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 پژوهشـی

 

 

ویررروس کرونررای انسررانی  دو، 2491قبررل از سررال 

 کرونراویروس)بتاکرونا ویروس جنس شده متعلق به شناخته

 ( و کرونراویروسSARS-CoVسندرم تنفسی حاد شدید )

باعررر  ( MERS-CoV)تنفسررری خاورمیانررره  سرررندرم

 .(2)بسیار شدندهای تنفسی بیماری

 در ووهران COVID-19 بیمراری، 2491در دسامبر 

شیوع یافت. بیمرار اولیره مربروه بره برازار  ،چین واقع در

ود. نرروع فروشرری اررذاهای دریررایی در ووهرران بررعمررده

هرای اپیتلیرال تنفسری جدیدی از ویروس کرونا از سلول

. برودویرروس انسان جدا شد که متعلق به جنس بتاکرونرا

کره قربلا   SARS-CoVو  MERS-CoV برااین ویرروس 

 نامیرده SARS-CoV-2و شناسایی شده بودند، متفاوت برود 

 RNA بررادار پوشررش یروسرریو SARS-CoV-2. (2)شررد

اسرت.  دهیریکروناو یمثبت و متعلق به خانواده یارشتهت 

 یدارا لوبرازیک 8/21به طول  SARS-CoV-2 روسیژنوم و

را کرد  نیپرروتئ 27کره  اسرت (ORF) قالب خواندن باز 94

  ی،سرراختمان نیژنرروم، چهررار پررروتئ 3' ی. در انتهرراکنرردیمرر

، Spike (S) ،Envelope (E) یسررطح نیئپررروتشررامل 

Membrane(M) و Nucleocapsid (N) شررودیکررد مرر .

