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Abstract 

Another animal to human transmission of a coronavirus occurred in December 2019 on a live animal 
market in the Chinese city of Wuhan causing an epidemic in China, reaching now different continents. 
This minireview summarizes the research literature on the virological, clinical and epidemiological 
aspects of this epidemic published until end of February 2020. 

 

  نقش آنها در بيماري زائي: 19-ژنوتيپ و فنوتيپ كوويد
  *سعيده جعفري نژاد

  كرمان، دانشگاه علوم پزشكي كرمان، مركز تحقيقات فيزيولوژي
  چكيده

صورت ه اكنون ب ،كروناويروس نوظهور در ووهان چين است كه با شيوع غير معمول عفونت ريوي همراه بوده 19-كوويد
. متعلق به جنس بتاكرونوويروس ها است 19-و ساختارهاي ژنتيكي، كوويدتبارزايي بر اساس ارتباطات . گيري درآمده استهمه

در ساختارهاي اما شباهت زيادي با يكديگر دارند، ) 2- كرونا-كرونا، سارس-كرونا، مرس - سارس(بتاكرونوويروس هاي انساني 
 دارد) senseرشتة (مثبت اي تك رشته  RNA 19-كوويد. دمؤثرنبيماري زائي آنها  درژنتيكي و فنوتيپي تفاوت هائي وجود دارد 

يك كروناويروس معمول، حداقل شش . كه به نوكلئوپروتيني متصل است و در كپسيد حاوي پروتئين ماتريكس قرار دارد
 RNAهاي ساختاري و كمكي از روي تمام پروتئين. خود دارد ژنگاندر ) Open reading frame; ORFs(چارچوب خوانش باز 

 ژنگانكه يك سوم  11و  10شماره  ORFچهار پروتئين ساختاري اصلي با . هاي تك زنجيره كرونا ويروس ها ترجمه مي شوند
در بيماري زائي  19-ساختار ژنتيكي و فنوتيپي كوويد. شوندمي رمزگذاريقرار دارند  ’3د و نزديك به انتهاي ندهرا تشكيل مي

را در مقايسه با ديگر بتاكروناويروس ها مشخص  19-اين مقاله ويژگي هاي مهم ژنتيكي و فنوتيپي كوويد. هميت داردآن ا
  . كندمي

  ، ژنوتيپ، فنوتيپ، بيماري زائي19-كوويد :كليدواژگان
  sajaf1166@yahoo.com: مترجم مسئول، پست الكترونيكي* 

  مقدمه
. كروناويروس ها در بيماري انسان و مهره داران نقش دارند

متعلق به  coronavirinaeها عضوي از زيرخانواده كروناويروس
. هستند Nidoviralesو در راسته  Coronaviridaeخانواده 

در  اخيراً ،يك كروناويروس نوظهور، nCoV-2019يا  19-كوويد
عفونت ريوي با شيوع غيرمعمول  ،ووهان چين پديدار شده

درآمده جهاني گيري صورت همهه حال حاضر ب ويروسي در
از نظر ساختاري متعلق به جنس  19- كوويد. است

شباهت نزديك  19-ست و توالي هاي كوويد هابتاكروناويروس
دارد و مانند ) سارس-كرونا( حاد با كروناويروس سندرم تنفسي

به عنوان گيرنده  ACE2سارس از رسپتور سطح سلولي -كرونا
- به سارس  19-با توجه به شباهت كوويد. كندورود استفاده مي

كرونا، گروه مطالعات كروناويروس در كميته بين المللي 
درك ما از . ناميد 2-سارس -ها، آن را كروناتاكسونومي ويروس

اهميت   19- بيماري زائي ساختار ژنتيكي و فنوتيپي كوويد
در اين مقاله . واكسن ها خواهد داشت زيادي در توليد داروها و

-مروري، جديد ترين ويژگي هاي فنوتيپي  و ساختاري كوويد
را در مقايسه با ديگر اعضاي خانواده كروناويروس ها براي  19

  . در بيماري زائي مطرح خواهيم كردعامل بررسي نقش اين دو 



 ويژة كروناويروسها ،1399، بهار 7، پياپي4جلد                                           )                                         علمي(مجله زيست شناسي ايران 

216 

  و چرخه حيات ويروس   ) genome( ژنگانساختار 
 RNAذراتي با پوشش كروي يا چند شكل هستند كه  19-كوويد

غلاف شده با يك نوكلئوپروتئين در ) رشته مثبت(رشته اي تك 
سرتاسر . كپسيد حاوي پروتئين ماتريكس جاي گرفته است

