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Abstract 

Background and Aim: Several Ebola outbreaks have been recorded 

worldwide, with most occurring in Central Africa. Given the 50-90% 

mortality rate among infected individuals and the lack of a specific treatment, 

there is an urgent need for an effective vaccine to control this disease. In this 

study, we focus on designing an mRNA vaccine, conducting bioinformatics 

analyses, predicting structural features, and evaluating the immunological 

response of a chimeric protein. 

Materials and Methods: The Ebola virus genome encodes various proteins. 

Given the functional and protective roles of the glycoprotein (GP) and 

nucleoprotein (NP), they were used to design a chimeric immunogen, 

whereas other studies have primarily focused on GP alone. In this study, the 

conservation of protein and nucleotide sequences was evaluated across 

different species. Additionally, the allergenicity, antigenicity, toxicity, and 

physicochemical properties of a recombinant fusion protein resulting from the 

fusion of these two proteins were analyzed using bioinformatics, and its 

secondary structure was predicted. Linear and conformational epitopes for B 

cells, MHC-I, MHC-II, and TCD4 cells were identified using 

immunoinformatics approaches, and the immune response in a mammalian 

host was simulated. An mRNA vaccine construct corresponding to the 

Recombinant Fusion protein was designed, its secondary structure was 

analyzed, and its sequence was optimized. 

Results: The designed recombinant fusion protein is an immunogenic 

molecule with suitable physicochemical properties and secondary structure 

and exhibits no allergenicity or toxicity. With its multiple epitopes, it can 

effectively stimulate both humoral and cellular immune responses in the host 

for at least one month. The designed mRNA vaccine is stable, has a high 

transcription rate, and, due to the inclusion of the NP protein alongside GP, 

can be used against various viral strains. 

Conclusion: Considering the capabilities and advantages of fourth-generation 

vaccines, the designed mRNA chimera vaccine could be a promising 

candidate for laboratory studies targeting the Ebola virus. 
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 ابول   روس یو   هی عل   کی مریکا   mRNAواکسن   کی  یی کویل یس درون  ی ابی و ارز  یطراح 

  *7انیمیسل جعفر ،  6غلامرضا اولاد ،  5زادانیآر داکبریس ،  3،4انهیاب یعیسم نیحس ، 1،2ییرضا ریام

 ران یا  تهران، ن،یجامع امام حس دانشگاه ه،یپا علوم ةدانشکد ،یشناسستیز گروه ، یدکتر یدانشجو  .1

 ران یتهران، ا ن،یدانشگاه جامع امام حس ،یو نانوفناور  شرفتهیپ مواد ةدانشکدهمگرا،  یهایفناور گروه ،یمرب. 2

 پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران  ةدانشکد ،فناوری و نانوفناوری پزشکیگروه زیست ،ی دکتر یدانشجو .3

 ران یتهران، ا ن،یدانشگاه جامع امام حس ه،یپا علوم ةدانشکد ،یشناس ستیز گروه ،یمرب .4

 ران یکرج، ا ،یدانشگاه آزاد اسلام ،واحد کرج ،یولوژیکروب یم گروه ،یتخصص ی دکترا .5

 ران یا تهران، ،)عج(  اللهةیبق یوم پزشکسلامت، دانشگاه عل  یهایفناورو  ییدارو علوم ةپژوهشکد ،ینانوتکنولوژ قاتیتحق مرکز ،یتخصص ی. دکترا6

  ران ی)عج(، تهران، ا اللهبقیة یدانشگاه علوم پزشک  ،یپزشک ستیز یهایفناور ةپژوهشکد  ،یکاربرد یشناسروسیو قاتیتحق مرکز ،استاد .7

 
 

 تاریخچه مقاله:

 13/03/1404 یافت:در

 13/08/1404 ویرایش:

 25/09/1404:پذیرش 

 15/06/1405انتشار: 

 

  چکیده 

بوده است.    یمرکز  یقایآفر  یها برا آن  شتریابولا در جهان ثبت شده که ب   وعیاز ش   یمتعدد  موارد  و هدف:  زمینه

  واکسن   به  مبرم  ازین  ، یماریب   یبرا  یاختصاص  یداروو نبود    انیمبتلا  یدرصد  90  تا  50  ریوممرگ  به  توجه  با

  ک، ینفورماتیوایب یبررس ،mRNAواکسن  یبه طراح  ،مطالعه نیا  در. دارد  وجود یماریب  نیکنترل ا یبرا کارآمد

 . شودیمپرداخته  مریکا نیپروتئنوعی  یمونولوژی ا یهاپاسخ  یساختار و بررس ینی بشیپ

  ی و حفاظت   یتوجه به نقش عملکرد  با.  کندی م  کدرا    یمختلف  یهانیپروتئ  ابولا  روسیو  ژنوم  : هامواد و روش

از  NP)  نینوکلئوپروتئ  و(  GP)  نیکوپروتئیگل  کهیدرصورت  ،استفاده شد  مریکا  مونوژنیا  یطراح   ی برا  هاآن( 

مختلف   یهادر گونه   یدیو نوکلئوت  ینیپروتئ  یهایتوال  یشدگحفاظت.  اندکرده   دیکأت  GPبر    صرفاً  گریمطالعات د

  حاصل  مریکا نیپروتئ  ییایمی ش و  یک یزیف یهایژگیوو  تیسم   ته،یسیژن یآنت  ته،یسیآلرژن  ن،یشد. همچن یبررس

.  شد  ی نیب شیپ  مریکا  نیپروتئو ساختار دوم    گرفت  قرار   کیوانفورماتیب  مطالعات  تحت   نیدو پروتئ  نیا  قیاز تلف

مشخص   کیمونوانفورماتیمطالعات ا  با  TCD4 cellو    B ،  MHC-I،  MHC-II  سلول  یی فضا  و  ی خط  یهاتوپیاپ

  ، یطراح   مریکا  نیپروتئ  با  متناسب  mRNAواکسن    ةساز.  شد  یسازهیشب   پستاندار  زبانیم  در  یمنیو پاسخ ا

 .شد  یسازنهی بهآن  یو توال یساختار دوم آن بررس

  ی بعددوساختار    و  یی ایمیو ش   یک یزیف  یهایژگ یبا و  مونوژنی ا  مولکول  نوعی   شدهیطراح  مریکا  نیپروتئ  : ها یافته 

  ی هومورال و سلول  ی منیا   ستمیس  تواندیممتعدد    یهاتوپبا داشتن اپی  و   یستن  ی و سم  آلرژن  و  است  مناسب

 یسینرخ رونو  است،  داریپاشده  یطراح  mRNAکند. واکسن    کیتحر  ثرؤم  طوربهماه    کی  مدتبه  حداقل  را  زبانیم

 . دشو استفاده هاهیاز سو یاری بس هیعل تواندیم ،GPدر کنار  NP ن یوجود پروتئ ل یدلبه و داردبالا 

  ی دایکاند تواندیم و  است ثرؤممناسب و  یوتر یکامپ ط یمح در شدهیطراح مریکا mRNAواکسن  گیری: نتیجه 

 . باشد ابولا روسیو هیعل نیبالشیپ مطالعات یبرا  یمناسب
 

 mRNA واکسن  مر،یکا نیپروتئ ک،یمونوانفورماتی ا ابولا، واژگان کلیدی:

 

پزشکی  علوم دانشگاه برای نشر حقوق  تمامی

 .است محفوظ کردستان

 
مسئول *  ، انیمیسل  جعفر  : نویسنده 

  ، یکاربرد  یشناسروسیو  قاتیتحق  مرکز

  ، یپزشک ست یز  یهایفناور  ةپژوهشکد

پزشک علوم  )عج(،    اللهبقیة  یدانشگاه 

 ران یتهران، ا

 