سرلول  بره روسیرو ورود وویروس در اتصال  S نیپروتئ

در  را روسیررژنرروم و N نینقررش دارد، پررروتئ زبررانیم

 M نیپرروتئ کنرد،یبند مبسته یچیمارپ دیبونوکلئوکاسیر

دارد و  روسیررو مونترراژ و یدهدر شررکل ینقررش اساسرر

 جرادیو ا هراونیدر انتقرال  ،منفرذ جرادیابا  زین E نیپروتئ

 .(3)دنقش دار ونیریو

 وارد شردن آنمسئول اتصال ویرروس و  Sپروتئین 

پرروتئین نقرش چنرین، ایرن هم. استهای هدف به سلول

کلیدی در القرای ایمنری هومرورال و سرلولی محراف  در 

در نتیجره،  ؛کنردایفرا مری SARS-CoV-2طول عفونرت 

 SARS-CoV-2ترین هدف برای واکسن جذاب Sپروتئین 

. در مواجهره برا (3)درمانی در نظر گرفتره شرد یو توسعه

 ی، رویکردهای مختلفی برای توسعهCOVID-19پاندمی 

از  ؛اقدامات پیشگیرانه و درمانی به کار گرفته شده است

جمله واکسن ایرفعال کامل، واکسن زیرواحد، واکسرن 

پلاسماتراپی،  های ناقل ویروسی،، واکسنRNAمبتنی بر 

های مهارکننرده و مونوکلونال کنندههای خنثیبادیآنتی

هررا برررای هرردف قرررار دادن تررر آناختصاصرری کرره برریش

 لیدلبه SARS-CoV-2. (4)طراحی شده است Sپروتئین 

 طیتحررت شرررا دیرربررالا و انتقررال راحررت، با ریرروممرررگ

موضروع رونرد  نیهم و ردیقرار گ سهسطح  یستیزیمنیا

از  یاریرا در بسر یدرمران یهرا و داروهراواکسن ساخت

برای جلروگیری  .(5)دشوار کرده است ی،قاتیمراکز تحق

 یسرازیخنثرتسرت ، زنرده از مواجهه با ویروس عفرونی

از هرای متعرددی برای ویروس ویروسشبه یبر مبنا روسیو

 روسیررر، و(7)یهرررار روسیررر، وMERS-CoV(6)جملررره 

، (94)لاسررا روسیررو ،(1)مرراربورگ روسیررو ،(8)ابررولا

 روسیررر، و(92)اررراین روسیررر، و(99)روسیوایرررکونگونیچ

 یدهنرردهیزیرررتررب خررون روسیررو و (93)فررتیردره

توسعه یافته است. بر همین اسراس، در ایرن  (94)کنگومهیکر

 پیسرودوتای برر مبنرا روسیو یسازیخنثمطالعه، تست 

 منظور تدییدطراحی شد و به SARS-CoV-2 روسیو یلنت

 از افتهیبهبود مارانیسرم ب یسازیخنثکارایی آن، قدرت 

 .شد یریگاندازه این تستبا استفاده از  91کووید
 

 هامواد و روش
 91های سرم بهبودیافته از کوویدی نمونهتهیه و کشت سلول

 جنینرری یکلیرره) Lenti-X 293T سررلولی یاز رده

 سرلولی هایتمام رده شد و استفاده مطالعه این در (انسان

 پاسرتور انستیتو یا( ایران ،IBRC) ایران زیستی منابع مرکز از

 برا DMEM محیط در هاسلول تمام. شد خریداری ایران

 ایررالات ،Gibco ؛FBS) گرراوی جنررین سرررم درصررد 94

 ،(متحده ایالات ،Gibco) گلوتامینال درصد 9 ،(متحده

 میکروگرررم 944 و لیترررمیلی در سرریلینپنی واحررد 944

 یدرجرره 37 دمررای در لیترررمیلی هررر در استرپتومایسررین

درصد کشرت داده شردند.  5با الظت  CO2و  سانتیگراد

 از SARS-CoV-2ز ا بهبودیافتره بیمراران سرم هاینمونه

 داوطلبران یهمره شرد و از تهیه تهران پیامبران بیمارستان

 .شد اخذ آگاهانه کتبی ینامهرضایت
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 SARS-CoV-2طراحي سودوتایپ لنتي ویروس برای 
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 پلاسمیدها
ی سرویه از S پرروتئین ژن ویروس،شربه سراخت برای

Wuhan-Hu-1 (GenBank:MN908947 )SARS-CoV2 
 محدودکننررررده هررررایآنزیم XbaI و EcoRI توسررررط

(Bimatiko sites )یوکرررراریوتی بیررررانی پلاسررررمید در 

pcDNA3.1 نوترکیررب پلاسررمیدهای تررا شرردند کلررون 

شرود. مطرابق برا مطالعرات  تولید pcDNA3.1.S پوششی

 ترروالی یرر  بیرران، کررارایی افررزایش ، برررای(95)قبلرری

GCCGCCATGG عرلاوه. شد درج شروع کدون از قبل 

 ،(Addgene 12241، UK پلاسمید) pLOX-CWgfp این، بر

 پلاسرمید) VSV-G pMD2.G یکنندهبیان پوششی پلاسمید

Addgene 12259، ،کمبررریج MA، یمتحررده ایررالات 

 و psPAX2 ویررروس لنترری بندیبسررته ناقررل ،(امریکررا

 ,HIV-Pol-1 (Addgene 12260 plasmidی کدکننده

Cambridge, MA, USAپلاسمیدها یهمه. شد ( خریداری 

 نشران هاداده) شدند تدیید توالی تعیین و آنزیمی هضم با

 DH5α اشرشریاکلی یپلاسمیدها به سویه .(است نشده داده

 با ترانسفکشن برای شدهاستفاده پلاسمیدهای. شدند وارد

 ،NucleoBond® Xtra Maxi MNکیرت ) از فادهاسرت

 .شدند استخراج سازنده، دستورالعمل مطابق( آلمان
 

  SARS-CoV-2تیتراسیون سودولنتی ویروس  و تولید
 ،Lenti SARS-CoV2-S ویرروس سرودولنتی تولید برای

