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A katalazkutatas kétszaz éve, 1818-2018
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L. J. Thénard és J. L. Gay-Lussac francia tudsok 1818-ban fedezték fel a hidrogén-peroxidot. Thénard megfigyelte,
hogy a n6vényi és dllati szovetek a hidrogén-peroxidot bontjik. O. Loew 1900-ban kataldznak (catalase) nevezte azt
az anyagot, amelynek tulajdonithat6 a hidrogén-peroxid bontisa oxigénné és vizzé. A korai kutatdsok a katalaznak
diagnosztikai és tumormarkeri (toxohormon) jelent&séget tulajdonitottak. Az acatalasaemidnak mint 6rokletes kata-
lazhidnynak 3 tipusa (japan, svajci és magyar) valt ismertté. A kataldzzal foglalkozé legjabb kozlemények f6bb terii-
letei az oxigénbdl képzdd szabad gyokok hatasainak vizsgalata, valamint az acatalasaemia és a diabetes kapcsolata.
Orv Hetil. 2018; 159(24): 959-964.
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Bicentennial of catalase research, 1818-2018

L. J. Thénard and J. L. Gay-Lussac discovered hydrogen peroxide in 1818. Later, Thénard noticed that animal and
plant tissues decompose hydrogen peroxide. The substance which is responsible for this reaction was named as cata-
lase by O. Loew in 1900. The catalase enzyme was regarded as a diagnostic and a tumour marker in the late years of
the 19th century and in the early years of the 20th century. Acatalasemia, an inherited deficiency of enzyme catalase,
was studied in Japan, Switzerland and Hungary. The recent findings on catalase are focusing on the effects of reactive

oxygen species and on the association of acatalasemia and diabetes mellitus.
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Kevés biomolekula kutatisa biiszkélkedhet 200 éves
multtal. Ezen kevesek koziil az egyik a katalaz enzim.
A katalaiz enzim (ECI1.11.1.6, szubsztritja a H,0,) a
hidrogén-peroxid bontasat katalizalja. A reakcié eredmé-
nyeként viz és oxigén keletkezik.

2 H,0,=2H,0 + O,

A kezdet

Thénard francia kémikus és Gay-Lussac francia fizikus,
vegyész 1818-ban fedezték fel a hidrogén-peroxidot. A
két kisérletezd megfigyelte: ha a barium-peroxidot hi-
deg, higitott kénsavval reagiltattik, akkor buborékos viz
(,oxygenated water”) keletkezett. Ez a termék a labilis
hidrogén-peroxid, amely spontan is bomlik oxigénbubo-
rék képzd&dése kozben [1]. Thénard a hidrogén-peroxid-

dal kisérletezve azt taldlta, hogy a novényi és dllati szove-
tek a hidrogén-peroxidot bontjak, mikozben giz
(oxigén)-buborékok képz&dnek [2]. Kés6bb vilt ismert-
té, hogy a fenti szovetekben taldlhaté kataliz enzim fele-
16s a hidrogén-peroxid bontasaért. Ennek a katalizitor-
nak, az 4j enzimnek, Loew a ,catalase” (kataldz) nevet
javasolta, a katalitikus hatasanak tulajdonithat6an [3, 4].
A Loew altal 1900-ban javasolt ,,catalase” név mar 1901-
ben szerepel egy Science-kozleményben [5]. Loevenhart
és Kastle 1903-ban bizonyitottak, hogy a hidrogén-per-
oxid katalaz altal torténd bontisakor nem atomos, ha-
nem molekularis (O,) oxigén keletkezik [6].

A kataldz altal torténd hidrogén-peroxid-bontési reak-
ci6 sebessége mintegy millié (10°)-szorosa a Fe?*-ionok
dltal torténd reakcid sebességének. A kataliz H,O,
szubsztratjinak meghatdrozdsira titrimetrids moédszere-
ket alkalmaztak mar a IXI. szdzad végén és a XX. szazad
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els§ éveiben. A reakcidban keletkez$ oxigén térfogatd-
nak mérésére az el6z6h6z hasonldéan nagyszamu, ismert
volumetrids modszer allt rendelkezésre. Az egyszerd
szubsztrat, a nagy reakcidsebesség, a termék, illetve
szubsztrit meghatirozasinak analitikai médszerei kinal-

tak az enzim széles kord vizsgilatinak lehetSségeit.

