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چکیده

 ـافـت یهیکلوکبدمانندفعاليهابافتدریفراوانمقداربهکهاستبدندانتیاکسیآنتيهامیآنزنیتریاصلازیکیکاتالاز .شـود یم
 ـآنیدرمـان يهـا سمیمکانوسرطانندیفرابهترفهميبراسرطانانواعدرياگستردهطوربهمیآنزنیاعملکردوتیفعالدرراتییتغ یبررس

 ـیوازیکیعنوانبهیسرطانيهاسلولانواعدرتیفعالونیپروتئ،mRNAسطحدرکاتالازتیفعالکاهشرایز.استشده بـارز يهـا یژگ
سـم یمکانوهـا سرطانانواعدريکبدلازکاتامیآنزدرراتییتغاثريروشدهانجاميمرورقاتیتحقبهمطالعهنیااست.يتوموريهابافت

 ـاکاتـالاز سـرطان، مختلفمراحلدردیپراکسدروژنیهمهمنقشعلتبهپردازد.یممتاستازویدرمانیمیشبهمقاومت بـا رامراحـل نی
 ـسالمبافتبهیسرطانبافتمتاستازشیافزاموجبمختلفطرقازدیپراکسدروژنیه.دهدیمرییتغدیپراکسدروژنیهییزداسم .شـود یم

شیافـزا قیطرازيتومورسلولانهداميبراعملکردشانسمیمکانکهیضدسرطانيداروها.گرددیممتاستازکاهشموجبکاتالازنیبنابرا
حضـور دریـی دارومقاومتیعبارتبه.ابدییمکاهشیسرطانسلولبرشاناثرکاتالازيبالاتیفعالصورتدر؛استآزادکالیراددیتول
 ـادريشـتر یبقـات یتحقبهکهداردسرطانشرفتیپودرمانمورددریمتناقضنقشکاتالازنیبنابراشود.یمجادیاکاتالازيبالاتیفعال نی
است.ازیننهیزم

درمانیشیمی،دیپراکسدروژنیه،سرطان،کاتالاز:هاواژهکلید
 ________________________________ _____________________________

divsalar@khu.ac.irالکترونیکیستپ،وسالاریدعادلهدکتر:مسؤولنویسنده*

021-8884894، تلفن و نمابر یو مولکولی، گروه علوم سلولیستی، دانشکده علوم زی، دانشگاه خوارزمیابان مفتح شمالیتهران، خ: ینشان
25/12/1394:مقالهپذیرش،10/12/1394:نهاییاصلاح،29/11/1393:مقالهوصول

مقدمه
توانـد مـی کـه اسـت بـدن هـاي سلولنشدهترلکنتقسیمسرطان

هاهورمونشده،بردهارثبههايجهش(مانندداخلیعواملتوسط
رژیـم سـیگار، (مانندشدهایجادیامحیطیعواملوایمنی)شرایطو

).1(شـود ایجـاد عفـونی) هـاي ارگانیسـم وخورشـید اشـعه غذایی،
وجراحـی انی،پرتودرم ـشـامل سرطاندرمانبراياصلیهايروش
هايسلولهمهکردننابودهاروشاینتمامنهاییهدفاست.دارو

ازاسـتفاده اسـت. سـالم بافـت بـر آسـیب کمتـرین همـراه بهسرطانی
اثــراتداروهــاآندرکــهاســتدرمــانیشــیمیشــاملداروهــا

اختصاصـی صـورت بـه ولـی دارند؛هاسلولبرابردرسیتوتوکسیک
).2(دهندنمیقرارهدفراتقسیملحادرسرطانیهايسلول

درمانیشیمی
.اســتســرطاندرمــاناصــلیروشســهازیکــیدرمــانیشــیمی

پوسـت، خشکیشاملداروها،اینتوسطشدهایجادجانبیعوارض
مشـکلات اشـتها، ومـزه وطعمدرتغییراستفراغ،وتهوعمو،ریزش
سیسـتم شـدن ضـعیف ونازاییخستگی،خون،شدنلختهبهمربوط

).3و2(استایمنی
بـه شـان، عمـل محلوروشاساسبرراداروهااینکلیطوربه

فـولات، شـامل کـه هـا متابولیتآنتیالف)کنند.میتقسیمدستهسه
ــدین، ــايآنتاگونیســـتوپیریمیـ ــورینهـ ــاتب)اســـت.پـ ترکیبـ
بـه یـا وشـوند مـی متصـل DNAبهیاترکیباتاینکهژنوتوکسیک

بـه منجـر همانندسازي،دردرگیرهايآنزیمبراثربایمغیرمستقطور
میتـوز هااینکهمیتوزيدوكهايمهارکنندهج)شوند.میآپوپتوز

بـراي کهدوكمیکروتوبولیهايفیبرعملکردیاتشکیلبراثربارا
).2(کندمیمختلاست؛نیازموردمیتوزترازيهم

تولیـد عوامـل عنـوان بـه درمـانی شیمیداروهايازدیگريدسته
شـناخته زنـده هـاي سیسـتم دراکسـیداتیو استرسبالايسطحکننده

میکروزومـی مونواکسـیژناز سیسـتم داروهـا، ایـن مورددرشوند.می
Reactiveتولیـد اصـلی مکـان کبـدي،  Oxygen Species (ROS)

تولیـد غیرآنزیمییاآنزیمیمکانیسمطریقازROSآندرکهاست
).3(شودمی

برايدلیلترینشایعداروییمقاومتدرمانی:شیمیبهمقاومت
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بـراي احتمـالی علـت دواسـت. درمانیشیمیداروهايمصرفقطع
تومـوري هـاي سـلول الـف) دارد.وجـود درمـانی شـیمی بـه مقاومت
باشــند.مقــاومداروبرابــردرژنتیکــیصــورتبــهذاتــاًاســتممکــن

رامقاومـت ایـن درمـانی شـیمی ازبعـد استممکنهاسلولاینب)
ــد.کســب ــوطهــايمکانیســمبرخــیکنن ــهمرب ــردرمقاومــتب براب
عنوانبهشود؛میاستفادهسرطانیهايسلولتوسطکهدرمانیشیمی

طبیعـی هايسلولدرکارسینوژنیکمحیطعلیهدفاعیهايمکانیسم
یدرمانشیمیداروهايبرابردرمقاومتهايعلتازیکی).2(است
افـزایش یـا اکسـیدانت آنتـی ترکیبـات ازاستفاده،ROSکنندهتولید

ترکیبــاتایــنواقــعدراســت.اکســیدانتآنتــیهــايآنــزیمفعالیـت 
شـده تولیـد اکسـیداتیو هـاي اسـترس زدایـی سـم بااکسیدانت،آنتی

برابـر درسـرطانی هـاي سلولپایداريومقاومتباعثدارو،توسط
).4(شودمیمربوطهدارو

درآزادهايرادیکالپراکسید:هیدروژنواکسیداتیواسترس
مفصـلی آماسکارسینوما،شرائین،تصلبمانندهابیماريازبسیاري

شـامل ،ROSیـا اکسـیژنی فعـال هـاي گونـه .)5(دارندنقشپیريو
هايمتابولیتعنوانبهتوانندمیترکیباتاینکههستندگونهچندین
تولیدسلولداخلفیزیولوژيوبیوشیمیاییهايفرایندطیايواسطه
سـلول داخـل ROSسـطح فیزیولـوژیکی، شـرایط تحـت .)6(شوند
تکثیــرژن،بیــاناتوفــاژي،واندوســیتوزمســیرهايدرمهمــینقــش

.داردرشدعواملوچسبندگیتنظیمز،وآپوپتتنظیمسلولی،
یدارپاپراکسیدهیدروژناکسیژن،فعالهايگونهدیگربرخلاف

پایینغلظتکند.عبورپلاسماییغشايازآزدانهاستقادرواست
درکـه عـواملی رونویسیتنظیمدرپراکسیدهیدروژنوسوپراکسید

عنــوانبــهعوامــلایــنزیــرادارد.اثــردارنــد؛نقــشســلولیتکثیــر
ــروتئین ــايپ ــديه ــاندرکلی ــاییژنبی ــله ــیعم ــدم ــهکنن درک