 

 jafar.salimian@gmail.com: ایمیل

 

 

 روسیو   هیعل  کیمریکا  mRNAواکسن    کی  ییکویلیسدرون  یابیو ارز  یطراح  .حسین؛ آریان زاد، سیداکبر؛ اولاد، غلامرضا؛ سلیمیان، جعفر،  سمیعی ابیانه؛  امیر،  رضایی  ستناد: ا 

 .191-203: (3)31؛ 1405  بهار ،علوم پزشکی کردستان   علمی دانشگاه  مجله. ابولا

مقدمه 
ا  اعضا   ی ک ی  روس یو بولا جنس  است    ده ی ر یلوو ی ف  ة خانواد   ی از 

خانواده را   ن ی ا  روس، ی ورو یو سرو  روس ی که همراه با جنس ماربورو 

مختلف است:   ة گون شامل پنج    روس ی و ابولا. جنس  دهد ی م   ل ی تشک 

(،  SUDV)  سودان (،  RESTV)  رستون (،  BDBV)  و یبوگ یبوند 
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1-] (  BOMV) ی بومبال ( و EBOV)  ر ی زئ ، (TAFV) ی تا  جنگل 

بودند   سودان و   ر ی زئ  روس یکه کشف شدند و  یی ها گونه   ن ی. اول [ 2

ش دو  در  سال    وع ی که  در  جنوب  1976مختلف  سودان  و    ی در 

شدند.    ک ی دموکرات  ی جمهور  مشاهده    ، ها گونه   ن ی ا   ی تمام کنگو 

  ی هاگونهو    کنند ی م   جاد یا   ی مار ی، در انسان ب رستون   ة گون   جز به 

  ی هایر یگ علت همه   ن ی تر عمده و    ب یآس   ن ی ترش ی ب  ر یزئ و  سودان  

 ابولا هستند.   ی مار ی ب 

ژنومغلاف  روسیو  نوعیابولا    روسیو که  است   RNA دار 

 یمختلف یهانیپروتئ ودارد  لوبازیک 19به طول  یمنف یارشتهتک 

 قیاز طر  روسیورود و  ة ( واسطGP)   نیکوپروتئیگل  . کندیم  کد  را

 روسیو.  [4،3]در داخل اندوزوم است    یجوشو هم   رندهیگ   بهاتصال  

 ی هامولکول   ازجمله  ،یسلول  اتصال  یهامولکول   انواع  به  اتصال  با  ابولا

  با  روسیو  تاًینها  و  کندیم  آلودهرا    هاسلول   ن،یلکت  نوع

  وارد  ن یکلاتر  ةواسط  با   توز یاندوس  با  ی حد  تا  و  توزینوسیماکروپ

  NPC1و    هان یکاتپس  ری ثأتتحت   GP  یهان یپروتئ شود.  می  هاسلول 

 اندوزوم منجر  یبا غشا  روسیو  یبه ادغام غشا  که  گیرندمیقرار  

 شودمی  آزاد  توپلاسمی( در سRNP)   نیپروتئ  بونوکلئویرشود و  می

شود. سپس انجام می  یروسیژنوم و  ریو تکث  یسیرونو  ،دنبال آنکه به 

نوکلئوکپسبه  دیجد  یروسیو  یهاژنوم سلول    دهایشکل  سطح  به 

هم   شوندی ممنتقل   غشا  نیکوپروتئیگلبا    زمانو  در   ی واردشده 

به نظر   ،. لذا[6،5]  شوندیم  یبندبسته  یروسیدر ذرات و  ،ییپلاسما

 هیواکسن عل  یطراح  یبرا   یمناسب  یدایکاند  GP  نیپروتئ  رسدیم

است که ژنوم را    ینی( پروتئNP)   نینوکلئوپروتئباشد.    روسیو  نیا

کند و جزء یمحافظت م  بیدر برابر تخر  RNAاز    ،کندیمحصور م

است.  RNP)   یروسیو  نیبونوکلئوپروتئیر  ةمجموع  یاصل نظر (  به 

و   T یسلول  ی منیپاسخ ا  یقو  کیتحر  لیدلبه  ن،یپروتئ ن یارسد  می

چند   یهاواکسن   یمختلف ابولا، برا  یهاهیدر سو  زیادشحفاظت  

 [.8،7مناسب است ] هیسو

  90  تا  50  نیب  ریوممرگ   به  ابولا  روسیو  وعیش  نکهیا  به  توجه  با

 یدارو  کی  ی،طرف  از  و  شد   خواهد  منجر  ان یمبتلا  یدرصد

 یبرا  ،ندارد   وجود  یماریب  ن یا  درمان   ی برا  یروسیضد و  یاختصاص

 ،حاضردرحال .  دارد  وجود  کارآمد  واکسن  به  مبرم  ازین  یماریب   کنترل

  که   است  ان یجر  در   واکسن  ساخت  یبرا  یاگسترده   یهاتلاش

  ، DNA  واکسن  ،( VLP)   روسیو  شبه   ذرات  یهاپلتفرم  به  توانیم

اشاره    روسیادنوو  یة پا  بر  واکسنو    کامل  روسیو  بینوترک  واکسن

باا[9]  کرد  تمام  بتواند   که  یواکسن  به  از ین  هنوزحال،  نی. 

می  دهد   پوشش  را   روسیو  ن یا  یهاپ ی سروت   و   شوداحساس 

  ینیبال   ییکارآزما  و  نیبالشیپ  ةنیزمدر    یمتعدد  یهاکوشش 

توجه به نقش   با،  GP  نیپروتئ  مطالعات،اکثر    در.اجراست  درحال

  یی تنهابه واکسن    یدایکاند  مونوژنیا  یطراح  یبرا   خود،  یعملکرد 

است   ا  حاضر،  ةمطالع  در   اما  ،[10]استفاده شده  به  توجه   نکهیبا 

  یواکسن نقش حفاظت یدایکاند عنوانبه تواندیم زین NP نیپروتئ

واکسن استفاده   یدر طراح  زین  نیپروتئ  نیا  از  ،[12،11]  داشته باشد

نقش  دش به  توجه  با  افزا  مریکا  یهاواکسن .  و   ییزای منیا  شیدر 

سو  ترگسترده حفاظت   برابر  نظر    یهاهیدر  به    رسد یممختلف، 

 پلتفرم  یة پابر    نیدو پروتئ  ن یااز    استفادهبا    مریکا  واکسنی  طراح

mRNA  شدهیمعرف  یهاواکسن اکثر    ی، طرف  ازراهگشا باشد.    بتواند  

  شدهفیضع  روسیو  روس،یادنوو  یهاپلتفرم  یةپا  ابولا بر  روسیو  هیعل

صورت    mRNA  واکس  ةتوسع  یبرا  یکم  قاتیاست و تحق  DNAو  

 کیمونوانفورمات یا  یامطالعه  ق،یتحق  نیهدف ا  لذا،.  [9]  گرفته است 

 بر  NPو    GPی  هانیپروتئمتشکل از    مریکا  واکسن  ک ی  یطراح  و

 .استmRNA  پلتفرم یةپا
 

 کار   روش 

 هدف  ژن یآنت انتخاب

(  EBOV-Z)   ریزئ  یةسو  ابولا،  روسیو  ةرگونیز  پنج  انیم  در

 ازجمله .  [13]است  داشته  را  ریوممرگ   و  وعی ش  زانیم  نیشتریب

منطق  1976سال    هیسو  نیا  یهاوع یش که    نگایما  ةدر   280بود 

با    یتوال  ،لذا.  [14]  است  شده  گزارش  ریوممرگ   درصد  88کشته 

  و . با مرور منابع  دشاستخراج    NCBI  ة داد  گاه یبرده از پانام  یةسو

 روس،یو  ات یو ح  ییزایماریدر ب  هانیپروتئ  از   هرکدام  نقش  ةمطالع

و   زبانیآن در ورود به سلول م  یاتینقش ح  لیدلبه   GP  نیپروتئ

 یشدگحفاظت و    یسلول  یمنیا  جادیدر ا  ییتوانا  لیدلبه   NP  نیپروتئ

گونه برا  یهادر  شدند  مریکا  نیپروتئ  یطراح  یمختلف    انتخاب 

[15-17] . 