A korai diagnosztikai probalkozasok [7]

A hidrogén-peroxid bontdsit oxigén keletkezése kozben
kiilonbozd vizsgalati mintaknal tobb szerzd is tapasztal-
ta, és ezt akdr diagnosztikai jelként is tekinthették. Schon-
bein ezt a jelenséget a vérnél 1863-ban [8], Bergergrun
pedig a vorosvértesteknél figyelte meg 1888-ban [9].
Gottstein 1893-ban vizsgilta a vér-kataldzaktivitast anae-
mia, diabetes, nephritis esetén, bar vizsgilatai jelentds
kilonbséget nem mutattak ezekben a megbetegedések-
ben [10]. Jolles és Oppenbeim 1905-ben 100 egyén vizs-
galata alapjan mar ,,referenciaértékeket” hatirozott meg
[11].

Gottstein a baktériumoknal els6ként 1893-ban irta le a
hidrogén-peroxid bontéképességet [10]. Bedjernick vizs-
galta baktériumoknal, hogy bontjik-e a hidrogén-per-
oxidot. Ez a teszt katalazproba néven ma is hasznalatos,
a katalazpozitiv és a kataldznegativ baktériumok elkiilo-
nitésére. A kataldzproba azon alapul, hogy egyes baktéri-
umok felszinén a humdn szervezet dltal a baktériumok
elpusztitisira termelt hidrogén-peroxid elleni védekezés
céljabdl kataldz enzim taldlhaté. Ezt a kataldzt detektal-
juk a hozzaadott hidrogén-peroxid segitségével [12].

Dalmady és Torday [13] révén magyar kutatok is talal-
hat6k a korai kataldzvizsgalok kozott. Ok 1907-ben tgy
vélték, hogy a vérkatalaz azokban a betegségekben csok-
ken, amelyek stlyos anaemidval tarsulnak. Ezen logikus
megfigyelést kés6bb sokan megerdsitették.

Winternitz és mtsai 1911-ben jelentették meg az elsd,
részletes ,normal-” értéket is magaban foglalé és az
ehhez torténd viszonyitast alkalmazéd kozleményliket.
A szerzOk a vérkatalaz vizsgalatinak diagnosztikai szere-
pet tulajdonitottak fert6z6 betegségekben, sirgasigban,
vese- és szivelégtelenségben, terhességi anaemiaban és
egyes hematolégiai megbetegedésekben [14].

Winternitz és Meloy 1908-ban kadaveres mintakbol a
szovetek kataldzaktivitdsait vizsgilta killonb6z6 megbe-
tegedésekben (vesegyulladas, tiidGgyulladas, tuberkulé-
zis, diabetes) [15].

A kataldz és a tumorok

A mijszovet csokkent kataldzaktivitisar6l tumoros
megbetegedésekben Winternitz (1908) és Blumenthal
(1909) a 20. szazad els§ évtizedében mar beszdmoltak,
amit azutan Rosenthal (1921) megerGsitett [15-17].
Greenstein és mesai tobb enzim aktivitdsinak valtozdsat
vizsgiltak tumoros és nem tumoros dllatoknal. A szerzék
azt talaltdk, hogy a tumoros patkiny mdjszovetében
csokkent a katalazaktivitds [18]. Ezt az eredményt to-
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vabbi vizsgalataik kovették, de ezek mdr kizdrélagosan a
kataldz enzimmel torténtek. Patkdnyoknal és egereknél a
szerz6k megfigyelték a maj-katalazaktivitds spontin
emelkedését a tumor eltavolitisa utdn. A tumorextrak-
tum Zz vitro azonban nem csokkentette a mdj katalaz-
aktivitasat [19-21].

Greenstein kutatdsi eredményeit ismerve Nakabara és
Fukuoka vizsgiltik a tumoros m4j kataldzaktivitdsinak
csokkenési mechanizmusdt. A japan kutaték kisérleti
eredményeik alapjan azt talaltik, hogy a tumoros mdj
termel egy ,,hormonszerd” toxikus anyagot, amely fele-
16s a katalaz csokkenéséért. Ebbd kiindulva ezt az anya-
got elnevezték toxohormonnak. A toxohormon hdsta-
bil, vizoldékony, alkohollal kicsaphat6 anyag, amelyet a
tumoros m4j termel, és a mdj-katalazaktivitast csak in
vivo képes csokkenteni [22].

Az 1940-cs és az 1950-¢s évtized tumorkutatdsai £6-
ként a katalazcsokkenés jelenségére koncentralddtak.
Két orszigbdl szarmazott a legtobb kisérleti eredmény,
az egyik az Amerikai Egyesiilt Allamok (USA), mig a
masik Japdn volt. Ezen eredmények koziil tjként emlit-
het6, hogy ha a tumoros szovetet, illetve annak Osszete-
véit injektiltak kisérleti allatokba (egér, patkiny), akkor
detektalhaté volt a méj-katalizkoncentricié csokkenése.

Kampschmidt Osszefoglaldé kozleményében viszont
kétségét fejezte ki a toxohormonnal kapcsolatban. Az
ugyan elfogadott, hogy az allatokba bejuttatott tumoros
szovet vagy annak 6sszetevéi csokkentik a majban a kata-
l4zt, de az nem bizonyitott, hogy a toxohormon a tumor
terméke [23].