 کشت صفحات در رشدیافته Lenti-X 293T هایسلول

 pLOX-CW ،6 میکروگرررررم 92 بررررا متریسررررانتی 94

 برا ،pcDNA3.1.S میکروگرم 6 و psPAX2 میکروگرم

 ایرررالات اینرررویتروژن،) LTXلیاوفکترررامین  از اسرررتفاده

 pMD2.G وکترور. شردند ترانسرفکت (امریکرا یمتحده

 تولیرد برای ،psPAX2 و ویروس سودولنتی با چنین،هم

 از پرس. شرد ترانسفکت کنترل، ی  عنوانبه VSV-G شبه

 جرایگزین ترازه کشرت محیط اب کشت محیط ساعت، چهار

 ترانسفکشرن، از پرس ساعت 72 و 48 در هاسوپرناتانت. شد

. شردند فیلترر میکرومتری، 45/4 فیلتر با و شدند برداشت

 Lenti SARS-CoV2--S، 944 ذرات تیتراسرریون برررای

 رویری مرایع از برابرریده سرریال رقت ی  از میکرولیتر

، از Lenti-X 293T سرلولی هرایرده انتقرال برای کشت

 48 مرردت برره هااسررتفاده شررد. سررلول HeLaهای سررلول

درصررد  9 در تریاسررینه شرردند، انکوبرره شرردند، سرراعت

 از اسرررتفاده برررا و شررردند معلرررق( PFA) پارافورمالدئیررد

 از عفرونی تیترر یمحاسبه برای. شدند فلوسیتومتری، تیتر

 :شد استفاده زیر فرمول
Transducing units (TU)∕mL= [ (percentage of GFP − 

positive cells∕100) × number of cells infected × vector 

dilution factor] ∕ supernatant volume (mL). 

 

 آمیزی ایمونوفلورسانسرنگ
های در سرلول pcDNA3.1.S بررای تدییرد بیران

Lenti-X 293T روش ایمونوفلورسرانس ایرمسرتقیم ،

 24. (96،97)اجرا شد که مطابق با مطالعرات قبلری برود

ها با تیمار متانول به پس از ترانسفکشن، سلولساعت 

دقیقه، در دمای محیط ثابت شردند. سراس،  94مدت 

بادی ضداسراای  بره مردت یر  سراعت، در با آنتی

دنبال ی سانتیگراد، انکوبه شردند و برهدرجه 37دمای 

انجام شد و سراس،  PBSوشو با آن، سه مرحله شست

کونژوگره برا  IgGکلونال برزی ضرد با آنتی بادی پلی

FITC (Fluorescein isothiocyanate)  9:24با رقت 

  9:9444انکوبررره شررردند. سررراس، اسرررلایدها برررا رقرررت 

DAPI(4′,6-diamidino-2-phenylindole) ،سیگما( 

 زیرر و آمیزی شردندرنرگ (امریکرا یمتحرده ایالات

 مشرراهده( آلمرران زایررس،) فلورسررانس میکروسررکوپ

 هایسررلول و نشرردهکتترانسف T293 هایاز سررلول. شرردند

 عنوانبره pcDNA3.1 خالی وکتور با شدهترانسفکت

  .شد استفاده منفی کنترل
 

 (TEM)میکروسکوپ الکترونی 
 Sپرروتئین  از میکروسکوپ الکترونی برای تدییرد بیران

روی سطح لنتی ویروس نوترکیب استفاده شد. گریردها 

 34بره مردت  Lenti SARS-CoV2—S میکرولیتر 95با 

بره  Sبرادی ضرد ه، پوشانده شدند و سراس، برا آنتیدقیق

وشرو برا مدت دو سراعت، انکوبره شردند. پرس از شست

PBSبرادی ضرد، گریدها با آنتی IgG ی طرلا کونژوگره
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دقیقره در تراریکی، انکوبره  34( به مردت 9:9444)رقت 