 

 شده حفاظت  یهایتوال دییتأ

 نیا  یهای با تمام توال  NCBI  تیدر سا  یدینوکلئوت  یهای توال

 زانیم  یتوال  یسازهمگام(.  BLAST)   شد  یسازهمگام  گاهیپا

 یدی اس  نویو آم  یدینوکلئوت  ی. توالکندیم  دأییت  را  یتوال  بودنمعتبر

 تی( از ساEBOV-Z)   ریزئ  یةابولا سو  روسیشده از ژنوم وترجمه 

NCBI  دسترس کد  فورمت    NC_002549.1  یبا   FASTAبه 

(. 1 جدول)   دشاستخراج 

 

 روس یو ژنوم در شدهانتخاب یهاژنیآنت ةمحدود  و یدنگ روسیو ژنوم یدینواس ی آم  یتوال یدسترس عدد .1 جدول

 ه یناح هدف ژنیآنت ی دسترس عدد شدهیابییتوال یةسو  روس یو پیسروت

Zaire ebolavirus 
1976/Yambuku-

Mayinga 

NP_066243.1 NP 470-2689 

NP_066246.1 GP 
 اتصال 

 8068-6923 و 6037-6923
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 شدهانتخاب یهاژنیآنت تهیسیآلرژن یبررس

 آلرژن،  یها بخش   حذف  و  تهی سی آلرژنن   یبررس  منظوربه 

نرم   مری کا  یها ن یپروتئ  دو   Algpredو    AllerTOP v.2.0افزار  با 

 ،یمولکول   ةانداز   نه، یآم   د یاس   زبودنی گرافزارها آب نرم   ن یند. اشد   ی بررس

 به  ل یتما  و  نه ی آم  ی دهایاس   ینسب   یفراوان  چ،یمارپ   یدهشکل   به  ل یتما 

با   k-nearest تمی و براساس الگور اند کرده   فیتوص را   β ةرشت  لی تشک 

توال  یبررس شناخته   2427با    های مشابهت  گونه آلرژن  از   یها شده 

 در   را  خود  ینی بش یپ   ،زات ی رحساسی غ  یتوال   2500  باً ی تقر  و  مختلف

 .[ 18]  دهندی م  ارائه نی پروتئ  نبودن  ای  بودنآلرژن   احتمال قالب

 

   مریکا نیپروتئ یطراح

تک    یهاواکسن   با  سهیمقا  در  مری کا  یهانیپروتئ  از  استفاده

  اند دادهخود نشان    از  ییزایمنیا  از  یبالاتر  ییکارامیزان    یتیظرف

  ینیپروتئ  ةانداز  ،mRNA  یهاواکسن  دیتول  در  ن،یهمچن.  [19]

واکسن   ،مثال  رای. بکندینم  جادیا  یچندان  تیمحدود  آن،بازده    یرو

mRNA  نیکامل پروتئ  یتوال  یحاو  ،19-دیکووضد  زر،یشرکت فا 

مولکول  است  روسیو  کیاسپا وزن  دالتون   لویک  180معادل    یکه 

مز به  توجه  با  در    نداشتنتیمحدود  مر،یکا  یهاواکسن  تیدارد. 

نقش   mRNA  یهاواکسن  ةانداز  از  کی هر  مهم  و  متفاوت  یهاو 

  مطالعه،  نیا  در  ،ییزای ماریب  سمیمکان  در  یانتخاب  یهان یپروتئ

 عنوانبه   و  یطراح  مریکا  صورتبه   مدنظرواکسن    یدایکاند

 GP  نیپروتئ  .است  شده  یابیارز  دلخواه  مدل  در  مونوژنیای  دایکاند

ز  یدارا به    GP1  رواحدیدو  اتصال  نقش  و   سطح  ةرندیگبا  سلول 

GP2  با توجه  که استسلول  یبا غشا روسیو یبا نقش ادغام غشا

 یتوال  یو تمام  نیپروتئ  نیا  یتوال  از  GP1بخش    شتر،یب  تیبه اهم

NP  نکریشد و با ل  انتخاب  AAKEAAAKA ،  هم در مقالات   که

 تیو هم فعال است  استفاده شده    هاروس یو  یهان یمربوط به پروتئ

افزا  یستیز طراح  به   [20]دهدیم   شیرا  و  شدند  متصل    یهم 

 صورت گرفت.  بی ترت نیبد مریکا نیپروتئ

 

 مر یکا نیپروتئ ییایمیو ش یکیزیخواص ف یبررس

  ن ی. در اشد  استفاده  ExPASy  گاهی در پا  Prot-param  سرور   از

  ،یداریناپا شاخص انقراض، بیضر ،ینظر  PIازجمله   یسرور خواص

  کل ن یانگیم و نهیآم دیاس بی ترک ک،یفات یآل شاخص یمولکول وزن

 نیپروتئ  تهیسیژنیآنت.  شدند  محاسبه(  GRAVY)   کیدروپاتیه

. شد  زده   نیتخم  4/0  یروسیو  ةآستانبا    Vaxijen v.2.0  با  مریکا

 زانیم  نیپروتئ  یکیزیف  و  ییایمیش  یهایژگیسرور براساس و  نیا

  از   تی سم  زانیم  ی نیبشیپ  برای.  دهدیم  شنهادیپ  را  تهیسیژنیآنت

را در    یسم  دیپپت  1805سرور    نیاستفاده شد. ا  ToxinPred  سرور

 ی هادیبا پپت  ینیپروتئ  یتوال  ةسیدارد و با مقا  رهیخود ذخ  ةداد   گاهیپا

  را   نی پروتئ  تیسم  ،یسم  یهادیپپت  با  یپوشانهم   زانیم  و  یسم

 . کندیم مشخص

 

 نیپروتئ سوم  و دوم یساختارها یاعتبارسنج و ین یبشیپ

و    GOR4  یهاسرور  از   نیپروتئ  یةثانو  ساختار  ینیبشیپ  برای

PSIPRED  ا شد.  سرورها  یسرورها  نیاستفاده  بر  اتکا   ی با 

  گاه یدر پا   BLASTهمانند    یی،جامع و چندتا  یسازقدرتمند همگام 

 ی سرورها  و  NCBI،  ClustalW،  Multalin،  MPSAداده  

 ی ریادگ ی  ستمیس  و  DSSPو    DPM  رینظ  گاندهایل  ینیبشیپ

 کنندیم  ینیبشیپ  هان یپروتئ  در  را  هیثانو  یساختارها  ی،نیماش

 ی سرورها  از  نیپروتئ  سوم  ساختار  ینیبشیپ  منظوربه.  [21]

trrosetta  و  Robetta  از و    ندروزتربه  ییسرورها  که شد  استفاده  

 .برندیم بهره نیماش یر یادگی و یمصنوع هوش

 