سـطح کنتـرل بنـابراین دارنـد. نقـش فیزیولوژیـک مهمعملکردهاي
کـه باشدهاییبیماريدرمانبرايهدفیتواندمیپراکسیدهیدروژن

تحقیقـات کلـی طـور بـه ).7(دارنـد نقشپراکسیدهیدروژنآنهادر
امـا دارد؛حیـاتی تکثیـر تنظـیم درپراکسـید هیـدروژن انددادهنشان

ارتبـاط اسـت حواضآنچهواستناشناختههنوزآنواقعیمکانیسم
).8(استسرطانوسلولیتکثیرتنظیمبین

آزمایشـات سلولی:تکثیردراکسیدانتآنتیهايآنزیمنقش
نمـودن مسـدود کهدهدمینشانهمکارانوGohتوسطشدهانجام
امـر ایـن کنـد. مـی مهـار رامتاسـتاز میتوکنـدري، ROSتولیـد میزان
وتومـور پیشـرفت وکندريمیتاکسیداتیواسترسکهاستآنبیانگر

ROSواسـطه بـه کـه سـلولی فراینـدهاي کند.میتحریکرامتاستاز

گلیکـولیز ومیتوفـاژ اتوفاژ،،DNAبهصدمهشاملشوند؛میتقویت
).9(تاسهوازي

ــی ــمپل ــتC/Tمورفیس ــازجف ــوردر262ب ــالاز،ژنپروموت کات

دهد.میقرارتاثیرتحتراکاتالازژنپروموتورازرونویسیفعالیت
بــامقایســهدرTTوCTژنوتیــپدرکاتــالازفعالیــتشــدهمشــخص

بسـتگی فعالیـت کاهشاینمقدار).10(یابدمیکاهشCCژنوتیپ
زنـان کهانددادهنشاننتایجدارد.نژادوغذاییرژیممانندعواملیبه
دارايزنانبهنسبتکمتريسینهسرطانبهابتلاخطرCCژنوتیپبا

شـده مشـخص همچنـین دهنـد. مـی نشـان Tاللازکپییکاقلحد
بـا مقایسـه درسینهسرطانخطردرصدي17کاهشبهوابستهCالل

واســطهبـه انســانحیـات درکاتــالازاهمیـت لــذا).11(اسـت Tالـل 
شـده ثابـت است؛کاتالازژنموتاسیونباارتباطدرکههاییبیماري

).12(است
درکـه اسـت ژنیاکس ـفعاليهاگونهازیکیدیپراکسدروژنیه

چـرب يدهایاس ـونیداس ـیاکسويتوکنـدر یمالکتـرون انتقـال ریمس
يبـرا کاتالازودازیپراکسونیگلوتاتمعمولریمسدوشود.یمدیتول

).13(دداروجودآنیسماثراتحذف
:H2O2)کاتالاز H2O2 oxidoreductase, EC یک ـی(1.11.1.6

دیپراکس ـدروژنیهکهاستدانتیاکسیآنتيهامیآنزنیتریاصلاز
کنـد یم ـهی ـتجزيامرحلـه دوواکـنش کی ـدرژنیاکسوآببهرا
لیتبـد آببهدیپراکسدروژنیهمولکولکیاول،مرحلهدر).14(
+I)porphyrinبیترکبهکاتالازيفروشودیم -Fe4+=O(لیتبد
بـه رادیپراکس ـوژندری ـهنیدوم،Iبیترکدوم،مرحلهدرشود.یم

آزادآبمولکـول وکنـد یمدیاکسکاتالازيفروژنیاکسمولکول
دیپراکسدروژنیهیسماثراتازراهاسلولم،یآنزنیالذاشود.یم

).16و15(کندیممحافظت
هی ـکلوهـا تیتروس ـیارکبد،درتترامرمیآنزنیاتیفعالنیشتریب

ــتدرواســت ــدیپباف ــريون ــفعالنیکمت ــددر).17(داردراتی کب
یگــاهکــهيطــوربــه.داردقــرارزومیپراکســدرعمــدتاًکاتــالاز
).5(شودیممطرحزومیپراکسنیپروتئنیترمهمعنوانبهکاتالاز

قی ـطرازرایسـلول ریتکثدیپراکسدروژنیهدادهنشانمطالعات
چرخـه شـرفت یپبـه یسلولریتکث.کندمیمیتنظیسلولچرخهبراثر

نـاز یکنیپـروتئ يسـاز فعـال بـا شـده جفتياهستهوحوادثیسلول
Cdksنازهــــا،یکنیــــادارد.یبســــتگنین/ترئونیســــر 1,2,4,6،

يفازهــادرA,B,D,Eنیکلیســيهــانیپــروتئبــاراییهــاکمــپلکس
رایسـلول چرخـه شـرفت یپتـا دهنـد یملیتشکیسلولچرخهخاص

یسـلول چرخـه بـه G0خـاموش، فـاز ازهاسلولورودکنند.تیتقو
کمــپلکسوشــودمــیکنتــرلD-Cdk4نیکلیســکمــپلکستوســط

بـه Sفـاز .کنـد مـی میتنظ ـراSبـه G1فازازعبورE-Cdk2نیکلیس
نیکلیس ـکمپلکستوسطواستشدهشناختهDNAسنتزفازعنوان

A-Cdk2ازعبـور تینهادر.شودمیمیتنظG2-M بـه نیهمچن ـکـه
B-Cdk1نیکلیس ـکمـپلکس توسـط ؛شـود مـی شناختهتوزیمعنوان

يدتعـدا توسطCdkنیکلیسيهاکمپلکستیفعالگردد.یممیتنظ
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بودندسترسکهشودمیمیتنظیسلولبرونویسلولدرونگنالیس
يهـا نیپـروتئ سـطح ایCdkونیلاسیفسفورحالتراCdkونیکلیس

CKIsيبالاانیبمثاليبرادهد.یمرییتغCdkمهارکننده P21, P27

.)8(داردنقشG2فازتوقفدروکندمیمتوقفرارشد
چرخـه طولدردیپراکسدروژنیهسطحمقداردرنوسانعلتهب

حـذف گـذارد. بیسـلول چرخـه دریمهم ـنقـش توانـد یم ـ،یسـلول 
ــه ــدروژنی ــطدیپراکس ــبتوس ــالاانی ــالازژنيب ــاتوکات ونیگلوت

سـلول درDNAسـنتز وکردهکیتحرراG0/G1توقفدازیپراکس
انی ـبباییهاسلولدرG0/G1فازدنیکشطولبهدهد.یمکاهشرا

G0/G1بـه وابسـته يهـا Cdkتیفعالکاهشبهوابستهکاتالازيبالا

وSفـاز درسـلول حدازشیبتوقفباعثکاتالازيبالاانیباست.
بـا .کنـد مـی یطولانراG0/G1فاززمانمدتوشودمیG2-Mفاز
دهـد یم ـرخDNAسـنتز يبـرا یزمـان ریتـاخ G0/G1زمانشیافزا

شـتر یبسـنتز موجـب توانـد یم ـکاتالازتیفعالکاهشنیبنابرا).17(
DNAاحتمـال وشـود ریتکثشیافزاویسلولکلیسشدنترعیسرو

).8(دهدشیافزاقیطرنیبدراسرطانبهابتلا
سـم یمورفیپل ـشـد مشـخص نهیس ـسرطانبهمربوطيامطالعهدر

C/Tازیســیرونوتیــفعالکاتــالاز،ژنپروموتــوردر62بــازجفــت
کاتالازتیفعالرایزدهد.یمقرارریتاثتحتراکاتالازژنپروموتور

).11(ابـد ییمکاهشCCپیژنوتباسهیمقادرTTوCTپیژنوتدر
دارد.نـژاد وییغـذا میرژرینظیعواملبهیبستگتیفعالکاهشنیا

انزنبهنسبتيکمترپستانسرطانبهابتلاخطرCCپیژنوتبایاننز
کــاهشبــهوابســتهCالــلهســتند.داراراTلالــازیکپــحــداقلبــا

