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Dealing with SARS Covid-19 replicase complex: An ap-
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The Coronavirus Disease-2019 (COVID-19) epidemic caused by SARS-CoV-2 is spreading world-
wide and it poses major health threats to public health. It seems that understanding pathogen ge-
nome details during disease outbreaks provide crucial information leading to identification of novel 
treatment goals.
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بیماری همه‌گیری کووید- 19، ناشی از کروناویروس جدید 2019 در سراسر جهان، در حال گسترش است و تهدید بهداشتی بزرگی را برای سلامتی عمومی جهان ایجاد کرده 

است. به نظر می‌رسد درک جزئیات ژنوم پاتوژن در شیوع بیماری اطلاعات مهمی را فراهم کند و به شناسایی اهداف درمانی جدید انجامد.

واژگانك‌لید‌ی: کووید- 19، همه‌گیری، کمپلکس رپلیکاز، کروناویروس

محترم سردبیر 
تنفسی،  عفونت  کننده  ایجاد  پاتوژن  متداول ترین  انسانی،  ویروس  کرونا 
راسته  به  متعلق  و   Coronaviridae خانواده از  شده  جدا  و  ویروسی RNAدار 
Nidovirales است که از دو دهه  گذشته تا کنون مسئولیت سه اپیدمی؛ سندروم 
حاد تنفسی (SARS) در سال 2003، سندروم تنفسی خاورمیانه (MERS) در 
 (SARS-CoV-2)  2 کروناویروس-  شدید  تنفسی  حاد  سندروم  و   2012 سال 
به   SARS-CoV-2 کروناویروس  است(1).  داشته  عهده  بر   2019 سال  در  را 
تکثیر  به  تمایل  دلیل  به  و  شده  تکثیر  فوقانی  تنفسی  دستگاه  در  کارآمدى  طور 
شدیدى  علایم  بروز  به  منجر  تحتانی،  تنفسی  دستگاه  در  واقع  سلول هاى  در 
سمت  به  بیمار  وضعیت  موارد  درصد   5 در  و  نفس  تنگی  و  ذات الریه  همچون 
وخامت پیش رفته و با شوك عفونی و نارسایی در سایر ارگان هاى بدن همراه 
می شود(2، 3). پیش نیاز حمله کروناویروس به سلول میزبان اتصال به گیرنده 
مبدل  آنزیم   ،SARS-CoV-2 گیرنده  که  دریافتند  همکاران  و   Zhao است. 
آنژیوتنسین نوع 2 (ACE2=Angiotensin-converting enzyme 2) است. 
بیان   2 و   1 نوع  آلوئول  اپیتلیال  سلول هاى  در  انسان  طبیعی  ریه  در   ACE2
گلیکوپروتئین  سلولی،  سطح  گیرنده  به   SARS-CoV-2 اتصال  در  می شود. 
تریمر  یک  اسپایک   .(5 می کند(4،  ایفا  اساسی  نقش   (S) اسپایک  سطحی 
 nS1 بزرگ و میخک شکل است که می تواند توسط پروتئازها به یک زیر واحد
ترمینال   S2c منطقه  یک  و   (RBD) گیرنده  اتصال  دمین  حاوى  که  ترمینال 
پروتئین  کروناویروسی،  پروتئین هاى  سایر  با  مقایسه  در  شود.  شکسته  است، 
گزینه  قوى ترین  که  است  آمینه  اسیدهاى  توالی  متغیرترین  داراى  اسپایک 
است.  خود  میزبان هاى  با  سازگارى  براى  کروناویروس  ژن هاى  همه   بین  در 
اسید  به  وابسته  پروتئولیز  طریق  از  ویروسی  اسپایک  پروتئین  اتصال،  از  پس 
TMPRSS 2 یا فورین پروتئیناز شکسته شده و به دنبال آن  توسط کاتپسین، 

ویروس  ورود  از  پس   .(6-8) می شود  ادغام  سلولی  غشاى  با  ویروسی  پوشش 
سیتوپلاسمی  غشاى  در  آن  ژنوم  رونویسی  و  تکثیر  سلول،  به  پوشش  بدون 
هماهنگ  صورت  به   RNA ناپیوسته   و  ممتد  سنتز  شامل  که  می شود  انجام 
 20 kb  است و توسط کمپلکس پروتئینی بزرگ رپلیکاز، رمز شونده توسط ژن
که  است  شده  مشخص  تازگی  به  می شود(9).  میانجیگرى  ویروسی،  رپلیکاز 
علاوه بر فعالیت هاى RNA پلیمرازى، RNA هلیکازى و پروتئازى که عملکرد 
مشترك RNA ویروس ها است، کمپلکس رپلیکاز کروناویروسی انواع مختلفی 
 RNA دیگر  در  که  می گیرد  کار  به  را   RNA پردازش کننده ى  آنزیم هاى  از 
اگزونوکلئاز  خاص،  توالی  با  اندوریبونوکلئاز  شامل:  و  نمی شوند  دیده  ویروس ها 
هستند  فسفاتاز   -1 ریبوز'   ADP ،ترانسفراز متیل  ریبوز   -O   -2  '  ،5  ' به   3  '
(10، 11). پس از رونویسی، فرآیند ترجمه انجام می شود و پروتئین ها در غشاى 
سلولی ساختار سوم خود را کسب می کنند و RNA ژنومی با جوانه زدن از غشاى 
داخلی سلول به عنوان ذرات ویروسی بالغ ظاهر می شوند(12). به نظر می رسد 
حذف  با  رپلیکازى،  کمپلکس  یعنی  کروناویروس  ملکولی  جزء  این  هدف گیرى 
آنزیم هاى پردازش کننده  RNA ویروس، اختلال در تکثیر و رونویسی ژنوم آن 

را به دنبال داشته باشد و شاید در دستیابی به اهداف درمانی مفید واقع شود. 
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