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Abstract 
The new coronavirus, known as severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2), causes an 

infectious disease called coronavirus disease 19 (COVID-19). This disease is highly contagious, and it damages 

organs due to the high affinity of Spike protein for the human angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) cell 

receptor, which is highly expresses in organs such as the lungs, heart, liver, kidneys, brain, and bladder. These 

organs seems a probable host for the virus although the main target tissue of the virus is the lungs. In general, the 

virus enters the host cell by Spike protein, which it is a good candidate for the vaccine design. Inhibition or 

blockade of ACE2 receptors using antibodies that neutralize this receptor can be a hope to prevent the virus from 

invading the cell and causing damage. 

 

Keywords: Angiotensin-Converting Enzyme 2 (ACE2), COVID-19, Coronavirus Receptor, SARS-CoV-2 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
49

1/
2.

1.
13

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

ar
m

ed
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

15
 ]

 

                               1 / 8

http://dx.doi.org/10.30491/1.1.3
mailto:mentezari@iautmu.ac.ir
http://dx.doi.org/10.30491/2.1.13
http://jmarmed.ir/article-1-83-fa.html


  دریا طب مجله
 1911 بهار ،1 شماره ،2 هدور

 99-40: صفحات
 10.30491/2.1.13 

  mentezari@iautmu.ac.ir . پست الکترونیک:ملیحه انتظاری :نویسنده مسئول*

 .ایران تهران، تهران، پزشکی علوم اسلامی، آزاد دانشگاه نوین، علوم دانشکده ژنتیک، گروه آدرس: 
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 29/00/1399 پذیرش مقاله:     09/00/1399 دریافت مقاله:

   دهکیچ
این بیماری قدرت انتقال . شود می نامیده 19-کوویدو بیماری ناشی از آن شناخته شده است   SARS-CoV-2کروناویروس جدید با نام

هایی اندامبه انسانی است که   ACE2به گیرنده سلولی Spikeتوانایی بالا و تمایل پروتئین  رسد به علت نظر می فرد به فرد زیادی داشته و به

ها میزبانی برای ده این اندام. این مسئله باعث شکه دارای میزانی بالایی از این گیرنده هستند، آسیب وارد می کندکلیه و  چون ریه، قلب، کبد

حسوب ماین ویروس محسوب گردند و اثرات جانبی این بیماری روی این اندام ها تاثیر بگذارد، اگرچه بافت اصلی هدف این ویروس ریه ها 

ن کاندیدی مناسب وارد سلول میزبان می گردد که این پروتئین یا بخش هایی از آ Spike. به طور کلی این ویروس با کمک پروتئین می شود

های خنثی کننده این گیرنده می تواند امیدی برای ممانعت با استفاده از پادتن ACE2برای طراحی واکسن هستند و مهار یا بلاک گیرنده های 

 از تهاجم این ویروس به سلول و آسیب های ناشی از آن گردد.

 
 SARS-CoV-2ویروس، کرونا ، گیرنده 19-کووید، ACE2 :هاکلیدواژه
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ACE2 33/  یورود به سلول انسان یبرا دیجد یکرونا روسیورود و رندهیگ 
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 مقدمه
شناسایی  یکرونا ویروس جدیدمیلادی،  2019اواخر سال  در 
که باعث مجموعه ای از موارد پنومونی در شهر ووهان کشور شد 

و  (3) شروع آن از بازار دریایی این منطقه بودو ، (1،2) چین گردید
نام گرفت و پاندمی حاصل ( 19-)کووید COVID-19این بیماری 

 میلادی از سوی سازمان بهداشت جهانی 2020ژانویه 30از آن در 

 . تا(0) ت عمومی قلمداد گردیدیک نگرانی جهانی در حوزه سلام
-کووید هزار نفر به بیماری21میلیون و  10بیش از  2020ژوئن  29
هزار نفر در اثر ابتلا به این  300مبتلا شده اند و نزدیک به  19

هزار و ششصد نفر 222بیماری جان سپرده اند و در ایران بیش از 
وزانه بیش از دو هزار و پانصد نفر جان باخته اند و ر 10مبتلا، حدود