 B سلول ییو فضا یخط یهاتوپیاپ یبررس

آنت  یبخش ایاز  که  آن  ی بادیآنت  ای  نیمونوگلوبولیژن  به  ها 

چهار    هب مریکا نینام دارد. پروتئ B توپ سلولیشوند، اپیمتصل م

 .دش  ه ئارا ABC-predو  IEDB،  BepiPred،  BCEpredافزار نرم

  کردند،  دأییت   مشترک  صورتبه   سرور  چهار  ای  سهکه    ییهاتوپیاپ

شد  یخط  یهاتوپیاپ  نیترمهم  عنوانبه گرفته  نظر    در و    نددر 

  و   ییزاتیحساس  ته،یسیژنیآنت  ی ابیارز  . شدند  ی معرف  3  جدول

گرفتآن  یرو  بودنیسم صورت   روش  نیچند  IEDB  سرور.  ها 

 ی هاتوپیاپ  تی موقع  ،یکیگراف  صورتبه  و  کندیم  ارائهرا    ینیبشیپ

  با   ،BepiPred  سرور .  دهدیم  نشان  نیپروتئ  ی توال  یبرا  را B  سلول

 مکان  ل،یتما  اسیمق  روش  و  مارکوف  پنهان  مدل  نوعی  بی ترک

سرور  کندیم  ینیبشیپ  را  یخط  B  سلول  یهاتوپیاپ  .ABC-

pred،  سروردر آخر،    و  ینیبشیپ  را  یدینواسیآم  16  یهاتوپیاپ 

BCEpred،  سلول  یهاتوپیاپ  B  و   یک یزیف  یهایژگیو  براساس  را  

 . کندیم ینیبش یپ نهیآم یدهایاس ییایمیش

 سرور  نیا.  ی کردابیارز  CBtope  سرور  را  ییفضا  یهاتوپیاپ

شده  دیتول  نهیآم دیاس بی با استفاده از ترک SVMبر یاز روش مبتن

  یی فضا  یهاتوپاپی  ت،ینها  درکند.  یاستفاده م  ی توال(  یاز دنباله)ها

  انتخاب  مؤثر  یهاتوپاپی  عنوانبه   یخط  یهاتوپاپی  با  مکانهم 

 4 جدول در و یبررس زین هاآن   تیسم و  تهیسیآلرژن سپسو  شدند

 گزارش شد.

 

 Cell TCD4و  MHC-IIو  MHC-I یهاتوپیاپ یبررس

 MHC-II و MHC –I  یها توپ اپی   ،IEDBاستفاده از سرور   با 

سرو   ینی ب ش ی پ  پبه    IEDBر شد.  سرور ش ی طور  متد   فرض 

NetMHCpan   اتصال   ، سرور   ن ی. در ا کند ی انتخاب م   یاب ی ارز  یرا برا

ی مصنوع   یعصب   ی ها شبکه   از  استفاده   با  ، MHC  مولکول   به  دها ی پپت 

 (Artificial Neural Networks )   سرور.  شود می  ین یب ش ی پ IEDB 

اپی   ینی ب ش ی پ  ترک   CD4T Cellبه    هاتوپ اتصال   روش،دو    ب ی با 

به    Tسلول    ی ها ت ی فعال   ی بررس اتصال  انسان   7و   ، MHCی  آلل 
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    رضایی و همکاران 
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ا دهد ی م  انجام   را   ته ی س ی ژن ی آنت ی  نی ب ش ی پ  در   انتخاب  با روش،    نی . 

 ی ها توپ اپی   ت، ی نها و در    ی ابی ارز   ها توپ اپی   ،100  از  50  ة آستان   حداکثر 

 .شدند انتخاب   بالا  از ی امت  ی دارا   و  غالب   یها آلل   با  مرتبط 
 

 مر یکا نیپروتئ یمنیا پاسخ یسازهیشب

از   یک ی ژن مورد مطالعه  ی آنت  یی زا ی منی ا   موارد  و   سطوح   ینی ب ش ی پ 

طراح  ی ها روش  در  کارآمد  و  واکسن   ی مؤثر  و  -C  هاست.دارو 

ImmSim    محاسباتنوعی برا   یابزار  که  پاسخ   یساز ه ی شب   یاست 

افزار نرم   نی شده است. ا   یطراح   ها ژن ی پستانداران به آنت  یمن ی ا  ستم ی س 

می ساز اده ی پ را   Celada-Seiden مدل  مدل ی  این   ی ها پاسخ   کند. 

سلول   یمن ی ا  و  توص   یهمورال   ، منظور   نی هم   به.  کند ی م  فی را 

 دوبار  و  روزهشصت   یزمان   ةباز  در   مری کا   نیپروتئ   یبرا   یمنی ا   ی ساز ه ی شب 

 دو هفته صورت گرفت.   ةبه فاصل   قی تزر 
 

 mRNA واکسن سازه یطراح

  ت یبا مراجعه به سا  NPو    GP  یهان یپروتئ  ید ینوکلئوت  یتوال

NCBI  یشد، سپس توال  افتیدر  DNA  یرا به توال  mRNA  ل یتبد  

برا کلاهک   ،mRNA  واکسن  ة ساز  یی نها  یطراح  یو 

 (7mGpppN  )5سازه افزوده شد، کلاهک    به'  mRNA  بیاز تخر 

ر  کیتینوکلئول کمپلکس  جذب  با  را  ترجمه  و   یبوزومیمحافظت 

و    در  یانسان  نیبتاگلوب  UTR'3و    UTR'5.  کندیم  لیتسه ابتدا 

به کلاهک را    ةترجمه وابست  UTR  '5که    شد  داده  قرارسازه    یانتها

 نیپروتئ  انیو ب  mRNA  یداریپا  UTR  '3و    کندمی  یسازنهیبه

افزا انتها  نیآدن  دینوکلئوت  120. حدود  [22]  دهد یم  ش یرا   یبه 

منجر   نیپروتئ  شتریب  انیسازه و ب  یداریپا  بهسازه افزوده شد که  

 .[23] شد خواهد
 

 mRNAساختار دوم  یبررس

 ةسازمختلف    یپارامترها  دیگرو    mRNA  هیثانو  ساختار

سرور  با    بینوترک   ن یاشد.    ی نیبشیپ  Mfoldو    RNAfoldدو 

 یتوال ةچندگان انطباق  از  همگام، رییتغ یالگوها  زیآنال یسرورها برا

 .برندیم بهره یورود عنوانبه

 mRNA یتوال یسازنهیبه

CAI ای Codon Adaptation Index ی است که برا یشاخص  

 یسمیارگان  یکدون  حاتیترج  با  ید ینوکلئوت  یتوال  تطابق  ی ابیارز

 انیب   ةدهندنشان  CAIتر،  عبارت ساده  به .شودیم  استفاده  خاص

برااست  دیجد  زبانیم  در   یخارج  ژن  مؤثر  یتوال  ،منظور  ن یا  ی. 

mRNA  سرور  یطراح با   انسان  ةگون  یبرا  NOVOproشده 

 ارائه شد. GCشده و نمودار محتوا یسازنهیبه یو توال یسازنهیبه

 

 نتایج 

 هدف  ژن یآنت انتخاب

  و   ریزئ  ابولا  روسیو  یدیاس  نویآم  و  یدینوکلئوت  یتوال

 ةو با مطالع  دشاستخراج    NCBI  تیاز سا  GPو    NP  یهان یپروتئ

توال مختلف    یطراح  یبرا  نیپروتئ  دو  نیا  از  مهم  یهای منابع 

 (.وستیپ  لیفا 3 و 1 جدول)  دش مشخص مریکا نیپروتئ

 