 9اسرتات هرا برا اورانیلوشرو، توریشدند. پس از شست

 94امریکرا( بره مردت ی درصد )سیگما، ایرالات متحرده

آمیزی شدند. طور منفی، رنگدقیقه، در دمای محیط، به

 ها برا اسرتفاده از میکروسرکوپ الکترونریساس، شربکه

LEO 906(Zeiss.بررسی شدند )آلمان ، 
 

ویروس در سرم بیماران شبه بر مبتنی سازیخنثی سنجش
 91بهبودیافته از کووید

هبودیافتره از شده از افراد بآوریسرم جمع 45تعداد 

قبرل از  سازی استفاده شد.، برای سنجش خنثی91کووید

 IgG یهرایبرادیآنترها، سرازی سررمتعیین میرزان خنثی

الیرزا  تیبا استفاده از کی علیه پروتئین اساای  اختصاص

 رقرت یر  سرازی،خنثی سنجش گیری شد. برایاندازه

 TU/mL 944444 برا و شد تهیه سرم هر از دوبرابری سریال

 از پررس. شررد مخلرروه Lenti SARS-CoV2-S ذرات

-سررم هرایمخلوه سراعت، یر  مردت به انکوباسیون

 صرفحات در Lenti-X 293T هایسرلول به ویروس کاذب

 از پرس .شردند منتقرل( چاه  در سلول 594×9) چاهی16

 بررسری فلوسریتومتری از اسرتفاده برا هاسلول ساعت، 24

 فرمرول از فادهاسرت برا نیرز سازیخنثی میزان سطح. شدند

 :شد محاسبه زیر
1−(GFP expression activity in the experimental well∕ 

GFP expression in a virus − infected well without 

serum) × 100% 

 درمقابرل کاذبعفونت درصدی 54 کاهشبه کهرقتی

 یکننردهخنثی تیتر عنوانمنجر شد، به سرم بدون ویروس

فرردی  از سرم ارزیابی، هر در. شد بتث( NT50)درصد 54

 ذرات مواجه نشرده برود و SARS-CoV-2که تاکنون با 

Lenti-VSV-G شد منفی، استفاده کنترل عنوانبه. 
 

 تحلیل آماری
( 1)ورژن  GraphPad Prismافرزار با استفاده از نرم

 انحراف ±نیانگیم صرورتها بهدادهمقاله طراحی شد. گراف 

ی علاوههای گروه کنتررل برهمیانگین داده .ندارائه شد ارمعی

 گرفته شد. در نظر cut-offدو برابر انحراف معیار، 

 هایافته
ی بررسی بیان پروتئین اساای  و تعیین خصوصریات ذره

 سودوویروس
 نیپروتئ سنجش ایمونوفلورسانس برای ارزیابی بیان

انجرام شرد.  Lenti-X 293T ی سرلولیدر رده  یاسراا

 برررا Lenti-X 293T هاینظرررور، سرررلولبررررای ایرررن م

pcDNA3.1.S تنهایی، ترانسفکت شدند. یا ناقل خالی به

 نیپروتئبررادی ضرردها بررا آنتیی بعررد، سررلولدر مرحلرره

 FITC بادی کونژوگه براانکوبه شدند و با آنتی  یاساا

پرروتئین اسراای   آمیزی شردند ترا بیرانرنگ IgGضد 

SARS-CoV-2 ( 9 شرمارهتصرویر تشخیص داده شود .)

در  SARS-CoV-2  یاساا نیپروتئاین روش بیان قوی 

را نشان داد که نمودی از بیران ایرن  شرایط آزمایشگاهی

-Lentiی ذرات کننرردهی سررلولی تولیدپررروتئین در رده

SARS-Cov2 S است. 