بیماران مبتلا به  .(3) هزار ابتلای جدید در ایران گزارش می شود
به طور عمده علائم مرتبط با پنومونی، تب، سرفه، تنگی  19-کووید

کن دهند.گرچه ممنفس، تولید خلط، درد عضله یا ضعف را نشان می
کم اشتهایی، اسهال، استفراغ  است علائم گوارشی چون حالت تهوع،

و نیز علائم عصبی چون سردرد و گیجی، علائم قلبی عروقی چون 
 دنرا به همراه داشته باش chest distressو  palmusآسیب قلبی، 

. ایمنی ذاتی و اکتسابی نقش مهمی در مبارزه با تهاجم (6،7)
ان طوف ی، گرچه ممکن است باعث القاکندمیویروس ایفا کرونا
وکاینی شوند که مسئول آسیب ایمونوپاتولوژیک در بیماران سایت

-SARS. همانند عفونت (8) مبتلا به عفونت کرونا ویروس است

CoV ،SARS-CoV-2  نیز باعث افزایش ترشحIL-1b, IFN-

c, IP-10, MCP-1, IL-4, IL-10 بستری در می شود. بیماران 
ICU ز با تظاهر شدید این بیماری دارای سطح بالایی اIL-2, IL-

7, IL-10, GCSF, IP-10, MCP-1, MIP-1A, TNF-a  در
پلاسمای خون هستند که باعث به وجود آمدن این دیدگاه می شود 

  .(7) که طوفان سایتوکاینی حاصل، مرتبط با شدت بیماری باشد

 

  Spike پروتئین
ویروس دارای پروتئین های ساختاری، غیر ساختاری و کرونا

جانبی است. از میان آنها پروتئین های ساختاری که پروتئین های 
، انولوپ Spikeگلیکوپروتئین  :دهند شامل تشکیل ویریون را می

(Envelope( غشا ،)Membrane و نوکلئوکپسید )
(Nucleocapsid است. این پروتئین ها عملکرد های قابل توجهی )

صلی ، عامل اSرا در چرخه زندگی ویروس ایفا می کنند. پروتئین 
. (9) در گرایش به سلول، دامنه میزبان و ورود ویروسی است

حدود  SARS-CoV-2و  SARS-CoVدر  spikeپروتئین 
و  (10) ( در سکانس آمینواسیدی دارندidentityیکسانی ) 3/76%

که بر  S پروتئین .(10،11) نیز همولوژی بالایی نسبت به هم دارند
ویروسی مشاهده می شود نقش اساسی در ورود  یروی غشا

اعث یکی است که بتویروس به سلول میزبان دارد و بخش آنتی ژن
-SARS. این پروتئین در (12) گرددپاسخ ایمنی میزبان می یالقا

CoV  وSARS-CoV-2 اغلب دارای ساختار سه بعدی یکسانی ،

 مطالعات ساسا بر. است binding domain receptorدر 
 spike، SARS-CoV پروتئین کریستالوگرافی و بیوشیمیایی

-receptor موتیف. (10) دارد انسانی ACE2 به بالایی تمایل

binding در که RBD واحد زیر S1 پروتئین Spike شده واقع 
 یروسو اتصال و است تعامل در میزبان سلولی رسپتورهای با است،

 Spike پروتئین. (12) کندمی گریواسطه را میزبان هایسلول به
  receptor-bindingترمینال-N بر مشتمل کروناویروس

 heptad ( و S2زیرواحد) غشا به اتصالی ترمینال-C (،S1)زیرواحد

repeat یریگ شکل در شود می بینی پیش که پاتیکآمفی های 
coiled-coil (13) باشددارد، می نقش به سلول ویروس اتصال در .