انی ـب).10(اسـت Tاللباسهیمقادرپستانسرطانخطريدرصد17
تهـاجم بـا یپیفنـوت باعـث نهیس ـسـرطان يهاسلولدرکاتالازيبالا

يبـرا کاتالازتیاهمشود.یمیدرمانیمیشبهخپاسدررییتغوکمتر
،کاتـالاز ژنونیموتاس ـبـا مـرتبط يهـا يماریبواسطههبانساناتیح
توانـد یم ـسـرطان وکاتـالاز تی ـفعالنیب ـلذا).12(استشدهابتث

.باشدداشتهوجوديادهیچیپوتنگاتنگارتباط
یاطلاعاتيهاجستجو در بانک

ویبررس ـمطالعـه، بـا کـه اسـت يمرورمقالهکیحاضرمطالعه
یبررس ـبـه موجـود، مقـالات يمـرور ویتجرب ـمقـالات يبندجمع

درجسـتجو اسـت. پرداختـه یدرمانیمیشوسرطانباکاتالازارتباط
ScienceوElsevier،PubMedیاطلاعاتيهابانک Directزبانبه

دی ـکلبـا یس ـیانگلزبـان به،2015تا2012یزمانفاصلهدریسیانگل
دیپراکسدروژنیه)،Cancer(سرطان)،Catalase(کاتالازيهاواژه

)Hydrogen peroxide(یدرمــانیمیشــو)Chemotherapy(انجــام
گرفتـه نظردرمطالعهنیادرمقاله)85(کاملمتنبامقالاتگرفت.

داشتند.رامطالعهبهوروديارهایمعمقاله55نیبنیاازکهشد
بود:ریزمواردشاملمطالعهبهمقالاتوروديهااریمع

ساختاربرضدسرطانيداروهاانواعاثرآندرکهیمقالاتالف)
inصـورت بـه کاتالازتیفعالو vivoوin vitroبـود. شـده یبررس ـ

آناندازهوتومورهاانواعبرکاتالازاثراتبهآندرکهیمقالاتب)
وکاتــالازانیــمارتبــاطآندرکــهیمقــالاتج).بــودشــدهپرداختــه

یابی ـارزراسـرطان وآپوپتـوز سـلول، ری ـتکثبهوابستهیاتیحعوامل
بودنـد. دسـترس درمتنتمامصورتبهکهیمطالعاتد)بودند.هکرد

بودند.شدهمنتشریسیانگلزبانبهکهیمطالعاته)
بود:ریزمواردشاملمقالاتیبررسعدماریمع

یمقـالات ب)ودنـد. بندسـترس درکاملطورهبکهیمقالاتالف)
ازقبـل کـه یمقالاتج)بودند.شدهمنتشریسیانگلازریغزبانبهکه

ــال ــر2000س ــدهمنتش ــدش ــالاتورودازد).بودن ــیتقرمق ــابهاًب مش
شد.اجتنابسرطان)نوعکیبری(بررس

بحث
يهـواز يهـا سـم یارگانهـا: سـرطان انـواع درکاتالازتیفعال

کهدارندویداتیاکسخساراتازيریجلوگيبرایدفاعيهاسمیمکان
تی ـفعالاسـت. اکسـیدانت آنتیيهاآنزیمبهمربوطآنهایاصلدفاع

اسـترس، ه،ی ـتغذماننـد طیشـرا انـواع بـه پاسخدرهاآنزیمنیایبافت
نیاجملهاز.شودمیرییتغدچارداروهامصرفوهابیماريورزش،
ــزیم ــالازکاهــاآن ــهکــهاســتت ــزمقــدارب ــددريادی ــکلوکب وهی

بـه مربـوط مطالعـات جملهاز).18(داردوجودجانورانتیتروسیار
کرد.اشارهریزمواردبهتوانیمهاسرطانانواعدرکاتالازکاهش

يمـار یبدرکاتـالاز تی ـفعالکـه انـد دادهنشـان یفراوانمطالعات
است.افتهیکاهشسرطان
تی ـفعالونیپـروتئ ،mRNAسـطح همکـاران وKweiمطالعهدر

در).19(دادنشــانکــاهشپوســتســرطانيهــاســلولدرکاتــالاز
وکاتــــالازتیــــفعالشـــد مشــــخصهمکــــارانوGohمطالعـــه 
کـاهش پسـتان سـرطان بـه مبـتلا زناندرخونسموتازیددیسوپراکس

گـر یدوکاتـالاز تی ـفعاليگـر یدمطالعـه درنیهمچن).20(ابدییم
ازتـر نییپـا رودهويمرمعده،سرطاندردانتیاکسیآنتيهامیآنز
وطحالخون،کبد،کاتالازمداوميریگاندازه).21(بودیعیطبحد
دادنشـان شـرفته یپ1210Lيای ـلوکومبـا BDF1يهـا موشدرهیکل

یینهـا مراحـل دريریچشـمگ طـور بـه طحالوکبدکاتالازتیفعال
وهی ـکلکاتـالاز تی ـفعالدريریی ـتغیول ـ؛ستاافتهیکاهشيماریب

درکبـد وخـون کاتـالاز تیفعالگریديامطالعهدرنشد.دهیدخون
شـد مشـخص ويری ـگهاندازتومورمتفاوتيهااندازهباییهاموش

کـاهش ؛اسـت شتریبمتریسانت5/1ازآنهاتوموراندازهکهیواناتیح
بـا ییهاموشدراثرنیا.دارندتیلکوسوکبدکاتالازدرمحسوس
کاتـالاز تی ـفعالکـاهش چیهونبودمحسوسترکوچکيتومورها

).22(نشددهیدیتیتروسیار
سـم یمورفیپل ـانی ـميقـو ارتباطشدمشخصگریديامطالعهدر
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کـه تخمدانسرطانباکاتالازژندريدینوکلئوتتک)ی(چندشکل
وجـود دارد.وجـود ؛اسـت زنـان درهـا سـرطان نیترکشندهازیکی

تی ـفعالکاهشباعثکهیخاصيدینوکلئوتتکيهاسمیمورفیپل
سـرطان يبـرا بـالقوه نشـانگر کی ـعنـوان بـه تواندمی؛شودکاتالاز

).27(کندینیبشیپرايماریبنیاواقعدرورودکارهبتخمدان
دیسوپراکس ـوکاتـالاز ژنانیب2015سالدرگریديامطالعهدر

درگرفـت. قـرار یبررس ـمـورد هی ـرسرطانيهاسلولدرزسموتاید
وشیافـزا سـموتاز یددیسوپراکس ـکـل تی ـفعالگرفتـه انجاممطالعه

ونیگلوتـات وونیگلوتـات تی ـفعالیول ـ؛افتیکاهشکاتالازتیفعال
بـود. مشـابه تومورفاقديهابافتويتوموريهابافتدردازیپراکس

آنژنانی ـبونیپـروتئ کـاهش بههوابستکاتالازتیفعالکاهشنیا
روشازاسـتفاده بـا کاتـالاز مکاننییتعبود.يتوموريهاسلولدر

درکاتـالاز انی ـبعـدم ای ـافتهیکاهشانیبه،یردریمیستوشیمنوهیا
بـه کینزدیالیتلیاپيهاسلولکهنیاوجودبا،يتوموريهاسلول
راتیی ـتغنی ـاداد.شـان نراکردنـد یم ـانی ـبراکاتالازيادیزمقدار
لی ـقبازییهانیتوکیسمعرضدرهیرA549یسلولردهکهیهنگام

ــل ــروزعام ــورزنک ــوکیا،يتوم ــرارIFN-γو1βنینترل ــدق ؛گرفتن
دریمهم ـنقـش اسـت ممکـن هی ـردرعفونـت نیبنابراشد.مشاهده
).25(باشدداشتهکاتالازتیفعالکاهش