. پوشش ويروس داراي برجستگي هائي گليكوپروتئيني است
استراز - ها داراي پروتئين هماگلوتينينبرخي از كروناويروس

)Hem agglutinin-esterase; HE (ها در كرونا ويروس. هستند
بزرگترين ژنگان   RNAميان تمام ويروس هاي شناخته شده

تا  32آنها بين  G + Cدارند و محتواي را ) كيلوباز 26,4-31,7(
-هاي كوچك با تعداد متغير در بين ژن ORF. درصد است 43

) ، اسپايك، پوشش، غشا و نوكلئوكپسيدORF1a(حفظ شده هاي 
هاي مختلف كرونا دست ژن نوكلئوكپسيد در دودمانفروو در 

هاي متمايزي ويروس داراي ويژگي ژنگان. ويروس وجود دارد
منحصر به فرد در پروتئين   N -از جمله وجود ناحيه انتهائي

تمام  هاي اصلي ساختاري درهاي پروتئينژن .استاسپايك 
 Nو  S ،E ،Mشامل  ’3به  ’5ها به ترتيب از سمت كروناويروس

 ).2شكل (ند هست

به . دارد ژنگاندر  OFRيك كروناويروس معمول، حداقل شش 
ها  ORFرا ندارند، اولين  nsp1استثناي گاماكروناويروس ها كه 

)ORF1a/b ( را تشكيل داده و شانزده  ژنگانحدود دو سوم طول
nsp )nsp1-16 ( كنندميرمزگذاري را .ORF1a  وORF1b  داراي

 PP1abو  PP1aتغيير چارچوب خوانش هستند كه دو پلي پپتيد 
شده  رمزها توسط پروتئازهاي اين پروتئين. كندرا توليد مي

، )3CLpro(پروتئاز شبه كيموتريپسين : توسط ويروس شامل
شانزده  پاپين به، و يك يا دو پروتئاز شبه)Mpro(پروتئاز اصلي 

nsp هاي ساختاري و كمكي از تمام پروتئين. شوندپردازش مي

چهار پروتئين . شوندتك زنجيره ويروس ترجمه مي RNAروي 
، و )E(، پوشش )M(، غشا )S(اصلي ساختاري اسپايك 

كه يك سوم  11و  10هاي شماره  ORFاز ) N(نوكلئوكپسيد 
. شوندمي رمزدهند تشكيل مي ’3را در ناحيه انتهائي  ژنگان

هاي علاوه بر اين چهار پروتئين ساختاري اصلي، كروناويروس
، HEپروتئين : هاي ويژه ساختاري و كمكي مانندمختلف پروتئين

3a/b  .4a.b  2شكل (كنند مي رمزرا نيزB بخش پائين شكل ،.( 

مسئول ) بعد از انجام پردازش هاي لازم (اين پروتئين هاي بالغ 
بين سه تا چهار . همانند سازي ويروس هستند و ژنگان پايداري

  .ها وجود داردپروتئين در غشاي كرونا ويروس
اين . است) M(فراوانترين پروتئين ساختاري گليكوپروتئين غشا 

پروتئين دو لايه غشا را سه مرتبه طي كرده و بخش كوچك 
آن در سمت بيروني ويروس و انتهاي طولاني  N-انتهاي

در درون ويروس جاي گرفته ) بخش سيتوپلاسمي(كربوكسيل 
، به عنوان گليكوپروتئين نوع يك )S(پروتئين اسپايك . است

- در حقيقت، پروتئين. دهدهاي ويروس را تشكيل ميبرجستگي

هاي برهمكنش. ها هستندباديخنثي كنندگان اصلي آنتي Sهاي 
هاي پوشش ويروسي، شكل و تركيب كولي بين پروتئينمول

 Mپروتئين . كندساختاري غشاي كرونا ويروس را مشخص مي
نقش اساسي در تشكيل ساختارهاي  Sبدون نياز به پروتئين 

در حضور تونيكامايسين . درون سلولي ذرات ويروس دارد
)tunicamycin ( كرونا ويروس بدون اسپايك) برجستگي هاي

و  Mگيرد، ويروسي غير عفوني كه حاوي كل ميش) سطحي
  . است Sبدون 

  

  
 

 

 

 

 

 

 

 

  :  Biowikiبرگرفته از . بسيار شبيه به اين باشدبايد  يد احتمالاًدويروس ج.  يك كروناويروسطرح وارة  -1شكل 
 ( http://ruleof6ix.fieldofscience.com/2012/09/a-new-coronavirus-should-youcare.html ). 