 شده حفاظت  یهایتوال دییتأ

 GPو  NP یهانیپروتئ ةشدانتخاب ید ینواسیآم یتوال صحت

پا  )   Ref-Seq  BLAST  ة داد  گاه یدر  شد   برای(.  1  شکلانجام 

 ی هاپیسروت  ژن،   ی آنت  هر  در   شدهحفاظت  یةناح  آوردندست هب

  و (  R)  رستون(،  B)   ویبوگیبوند(،  T)   یتا  یهاجنگل(،  S)   سودان

(. وستیپ  ل یفا  1شکل  )   شدند   ترازهم  گریکدی  با (  E)   زیزئ  یةسو

پروتئ  یشتریب  یشدگحفاظت   ةدهندنشان  جینتا در    NP  نیدر 

(.  2 شکل )  بود ابولا روسیو مختلف یهاپ یدر سروت GPبا  سهیمقا

 نیو اواسط پروتئ  ابتدادر    420تا    130  یها  یقسمت شامل توال  نیا

است

 
 

  
 مختلف  یهادر گونه GPو   NP یهانیپروتئ یشدگحفاظت یبررس .1 شکل
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 پینام سروت ةدهندحروف نشان)ابولا  روسیاز و پیسروت 5)سمت چپ( در   NP)سمت راست( و  GP یهاژنیآنت یشدگحفاظت  زانیم یبررس .2 شکل

 .( ابولاست روسیو
 

   مریکا نیپروتئ یطراحو  هاژنیآنت تهیسیآلرژن یبررس

از هر    NPو    GP  یهانیپروتئ  ةشدحفاظت   و  مشابه  یهابخش

  یطراح  GP1+NPصورت  به   مریکا  نیپروتئشد و    انتخابپنج گونه  

  شدند  یابیارز   سرور  دو  با  شدهانتخاب  ژنی آنت  دو(.  2  جدول)   دش

 آلرژن نبودند.   ییتنهابه کدامچ یکه ه
 

 مریکانیپروتئ  ییایمی ش  و یک ی زیف خواص یبررس .2 جدول

0.4880 Antigenicity 
Non Allergen Allergenicity 

Non toxin Toxicity 
5.28 Theoretical Isoelectric Point (pI) 

99170 Extinction coefficient 

44.87 Instability Index 

70.86 Aliphatic Index 

135267.11 Molecular Weight 

1220 Number of amino acids 

-0.644 Grand average of hydropathicity 

(GRAVY) 

20 h Half-life in mammalian 

30 min Half-life in yeast 

>10 h Half-life in E.coli 

 مر یکا نیپروتئ ییایمیو ش یکیزیخواص ف یبررس

 ییایمی کوشیزی ف  خواص  ةمحاسب  با  هیاول  یتوال  لیوتحله یتجز

  ، ( 28/5)   کیزوالکتریا  ةنقط  شامل  که  شد  انجام  مریکا  نیپروتئ یتوال

 شاخص  ، ( 87/44)   ی داریناپا  شاخص  ،( 11/135267)   یمولکول  وزن

(  GRAVY)   کیدروپاتیه  کل  نیانگیم  و(  70/86)   کیفاتیآل

 Vaxijen. سرور  است  شده گزارش 2 جدول در  که است  ( 644/0) 

آنت  ازیامت داد488/0)   تهیسیژنیمناسب  نشان  را  سرور   . ( 

ToxinPred  سرور را    یداریشاخص ناپا  کرد.  دأییترا    تیعدم سم

Protparam یداریاست پا ممکن که  کرد نییتع 40بالاتر از  یکم 

(،  Extinction coefficient) ی خاموش بیرا کم کند. ضر نیپروتئ

 سرور  با (  GRAVY)  ی دروپاتیه  کل  نیانگیم  و  کی فاتیآل  شاخص

Protparam  دوستآب  مریکا  نیپروتئ  ،فیتوص  نیا   باشد.    نییتع 

 ،تینها   در.  داشت  خواهد  یبهتر  یریگشکل  ، جهینت  در  و  است

 یداریپا   از   نشان  متعدد  یهازبانیم  در  عمر  ةمین  یهایبررس

 (.3 )جدول دارد رمیکا نیپروتئ

 سرور  4 با شدهیبررس B سلول یخط  یهاتوپاپی اشتراک .3 جدول

Epitopes zone Start Position Antigenicity Allergenicity Toxicity 

TDVPSAT GP1 45 1.01 Negative Negative 
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ATEDPS GP1 173 0.97 Negative Negative 

TGFGTNE GP1 191 0.89 Negative Negative 

TIYTSGKRSNTT GP1 227 0.94 Negative Negative 

SGQSPARTSSDPG GP1 287 0.98 Negative Negative 

KIMASENSSAMVQVHSQGR GP1 308 0.95 Negative Negative 

TSPQSLTTKPGPDN GP1 341 1.01 Negative Negative 

QHHRRTDNDSTA GP1 374 0.9 Negative Negative 

PKAENTNTSKSTDF GP1 398 0.99 Negative Negative 

TTSP GP1 417 0.98 Negative Negative 

KAMDSR NP 480 0.98 Negative Negative 

PEEET NP 619 0.91 Negative Negative 

DPTDSQDTTIP NP 926 0.94 Negative Negative 

GQHIEGRQTQS NP 995 0.96 Negative Negative 

APLTDNDRRNEPSGSTS NP 1023 0.89 Negative Negative 

DDADDETS NP 1054 0.95 Negative Negative 

ESDDEEQDRDGTSNRT NP 1067 0.91 Negative Negative 

TQEARNQDSDN NP 1112 0.9 Negative Negative 

VVFSTSDG NP 1157 0.95 Negative Negative 

 نیپروتئ سوم  و دوم یساختارها یاعتبارسنج و ین یبشیپ

  کس یهل  آلفا  یساختارها   که  داد  نشان  دوم  ساختار  یبررس  جینتا

 لیکو  رندوم  و درصد(    85/13)   افتهیتوسعه  ةرشت  ،درصد(  44/33) 

 لیتشک  را  مریکا  نیپروتئ ساختار  از   یمناسب  درصد درصد(    70/52) 

 لیدلبه  Robetta  و  trrosetta  یسرورها(.  3  شکل)  ددهنیم

ساختارهاکامل  پا  هان یپروتئ  نیا  ینبودن  به    ،هاداده  گاهی در  قادر 

ا  یدهشکل  زین  I-TASSERو سرور    دنبودن  نیپروتئ  نیمناسب 

  ،نینداشتن ساختار سوم پروتئ   لیدلبه  لذا.  ارائه نداد  یشکل مناسب

 نبود. ریپذامکان prosAراماچاندران و  ینمودارها میترس

 

 Bسلول  ییو فضا یخط یهاتوپیاپ یبررس

 ةکنندی نی ب ش ی پ  افزارنرم   چهار  دأیی موردت   ی خط  یها توپ اپی 

. د ش   ییشناسا  توپ اپی   19  تعداد .  شد  گزارش  3  جدول  در  توپ اپی 

شده افت ی در  ته یس ی ژن ی و آنت   ی خط  یها توپ اپی   ی نمودارها   ،ن ی همچن 

نشان داد که   ها ی اب ی ارز. است   شده  گزارش   4  شکل در   IEDBاز سرور  

و فاقد   رند( دا 0/ 9  نی انگ ی م   طوربه )   یمناسب  تهی سی ژن ی آنت   هاتوپ اپی   نی ا 

در  ها توپ اپی   ی نشان داد پراکندگ  جی . نتا هستند ت ی و سم تهی س ی آلرژن 

پروتئ   ان ی م  اپی ند دار   ی برابر   باًی تقر   ع ی توز  نی دو   یی فضا   ی ها توپ . 