واکسـیدانت آنتـی يهاآنزیممقدار2015سالدريامطالعهیط
شــد.یبررســدیــروئیتســرطانيهــاســلولدردیــپیلونیداســیپراکس
يهـا گونـه يمقـدار ،یمعمولطیشرادردیروئیتالیتلیاپيهاسلول
سـنتز يبـرا یکیولـوژ یزیفلحـاظ ازکـه کنندیمدیتولژنیاکسفعال

شیافـزا آنهـا مقـدار اگـر واسـت ازی ـنمورديدیروئیتيهاهورمون
نی ـایرسـرطان یغيهـا سـلول در.کنـد میجادیارایسماثرات؛ابدی

يهـا سـلول دروشـود مـی حفـظ اکسـیدانت آنتـی يهـا آنزیمتعادل
يهـا آنـزیم تی ـفعالدرریی ـتغورودیم ـنیب ـازتعـادل نی ـايتومور
).26(دهدیمرخاکسیدانتآنتی

کـه دهسـتن امـر نی ـاازیحـاک گـر یدقاتیتحقوبالامواردتمام
قـرار ریتـاث تحـت محسـوس طـور بـه راکبـد کاتالازتیفعالسرطان،

ک).ی(جدولدهدیم
مطالعـات :یسرطانيهابافتدرکبدکاتالازکاهشسمیمکان
نـد یفرابهتـر فهـم يبـرا کبـد کاتـالاز تی ـفعالدرراتیی ـتغبهمربوط

یط ـياگسـترده طـور بـه میآنـز نی ـادارد.ییسـزا هب ـتیاهمسرطان
ــز.اســتشــدهیبررســســرطان ــهآنکــاهشرای ــوانب ازیکــیعن

درکاتـالاز شـده مشخصاست.يتوموريهابافتبارزيهایژگیو
ــفعالونیپــروتئ،mRNAســطح یســرطانيهــاســلولانــواعدرتی

).19(ابدییمکاهش
یط ـکبـد کاتـالاز تیفعالکاهشعلتبهمربوطيمتعددلیدلا
است.ریزمواردآنهانیتریاصلکهاستشدهذکرسرطان

گـرفتن قـرار معـرض درکاتـالاز: نیپـروتئ سنتزکاهشالف)
CpGری ـجزاونیلاس ـیمتباعـث ROSبامدتیطولان II درموجـود

کـاهش موجـب ری ـجزانی ـاشـدن لهیمتوشودمیکاتالازپروموتور
نی ـاگـردد. مـی يکبديهاسلولدریسیرونوسطحدرکاتالازانیب

مشـاهده يتومـور يهابافتدرIIرهیجزونیلاسیپرمتیهایعنیندیفرا
استآنانیبسطحوکاتالازmRNAکاهشباهمراهکهاستشده

)23.(
يهـا سـلول دردادهنشـان پوسـت سـرطان بـه مربـوط شاتیآزما

اسـت. یع ـیطبيهـا سلولازکمترکاتالازپروموتورتیفعالیسرطان
اسـت. WT1یس ـیرونوعاملبهمربوطتیفعالکاهشنیاازیبخش

وشـود مـی سـنتز يادی ـززانی ـمبـه سـرطان دریس ـیرونوعامـل نیا
پروموتـور ییانتهـا هی ـناحدریاتصالگاهیجاعاملنیاشدهمشخص

درکاتـالاز ژنیسیرونومهارکنندهعنوانبهWT1دارد.کاتالازژن
بـه مربوطسمیمکاننیهمچن).19(کندمیعملتومورشرفتیپطول
5123ردهیسرطانيهاسلولدرکاتالازسنتزمهار Cدهـد یم ـنشان

میتنظ ـیتوپلاسـم یسعامـل دوتوسطیسیرونومرحلهدرندیفرانیا
تیتقوراآنانیبيگریدومهارراکاتالازانیبعاملیکی.شودمی
ثابتند.یگویمFinيمهارعاملبهوFactیتیتقوعاملبه.کندمی

درFactتی ـفعالوشیافـزا Finتیفعالوانیحدررتوموالقاءباشده
وکی ـازتـر بزرگFact/Finیعیطبوانیحدرابد.ییمکاهشکبد

کاتالازسنتزپساست.کیازترکوچکنسبتنیاماریبوانیحدر
انی ـبنیبنابرا).19(گرددمهارسرطانیطیمحسوسطوربهتواندمی

بـه .شـود مـی میتنظیسلوليندهایفراازياگستردهسطحدرکاتالاز
ژنانی ـبکـاهش موجـب یمختلف ـيهـا روشبـا سـرطان کهيطور

).28(گرددکاتالاز
کـاهش باعـث هاضمهسوءویگرسنگبدن:وزنوهیتغذب)

هاسرطانانواعوکاتالازارتباطیابیارزبهمربوطمطالعات:1لجدو
گیرينتیجهسرطانیاتومورنوعمنبع

Min) 1210لوکومیاي)23و همکارانLپیشرفته
BDF1هايموشدر

کاتالازفعالیتدرتغییربدونکبدکاتالازفعالیتکاهش
کلیهوخون

Belotteژندرنوکلئوتیديتکمورفیسمپلیمیانقويارتباطتخمدانسرطان)24ن (راو همکا
تخمدانسرطانباکاتالاز

Chung-manکاتالازپروتئینوبیانکاهشریهسرطان)25(همکارانو
Stanleyکاهشواکسیژنفعالهايگونهتولیددرتعادلعدمایجادتیروئیدسرطان)26(همکارانو

اکسیدانتآنتیهايآنزیمفعالیت
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ییصـحرا ویشـگاه یآزمايهـا مـوش درکاتـالاز تی ـفعالمحسوس
توموررشدیطمعمولاًغذامصرفکاهشوهاضمهسوءگردد.یم

دریسـرطان ییصـحرا يهـا مـوش درکاتـالاز تیفعالافتد.یماتفاق
دروزنکـاهش دهـد یمنشانوشودمیدهیسنجآنهاوزنباارتباط
يهـا مـوش یعن ـیاسـت. کاتـالاز تی ـفعالکـاهش بـا میمستقارتباط
کاتالازتیفعالزانیم؛بودافتهیکاهششدتهبوزنشانکهییصحرا
یکیمتـابول يازهـا ینزبـان یمبهورودمحضبهتومورداشتند.يکمتر

تحـت راکاتـالاز تی ـفعالتواندمیکهکندمیلیتحمرایرمعمولیغ
عنوانبهتواندمییجذبيغذاکلکاهشحالهربهدهد.قرارریتاث

).29(باشدلیدخکاتالازتیفعالکاهشدرعواملازیکی
ازباعـث اسـت ممکـن توموررشد،ییغذاموادکاهشبرعلاوه

بـه مربـوط شـواهد شـتر یبکـه شـود خـاص ییغـذا موادرفتندست
ای ـنیپـروتئ کمبوداست.خاصنهیآميدهایاسیحتدیشاونیپروتئ

.شـود مـی کبدکاتالازتیفعالکاهشموجبنیپروتئازيعارمیرژ
میرژدرخاصنهیآميدهایاسیبرخکمبودبهنیهمچنکبدکاتالاز

کـاهش دریاصـل عامـل ییغـذا می ـرژیول ـ؛اسـت حسـاس ییغذا
تی ـفعالکـاهش شـده مشخصرایزست.ینتوموردرکاتالازتیفعال

وزنشانوبودندشدههیتغذاجباربهکهيتومورواناتیحدرکاتالاز
دردهـد یم ـنشـان امـر نی ـادارد.وجودزینبود؛نکردهیچندانرییتغ

نیهمچن ـارنـد. دنقشيادهیچیپومتعددعواملکبدکاتالازکاهش
یاصليمغذموادیبرخورودسرطانیطکهداردوجودامکاننیا

کبـد کاتـالاز زانی ـمجـه ینتدروشـده مختلسلولبهیخونرگاز
).29(ابدیکاهش
ابـد. ییم ـشیافـزا هـا ونیموتاس ـزانی ـمسـرطان یط ـک:یژنتج)
يدکبکاتالازتیفعالدرتنوعباعثتوانندیمیکیژنتيهاونیموتاس