Miyazaki és mtsai kés6bb feltételezték, hogy a sejtmag
hiszton- és nemhiszton-fehérjéi kozott lehetne keresni a
kataldzcsokkenésért felelGs anyagot [24].

A tumoros kataldzcsokkenés jelensége Uenoyama és
Ono 1973-as kozleménye alapjan a kovetkezSként ma-
gyarazhaté. A szerz8k a tumoros szovetbdl izolaltak egy
faktort (F,__,), amely a tumoros szovetben kisebb aktivita-
s, mint a nem tumoros szovetben. Egy masik faktort is
izoldltak (F;), amelynek aktivitisa viszont a tumoros
szovetben a nagyobb. Ezek a faktorok nem inaktivaljak
egymdist, hanem inkibb versengenek. Ezek alapjin
mondhaté, hogy a tumoros szévetben az F,, inhibicios
faktor nagyobb aktivitisa miatt csokken a katalizszinté-
zis [25]. Ez a szabdlyozas (epigenetika) napjaink egyik 6
genetikai kutatdsi irdnyzata.

A két szerz6 az el6bbihez csatlakozé kdzleményben a
kovetkezd mechanizmust feltételezi. Az inhibicids faktor
(F,,) a kataldzt szintetizal6 poliriboszémakhoz kotédve
csokkenti az enzim fehérjéjének szintézisét. Az aktivalo
faktor (F,.,) megsziinteti a poliriboszéma és az inhibicios
faktor kozotti kapesolatot, kotédik a poliriboszémék-
hoz, ¢és inditja a kataldz fehérjeszintézisét [26].

A legtjabb ismeretek szerint szdmos transzkripcios
faktor és mechanizmus szabdlyozza a katalizexpressziot
és a tumorokban ennek a megvaltozasat. A transzkripci-
6s faktorok koziil emlitend§ a proteinkiniz-B (Akt/
PKB), a FoxO3 (forkhead box protein, FOX transzkrip-
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ciéstaktor-csaldd), a NE-Y (nukledris faktor-Y), a PI3K
(foszfoinozitid-3-kindz), a PPARy (peroxiszomaprolife-
ratort aktivalé receptor-y) és a Spl (specificity protein-1,
cinkujjas transzkripcids faktorok csaladja) [27].

Az acatalasaemia

Az acatalasaemia a kataldz enzim velesziiletett hidnydnak
homozigéta formaja. Ez a velesziiletett enzimhidnyok-
nak is az egyik elsé leirdsa, amely a japan Tukabara Shi-
goko nevéhez fiz8dik [28, 29]. Takabara szijsebészpro-
fesszor 1946. december 25-én egy 11 éves kislanyt kezelt
laz, foginygyulladas, szajliregi gangréna és a jobb oldali
nasalis tiregben levé tumor miatt. A tumor eltavolitasa
utan a professzor a vérzd mitéti helyet az akkor (ma is)
szokdsos modon, hidrogén-peroxid oldattal akarta fer-
tétleniteni. A hidrogén-peroxid hatasira azonban nem
indult meg az oxigénbuborék-képz&dés, és a vér barnas-
feketére valtozott. Tnkabara elGszor azt gondolta, hogy
tévedésbdl eziist-nitratot hasznalt, és ezért megismételte
az Oblitést frissen készitett hidrogén-peroxid oldattal. Az
eredmény ugyanaz lett. Ekkor azt gondolta, hogy a kis-
lany vérébdl hidnyozhat a kataliz enzim, amely elbonta-
nd a hidrogén-peroxidot. A jelenségrdl feltételezte, hogy
orokletes, ezért a kislany csaladjanal is vizsgdlta a tiinete-
ket, és mérte a vér-katalazaktivitisokat. A kislany édes-
anyja szerint a hat gyermeke koztl még kett6nél (egy fia
és egy ledny) hasonld tiinetek (szdjiiregi gangréna) ta-
pasztalhatok. Az enzim hidnya ezeknél a gyermekeknél
¢és tovabbi harom csaladtagndl is detektalhato volt. Ké-
s6bb Takabara még tovabbi két csaladnal is észlelte a
jelenséget. A hdrom csaladban 9 acatalasaemias (feltehe-
téen homozigdta mutins) és 45 hypocatalasaemiis (fel-
tehetSen heterozigdta mutans, 76,6% aktivitassal) egyén-
r6l szamolt be, és referenciaként 20 kontrollegyén
vér-katalazaktivitasahoz tortént a hasonlitis. A katalazhi-
any tobb generdciénil nyomon kovethetd, és a hirom
acatalasaemids csalddban gyakori volt, hogy a sziilGk
els6- vagy masodfokd unokatestvérek voltak.