 SARS-CoV-2بیان پروتئین اسراای   TEMنتایج 

 را تدیید کرد. Lenti-SARS-CoV2 Sروی سطح ذرات 

چنین، نتایج نشان داد که این ذرات کرروی هسرتند و هم

نررانومتر دارنررد )تصررویر  924تررا  84 یقطررری برره انرردازه

 (.2شماره

 

 91یافته از کوویدسرم بیماران بهبود سازیخنثی سطح

های سررازی نشرران داد کرره سرررمنتررایج تسررت خنثی

های تواند نسربت بره سررمی افراد بهبودیافته میپولدشده

، 9:64ی بیماری، در حداکثر تیتر نترل بدون سابقهافرد ک

باع  نوترالیزه شردن ذرات سرودوویروس سرالم تحرت 

در سررم  NT50 سطح تیتررتریتمنت شود. علاوه بر این، 

بره دسرت آمرد.  9:96 ،91بیمراران بهبودیافتره از کوویرد

سرازی کراهش سازی سرم، میرزان خنثیهمچنین، با رقیق

دوویروس با سرم افراد سرالم یافت و زمانی که ذرات سو

کننردگی گونره خنثیتحت تریتمنرت قررار گرفرت، هی 

کنرد مشاهده نشد و ایرن امرر صرحت تسرت را تدییرد می

 (.3)تصویر شماره 
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Aبادی ضداساای  آنتی با ها( سلولSARS-CoV-2 و شدند تیمار 

 DAPI و FITC با کونژوگه IgG ضد یثانویه بادیآنتی با ساس،

 .شدند آمیزیرنگ
 

 FITC 

 DAPI 
 

Bبررادی آنتی عنوان کنترررل منفرری بررابرره نشرردهترانسفکت های( سررلول

هررای بادیسرراس، آنتی و شرردند انکوبرره SARS-CoV-2  یاسررااضد

 کونژوگه اضافه شدند.
 

 برررای ایرمسررتقیم ایمونوفلورسررانس آمیزیرنررگ :1تصوور ش اوو     

 SARS-CoV-2  یاساا نیپروتئبیان  تشخیص

 
 

 ذرات انتقرال الکترونیکری میکروسرکوپمیکروگرراف  :2 تصر ش او    

Lenti-SARS-CoV2 S ذرات یدهندهنشران کره آبری هرایفلش برا 

 نانومتر.  944: نوار×. 944444: نماییبزرگ. هستند

 

 
 

توسط سررم بیمراران  SARS-Cov2 پروتئین اساای  :3 تصر ش ا    

برا ویرروس مواجره نشرده بودنرد  بهبودیافته و سرم افرادی که هرگرز

پولررد . گیری شرردانرردازه pVNTعنوان کنترررل منفرری(، در تسررت )برره

 کنترررل منفرریهای و سرررم 91کوویررد سرررمی افررراد بهبودیافترره از

میکرولیترر از  944رقیق شردند.  DMEM صورت سریالی، دو بار بابه

با سرم افرراد بهبودیافتره و افررادی کره  Lenti-SARS-Cov2 Sذرات

 مخلوه شد. گز با ویروس مواجه نشده بودند،هر

 

 بحث
هررای ها و روشطور معمررول، ارزیررابی واکسررنبرره

ی زندههای نوظهور به استفاده از ویروس ویروس درمانی

زیسرتی  جداشده نیاز دارد که باید از آن در شررایط کنتررل

سطح سه استفاده شود. عرلاوه برر ایرن، کشرت ویرروس 

قیمت ن نیاز دارد و بسیار گرانزنده به حدود سه روز زما

هرای جرایگزین واضح اسرت کره یرافتن روش .(98)است

توانررد موجررب تسررهیل سررازی ویروسرری میتسررت خنثی
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 یدرمران یهراو روش هاابی واکسرنمطالعات، توسعه و ارزی

SARS-CoV-2 یبرر مبنرا روسیرو یسازیتست خنث .شود 

تسرت های زیادی نسبت بره ( مزیتpVNT) ویروسشبه

( cVNT) زنرده روسیرو یبرر مبنرا روسیرو یسازیخنث

هرای پوششری ویرروس روی . وجود پروتئین(91،24)دارد

سررلول  ویروس برهویروس موجرب تقلیرد ورود شربهشربه

ترر ویروس بسریار ایمنشرود. شربهیوکاریوتی مردنظر می

است؛ زیرا اساسا  فاقد اجزای ویروسی خطرنرا  اسرت. 

pVNT سازی اختصاصی، حساس، دقیرقنوعی روش خنثی 

دارای  cVNT ،pVNTدر مقایسه برا و تکرارپذیر است. 