انی ـبکـاهش باعـث اسـت ممکنونیموتاسشود.جاندارانانواعنیب
).29(گردندتوموردرآنتیفعالوکاتالاز
ــوهورمون:د) همکـــارانوNegahdarياعـــهمطالدرتوکسـ

سطحکاهشکهکردندجداانسانیسرطانيهابافتازرایباتیترک
گفتنـد. ونتوکسـوهورم آنبـه ونسـبت بـات یترکنی ـابهراکاتالاز

يهـا بافتازکهشدیمعرفبیترکعنوانبهابتدادرتوکسوهورمون
ــهيتومــور ــآزادخــونگــردشب ییایمیوشــیبخســاراتوشــدیم
ــتق ــتحررایمیمسـ ــکیـ ــرد.یمـ ــاتکـ ــدمطالعـ ــانيبعـ دادنشـ

درتوکسـوهورمون .باشـد دی ـپپتیپل ـکی ـتوانـد میتوکسوهورمون
بـزرگ يهـا مولکولبهصلمتایتجمعصورتبهیسرطانيهابافت

).29د (داروجود
ــله) ــروزعوام ــورنک ــهدر:يتوم ــارانوYangمطالع همک

گـردن سـرطان يهـا سـلول دريتومـور نکـروز عامـل شدمشخص
دشـو یم ـکاتـالاز میآنـز تی ـفعالکاهشباعثهیروتخمدانرحم،

ــیتوتوکسیس).30( ــهیتیس ــطهب ــزاواس ــهشیاف ــدروژنی دردیپراکس

تی ـفعالکـاهش بـه مربـوط کـه شـود یم ـجـاد یایرطانسيهاسلول
).30(استيتومورنکروزعاملاثردرکاتالاز
زانیمدادهنشانقاتیتحقتومور:درآنمشتقاتونیستئیسو)
نهیدآمیاسنیامقداروابدییمشیافزاسرطانیطنیستئیسسمیمتابول

ن،یسـتئ یدسشدهمشخصگریدییسوازشود.یمادیزآنمشتقاتو
میسـد ودیاس ـکیسـولفون اتـان نیآم-2د،یاسکینیسولفنیستئیس

طیمح ـدرکاتـالاز يبـرا یخـوب يهـا مهارکنندهنیستئیس-تیسولف
).32و31(هستندشگاهیآزما

بـر هی ـاولمطالعـات کـه یهنگـام ور:تومییایباکتریآلودگز)
شـد یم ـتصـور ؛شـد انجامیسرطانواناتیحدرکبدکاتالازکاهش

ومعـده سـرطان ندارنـد. کاتـالاز تی ـفعالبرياثرچیههايباکترکه
مـاران یبازتوکسـوهورمون صیتخل ـيبرایفراوانمقداربهکهمقعد

جادیاضهیبازیمنفگرميباکترتوسطتومورهانیا.شودمیاستفاده
درییایــباکتریآلــودگانــددادهنشــانيادیــزقــاتیتحقشــوند.یمــ
اسـت ممکنهایآلودگنیاوافتدیماتفاقوفورهبیسرطانمارانیب

بــههمچنــانامــا؛باشــدکبــدکاتــالازدرمحســوسکــاهشولؤمســ
).33(داردازینيشتریبيهایبررس

تیــفعالکــاهشنیبــیاحتمــالارتبــاطهورمــون:راتییــتغح)
ممکنسرطانبهمبتلاواناتیحدریهورمونعملکردرییتغوکاتالاز

نیانـدوکر غـدد حـذف اییهورمونقیتزرباشد.تهداشوجود؛است
یهورمـون راتیی ـتغدهـد. یم ـرییتغراکاتالازتیفعالیعیطبافراددر

زیپـوف یهغـده برداشـتن مـثلاً گذارنـد. یم ـکاتـالاز بریمختلفاثرات
؛شودمییعیطبییصحرايهاموشدرکاتالازتیفعالشیافزاباعث

غـده يهـا هورمـون کـاهش شـد. ندهی ـدهـا مـوش دررییتغنیایول
کـاهش باعـث یسـرطان يهاموشوییصحرايهاموشدرزیپوفیه

رشـد، هورمـون قی ـتزرازپسنیهمچن.شودمیکبدکاتالازتیفعال
زیپـوف یهغـده پـس شـد. مشاهدهمیآنزتیفعالدريداریمعنکاهش
ــانیمکاتــالازتیــفعالدریمحسوســعامــل ســت.ینتومــوريدارازب

غـده درریی ـتغوهی ـکلفـوق غـده ازمشتقدیاسکیربآسکوکاهش
مشـاهده یسـرطان وانـات یحدرپلاسماکواسترونیکورتوهیکلفوق
نـر یشـگاه یآزمايهـا مـوش ونـر ییصـحرا يهـا مـوش است.شده

بـه نسـبت يوی ـکلويکبـد کاتـالاز تی ـفعالازبـالاتر سـطح عموماً
يهـا رمـون هوتی ـفعال(کـاهش بـودن میعق ـدارنـد. مـاده يهاموش
کاتالازتیفعالودهدیمکاهشرانرهاکبدکاتالازتیفعال)یجنس

ابـد. یشیافـزا تستسـترون قیتزرباتواندمیهامادهومیعقينرهادر
ــزاباعــثتستســتورونماننــدزیــنزولیکــورت کاتــالازتیــفعالشیاف

گـزارش زی ـنهـا سـرطان یبرخ ـدرتستسترونزانیمکاهش.شودمی
).31(استشده

نقـش يدیاسـتروئ يهـا هورمـون دهنـد یم ـنشانفوقگزارشات
راتییــتغپــسدارنــد.ســرطانرخــدادوROSســمیمتابولدریمهمــ
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ازیک ـیتوانـد مـی هـا سـرطان انواعدرشدهجادیایهورمونمتفاوت
).30(باشدکبدکاتالازتیفعالکاهشلیدلا

اسـت ییغـذا مـواد ازیک ـیآهنآهن:سمیمتابولدررییتغط)
يریتـاث بـر علاوه.استازینموردکبدکاتالازتیفعالحفظيبراکه
ارتبـاط ؛داردکاتـالاز یعن ـیآهـن يحـاو میآنـز بـر توموررشدکه

انـواع وآهـن رهی ـذخپلاسـما، آهـن غلظـت ،یخـون کـم بـا کاتالاز
تصـور اسـت. شـده مطالعـه cتوکرومیس ـمثلآهنيحاويهاآنزیم

بخـش فقـط اسـت ممکـن تومـور یط ـکبدزکاتالادررییتغشودمی
).31(باشدآهنسمیمتابولدررییتغازیکوچک
وجودتوموريداراوانیحدرکاتالازتیفعالکاهشویخونکم

باعـث زی ـنیع ـیطبافـراد دریخـون کـم هشـد مشخصنیهمچندارد.
از(اعمآهنکردناضافهبعداًگرچهاست.شدهکبدکاتالازکاهش

ــوراک ــیخ ــزرتای ــاهشازق)ی ــدكک ــفعالان ــالازتی ــدکات درکب
کـل گفتتوانینمیول؛کندمیيریجلوگتوموريدارايهاموش
وانی ـحدرکاتـالاز سـنتز درکننـده محـدود عامـل دسترسدرآهن

مراحـل یبرخ ـتومـور داردوجـود هنـوز احتمالنیااست.یسرطان
نیریپورفجمعتشدهمشاهدهدهد.قرارریتاثتحتراآهنسمیمتابول

دارد.وجـود يتومـور وانـات یحکبدوتیتروسیاردرآهنازيعار
مهـار رانیریپورفداخلبهآهنالحاقتوموررشددارداحتمالپس
کبـد درهـم، بـه آهنالحاق(سرعت)نسبتيریگاندازهبااما؛کند

نشـد مشـاهده مـورد نی ـادرمـار یبویع ـیطبوانی ـحنیبیتفاوتچیه
آهـن دهـد نشـان کهنداردوجودیکافمداركهنوزنیابرابن.)31(

اسـت. یسـرطان وانـات یحدرکاتالازسنتزدريامحدودکنندهعامل
نی ـانده،یآدرتواندمیسرطانیطآهنسمیمتابولبرشتریبمطالعات