A Takabara-tiinet

Az orilis gangréna, a velesziiletett kataldzhidny klinikai
tliinete ., Takahara disease” néven valt ismertté az iroda-
lomban. A japidn acatalasaemids egyéneknél tapasztalt
szdjiiregi gangréna, foginygyulladas, foghiany Takaha-
ra szerint a szajban a haemolyticus Staphylococcusok és
Pneumococcusok altal termelt hidrogén-peroxid oxidativ
szovetkdrositd hatdsinak tulajdonithaté. A jelenség az
1950-es évek kozepétdl csak szérvianyosan és késGbb
mir egydltalin nem volt detektdlhaté a japan acatalasae-
midsokndl. Japinban az 1948-1950-es években a sze-
gényes tiplilkozasi viszonyok és az alapvet§ szijhigié-
nia hidnya lehetett az okozoéja az ordlis gangréninak
[30].

Acatalasaemia és o diabetes mellitus

Az acatalasaemiat tobb éven it tiinetmentes enzimhidny-
nak tulajdonitottik [31]. A szdzadforduléon megjelent
Lancet-kozlemény vetette fel a diabetesszel val6 kapcso-
latot. A velesziiletett katalazhianyos egyéneknél fokozot-
tan fordul ¢l6 a diabetes mellitus, kiilonosen annak 2-es
tipusa. Késébbi kutatasok ezt megerdsitették, azzal ki-
egészitve, hogy az acatalasaemiasokndl kordbban mani-
fesztalodik (43,1 £ 10,9 versus 56,3 + 11,2 év) a 2-es
tipust diabetes; ez f6ként a néket (né: 19, térfi: 9) érinti,
valamint gyakoribb a 2-es tipus, mint az 1-es tipus (2-es
tipus 20 versus 1-es tipus 1). Feltételezhets, hogy a ka-
talizhidny miatt megnd a hidrogén-peroxid-koncentri-
cid, és az életen dt tartd hidrogén-peroxid kimeritheti a
pancreas oxiddciéra érzékeny béta-sejtjeit [ 32-34].

Acatalasaemin a vilag kiilonbizd orszagaiban

Az irodalomban 2017-ig 125 acatalasacmids egyénrdl
szamoltak be, akik 61 acatalasaemids csaladban a vilag 12
orszagaban talalhatok. A foldrészek orszagaiban detek-
talt velesziiletett katalazhiany és a detektalds éve a kovet-
kezd. Azsia: Japan: 1948, Korea: 1968; Afrika; Kozel-
Kelet: Iran: 1984; Amerika: USA: 1963, Mexiké: 1974,
Peru: 1977, Kanada: 1995. Eurdpa: Svdjc: 1961, Izrael:
1963, Németorszig: 1977, Ausztria: 1988, Magyaror-
szdg: 1992.

Az acatalasaemia gyakorisiga 0,08,/1000 Japanban,
0,04,/1000 Svijcban és 0,05,/1000 Magyarorszagon, a
heterozigéta gyakorisig Magyarorszagon 2,3 /1000. Az
acatalasaemidsok tobbségét (91) Japanban detektéltik,
mig kevesebbet Svijcban (11) és Magyarorszigon (2).
Az acatalasaemia hirom tipusa ismert, ezek a japan, a
svajci és a magyarorszagi tipus. A katalizhidnyért felel6s
DNS-muticié csak 17 homozigétanal (Japan: 2 csaldd,
Svijc, Eszak-Amerika, Ausztria, Magyarorszag: 1-1 csa-
lad) és 65 heterozigdtinal ismert. Magyarorszagon 12
olyan DNS-muticiot talaltak, amely felelés a velesziile-
tett katalazhidnyért [33, 35, 36].

A Kkatalaz szerepe a szabad gyokos
folyamatokban

A szabad gyokok (free radicals), illetve azok fragmentjei
parositatlan spind elektronokat tartalmaznak. Ezek az
elektronok nagyon gyorsan igyekeznek a kisebb energia-
szint{ parositott spinii elektron allapotaba keriilni, ami-
nek tulajdonithatéan fokozott a reakcidkészségiik.

A humin szervezetben f6ként az oxigénbdl és a nitro-
génbdl képz6d6 szabad gyokok jitszanak szerepet.
A ROS (reactive oxygen species) az oxigénbdl képzEdott
szabad gyokok és ezek termékeinek dsszefoglald elneve-
zése. A szabad gyokok kutatisinak kezdete McCord és
Fridovich kozleménye megjelenésének (1969) évére da-
talhat6 [37, 38].
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Az oxigénbdl képz&dott szuperoxid aniont a szuper-
oxid-dizmutdz enzim konvertdlja hidrogén-peroxidda.
A hidrogén-peroxid nem gyok, de fémionok jelenlé-
tében a nagyon agressziv hidroxilgyok képz&dését gene-
rilhatja a Fenton- és Haber—Weiss-reakcidkban. A hidro-
gén-peroxid kis koncentriciéban fiziol6gids, mivel tobb
jelatviteli folyamatban jitszik szerepet [39-42].