 اتصال برای S پروتئین از ها ویروس سلول، در زاییعفونت برای
 نظیر ییها آنزیم وسیله به که ای پروسه کنند،می استفاده غشا به

 .(10-16) شود می فعال Lکاتپسین فیورین، تریپسین،
 

Angiotensin Converting Enzyme II (ACE2) 

SARS-CoV-2  ازACE2  به عنوان رسپتور برای ورود به
، SARS-CoV-2. (13-16, 10) کندمیسلول میزبان استفاده 

ACE2 نسبت به  انسانی را با کارایی بیشتریSARS-CoV 
را در انتقال از فردی  SARS-CoV-2که توانایی  کندمیشناسایی 

 ACE2به  SARS-CoV-2 .(17) به فرد دیگر افزایش می دهد
. (2،18) بدین وسیله به سلول وارد می شوداتصال می یابد و 

 ACE2از  SARS-CoV-2که  کندمیمشاهدات تجربی پیشنهاد 
. در (13) کندمیخود استفاده  Sبرای پروتئین  RBDبه عنوان 

 SARS-CoV-2می تواند عفونت با   ACE2نتیجه افزایش بیان 
 390. گزارش شده است که رزیدوی (17)را افزایش دهد 

-SARSدر  079و رزیدوی  SARS-CoV-2در   RBD)گلوتامین(

CoV  در  31می تواند به وسیله لیزینACE2 شناسایی گردد 
(19). ACE2 در سلول های اپی تلیال ریه و قلب به مقدار زیاد 
 و روده نیز بیان می گردد (21)و در کلیه، رگ های خونی  (20)
در  ACE2 روتئینپاز بیان  %83نشان داده شده است که  .(18)

 این کندمیاست که پیشنهاد  2سلول های آلووئلار اپی تلیال تیپ 
که   (17) سلول ها به عنوان میزبان برای تهاجم ویروسی هستند

برای ورود co-transporter این گیرنده ای با تمایل بالا بوده و 
ارگان های اصلی هستند از . ریه ها (22) ویروس ها به ریه می باشد

اما  (23،20) تحت تاثیر قرار می گیرند 19-کوویدکه به وسیله 
 ،(26،27) کلیه ،(23) های دیگری چون سیستم عصبی مرکزیاندام
هم  (30،33) قلب و (33) معده ،(30-32) روده ،(28،29) کبد
 ،غزگزارش شده که رسپتورهای م توانند تحت تاثیر قرار بگیرند.می

ACE2 ها های گلیال و نورونه بر روی سلولکنند کا بیان میر
 19-کوویدشناسایی شده اند که آنها را هدف بالقوه ای برای 

را برای ایجاد مرگ  SARS-CoVکند. مطالعات گذشته توانایی می
-SARS. علاوه بر این (36) در نورون های موش ها نشان داده اند

CoV-2 ای در مطالعه .(7) با صدمات قلبی نیز در ارتباط است
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 سعیدی و همکاران/  36

 1911 بهار، 1 ، شماره2 دوره                                 دریامجله طب 

 کاهش قدرت انتشار مونوکسید کربن ریه، اختلال در ظرفیت
ریوی مشاهده شده در  هایناهنجاری تنفسی و عضلات

-وویدک به مبتلا بیماران از نیمی از بیش ریه، در تصویربرداری از
 دموار با ایسهمق در. شد مشاهده در فاز اولیه بهبودی بیماری 19

اختلال  بیماری، دچار علائم با تظاهرات شدید بیماران غیرحاد،
 با و دندکربن بو انتشار مونوکسید برای ریه توانایی بیشتری در

روی مداوم  پیاده دقیقه 6 توانایی  کاهش و ریه حجم شدید کاهش
اتیولوژی آسیب قلبی در بیماران کرونایی هنوز  .(37) مواجه گردیدند

ممکن است در آن نقش  ACE2ناشناخته است اما رسپتورهای 
 ACE2داشته باشند که به دلیل تمایل بالای آن به گیرنده های 

 بیماری ریوی، مزمن انسداد مغزی، عروق بیماری .(38) می باشد
 از ریسک بدخیمی قندی، دیابت بالا، فشارخون عروقی، قلبی

هستند و یافته ها به نقش اساسی این  19-کوویدفاکتورهای مهم 
 .(39) تاکید می کنند 19-کوویددر بیماری  کوموربیدیتی ها

 