 
 

  )S(گليكوپروتئين اسپايك 

 )E(پروتئين هاي غشائي كوچك پوشش

 )M(پروتئين هاي غشا

 )HE(استراز-هماگلوتينين

  )N(نوكلئوپروتئين 

يژنگان  RNA
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%54همساني

%58همساني %43همساني   

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

-كرونا ويروس هاي موجود، به همراه كرونا ويروس جديد كوويد تبارزايي، درخت A: كرونا ويروس هاتبارزايي ساختار ژنتيكي و درخت  -2شكل 
پروتئين غير ساختاري از پردازش  16دو پلي پپتيد طويل، : كروناويروس ها، ساختار ژنتيكي چهار جنس B. كه به رنگ قرمر مشخص شده است 19

Pp1a  وpp1b دست مي آينده ب .S ،E ،M  وN كد كننده چهار پروتئين ساختاري اسپايك، پوشش، غشا و نوكلئوكپسيد هستند .CoV كروناويروس؛ ،
HEاستراز؛ اسامي ويروس ها-، هماتوگلوتينين :HKU : كروناويروس يافته شده توسط دانشگاه هنگ كنگ؛HCoV كروناويروس انساني؛ ،IBV ويروس ،

  .، ويروس گاستروانتريت مسريTGEV، ويروس هپاتيت موشي؛ MHVعفونت برونشيت؛ 

  ،)19-كوويد( 2-كرونا-مقايسه سارس
  كرونا -كرونا و مرس-سارس

در برهمكنش هاي  1’3و   ’5انتهاي رمزگذار بخش هاي غير 
درون و برون سلولي نقش دارند كه از نظر عملكردي در 

و اتصال پروتئين هاي سلولي و  RNA-RNAبرهمكنش 
، ژنگان ORFاولين  Pb1ab، ’5در انتهاي . ويروسي اهميت دارند

جفت باز  29844هاي غير ساختاري با اندازه هاي پروتئين
و ) آمينواسيد 7073(جفت باز 29751، )آمينواسيد 7096(

- را به ترتيب در كوويد) اسيد آمينه 7078( جفت باز  30119
مقايسه طول . كندمي رمزمرس -و كرونا سارس- ، كرونا19

پروتئين اسپايك بين كرونا ويروس ها به ويژه اين سه بتا 
 21493آمينواسيد ،  1273، تفاوت  ’3كروناويروس در انتهاي 

-، كرونا19-آمينواسيد را به ترتيب در كوويد 1270آمينواسيد و 
 19-از نظر ژنتيكي كوويد. مرس نشان  داد-سارس و كرونا

مرس - و كرونا%) 79حدود (سارس -رين شباهت را به كروناكمت
  . دارد%) 50حدود (

، و )E(، پوشش )N(هاي نوكلئوكپسيد يابي پروتئين سازمان
گونه كه در  ها هماندر بين بتا كروناويروس) M(پروتئين غشا 

  . نشان داده شده است متفاوت است 3شكل 

                                                            
1 3’ UTR و   5’UTR  

  نقش همانند سازي در بيماري زائي 
هاي اسپايك به از طريق پروتئين) 19-كوويد( 2-سارس-كرونا

براي . شودمتصل شده و به سلول وارد مي ACE22گيرنده 
تكميل مرحله ورود ويروس به سلول، پروتئين اسپايك توسط 

سارس، - همانند كرونا. يابدرش ميآنزيمي به نام پروتئاز ب
ل اين براي تكمي TMPRSS2از پروتئازي با نام  19-كوويد

به عبارت ديگر، براي اتصال گيرنده . كندمرحله استفاد مي
 )ACE2(به ليگاند ) پروتئين اسپايك(ويروس 

  ). 4شكل (به عنوان يك پروتئاز لازم است   TMPRSS2فعاليت
بعد از ورود ويروس به سلول و برداشته شدن پوشش ويروسي، 

سازي همانند . شودويروس رونويسي و سپس توجمه مي ژنگان
-و رونويسي كرونا ويروس در غشاهاي سيتوپلاسمي انجام مي

توسط  RNAشود و شامل مراحل سنتز پيوسته يا منقطع 
 كهيك كمپلكس بزرگ پروتئيني  است،ويروس  همانندساز

رسد نظر ميه ب. شودمي رمزكيلوبازي  20توسط ژن همانند ساز 
روهي از كمپلكس همانند ساز، از شانزده زيرواحد ويروسي و گ