A H,0O, nagy koncentracidja viszont toxikus hatdst a
tehérjékre, DNS-re, lipidekre, és szimos patolégias fo-
lyamatban is szerepet jatszik. A szervezet tobb védeke-
z6mechanizmussal (antioxidinsok és enzimek) rendel-
kezik a szabad gyokok karosité hatdsanak lekiizdésére.
A védekez6mechanizmus enzimei k6zott meg kell emli-

teni a hidrogén-peroxid-metabolizmust szabalyozo kata-
lazt [43].

Katalazkutatasok a XXI. szazadban

Napjaink nemzetkozi katalizkutatdsaiba bepillantast
nyerhetiink a meghatdrozasi médszerek nemzetkozi idé-
zettsége és az acatalasaemia genetikdja elemzésének se-
gitségével.

A kataldzmeghatiarozasi modszerek idézettsége

A kataldz enzim aktivitisinak meghatirozisira a nem-
zetkozi irodalom szerint a leggyakrabban az alibbi négy
modszert alkalmaztik. Ezek a médszerek, zardjelben az
Osszes idézettségiik (2017. 12. 31-ig) a Google Scholar
szerint (http://scholar.google.com/goth laszlo /sajat) a
kovetkezdk.

1. Beers RE, Sizer IW. A spectrophotometric method
for measuring breakdown of hydrogen peroxide by cat-
alase. J Biol Chem. 1952; 195: 133-140. (5649)

2. Sinha AK. Colorimetric assay of catalase. Anal Bio-
chem. 1972; 47: 389-394. (3630)

3. Luck H. Catalase. In: Bergmeyer HU. (ed.) Meth-
ods of enzymatic analysis. Academic Press, New York,
NY, 1971; pp. 885-893. (2144)

4. Goth L. A simple method for determination of se-
rum catalase activity and revision of reference range. Clin
Chim Acta 1991; 196: 143-151. (1001)

A meghatirozisi médszerekrdl késziilt ugyan az osz-
szedllitas, de feltehetSen ezek az idézettségek féként a
katalazvizsgalatok szamat tiikrozik. Az 1. dbra mutatja,
hogy 2000-t61 2015-ig novekedett mind a 4 meghataro-
zas idézettsége.

2015-t6l csak a 4. modszer idézettségének novekedé-
se toretlen, és amelynek az idézettsége 2017 decembe-
rében a 1001 (Google Scholar), 882 (ResearchGate) és
767 (Scopus) (www.scopus.com/laszlo goth/ university
of debrecen és www.researchgate.net). A katalizmegha-
tirozasi modszert leggyakrabban Kindban (268x), To-
rokorszagban (154x) és Indidban (51x) alkalmaztik. Az
Osszedllitas Magyarorszagrél 11 kozleményt sorolt fel,
amelybdl 9 6nidézettség és 2 tovabbi hazai szerzék koz-
leménye. A cikkek kozott a legtobb (98%) a kozlemény
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1. dbra A leggyakoribb kataldizmeghatirozdsi médszerek idézettsége

2000-t61 2018-ig

(745), és a kataldzaktivitds meghatdrozdsit a kovetkezd
tudomdnyagakban alkalmaztik: Biokémia-Genetika-
Molekularis biolégia (272), Medicina (249), Agrar- és
Biolégiatudomany (205), Kornyezetvédelem (128), va-
lamint Farmakol6gia-Toxikologia-Gyogyszerészet (123).

1. tablazat Magyarorszagi acatalasaemids mutdciok és betegségek
Tipus Mutici6 Muticié tipusa Katalizfehérje Betegség (n)
helye
A 2.exon  ¢.138_139insGA p.Vall34X 2-es tipusu
diabetes (6)
B 2.exon  ¢.79_80insG p-Thr71X Skizofrénia (2)
7. intron IVS7+5C>T 1-es tipusa
diabetes (1)
2-es tipust
diabetes (1)
D 9.exon  ¢.1060G>A p-Arg354His 2-es tipust
diabetes (1)
E 9.exon ¢.113C>T p-Arg365Cys Vitiligo (2)
F1 2.exon  c.161T>A p-Asp54Glu  2-es tipust
diabetes (2)
F2 2.exon  ¢.201G>C p-Glu68Asp  2-es tipust
diabetes (3)
Gl 2.exon  ¢.106_107insC  p.Glu71X 2-es tipust
diabetes (2)
Kissejtes
anaemia (2)
H1 4.exon  ¢.379C>T p-Argl27Tyr Gestatids
diabetes (1)
Kissejtes
anaemia (1)
H2  4.exon ¢.390T>C p.Argl30Leu 2-es tipust
diabetes (2)
H3  4.exon c431A>T p-Asp43Val  2-es tipust

diabetes (2)
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A velesziiletett katalazhiany genetikijo
Magyarorszagon