 راهکار های دفاعی
که هر  ACE2و همولوگ اش  ACEدر بدن به طور طبیعی 

دو متعلق به خانواده دی پپتیدیل کربوکسی دی پپتیداز هستند، دو 
را  I سیننآنژیوت ACEمتضاد را انجام می دهند،  واکنش فیزیکی

را به وجود آورد )که پپتیدی است که به  IIرد تا آنژیوتنسین می بُ
و باعث  کندمیاتصال می یابد و آن را فعال I  رسپتور آنژیوتنسین

در نتیجه از این طریق باعث  ،انقباض رگ های خونی می شود
 II، آنژیوتنسین ACE2، افزایش فشار خون می شود.( در حالی که

 آوردرا به وجود می 7-1 کند و آنژیوتنسینرا غیرفعال می
)هپتاپپتیدی که نقش بالقوه گشاد کننده عروق را دارد که به وسیله 

-renin. سیستم (00) (می دهد رخMas receptor  فعال سازی

angiotensin-aldosterone system(RAAS)  غلظت سدیم
ین ترشح . کلیه ها ابتدا رنکندمیپلاسما را با مکانیسم فیدبک حفظ 

. سپس کندمیتبدیل  Iمی کنند که آنژیوتنسینوژن را به آنژیوتنسین
 آنژیوتنسینرا به  I ترشح کرده که آنژیوتنسین ACEها و ریه ها کلیه

II (22) تبدیل می کنند. 

افراد پیر به اندازه  بر طبق گزارشی از چین، مرگ و میر در
افرادی که فشارخون بالا، بیماری مزمن ریوی، دیابت، بیماری 

ها شود. یکی از محتمل ترین مکانیسم عروقی دارند دیده می-قلبی
می تواند باعث آسیب های قلبی و ریوی شود از  19-کوویدکه 

است. از  ACE2به رسپتورهای  SARS-CoV-2طریق اتصال 
عروقی -و بیماران قلبیبالا فشارخون با ، ییابتسوی دیگر بیماران د

های کنندهو بلاک ACE2بیشترین مصرف کننده های مهارکننده 
 mRNA ACE2هستند. فیدبک منفی بیان  IIآنژیوتنسینرسپتور 

را افزایش می دهد. مطالعات بر روی حیوانات نشان داده است که 
ان داروهای به عنو ACE2استفاده از تعدادی از مهارکننده های 

ر بیان د برابری بالقوه علیه فشارخون، در ارتباط  با افزایش چندین
mRNA ACE2 هایی که . یکی از فاکتور(01) قلبی و ریوی است

 است (RASآنژیوتنسین )-در فشارخون نقش دارد سیستم رنین
باعث تغییرات  IIآنژیوتنسینبه وسیله تولید  RAS. فعالسازی (02)

 . (03) عروقی می شود-قلبی عملکردی در سیستم
ند با مصرف شماری از توامی ACE2در واقع 

افزایش بیان پیدا کند، بنابراین اثرات  RASهای کنندهسرکوب
جانبی درمان های مختلفی که ممکن است باعث افزایش بیان 

ACE2  در بیمارانSARS-CoV-2  شوند بایستی به دقت مورد
 .  (00) بررسی قرار گیرند

پاسخ ایمنی القا شده با الیگوپپتیدهای )سنتزی از( پروتئین 
spike وانند می ت که در پروتئین های انسانی وجود نداشته باشند

ت رونا ویروس داشته باشند، که لیگاندی اساثر خنثی کنندگی بر ک
. از (03) و در روند ورود ویروس به سلول نقش دارد ACE2برای 

ای به وسیله مونوکلونال آنتی بادی هاین رو خنثی سازی اختصاصی 
 ACE2و یا آنتی بادی های خاصی که به  Sدر پروتئین  RBPضد

اتصال یابد می تواند به طور موثر از ورود ویروس به سلول ممانعت 
ویروس ابتدا کننده کروناهای خنثیبادی. آنتی(06) نماید

طح سگلیکوپروتئین تریمری را هدف قرار می دهند که بر روی 
ویروسی موجود است و ورود به سلول میزبان را واسطه گری 

که  (30-07)دارای دو زیر واحد عملکردی است  Sکند. پروتئینمی
و ادغام ویروس و  S1 (36،07-33)اتصال سلولی توسط زیر واحد 

های بادیشود. آنتیی میگرواسطه S2غشا سلولی توسط زیر واحد 
را هدف  S1نکنش جایگاه رسپتور در خنثی کننده بالقوه، اغلب میا

-07) قرار می دهند و میانکنش های رسپتور را از کار می اندازند
30). 