نشان   ها ی ابی ارز.  شد   گزارش  4  جدول   در  یخط   ی ها توپ اپی   با   مکان هم 

 ی ها توپ اپی   ع یو توز   اندت ی و سم   تهی س ی فاقد آلرژن   هاتوپ اپی   ن یداد که ا 

.است   GP1  نی از پروتئ  شتر ی ب  NP ن یدر پروتئ   یی فضا 
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 کس،یآلفاهل درصد  33/ 44نشان داد که ساختار شامل   GOR4سرور  با هیساختار ثانو یابیارز) مریکا نیپروتئ یةو ساختار ثانو یک یگراف شینما .3 شکل

 .( است لیرندوم کو درصد 70/52 و افتهیتوسعه ةرشت درصد 13/ 85
 

 
 مر یکا نیپروتئ  تهیسیژنیآنت نمودار( b) ؛مریکا نیپروتئ  یخط یهاتوپاپی نمودار( a) .4 شکل

 

 یخط یهاتوپیاپبا  مشترک ییفضا یهاتوپیاپ نیترمهم .4 جدول

Epitopes ZONE Start Position Allergenicity Toxicity 

QHHRRTDNDS GP1 374 Negative Negative 

PKAENTNTSK GP1 398 Negative Negative 

GQHIEGRQTQS NP 995 Negative Negative 

APLTDNDRRNEPSGSTSPRMLTPINEEA NP 1023 Negative Negative 

DDADDETSSLPPLESDDEEQDRD NP 1054 Negative Negative 

ESDDEEQDRDGTSNRTPTV NP 1067 Negative Negative 

DSDNTQSEH NP 1119 Negative Negative 

 

 TCD4 Cellو  MHC-IIو  MHC-I یهاتوپیاپ یبررس

 یبالا  از یبا امت  MHC-IIو    MHC-I  ةکنندفعال  یهاتوپاپی

انسان  یهاآلل   یبرا  8/0 ا  یغالب   یبرا  IEDBسرور    با  رانیدر 

پروتئ  ینیبش یپ  مری کا  نیپروتئ که  در    ی بهتر  ع یتوز  NP  نیشد 

)جدول   هاتوپاپی داد   15  ی هاتوپاپی(.  6و    5  هاینشان 

امت  CD4  ةکنندفعال  ید ینواسیآم  ی هاآلل  یبرا  8/0  یبالا  ازیبا 

انسان ا  یغالب  آستان  IEDBسرور    با  رانیدر  حداکثر   50  ة با 

پروتئ  ینیبشیپ نشان   هاتوپدر اپی  یبهتر  ع یتوز  NP  نیشد که 

(. 7داد )جدول 
 

 MHC-I یهاتوپ اپی .5 جدول

Epitopes Alleles zone Start End Peptide score 

FLYDRLASTV HLA-A*02:03 GP1 128 137 0.973 

GLFPQLSAI HLA-A*02:03 NP 792 800 0.968 

RLEELLPAV HLA-A*02:01 NP 597 605 0.943 

KLTEAITAA HLA-A*02:03 NP 885 893 0.842 

YQVNNLEEI HLA-A*02:06 NP 525 533 0.814 

FLLQLNETI HLA-A*02:01 GP1 220 228 0.8 

YPDSLEEEY HLA-B*35:01 NP 1169 1177 0.992 

TVAPPAPVY HLA-B*35:01 NP 1084 1092 0.963 

HAEQGLIQY HLA-B*35:01 NP 660 668 0.956 

GPFDAVLYY HLA-B*35:01 NP 1141 1149 0.955 

FPQLSAIAL HLA-B*35:01 NP 794 802 0.939 

MASENSSAM HLA-B*35:01 GP1 310 318 0.938 

 
 MHC-II یهاتوپاپی  .6 جدول

Epitopes Alleles zone Start End Peptide score 

ASENSSAMVQVHSQG HLA-DQA1*01:02 GP1 311 325 0.85 

LGVIHNSTLQVSDVD HLA-DQA1*01:02 GP1 3 17 0.825 

HRTIHHASAPLTDND HLA-DQA1*01:01 NP 1015 1029 0.861 

EEMYRHILRSQGPFD HLA-DRB1*11:01 NP 1130 1144 0.972 

GHGFRFEVKKRDGVK HLA-DRB1*11:01 NP 582 596 0.965 
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FEEMYRHILRSQGPF HLA-DRB1*11:01 NP 1129 1143 0.953 

HGEYAPFARLLNLSG HLA-DRB1*11:01 NP 771 785 0.897 

SSGYYSTTIRYQATG HLA-DRB1*11:01 GP1 178 192 0.844 

 
 CD4 یهاتوپ اپی .7 جدول

Peptide ZONE Start End Immunogenicity Score Alleles 

SVQQGIVRQRVIPVY NP 511 525 97.0466 

HLA-DRB1:03:01 

HLA-DRB1:07:01 

HLA-DRB1:15:01 

HLA-DRB3:01:01 

HLA-DRB3:02:02 

HLA-DRB4:01:01 

HLA-DRB5:01:01 

AFFLYDRLASTVIYR GP1 126 140 95.8534 

FTPQFLLQLNETIYT GP1 216 230 94.1759 

NEVNSFKAALSSLAK NP 756 770 93.8981 

AVKYLEGHGFRFEVK NP 576 590 91.599 

IKFLLIHQGMHMVAG NP 691 705 91.5099 

PFARLLNLSGVNNLE NP 776 790 91.1408 

RGVRLHPLARTAKVK NP 741 755 90.4833 

MNHKNKFMAILQHHQ NP 1206 1220 90.2989 

GDYKLFLESGAVKYL NP 566 580 89.313 

ANAGQFLSFASLFLP NP 626 640 88.7078 

EISFQQTNAMVTLRK NP 866 880 88.5067 

IPLGVIHNSTLQVSD GP1 1 15 88.2979 

AGDFAFHKEGAFFLY GP1 116 130 86.5947 

NLTYVQLESRFTPQF GP1 206 220 86.4198 
 

 مر یکا نیپروتئ یمنیا پاسخ یسازهیشب

 یبادی آنت  یهاکلاس   ترشح  و  هومورال  یمنیا  پاسخ  یسازهیشب

شده  5شکل    رد  مریکا  نیپروتئ  هیعل داده   براساساند.  نشان 

 تر یت  شیافزا  موجب  مری کا  نیپروتئ  ی،نمودار  هایگزارش 

 ،انیم   ن یا  در   که  است   شده اول    روز سی    تا  مختلف  یهای بادیتنآ

آنت  شیافزا  نیشتریب  IgG  و  IgM  یهای بادیآنت  IgG2  یبادیو 

 T یها سلول شدنفعال نمودار براساسرا داشتند.  شیافزا نیکمتر

  یی توانا  مریکا  نیپروتئ  ،یقو  اریبس  احتمالبه  که    افتیدر  توانیم

 به  آن   قیتزر  که یطوربه  ،دارد  زین  را  یسلول  یمنیا  کیتحر

است    منجر  Tی  هاسلول   ع یسر  شدنفعال  تر یت  ی،طرف  از  وشده 

 ةادام  در ثابت نگه داشته است.   یتا حد  زیرا ن  Tی  هال سلو   تیجمع

صورت گرفته   یخوببه   مریکا  نیپروتئ  با  یمنیا  پاسخ  یالقا  ج،ینتا

که     IL-12و    شیافزا  تریت  نیشتریب  INF-γ  ،انیم  نیا  دراست 

 را از خود نشان دادند.  شیافزا تریت نیکمتر

 mRNAواکسن  یطراح

معکوس    ةترجم  یهاافزاراز نرم   نیهر دو پروتئ  mRNA  یتوال
ساز  است  آمده  دست  به  کلاهک  قراردادن  با  mRNA  ةو 
 (7mGppp  ،)UTR'5    وUTR'3  و  ابتدا  در  یانسان  نیبتاگلوب  یتوال  

 جدول)  شد   یسازه طراح  یدر انتها  Aی  پل  دم   یتوال  و  سازه   یانتها
سازه،  اضافه  یهایتوال(.  وستیپ  ل یفا  4 به    از   را  mRNAشده 

 ةترجم  سرعت  و  عمر   طول  و  کنندمی  حفظ  یمیآنز  بیتخر
mRNA  دنبخشیم بهبود را . 