Magyarorszagon a velesziiletett katalizhidnyos egyének-
nél 11 fajta DNS-muticiét azonositottunk. Ezen bete-
gek kozil 19 betegnek 2-es tipusa és 1 betegnek 1-es
tipusa diabetes mellitusa volt. A 6 tovabbi katalazhia-
nyos beteg koziil 3-ndl kissejtes anaemia, 2-nél vitiligo és
2-nél skizofrénia volt a betegség (1. tablizaz).

Ezek a vizsgalati eredmények arra engednek kovetkez-
tetni, hogy a fenti megbetegedések patomechanizmusa-
ban a velesziiletett katalazhidny, -csokkenés miatt meg-
novekedett hidrogén-peroxid-koncentricié hosszt idén
at kifejtett krénikus és toxikus hatdsa jatszhat szerepet.
A kataldzgén mutacidjanak tipusa nem tlinik meghatiro-
z6nak, mivel mindegyik tipustt muticiénal kialakulhatott
a diabetes [33, 34, 36, 43, 44].

Kovetkeztetések

A katalaz szubsztritjinak 1818-ban torténd elballitisa
tette lehet6vé a vele torténd vizsgalédasokat. Ennek ko-
szonhetben figyelték meg, hogy a novényi és dllati szove-
tek elbontjik a hidrogén-peroxidot. A hidrogén-peroxid
katalitikus bontasiért felelGs anyag a katalaz nevet kapta.
A kataldzzal foglalkoz6 monogrifidk [31, 45] a hidro-
gén-peroxid felfedezését Thénardnak tulajdonitjak, a ka-
taldz nevet pedig Loew 1901-es kozleményével dataljak
[4]. Az Gjabb kutatas szerint a hidrogén-peroxid felfede-
zése Thénard és Gay-Lussac munkajinak eredménye [1],
és Loew 1900-as [3] kozleményében mar szerepel a ‘ca-
talase’ név.

A katalaz diagnosztikai szerepérél mar a 20. szazad
els6 éveiben jelentek meg kozlemények. Ennek ellenére
a vér- és a szérum-katalizmeghatarozis kiilonésebb di-
agnosztikai jelentéségre nem tett szert, viszont a kataldz-
proba 1893-t61 [12] hasznalatos eljaras a bakteriologia-
ban.

A korai tumorkutatds egyik jelentGs teriilete volt a tu-
moros mdj katalizcsokkenésének (toxohormon) vizsga-
lata. Ezen vizsgilatok f6bb eredménye az, hogy a figyel-
met az epigenetika, a kataldzfehérje expresszidjanak
vizsgilata felé irdnyitotta.

A reaktiv oxigén-szabadgyokok és hatdsaik vizsgilata a
1960-as és az 1970-es években kezd6dott a bioldgiaban
és az orvostudomanyban [37, 38]. A szabad gyokok el-
leni védekezésben szerepet jatszé enzimek kozott a kata-
lazzal kapcsolatos kozlemények szdma a XXI. szdzad elsé
éveiben egyértelmid novekvd trendet mutat.

Az egyik els6, velesziiletett kataldzhidny 1952-es leira-
sa [29] ¢6ta jelennek meg az acatalasaemidval foglalkozo
kozlemények. A velesziiletett katalizhidny a ritka beteg-
ségek kozé sorolhaté, homozigéta el6fordulasa
0,05/1000 Magyarorszagon. A mas orszigokban is ha-
sonld gyakorisiga miatt a vele foglalkozé kozlemények
szama alacsonynak mondhaté. A legtijabb kozlemények-
ben az acatalasaemia genetikai okait vizsgiljik a szerzok.

Ennek ellenére csak 17 acatalasaemidsndl ismert a beteg-
ségért felel6s muticid, és a tobbi 104 még vizsgilatra
var. Az acatalasaemia és a 2-es tipust diabetes kapcsolata
az egyik Gjabb kutatdsi irdnyzat. Az eddigi eredmények
alapjan feltételezhet6, hogy a krénikus katalazhidny
emelkedett hidrogén-peroxid-koncentraciét okozhat,
ami kdrositja a hasnyalmirigy oxiddciéra érzékeny béta-
sejtjeit.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

A szerz6 a cikk végleges valtozatat elolvasta és jova-
hagyta.