به اپراتور وابسرتگی نردارد؛ زیررا تری است و خطای کم

خودکار، از طریق خواندن نور فلورسرانت طور ها بهداده

کره اپراترور سرنجش ویرروس آیند، درحالیدست می به

صرورت دسرتی زیرر میکروسرکوپ زنده باید نترایج را به

ما نشان داد که تیترر سرودوویروس  نتیجه مطالعه .(29)بخواند

زیرادی عوامرل ( و mLTU/3.5 10حاصل بسیار پائین است )

 ویروسری تدثیرگذارنرد. از جملرهبر کارایی تولید ذرات شبه

 بندی،بسته توان به نسبت ترکیبات پلاسمیدهایمیاین عوامل 

 هایکارایی ترانسفکشن پلاسمید، وضرعیت رشرد سرلول

HEK293T آوری قبررل از ترانسفکشررن و زمرران جمررع

 . (22،23)ویروس اشاره کردهای شبهسوپرناتانت

 یصل زمانبا فوا یسرم یهانمونهاز حاضر،  در مطالعه

سرنجش  یبررا ی،بردارو نمونه یماریب اتمام نیمختلف ب

سرازی نشران نترایج تسرت خنثی. شداستفاده  یسازیخنث

توانرد ی افرراد بهبودیافتره میهای پولدشردهداد که سررم

بیمراری، در  های افرد کنتررل بردون سرابقهنسبت به سرم

، باعررر  نررروترالیزه شررردن ذرات 9:64حرررداکثر تیترررر 

س سالم تحت تریتمنت شود. عرلاوه برر ایرن، سودوویرو

 در سرم بیمراران بهبودیافتره از کوویرد NT50 سطح تیتر

سرازی سررم، چنرین، برا رقیقبه دست آمد. هم 9:96 ،91

سررازی کرراهش یافررت و زمررانی کرره ذرات میررزان خنثی

سودوویروس با سررم افرراد سرالم تحرت تریتمنرت قررار 

نشد و ایرن امرر کنندگی مشاهده گونه خنثیگرفت، هی 

(. 3 تصررویر شررمارهکنررد )صررحت تسررت را تدییررد می

کننده بادی خنثیاند که سطح آنتیمطالعات گزارش داده

کند، تقریبرا  درصد از عفونت مجدد محافظت می 54که 

افراد  بادی موجود در سرمدرصد میانگین سطح آنتی 24

انرد کره بهبودیافته است. همچنرین، مطالعرات نشران داده

توانند از چهار تا شش مراه کننده میهای خنثیبادییآنت

 .(26-24)پس از بهبود، در بدن فرد باقی بمانند

حاضرر نشران داد کره ذرات  یمطالعه جینتا جه،یدر نت

Lenti-SARS-CoV-2 S ی تسرت برامناسب  ینیگزیجا

اسرت و ایرن  زنرده روسیو یبر مبنا روسیو یسازیخنث

اجراشردنی  BSL-2 یهراشرگاهیدر آزما راحتیتسرت بره

 یمطالعرات یتوانرد بررایم ،طور بالقوهبه روش نی. ااست

 زیرن اسرت روسیرو یو همجوشر یوسرتگیپ یبارهکه در

 باشد. دیمف
 

 سپاسگزاری
از معاونت تحقیقات و فناوری دانشگاه علوم پزشرکی 

برا کرد اخرلا  مازندران بررای حمایرت از ایرن تحقیرق، 

IR.MAZUMS.REC.1399.341کنیم.، تشکر می 
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