 .هاي سلولي تشكيل شده باشدپروتئين

هليكاز و  RNA ،RNAپليمراز وابسته به  RNAعلاوه برفعاليت 
  است، مشترك    RNA  هايويروس   تمام   براي  كه  پروتئاز

                                                            
2 Angiotensin converting enzyme 2   
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1270(پروتئين اسپايك 
)آمينواسيد  

1255(پروتئين اسپايك 
)آمينواسيد  

1273(پروتئين اسپايك 
)آمينواسيد )آمينواسيد 7096(پلي پروتئين غير ساختاري    

)آمينواسيد 7073(پلي پروتئين غير ساختاري 

)آمينواسيد 7078(پلي پروتئين غير ساختاري

  19-كوويد

سارس -كرونا  

مرس-كرونا  

  
  
  
  
  
  
  
  

تعداد جفت باز ها در بتاكروناويروس ها . مرس-، كروناسارس و كرونا19- و ناحيه كد كننده در كوويد  ’5و  ’3انتهاي  رمزگذارناحيه غير -3شكل 
، غشا )E(يابي پوشش  تفاوت سازمان. استnCoV ،2020-2019ي ژنگانيابي  اين شكل اصلاح شده  مقايسه ساختار و سازمان. نشان داده شده است

)M ( و نوكلئوكپسيد)N (نشان داده شده است ’3مرس در انتهاي  -سارس و كرونا-، كرونا19-كوويد در .  
  

همانندساز كرونا ويروس انواع مختلفي از آنزيم هاي پردازش 
شوند را ديده مي RNAهاي كننده را كه بندرت در ديگر ويروس

وابسته به  ريبونوكلئاز از جمله آنها اندو. گيردبه خدمت مي
ريبوز متيل ترانسفراز، - O-’2اگزوريبونوكلئار،  ’5به  ’3توالي، 

ADP  هاي گروه فسفاتاز و در برخي از كروناويروس –  ’1ريبوز
ها تماما در پروتئين. است شامل فسفودي استراز حلقوي ،دو

در آن قسمت  RNA ژنگانغشاي سلولي تجمع يافته و 
جوانه زدن از بخش دروني  قرارگرفته و ذره بالغ ويروسي با

  .  گيردغشاي پلاسمائي شكل مي
  بيماري زائي ويروس عوامل مؤثر بر

همراه شامل بيماريهاي قلبي عروقي و ] مستعدساز[هاي بيماري
برخي از مشكلات شامل . مغزي عروقي و بيماري ديابت هستند

نقص ايمني سلولي، آسيب بافت قلب، فعاليت سيستم انعقادي، 
كليوي و كبدي و عفونت ثانويه باكتريائي نيز مشاهده آسيب 

كمبود لنفوسيت در اغلب موارد شديد بيماري و مرگ، . اندشده
- اين مشاهدات در كوويد. و التهاب پايدار گزارش شده استها 
گيري در طول همه) سارس(حاد تنفسي مشابه با سندرم  19

ر عليه چندين نوع واكسن و داروي ضد ويروسي ب. است 2003
دوو و . پيش از اين مورد ارزيابي قرار گرفته اند  S پروتئين

طراحي  Sتوانند بر اساس پروتئين هائي كه ميهمكاران واكسن
، DNA، وكتور ويروسي، Sطول كامل پروتئين : شوند شامل

در . را نشان داد RBDو پروتئين نوتركيب  Sپروتئين نوتركيب 
ويروسي كه بر اساس پروتئين هاي ضدمطالعات برون تني، درمان

S  گان كنندهسدطراحي شده اند شاملRBD-ACE2  مهار ،
كنندگان هسته اتصالي ويروس سد، Sكنندگان شكست پروتئين 

ها، مهاركنندگان پروتئاز، مهار به سلول، خنثي كنندگان آنتي بادي
 RNA( هاي كوچك مداخله گر RNA، و Sكنندگان پروتئين 

interference( هستند.  
نوتركيب شامل اينترفرونها و ريباويرين كه مواد همچنين برخي 

ناحيه اتصال . دارند نيز وجود دارند 19-اثر محدودي بر كوويد
دارد در  ACE2تمايل بالائي به  2- سارس-به گيرنده در كرونا

آنزيم تبديل . سارس اندك است- حالي كه اين تمايل در كرونا
به خانوادة  ACE2هومولوگ آن و ) ACE( يوتنسينژكنندة آن
دي پپتيداز تعلق دارند و عملكردهاي كربوكسيپپتيديل