Evdkeltségek: A szerzének nincsenek érdekeltségei.

Irodalom

[1] Russel CA. (ed.) Chemistry, society and enviroment: A new his-
tory of the British chemical industry. The Royal Society of
Chemistry, Cambridge, 2000; p. 182.

[2] Thénard LJ. Observations sur des nouvelles combinaisons entre
Poxigene et divers acides. Annales de chimie et de physique
1818; 2: 306-312.

[3] Loew O. A new enzyme of general occurrence in organisms. Sci-
ence 1900; 11: 701-702.

[4] Loew O. Catalase: A new enzyme of general occurrence, with
special reference to the tobacco plant. U. S. Department of Ag-
riculture Report No. 68. Washington, 1901.

[5] May W. Catalase, a new enzym of general occurrence. Science
1901; 14: 815-816.

[6] Loevenhart AS, Kastle JH. On the catalytic decomposition of
hydrogen peroxide and the mechanism of induced oxidations
together with a note on the nature and function of catalase. As to
the mode of action of hydrogen peroxide as an oxidizing agent,
and its catalytic decomposition by various substances. Am Chem
J. 1903; 29: 397.

[7] Goth L. One of the earliest enzyme in diagnostics is the catalase.
[Az enzimdiagnosztika egyik legkorabbi enzime, a kataldz.] Orv
Hetil. 19925 133: 499-500. [Hungarian

[8] Schonbein, CF. Uber die katalytische Wirksamkeit organischer
Materien und deren Verbreitung in der Pflanzen- und Tierwelt.
J Prakt Chem. 1863; 89: 323-344.

[9] Bergergrun P. Uber die Wechselwirkung zwischen Wasserstoffsu-
peroxyd und verschiedenen Protoplasmaformen. Inaug. Diss.
Dorpat, 1888.

[10] Gottstein A. Ueber die Zerlegung des Wasserstoftsuperoxyds
durch die Zellen, mit Bemerkungen tiber eine makroskopische
Reaktion fur Bakterien. Virchows Arch. 1893; 133: 295-307.

[11] Jolles A, Oppenheim M. Beitrige zur Kenntnis der Blutfermente.
Virchows Arch Pathol Anat Physiol. 1905; 180: 185.

[12] Beijernick MW. Bemerkung tiber die Zersetzung des Wasser-
stoffsuperoxyds durch lebende Organismen. Naturw Rundschau
1893; 8: 671.

[13] Dalmady Z, Torday A. Die Zersetzung des Wasserstotfsuper-
oxyds durch das Blut. Wiener Klin Wochenschr. 1907; 20: 457.

[14] Winternitz MC, Henry GR, McPhedran F. The determination of
the catalytic activity of the blood as a clinical diagnostic method.
Arch Int Med. 1911; 7: 624.

[15] Winternitz MC, Maloy CR. On the occurrence of catalase in hu-
man tissues and its variations in diseases. ] Exper Med. 1908; 10:
759-781.

ORVOSI HETILAP

2018 m 159. évfolyam, 24. szam



[16] Blumenthal F, Brahn B. Die Katalasewirkung in normaler und
carcinomatoser Leber. Z Krebsforsch. 1909: 9: 436-440.

[17] Rosenthal E. Investigation on the catalase content of the liver
and blood of cancer mice. Dtsch Med Wschr. 19215 2270-2277.

[18] Greenstein JP, Jenrette WV, White J. The relative activity of xan-
thine dehydrogenase, catalase, and amylase in normal and can-
cerous hepatic tissues of the rat. J Natl Cancer Inst. 1941; 2:
17-22.

[19] Greenstein JP, Jenretter WV, White J. The liver catalase activity
of tumor-bearing rats and the effect of extirpation of the tumors.
J Natl Cancer Inst. 1941; 2: 283-291.

[20] Greenstein JP, Andervont HB. The liver catalase activity of tu-
mor-bearing mice and the effect of spontaneous regression and
of removal of certain tumors. ] Natl Cancer Inst. 1942; 2: 345—
355.

[21] Greenstein JP. Further studies of the liver catalase activity of tu-
mor bearing animals. ] Natl Cancer Inst. 1943; 3: 397-404.

[22] Nakahara W, Fukuoka F. A toxic cancer tissue constituent as evi-
denced by its effect on liver catalase activity. Jap Med J. 1948; 1:
271-277.

[23] Kampschmidt RF. Mechanism of liver catalase depression in tu-
mor-bearing animals: A review. Cancer Res. 1965; 25: 34—45.

[24] Miyazaki K, Nagao Y, Matumoto K, et al. Nuclear proteins capa-
ble of depressing in vivo liver catalase. GANN 1973; 64: 449—
463.