برای  ACE2از   SARS-CoV-2نشان داده شده است که
به عنوان یک سرین  TMPRSS2و  کندمیورود به سلول استفاده 

. یک مهارکننده کندمیعمل  Sپروتئاز برای برش پروتئین 
TMPRSS2  می تواند به عنوان یک بلاک کننده ورود به سلول

 .(30) عمل کند و در نتیجه به عنوان یک روش درمانی به کار برود
ممکن است عملی دوگانه انجام دهد:  ACE2درمان با فرم محلول 

 (11،16) کاهش سرعت ورود و گسترش ویروس به درون سلول ها
. برای طراحی (38-33) و محافظت ریه ها از آسیب را باعث گردد

تواند می Sواکسن علیه این بیماری اپی توپ ها بر ضد پروتئین 
بایستی صحت  In vivoگزینه مناسبی باشد گرچه آزمایشات 

 . (39) عملکرد آن را به اثبات رسانند
 .آمده است 1-خلاصه ای از آن چه که گفته شد در شکل

شوند: گری میواسطه  ACE2ای که به وسیلههای بالقوهروش
توانند بر : واکسن ها میspikeواکسن های برپایه پروتئین  .1

میانکنش  ACE2رسپتور  طراحی گردند که با S1اساس زیرواحد 
 activity transmembrane protease . سرکوب فعالیت2. دارد

serine 2 3 رسپتور. بلوکه کردنACE2  0.Delivering 

excessive soluble form of ACE2 (60) (2-شکل).

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
49

1/
2.

1.
13

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

ar
m

ed
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

15
 ]

 

                               4 / 8

http://dx.doi.org/10.30491/2.1.13
http://jmarmed.ir/article-1-83-fa.html


ACE2 37/  یورود به سلول انسان یبرا دیجد یکرونا روسیورود و رندهیگ 

J Mar Med                          Spring 2020, Vol. 2, No. 1 

 
(06)به وسیله آنتی بادی های خنثی کننده   SARS-CoV-2تصویری شماتیک از خنثی سازی  .1-شکل

 
 

 
 .باشند 19-کووید در آن نقش دارد و می توانند کاندید های مناسبی برای درمان و یا پیشگیری بیماری ACE2مسیرهایی که  .2-شکل

 

 گیرینتیجه
 سلول وارد  Spike پروتئین کمک با ویروس این کلی طور به
توان آن را می از هایی بخش یا پروتئین این که گردد می میزبان

واکسن در نظر گرفت، این  طراحی برای مناسب به عنوان کاندیدی
انسانی وارد سلول های میزبان می گردد  ACE2پروتئین از طریق 
 مثانه و مغز کلیه، کبد، قلب، ریه، چون هایی اندام که این گیرنده در

وجود داشته و ممکن است باعث آسیب و اثرات جانبی حاصل از 
 نوعی، به ACE2 هایگیرنده بلاک یا مهارورود ویروس گردد، پس 

 تواند می گیرنده این کننده خنثی های بادی آنتی از استفاده با مثلا
 های آسیب و سلول به ویروس این تهاجم از ممانعت برای امیدی

 .گردد آن از ناشی
 

محترم  همکاران زحمات از نویسندگان تشکر و قدردانی:

 .دارند را تشکر و تقدیر کمال
 

قاله اولیه مهمه نویسندگان در نگارش  :نقش نویسندگان

یا بازنگری آن سهیم بودند و همه با تایید نهایی مقاله حاضر، 
 .مسئولیت دقت و صحت مطالب مندرج در آن را می پذیرند

 

 تضادگونه  هیچتصریح می کنند که ویسندگان ن تضاد منافع:

 .منافعی در مطالعه حاضر وجود ندارد
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