 

 mRNAساختار دوم  یبررس
دوم   م  شد  ی ابیارز  mRNAساختار  لحاظ  از  حداقل    زانیو 

)   یداریپا  ة)نشان  یانرژ داشتن ن( و  -kcal/mol60/1187ساختار( 
ارز  یساختارها ساختار   در   ن،یهمچن.  شد  یابینامناسب 

نقط  شدهینیبشیپ ترجمه(   5'شروع    ةدر   گره  یساختارها،  )آغاز 
  ده یدارند، د  ریر شروع ترجمه تأثدکه    ،بلند  یهالوپ  ای  و  یساختگ

(. 6 شکل)  شودینم
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نمودار   .پ ؛نیپروتئ  مریکا هیعل یسلول ی منی ا پاسخ  ینیب شیپ ینمودارها .ب ؛نیپروتئ مریکا هیهومورال عل یمنی ا پاسخ ینی بشیپ نمودار  .الف .5 شکل
 ن یپروتئ مریکا هیعل یالتهاب پاسخ  ینی بشیپ

 
 ی سازنهی و پس از به شیپ RNAfoldسرور   باشده ینی بشیپ mrnaساختاردوم  یابیارز .6 شکل

 

 
 ی سازنهی و پس از به شی پ  مر،یکا نیپروتئ GC یو محتوا  یسازنهیبه ینمودارها .7 شکل

 

 mRNA یتوال یسازنهیبه

  73/0از    مریکا  نیپروتئ  یبرا  CAI  زانیم  ، یسازنهیبه  از   پس

محتوا  افتیارتقا    82/0به   ن  GC  یو  به   08/48از    زیآن  درصد 

 یسازنهیبه از  بعد  و قبل یهای(. توال7 شکل )  د یدرصد رس 73/52

 .مده استآ وستیپ لیفا 5 و 4 یهاجدول در

 

 بحث
یEVD)   ابولا  روسیو  یماریب  نیتردکنندهیتهد  از  یک( 

 قیطر  از  EVD.  است  بشر  اتیح  یبرا  شدهشناخته   یهای ماریب

 انسان  انتقال  قیطر  از  ای  ،وهیم   خفاش  مانند  ،آلوده  واناتی ح  با  تماس

 یماریب  نیا.  شودمی   منتقل  انسان  به  بدن  عاتیما  قیطر  از  انسان  به

  د، یشد  موارد  در   و   اسهال  استفراغ،  ، یعضلان  درد   تب،  مانند   یعلائم  با

 ةمداخل  بدون.  [24]  شودمی  ظاهر  یخارج  و  یداخل  یزیرخون

. شود منجر مرگ  و یچندعضو  یینارسا  به  تواندیم  EVD  موقع،به

 وعیش  نیتربزرگ  با  اند،داده  رخ   قایآفر  در  عمدتاً  های ریگهمه 

 جان  که  قایآفر  غرب  در  2016  تا  2014  یهاسال  نیب  شدهثبت 

 .[25] گرفت را نفر 28000 از شیب

 ،کشنده  و  کیپاندم  یهای ماری ب  با  مقابله  مؤثر  یهاراه  از  یکی

. است  دشوار بر و  زمان  هاواکسن  یطراح  اما  ،هاستواکسن  از   استفاده

را به خود   نااز محقق  یاریبس  توجه  mRNA  یهاواکسن  امروزه،

  شدهفیضع  ا ی  شدهکشته   یهاواکسن  هایخطر  را یز  ند؛ اجلب کرده 

 ی هاواکسن  برخلاف   ،نیهمچن  هستند.  هاآن  از   ترمنیا  و   رندندا   را

 دیتول  یبرا  شگاهیآزما  در  یادیز  ةنیهز  و  وقت  یستن  یازین  ب،ینوترک

 mRNA  یهاواکسن  یطراح  لذا،.  شود  صرف  بینوترک  نیپروتئ

 یروزافزون  شرفتیو پ  است  قرار گرفته  یمورد استقبال جوامع علم

برا  یاگونه به  ، [26]  ددار   کایز  همچون  یمختلف  یهاروسیو  یکه 

 [29]  ملانوما  مانند  ییهاسرطان   نیو همچن  [28]و سارس  [27]

 شده است.  یطراح mRNA یهاواکسن 

  مؤثر،   واکسن  به  افتنیدست   یبرا  موجود  یهاحل  راه   از  یکی

که هم    ستهاواکسن  ی طراح  در  کیوانفورماتیب  مطالعات  یر یکارگبه

  ی و هم ماست  شده    هانهیدر زمان و هز  اریبس  ییجوموجب صرفه 

 زین ما لذا، .کند یبررس را پاتوژن مختلف یهاژنی عملکرد آنت تواند

 ی هاژنیآنت و یبررس را ابولا روسیو مختلف یهانیپروتئ ، ابتدا در

GP    وNP  ینقش مهم  روسیو  ییزای ماری که در ب  میرا انتخاب کرد 
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 و  نگینلیل  ،[30]  و همکاران  آگنولون  ،. در مطالعات مختلفندداشت