[25] Uenoyama K, Ono T. Post-transcriptional regulation of catalase
synthesis in rat liver and hepatoma: Factors activating and inhib-
iting catalase synthesis. ] Mol Biol. 1973; 74: 439-452.

[26] Uenoyama K, Ono T. Post-transcriptional regulation of catalase
synthesis in rat liver and hepatoma: Binding of inhibiting
factor(s) with polyribosomes synthesizing catalase. ] Mol Biol.
1973; 74: 453-466.

[27] Glorieux C, Zamocky M, Sandoval JM, et al. Regulation of cata-
lase expression in healthy and cancerous cells. Free Rad Biol
Med. 2015; 87: 84-97.

[28] Takahara S, Miyomoto H. Three cases of progressive oral gan-
grene due to lack of catalase in the blood. Nippon Jibiinkoka
Gakkai Kaiho 1948; 51: 163. [Article in Japanese]

[29] Takahara S. Progressive oral gangrene probably due to lack of
catalase in the blood (acatalasemia). Lancet 1952; 260: 1101-
1104.

[30] Matsunaga T, Seger R, Hoger L, et al. Congenital acatalasemia.
A study of neutrophil function after provocation with hydrogen
peroxide. Pediatr Res. 1985; 19: 1187-1190.

[31] Aebi H, Wyss SR. Acatalasemia. In: Stanbury JD, Wingaarden
JB, Frederickson DS. (eds.) The metabolic basis of inherited dis-

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

cases. Fourth edn. McGraw Hill, New York, NY, 1977; pp.
1972-1807.

[32] Géth L, Eaton, JW. Hereditary catalase deficiency and increased
risk of diabetes. Lancet 2000; 356: 1820-1821.

[33] Géth L, Nagy T. Inherited catalase deficiency: Is it benign or a
factor in various age related disorders? Mut Res Rev Mut Res.
2013;753: 147-154.

[34] Goth L, Nagy T, Kaplir M. Acatalasemia and type 2 diabetes
mellitus. [A velesziiletett katalazhidny (acatalasaemia) és a 2-es
tipust diabetes mellitus.] Orv Hetil. 2015; 156: 393-398.
[Hungarian]

[35] Goéth L, Rass P, Pay A. Catalase enzyme mutations and their as-
sociation with diseases. Mol Diagn. 2004; 8: 141-149.

[36] Nagy T, Paszti E, Kaplar M, et al. Further acatalasemia mutations
in human patients from Hungary with diabetes and microcytic
anemia. Mutat Res. 2015; 772: 10-14.

[37] McCord JM, Fridovich I. The biology and pathology of oxygen
radicals. Ann Intern Med. 1978; 89: 122-127.

[38] McCord JM, Fridovich I. Superoxide dismutase. An enzymatic
function for erythrocuprein (hemocuprein). J Biol Chem. 1969;
244: 6049-6055.

[39] Seton-Rogers S. Metabolism: Giving antioxidants a bad rap. Nat
Rev Cancer 2009; 9: 686-687.

[40] Baumann K. Letting H,O, work. Nat Rev Mol Cell Biol. 2010;
11: 234-235.

[41] Veal E, Day A. Hydrogen peroxide as a signaling molecule. Anti-
oxid Redox Signal. 2011; 15: 147-151.

[42] Burgoyne JR, Oka S, Ale-Agha N, et al. Hydrogen peroxide
sensing and signaling by protein kinases in the cardiovascular sys-
tem. Antioxid Redox Signal. 2013; 18: 1042-1052.

[43] Go6th L. The hydrogen peroxide paradox. [A hidrogén-peroxid
paradoxon. ] Orv Hetil. 2006; 147: 887-893. [Hungarian ]

[44] Goth L. Catalase, an old enzyme with new features. [ Kataldz, egy
régi enzim (j arculatai.] Akadémiai Kiadé, Budapest, 2009.
[Hungarian |

[45] Takahara S. Acatalasemia in Japan. In: Beutler H. (ed.) Heredi-
tary disorders of erythrocyte metabolism. Grane and Shratton,
New York, NY, 1968; pp. 21-40.

(G6th Laszlé dr.,
Debrecen, Nagyerdei krt. 98., 4012
e-mail: goth@med.unideb.hu)

A rendezvények és kongresszusok hiranyaganak leadasa

a lap megjelenése elétt legalabb 40 nappal lehetséges, a 6 hetes nyomdai atfutas miatt.
Kérjik megrendeldink szives megértését.

A hiranyagokat a kdvetkez6 cimre kérjlk:
Orvosi Hetilap titkarsaga: edit.budai@akademiai.hu
Akadémiai Kiad6 Zrt.

2018 m 159. évfolyam, 24. szam

ORVOSI HETILAP