).32(دهدرییتغراهینظر
آزاد:يهـا کـال یرادشیافـزا واسـطه بهتیفعالکاهش)ي

کاتالازمهارموجبدیسوپراکسودیپراکسدروژنیهغلظتشیافزا
سـم یمکانقی ـطرازبـالا يهـا غلظـت دردیپراکسدروژنیه.شودمی

IIIبی ـترکوIIبی ـترکجـاد یاباعـث سوبسـترا، توسـط میآنزمهار

).37(هستندکاتالازمیآنزرفعالیغاشکالبیترکدونیا.شودمی
دیسوپراکسمیآنزمهارموجبدیپراکسدروژنیهغلظتشیافزا

شیافـزا باعـث سـموتاز یددیسوپراکس ـمیآنـز مهاروشدهسموتازید
کـاهش واسـطه بـه يمهـار چرخـه نیاوشودمیدیسوپراکسغلظت

).36(ابدییمادامهکاتالازوسموتازیددیسوپراکستیفعال
درکاتـالاز شدنلهیفسفورباعثویداتیاکسيهااسترسنیهمچن

Tyrتیموقع Tyrو231 وشودمیc-Ablنازیکنیروزیتتوسط386
.)2(جدول)38(دهندیمکاهشراکاتالازتیفعالقیطرنیبد

بـه کبـد :کاتـالاز بـر درمـانی شیمیومختلفيداروهااثر
یستیزشکلرییتغدرکهاستبدندرموجودبافتنیترمهمعنوان

وکیتوکسثراتایاصلهدفوداردنقشباتیترکانواعوداروها
کاتـالاز تی ـفعالنیبنـابرا اسـت. بـات یترکازياریبسکینوژنیکارس
انـواع ریتـاث یابی ـارزدردی ـمفپارامترکیعنوانبهاستممکنکبد

مطـرح رشـد حـال دريای ـلوکومیسلولتیجمعدرهادرمانیشیمی
اکســیدانتآنتــیيهــاآنــزیمتیــفعالدریراتــییتغنیچنــ).5(شــود

ــهینت ــتغزاياج ــمدرریی ــیرونوزانی ــاختارژنیس ــزیميس ــاآن يه
).6(استآنهاتیفعالکاهشوmRNAيداریپا،اکسیدانتآنتی

inصـورت بهکاتالازتیفعالبریمتفاوتيداروهااثرات vitroو
in vivoاشـاره آنهـا ازمـورد چنـد بـه ری ـزدرکهاستشدهیبررس

شود.می
ــااثــــراتارانهمکــــوItsuki-Yonedaهمطالعــــدر يداروهــ

زومیپراکس ـبـه مربـوط يهـا آنزیموزومیپراکسبرکیدمیپیپولیه
کبدزومیپراکستکثربهمنجرداروهانیاگرفت.قرارمطالعهمورد
جملـه اززومیپراکس ـيهـا آنـزیم شیافـزا باعـث جـه ینتدروشده

).39(شدندکاتالاز
نیس ـیآدرمابـا شـده ماریتییصحرايهاموشيرويامطالعهدر

(ADR)ســطحشیافــزاMDA،ســطحکــاهشGSHدرکاتــالازو
.)40(شدمشاهدهکنترلنمونهباسهیمقادرقلببافت

بــر)ضدفشــارخونيدارو(اپروســارتاناثــرگــریديامطالعــهدر
دچارمارانیبيهاتیلوکوسکاتالازوسموتازیددیسوپراکستیفعال
ازبعدمیآنزدونیاسطحدادنشانجینتاشد.یبررسخونيفشارپر
شیافـزا کنتـرل گـروه بـا سـه یمقادردارو،نیاباماههدوماریتکی
).41(ابدییم

مختلفهايسرطاندرکبدکاتالازکاهشهايمکانیسمیابیارزمطالعات:2لجدو
کاتالازبراثرنحوهکبدکاتالازکاهشبهمربوطمکانیسممنبع

Kwei) رونویسیعاملبهمربوطفعالیتکاهش)19و همکارانWT1در
پوستسرطان

کاتالازژنرونویسیمهار

Rubin)34(کاتالازفعالیتکاهشهاسرطانانواعدرسوتغذیه
Min کاتالازفعالیتوسنتزکاهشن در سرطان پستانموتاسیو)23(و همکاران

Negahdar کاتالازفعالیتکاهشسرطانیهايبافتازمترشحهتوکسوهورمون)29(و همکاران
کاتالازفعالیتمهاریاکاهشتوموريبافتدرسیستئینغیرطبیعیهايمتابولیت)32(و همکاران یوسفی

Rubin)34( وZhang) کاتالازسنتزکاهشسرطانطیفقرآهنوخونیکم)35و همکاران
Rebillard جملهازاکسیدانتآنتیهايآنزیممهارسرطاندرآزادهايرادیکالیافتهافزایشحضور)36(و همکاران

کاتالاز
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عنـوان بـه یعیوسطوربهکهنیکلیانتراسيداروهاشدهمشخص
بـا DNAرب ـاثـر بـر عـلاوه ؛شوندیماستفادهدرمانیشیمیيداروها

کننـد. یمتیهداآپوپتوزتسمبهرایسرطانيهاسلولROSدیتول
ماننــداکســیدانتآنتــیيهــاآنــزیمتیــفعالشیافــزاشــدهمشــخص

دیسوپراکس ـوکاتـالاز داز،یپراکس ـونیگلوتـات ردوکتاز،ونیگلوتات
ازدسـته نیابهتومورهاانواعییدارومقاومتدرتواندمیسموتازید

داروهــانیــانیهمچنــباشــد.داشــتهنقــشدرمــانیشــیمیيداروهــا
).42(شوندلازتاکاتیفعالکاهشبهمنجرتوانندیم

کی ـوتیبیآنت ـکاتـالاز، بـر شـده یبررس ـيداروهاازگریدیکی
نیکلیتتراسـا یاکسدهدیمنشانقاتیتحقاست.نیکلیتتراسایاکس

موجـب میآنـز نیاسومودومساختاردررییتغوکاتالازبهاتصالبا
).43(شودمیمینزآمهاریعبارتبهایتیفعالکاهش

وتی ـفعالبرنیآسپراثرات،2014سالدريامطالعهدرنیهمچن
دادنشــانجینتــاگرفــت.قــرارمطالعــهمــوردکبــدکاتــالازســاختار

ریی ـتغدسـتخوش کاتـالاز تی ـفعالکاتالاز،ساختاردررییتغرغمیعل
شـت نداکاتالازبريمهاراثرچیهنیآسپریعبارتبهایواستنشده

)44.(
بـه کـه روکسیدفراس ـيدارویجـانب اثـرات گـر یديامطالعهدر
اسـتفاده خـون، انتقـال ازیناش ـآهـن یاضافبارکردنکلاتهمنظور

ــر؛شــودمــی ویکینتیســمطالعــاتشــد.یابیــارزکاتــالازتیــفعالب
کــهاســتآنازیحــاکمطالعــهنیــادرشــدهانجــامیکینــامیترمود

ساختارويبعدسهساختارنیهمچنوابدییمکاهشکاتالازتیفعال
راتییــتغکــهشــودمــیرییــتغدچــاردارواتصــالبــامیآنــزنیــادوم

).18(شودمیآنزتیفعالکاهشبهمنجرتواندمیيساختار
کی ـعنـوان بـه ومیپالادیاگزالریتاث2014سالدريامطالعهدر

وشربـه گـاو کبـد کاتـالاز سـاختار وتیفعالبرضدسرطانيدارو
يدارونی ـادادنشـان جینتـا شـد. یبررس ـیکینـام یترمودویکینتیس

شـود مییررقابتیغسمیمکانباکاتالازمیآنزمهارموجبضدسرطان
شودمیمربوطهمیآنزسومودومساختاردررییتغموجبنیهمچنو
)45.(

يبـرا کـه MgOنانوذراتاثر2015سالدرگریديامطالعهدر
ترانسـفراز ونیگلوتـات ژنانیببر؛شودمیاستفادهبدکسرطاندرمان