عنوان به   را  GP  نیپروتئ  زین[  32]  و همکاران  ای بهاتو    [31]  همکاران

انتخاب    یدایکاند ابولا  و   ریمامطالعه    در.  اندکرده مناسب واکسن 

همکاران  زو  ،[33]  همکاران همکاران   زاده یعل  ، [34]  و   ،[35]   و 

همکاران]  رزیروم و  36و  همکاران  آگنولون[  جزو   که  ،[30]  و 

 GP  نیپروتئ  ،اندبودهابولا    هیواکسن عل  یدر طراح  ریمطالعات اخ

قرار گرفت   ی و طراح  مطالعه   وردواکسن م  د یکاند  عنوانبه  ییتنهابه

  ،GP  نیپروتئ   برعلاوه  ما  ةمطالعدر واکسن مورد    یول  ،بود  مؤثرکه  

  ،NP  نیوجود پروتئ  لیدلبهاست که    شده  استفاده  زین  NP  نیپروتئ

 هیعل  و  کند  جادیا  شتریب  یی زایمنیا  تواندیم  مریکا  یدایکاند  نیا

 . به وجود آورد یمنیمختلف ا یهاهیسو

  ی برا  ژهیو  یتیمز  پاتوژن،  مختلف  یهاگونه  برابر  در  یمنیا  جادیا

 یشدگحفاظت   اول،  ةمرحل  در  لذا،.  شودمی  محسوب  واکسن

مختلف  یهاگونه  در یسازهمگام مطالعات اب ،یانتخاب یهان یپروتئ

تر و مونوژنیابخش    ،GPژن  ی آنت  ترق یدق  ةشد. با مطالع  دأییابولا ت

  33  یةناحکه    شدانتخاب    مریکا  نیپروتئ  یطراح  یآن برا  رآلرژنیغ

 نکر یو با استفاده از ل  ردیگیمرا در بر  یدینواسیآم  یاز توال 501تا 

 متصل  NPکامل    نیپروتئ  به  ( AEAAAKEAAAKA)   مناسب

  از .  شد  یطراح  یواحدتک   یهاواکسن   یجابه   مریواکسن کا  و  دش

 هیعل  یبخشحفاظت  ییتوانا  مر،یکا  واکسن  نیامهم    یهای ژگیو

ضعف  یکی.  ابولاستمختلف    یهاهیسو   مطالعات   یهااز 

 یپروتئوم  و   یژنوم  اطلاعات   ی روزرسانبه   یکند  کیوانفورماتیب

  طلاعاتا  بودنناقص  لیدلکه به  هاستداده  گاهی پا  در   نوظهور  پاتوژن

  ، PDBهمچون  ییهاداده گاهیدر پا منتخب یهان یپروتئ یساختار

آن با مشکل   ریتصو  میو ترس  مریکا  نیمطالعات ساختار سوم پروتئ

شد تکم.  مواجه  ساختار  لیبا    در   داده  یهاگاهیپا  نیا  یاطلاعات 

 .کردتوجه  یدر مطالعات بعد موضوع نیابه  توانیم نده،یآ

 Epitope)   ژنیآنت  کی  کیتوپاپی  یهابخش  ییشناسا

Mapping  )ةتوسع  و  واکسن  ی طراح  ،یشناسیمنیا  یهاحوزه  در  

  ،مطالعه  ن یدر ا  زیادی دارد.  تیاهم  یبادیآنت  بریمبتن  یهادرمان

  قرار مطالعه تحت    یقو  افزارنرم  چهار   با   ییفضا  و  یخط  یهاتوپاپی

 یمعرف  توپ اپی  عنوان به  افزارهانرم  یتمامبا    که   بخش  19  و  ندگرفت

 توانندی شدند که م  فهرست  هاتوپ اپی  نیترمهم  عنوانبه  ،بودند  شده

 یبادی آنت  بری مبتن  یهادرمان  ای  یرواحدیز  یهاواکسن   یبرا

 . ندشو استفاده

 که  ،کشورمان  ییایجغراف  خاص  تیموقع  به  توجه  با  ی، از طرف

  زین  ران یدر ا  یماریب  نیا   وعیش  امکان  و  رد دا  قرار   ی جهان  چهارراه   در

نظر    محتمل و    MHC-I  یهاتوپاپی  یمعرف  یبرا  ،رسدیمبه 

MHC-II  وTCD4  رانی ا در  هامولکول  نیا غالب یهاآلل بانک از 

شده است   گزارش  همکاران  و  ینیعابد  ةمطالعدر    کهاستفاده شد  

[37 .] 

ارائ معتبرتر  یکیبه    مریکا  نیپروتئ  ةبا    ی سرورها  نیاز 

هومورال را    یمنیا  نیپروتئ  نیشد که ا  مشاهده  ،یمنیا  یسازهیشب

 یمنی ا  یو در القااست  کرده    کیتحر  یمؤثر  طوربه  ماه   یکحدود    در

وجود   لیدلبه  تواندیاثر م  نیا.  دکنی ممناسب عمل    نسبتاً  زین  یسلول

  ن یرسد ا  ی. به نظر مباشد  مریکا  یدایکاند  ةسازدر    NP  نیپروتئ

در    زبانیم  یمنیا   ستمیس  کیتحر  ةدهندنشان  تواندیم  یسازهیشب

 باشد.  ینیو بال نیبالشیپمطالعات 

طراح  در   ی هایتوال  که  شد  داده  نشان  واکسن  یمطالعات 

آلبوم   نیگلوب  آلفا  با  سهیمقا  در  نیبتاگلوب  موجب   نیو 

. شودمی نیپروتئ شتریب ان یب زیو ن mRNA شتریبی برداررونوشت 

 یانسان نیبتاگلوب UTR'3و  UTR'5از   واکسن نیا ی طراح در ،لذا

 یبا تعداد مشخص در انتها A ی[. قراردادن دم پل38] شد استفاده

از    یکی  ،لذا  است.مؤثر    mRNA  تظاشده در حفی واکسن طراح

 یابیدست   و  نیآدن  تعداد   نییتع  mRNAواکسن    یطراح  یهاچالش 

  مطالعات   طبقبر.  است  شگاه یآزما  در  تعداد   نیا   به  قیدق

 د،یساختار پلاسم  در   Aی  پل  دم   قراردادن   و  یطراح  ،گرفتهصورت

  ی،برداررونوشت  هنگام   در   میآنز  با  نیآدن  کردناضافهدر مقایسه با  

درستقیدق  جینتا و    در   ز ین  ما  ،لذا[.  39]  دارد  یپ   در  را  یترتر 

را   دی نوکلوئت 120حدود  با  Aی پل  دم ابتدا همان از واکسن یطراح

  .شودیممنجر  سازه شتریب یسیو رونو یداریپا به که میلحاظ کرد

  صرفاً   ها،ت یمحدودوجود    لیدلبه   گرفتهصورت  ةمطالع

 تواندیمی  ول  دارد،ن  یشگاهیآزما  داتأییت   و  است  یکینفورماتیا

تحق  سازنهیزم و  بال  نیبالشیپ  قاتیمطالعات    ةتوسع  یبرا  ینیو 

در    تر گسترده و    تری تخصص  مطالعات  وابولا    روسیو  هی عل  واکسن

 باشد. هاو استفاده از نانوحامل مونوژنیا نیرسانش هدفمند ا

 

   گیری نتیجه

  رسد یم  نظر  به  ،قیتحق  ن یگرفته در ابا توجه به مطالعات صورت

فیطراح  mRNAو    ینیپروتئ  ةساز خواص    یی ای میکوشیزیشده 

آلرژ عدم  سم  یی زایمناسب،    وبالا    تهیسیژنیآنت  ل یپتانس  ،تیو 

 نیبالش یپمطالعات    یبرا  یخوب  لیپتانس  و  دارند  یمناسب  ییزایمنیا

ابا.  رنددا به   نیا  نکهیوجود  و   in silicoصورت  مطالعه  انجام شده 

تأ نتا  یشگاهیآزما  داتییفاقد  م  جیاست،   یبرا  یاهیپا  تواندیآن 

  یی کارا ،یمنیا یابیارز شودیم شنهادیفراهم کند. پ ندهیآ قاتیتحق

ا انسان  یوانیح  یهادر مدل  یواقع   یمنیو پاسخ  تا   انجام  یو  شود 

. شود  دییابولا تأ  یهای ریگاز همه  یریشگیواکسن در پ  نیا  لیپتانس

  یطراح  یبرا  یی الگو  تواندیم  یکی وانفورماتیب  کردیرو  ن یا  ی، طرف  از

 نوظهور باشد. یهاپاتوژندیگر   هیعل منیو ا ع یسر یهاواکسن 

 تشکر و قدردانی  

در    یزانیعز  از همکار  نیاتهیة  که  قدردانی    اند،کرده  یمقاله 

 شود.می

 

 منافع تضاد 

ها تعارض  دستگاه  وافراد    با   مطالعه،   نیا  سندگانینو  از   کدامچ یه

 . ندارند مقاله نیانتشار ا یبرا یمنافع
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 ی اخلاق ملاحظات

ازآنجاکه این    26-2576کد طرح پژوهشی این مقاله   است و 
 سیلیکویی است، نیازی به کد اخلاق ندارد. مطالعه درون
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