به عنوان جايگاه  ACE2از طرفي، . فيزيولوژيك متنوعي دارند
بر اساس اين اطلاعات، . كندعمل مي 19-اتصال براي كوويد

 1هاي گيرنده آنژيوتنسين كند از سدكنندهگورويتس پيشنهاد مي
)AT1R ( مانند لوزارتان، به عنوان راهكار درماني براي كاهش

در حال حاضر، درمان بر اساس .استفاده شود 19-عفونت كوويد
تشخيص و توليد آنتي بادي هاي مونوكلونال موثر و ويژه 

كه پيش داروي ) Remdesivir(، به همراه رمدزيوير 19-كوويد
س ابولا و آنالوگ نوكلئوتيدي ست و براي درمان ويرو  جديد

براي درك ميزان گسترش ويروس در ميان . استفاده شده است
براي بهبود اتصالش  19-مردم، بايد مشخص شود كه آيا كوويد

هر گونه . هاي انساني در حال جهش است يا خيربه گيرنده
كه انتقال آن را درميان مردم بهبود  19-سازگاري در توالي كوويد

انتظار مي رود . هد كردبخشد، سرايت ويروس را بيشتر خوا
ضمن انتقال از انسان به انسان به دليل  19-قدرت كوويد

كه از راه ترشحات  RNAهاي تنگناهاي ژنتيكي براي ويروس
  .  شوند كاهش مي دادتنفسي منتقل مي
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سارس- كرونا  

 و

2- سارس- كرونا  

"اسپايك"پروتئين اتصالي  

 غشاي سلولي

 فعال شدن داروهاي تائيد شده باليني

 مهار

صال
 ات

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

) TMPRSS2(و پروتئاز سلولي ) ACE2(سارس از فاكتور اتصال سلولي -و كرونا 19-در كروناويروس كوويد "اسپايك"پروتئين اتصالي   -4شكل 
را مهار  2- سارس-هستند آلودگي سلولهاي ريه به كرونا TMPRSS2داروهاي باليني تائيد شده كنوني كه بر عليه . كنديكسان براي فعال شدن استفاده مي

  . مي كنند

  جمع بندي
با . وجود ندارد 19-در حال حاضر درمان ويژه براي كوويد

و همه ها توجه به نرخ بالاي انتقال اين ويروس در بين انسان
گيري آن، تشخيص اساس همانند سازي، ساختار، و بيماري 
زائي آن در يافتن درمان ويژه و حتي پيشگيري از آن اهميت 

با توجه به شباهت بالاي اين ويروس به خانواده . خواهد داشت
. ادامه دارد 19- ها براي يافتن دارو و واكسن كوويدخود، تلاش

بلندتر است  19-كوويد تفاوت در طول اسپايك ويروسي كه در

نقش مهمي در بيماري زائي و درمان اين ويروس بازي  احتمالاً
با اين حال، مشخص شدن جزئيات مولكولي ويژه اين  .كندمي

  .ويروس براي اهداف درماني كمك كننده خواهد بود
  :اين مقاله ترجمه اي است از

Genotype and phenotype of COVID-19: Their roles in 
pathogenesis, Mousavizadeh L, Ghasemi S, Journal of 
Microbiology, Immunology and Infection, 
https://doi.org/10.1016/j.jmii.2020.03.022.  
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Genotype and phenotype of COVID-19:  
Their roles in pathogenesis 
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Physiology Research Center, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, I.R. of Iran 

Abstract 

COVID-19 is a novel coronavirus with an outbreak of unusual viral pneumonia in Wuhan, China, 
and then pandemic. Based on its phylogenetic relationships and genomic structures the COVID-
19 belongs to genera Betacoronavirus. Human Betacoronaviruses (SARS-CoV-2, SARS-CoV, and 
MERS-CoV) have many similarities, but also have differences in their genomic and phenotypic 
structure that can influence their pathogenesis. COVID-19 is containing single-stranded 
(positive-sense) RNA associated with a nucleoprotein within a capsid comprised of matrix 
protein. A typical CoV contains at least six ORFs in its genome. All the structural and accessory 
proteins are translated from the sgRNAs of CoVs. Four main structural proteins are encoded by 
ORFs 10, 11 on the one-third of the genome near the 3′-terminus. The genetic and phenotypic 
structure of COVID-19 in pathogenesis is important. This article highlights the most important 
of these features compared to other Betacoronaviruses. 

  