یسـم اثـرات دادنشـان جینتـا گرفـت. قـرار یبررس ـموردکاتالازو
دهنـده نشـان خـود نی ـاکـه نبـود برجستهچندانMgOينانوذرات

کـاربرد توانـد مـی کـه اسـت نییپاتیسمويسازگاربالا،يداریپا
عنوانبهنیهمچنوسرطانضدبیترککیعنوانبهدارونیابالقوه

دریس ـیمغناطرزونـانس يتصـوبردار يبـرا خـوب اریبس ـنهیزمکی
).46(کندتیتثبرایپزشکستیزقاتیتحقنهیزم

مختلـف منـاظر درROSشـده مشـخص متاسـتاز: برکاتالازاثر
ــرفتیپ ــور،شـ ــومتومـ ــتازوهجـ ــزیموداردنقـــشمتاسـ ــاآنـ يهـ

رییتغشانیگاندهایلییزداسمقیطرازراحوادثنیااکسیدانتآنتی
شیافـزا دیپراکس ـدروژنی ـهغلظـت متاستازمکاندرمثلاًدهند.یم
مربوطـه بافـت بـه کاتـالاز انتقـال کـرد تصـور تـوان یمپس.ابدییم

سـطح ROSکنـد. يریجلـوگ گـر یديهابافتبهمتاستازازتواندمی
.کنـد مـی میتنظراداردنقشمتاستازندیفرادرکهییهامولکولانیب

ــبســطح ــروتئانی ــاترينازهــایمتالوپروتئچســبنده،يهــانیپ کس،یم
دی ـتوليرتومـور یغويتومـور يهـا سلولتوسطخواهکهپروتئازها

خـارج کسیمـاتر کی ـتیپروتئولهیتجزيبراباتیترکنیاوشودمی
ای ـانی ـببخـش درحـداقل ؛داردضرورتغشانیریزطبقهویسلول
).47(استROSتوسطکنترلبههوابستيسازفعال

دیــتوليتومــوريهــاســلولازدیپراکســدروژنیــهادیــزریمقــاد
وری ـتکثشیافـزا جهـت دريابزارعنوانبهاستممکنکهشودمی

يهـا سـلول يکبدمتاستازبرکاتالازاثرگردد.استفادهتومورهجوم
ROSاست.گرفتهقرارمطالعهموردهاموشدرکولونينومایکارس

گرچــه.بـرد یم ـبـالا رامتاسـتاز دهنـده شیافـزا عامـل نیچنـد انی ـب
نشـده مشخصکاملطوربهتاکنونمتاستازبرROSاثراتسمیمکان

متاسـتاز ازيریجلـوگ درسـموتاز یددیسوپراکس ـای ـوکاتالازاست.
تی ـفعاليمتاسـتاز بافـت دراسـت. شدهاستفادهکبدایهیربهتومور

تیفعالکاهشاست.شدهمشاهدهیکسیماترنازیپروتئمتالوازییبالا
MMPنظــربــهکاتــالازانتقــالتوســطکس)یمــاترئنــازیپروت(متــالو

).48(باشدداشتهنقشکاتالازيمتاستازضدتیفعالدرکهرسدیم
مقاومـت دراکسـیدانت آنتیيهاآنزیمگریدوکاتالازنقش

ــهیــیدارو ــفعالوانیــبدررییــتغســرطان:ضــديداروهــاب تی
يهـا سـلول تم ـمقاوسـم یمکانتوانـد مـی اکسـیدانت آنتیيهاآنزیم

اســاسبــرعملکردشــانســمیمکانکــهباشــدییداروهــابــهیســرطان
يداروهـا عملکرديبرایاصلسمیمکاندو.استایاح-ونیداسیاکس

ــرطان ــودضدس ــدارد.وج ــمیمکاننیاول ــدامس ــلولانه ــورس يتوم
وین ـیپلاتيداروهـا کهاستDNAیسیرونووسنتزبراثرواسطهبه

شیافـزا واسـطه بهسمیمکاننیدوم.)49(دارندراریتاثنیایومیپالاد
ROS.شیافزااستROSياجـزا ازآنمیمسـتق دی ـتولواسـطه بـه ای
میرمسـتق یغروشواسطهبهایواستهستهويتوکندریممانندسلول

بـات یترکاسـت. انتاکسـید آنتـی يهـا آنـزیم تی ـفعالکـاهش یعنی
دارنـد. کـاربرد هـا سـرطان اکثردرماندرنونیکيحاويضدتومور

بـه وابسـته داروهـا نی ـاتوسـط يتومورسلولانهدامسمیمکانگرچه
نشـان شـواهد یول ـ؛اسـت DNAسـنتز وDNAسـاختار براثراتشان

یناش ـنیهمچن ـاستممکنداروهانیایسلولتیسمزانیمدهدیم
مـثلاً افتـد. یم ـاتفـاق هسـته خارجيهامکاندرکهباشدیحوادثاز

ثابتیسرطانيهاسلولماریتطولدرآزادکالیراديهاگونهدیتول
دراســتممکــنژنیاکســکــالیرادســمیمتابولنیبنــابرااســت.شــده

درباشـد. داشـته نقـش ضدسـرطان يهانونیکيضدتومورعملکرد
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کاتـالاز جملـه ازدانتیاکس ـیآنت ـيهـا میآنـز تیفعالشیافزاجهینت
يداروهاازدستهنیابهیسرطانيهاسلولمقاومتموجبتواندیم
).50(شودیدرمانیمیش

هی ـعلمـوثر یل ـیخبی ـترککی ـنیپلات ـسیسضدسرطانيدارو
بهنیپلاتسیسمشتقاتیدرمانریتاثاست.هاسرطانازیعیوسفیط

ــت ــاعلـ ــراآنییتوانـ ــکيبـ ــپلکسلیتشـ ــاکمـ ــتDNAبـ .اسـ
ای ـدهای ـپپتدرموجـود تـروژن ینای ـگـوگرد باینیپلاتيهاکمپلکس

يداروهــایاصــلهــدف.کنـد مــیبــرهمکنشDNA/RNAيبازهـا 
اهــدافاســت.DNA؛شــودمــییســلولمــرگباعــثکــهینــیپلات

نیآدن ـN7وN1،N3ن،یگـوان O6وDNA،N3،N7بـر موردنظر
اسـت. نیدن ـآای ـنیگـوان N7یاصـل هدفیولاستنیتوزیسN3و

گانـد یلبی ـترتنیبـد وشدهزیدرولیهسرعتبهیآبطیمحدردارو
نی ـابـا داروین ـیپلاتبخـش دهـد. یم ـدستازراخودکنندهترك

نـک یلکراسيارشتهبرونويارشتهدرونصورتبهبازهاقسمت
ای ـهـم مجـاور نیگواندوN7تیموقعدرنکیلکراسنیادهد.یم

دی ـنوکلئوتلهیوس ـبـه هـا نیگوانوشودمیلیتشکهممجاورAGدو
مهـار سـبب امـر نی ـاکـه شـوند یم ـجـدا هـم از(GNG)گرمداخله

ويهمانندسـاز ازبی ـترتنیبـد وشوندیمیسیرونوويهمانندساز
تیهـدا آپوپتـوز سـمت بـه سلولوشدهيریجلوگDNAیسینوور

ویداتیاکس ـاسترسن،یپلاتسیسشدهمشخصنیابرعلاوه.شودمی
.کنـد مـی کی ـتحرهـا سـلول انـواع ازياریبسدرراROSلیتشکو

ازیناش ـیتیس ـیتوکستوانـد مـی ROSتجمـع يهامهارکنندهنیبنابرا
توسـط کاتـالاز تیفعالیکاهشاثرنیبنابراکند.مهاررانیپلاتسیس
دارونی ـایجـانب عوارضعنوانبهتنهانهآنمشتقاتونیپلاتسیس

يضـدتومور عملکـرد يبـرا سمیمکانعنوانبهبلکه؛شودمیشناخته
باعـث میرمسـتق یغصـورت بـه نیپلاتسیسرایز.شودمیشناختهآن

يهـــاآنـــزیمدادنقـــرارهـــدفپـــس.شـــودمـــیROSشیافـــزا
ســمیمکانعنــوانبــهضدســرطانيداروهــاتوســطاکســیدانتآنتــی

).52و51(شودمیمطرحآنهاعملکرد
انـواع بـر دیاس ـکیآسـکورب کیتوکس ـراث ـگـر یديامطالعهدر
ــاســلول ــرطانيه ــتیس ــدهثاب ــت.ش ــکلاس ــرددی ــراتوعملک اث
سـلول اسـت. دیپراکسدروژنیهدیتولد،یاسکیآسکوربکیتوکس
آزمـون یسـرطان سـلول وکاتـالاز) شیافـزا (بـدون کنتـرل یسرطان
ــزا ــبشی(اف ــالازانی ــوردآنهــا)درکات ــام ــرارشیآزم ــدق ــاگرفتن ت

ــ ــاآتیحساس ــبتنه ــهنس ــکوربب ــکیآس ــنجدیاس ــود.دهیس درش
ازکمتــرآنهــادرکاتــالازتیــفعالکــهکنتــرلیســرطانيهــاســلول
بودنـد. تـر حساسدیاسکیآسکورببهنسبت؛بودآزمونيهاسلول
نهیســســرطانيهــاســلولدرکاتــالازژنکــردنخــاموشنیبنــابرا

BT-20شـود یم ـدیاس ـکیآسکورببهآنهاتیحساسشیافزاباعث
)53(.

:سـرطان درهـا اکسـیدانت آنتـی ازاستفادهعدمایاستفاده
کـاهش شدهمشخصbmcسرطانباییهاموشمورددرشیآزمابا
کاهشراسرطانشدت،يتوکندریمویداتیاکسيهااسترسیکینتژ
مـار یتکنـد مـی شـنهاد یپجینتـا نیا.کندمیمهاررامتاستازودهدیم
ازیشـکل توانـد مـی يقـو يهـا اکسـیدانت آنتـی بـا یسـرطان مارانیب

دی ـتولباضدسرطانيداروهاازياریبسیطرفاز.باشددرمانیشیمی
ROSــر ــلولب ــورس ــريتوم ــرباث ــدمخ ــزاودارن ــظرفشیاف تی
داروهـا نی ـابـه مـار یبفـرد مقاومـت شیافـزا موجبیاکسیدانتآنتی

سـرطان یط ـهـا اکسـیدانت آنتـی ازاستفادهشیافزاواقعدر.شودمی
یپرتودرمـان رایزبزند.صدمهیپرتودرمانایدرمانیشیمیبهتواندمی

عیسـر میتقسآزادکالیراددیتولتوسطضدسرطانيداروهااکثرو
تحـت مـاران یبيبـرا نیبنـابرا کننـد. یم ـمهـار رایسرطانيهاسلول
وجـود بـا هـا اکسـیدانت آنتـی مصـرف یپرتودرمـان ودرمـانی شیمی

).54(شودمنعدیباراوانفعوارض
يریگجهینت

بهکهاستاکسیدانتآنتیيهاآنزیمنیتریاصلازیکیکاتالاز
دارد.وجـود هی ـکلوکبدمانندبدنفعاليهابافتدریفراوانمقدار

مصـرف ،هـا بیمـاري انـواع هماننـد بـدن، دررییتغگونههررونیااز
تبـع بـه وکبـد بـر يابرجستهاثراتتواندمیداروهاوباتیترکانواع

یکیکهییآنجاازبگذارد.کاتالازهمچونيکبديهاآنزیمبرآن
ــلاز ــادیاعل ــرطانج ــمیمکانوس ــردس ــعملک ــاازياریبس يداروه

يهـا آنـزیم لـذا اسـت؛ ویداتیاکساسترسغلظتشیافزاضدسرطان
اثـر متاسـتاز، هجـوم، سـرطان، پی ـفنوتدرتواننـد یماکسیدانتآنتی
ومهـم نقـش درمـانی شـیمی بـه مقاومـت یحتایضدسرطانيدارو

يهـا سـم یمکانباهابیماريانواعنیهمچن).4(باشندداشتهيابرجسته
تی ـفعالتوانـد مـی مختلـف يداروهامصرفزینودهیچیپومختلف

يمتعـدد قـات یتحقدهنـد. ریی ـتغرااکسـیدانت آنتیيهاآنزیمانواع
انی ـبراهاسرطانانواعدرکبدکاتالازژهیوبهکاتالازتیفعالکاهش

شـدن زهیمتـابول ویـی زداسمیاصلمحلکبدکهییآنجااز.کندمی
ضدسـرطان، يداروهـا انـواع مصـرف لـذا اسـت؛ مختلـف يداروها

نیتــرمهــمازیکــیکــهکاتــالازســاختارایــوتیــفعالبــرتوانــدمــی
.)5(باشدداشتهوءسریتاث؛استيکبديهاآنزیم
انـواع مصـرف ،هابیماريانواعاثرتحتکاتالازتیفعالدررییتغ

ماننـد یط ـیمحطیشـرا رییتغ،ییغذاموادوداروهاجملهازباتیترک
نقــشوتیــاهمدهــد.یمــرخاتیــدخانمصــرفاســترس،ورزش،
ژنونیموتاس ـبـه وابستهکهییهابیماريقیطرازانسانيبراکاتالاز
وابستهيهابیمارينیاجملهاز).5(استشدهتیتثب؛هستندکاتالاز

بـه مربـوط مطالعاتهستند.هاسرطانانواعکاتالاز،ژنونیموتاسبه
اسـت تی ـاهميداراآنقـدر ،درمانیشیمییطوسرطاندرکاتالاز

يتومـور يهابافتمختصیژگیوکیعنوانبهکاتالازکاهشکه
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يهاآنزیمنیتریاصلازیکیعنوانبهکبدکاتالاز).6(شودمیانیب
یمختلفيهاروشواسطهبهکاهشدچارسرطانیطاکسیدانتآنتی

کمبـود نیهمچن ـ).22(شودمیتیفعالونیپروتئ،mRNAسطحدر
ابـتلا خطرشیافزاجهتدریعاملعنوانبهتواندمیکاتالازتیفعال

رددیپراکس ـدروژنی ـهمهـم فیوظـا علـت بهکند.عملسرطانبه
کاتالازمتاستاز،وآپوپتوز،یسلولریتکثمانندیسلولمهميندهایفرا

شـود مـی نـدها یفرانی ـادرریمسرییتغموجبگاندیلنیاییزداسمبا

علـت بـه اکسـیدانت آنتـی يهـا آنزیمگریدوکاتالازنیهمچن).38(
يداروهـا مـورد دریـی دارومقاومتباعثشان،یگاندهایلییزداسم

گونـه دی ـتولاساسبرعملکردشانسمیمکانکهشودمییضدسرطان
).54(باشدفعالژنیاکس

قدردانیوتشکر
تی ـنهایخـوارزم دانشگاهیپژوهشمحترممعاونتازوسیلهبدین

.میداریماعلامراخودسپاسوتشکر
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________________________________________________________________________________________________________________________________

Abstract
Catalase is the one of the most important antioxidant enzymes that is found abundantly in liver and
kidney. The alteration in activity and function this latter enzyme are widely investigated in various types
of cancer to understand the cancer mechanism and its treatment. The changes in the catalase activity
levels in a variety of cancer cells is as a specific property of tumor tissues due to the reducting catalase
activity at mRNA level. In this review, various reports that examined the alterations in catalase activity
and resistance to chemotherapy and its complications in the literature are summarized and discussed. Due
to the important role of hydrogen peroxide in various stages of cancer process, catalase alters this process
by detoxification of hydrogen peroxide. Chemotherapy increase free radicals to destroy the tumor cells,
then, catalase activity reduced their impact on cancer cells. On the other hand, it might be concluded that
production of drug resistance in chemotherapy is resulted due to increasing catalase activity. Therefor it
seems catalase has contradictory influence on the treatment and development of cancer.
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