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Каталаза – важный антиоксидантный фермент, который разрушает пероксид водорода, образующийся в ре­
зультате нормального метаболизма клетки, до воды и кислорода, предупреждая перекисное окисление липидов 
мембран и повреждение клетки. В настоящем обзоре анализируется и обобщается информация об истории от­
крытия, строении, биогенезе, полиморфизме и биологических функциях каталазы клеток.
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Catalase is an important antioxidant enzyme that destroys hydrogen peroxide formed in a result of normal cell meta
bolism, with the formation of water and oxygen, preventing lipid peroxidation of membranes and cell damage. This review 
analyses and summarises information about the history of discovery, structure, biogenesis, polymorphism and biological 
functions of cellular catalase.

Keywords: cellular catalase; hydrogen peroxide; oxidative stress.

Введение
Каталаза (КФ 1.11.1.6) – фермент, относящийся к классу оксидоредуктаз. Она катализирует гетеро­

литическое расщепление О — О-связи в пероксиде водорода (Н2О2 ) с образованием молекулярного кис­
лорода и воды [1] и является одним из основных ферментов, предотвращающих накопление пероксида 
водорода в клетке [2]. Это особенно важно в связи с тем, что в результате действия H2O2 мембранные 
липиды подвергаются перекисному окислению, которое повреждает структуру мембран и нарушает их 
функции. При этом образуются высокореактивные гидроксильные радикалы, вызывающие дальнейшее 
повреждение и гибель клетки [3].
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Исследования каталазы имеют давнюю историю [4]. В 1818 г. Л. Ж. Тенар и Ж. Л. Гей-Люссак от­
крыли пероксид водорода, а позже Л. Ж. Тенар заметил, что ткани животных и растений его разлагают. 
Вещество, ответственное за эту реакцию, в 1900 г. О. Лоу назвал каталазой [5], высказав предположе­
ние, что нет ни одного растения или животного, которые существовали бы без данного фермента [6]. 
Известно, что даже некоторые анаэробные бактерии содержат каталазу [7]. Ген каталазы человека был 
выделен и охарактеризован в 1986 г. Он расположен на хромосоме 11, полосе р13 и разделен на 13 эк­
зонов 12 интронами и промежутками [8; 9].

Каталаза – это фермент с очень высокой каталитической активностью [10 –12]. При этом скорость ре­
акции лимитируется лишь скоростью диффузии субстрата к активному центру каталазы [12; 13]. Фермент 
сохраняет высокую каталитическую активность в широком диапазоне рН (5,0 –10,5), он термостабилен 
и устойчив к действию органических растворителей (спирт, ксилол, ацетон и др.) [14].

Каталаза содержится преимущественно в пероксисомах (концентрация – до 10– 6 моль/л) [15], в мень­
шей степени в митохондриях [16; 17] и микросомах [18] всех типов про- и эукариотических аэробных 
клеток, но, в отличие от других ферментов антиоксидантной системы, не требует восстановителя для 
протекания реакции [19].

Широкое распространение, фундаментальное значение каталазы в живой природе и важные прикладные 
аспекты ее функций в организме определяют необходимость дальнейшего исследования этого фермента.

Строение каталазы
Каталаза представляет собой гомотетрамерный белок c молекулярной массой 240 кДа [20], который 

содержит четыре гема (в составе каталазы присутствует 0,09 % железа, по одному атому железа прихо­
дится на один мономер фермента) [21] с молекулярной симметрией 222 (по системе Германа – Могена). 
Каждая субъединица включает 527 аминокислотных остатков, один гем, а именно протопорфирин IX 
железа(III), и прочно связанную молекулу НАДФН [6; 22; 23].

Субъединица каталазы разделена на четыре домена: N-концевое нитевидное плечо (содержит дисталь­
ный гистидин – незаменимую аминокислоту для каталазной реакции); С-концевые спирали; оборачиваю
щую петлю; b-баррель [20; 24]. b-Нити расположены антипараллельно и формируют линейный b-лист 
(b-складчатый лист), при этом первая и последняя нити взаимодействуют в месте соединения, образуя 
классическую бочкообразную форму, от которой происходит их название – b-баррель (b-бочонок) [25]. 
Каждая субъединица имеет гидрофобное ядро, включающее b-баррель из восьми переплетенных анти­
параллельных b-нитей (b1 – β8), окруженный a-спиралями [24]. Между нитями b1 – β4 расположен гем, 
нити b5 – β8 принимают участие в создании кармана, связывающего НАДФН. N-концевое нитевидное 
плечо субъединицы (остатки 5–70) соединяет две субъединицы через длинную оборачивающую петлю 
(остатки 380 – 438). На одной из граней b-баррелей спиральная область состоит из четырех С-концевых 
спиралей (рис. 1) [26].

Вода заполняет промежутки между данными четырьмя доменами субъединицы и между субъедини­
цами внутри тетрамера (как в любом гидрофильном белке), но в каталазе есть гидрофобный β-баррель 
и область в непосредственной близости от активного центра, которые практически не имеют структур­
ных молекул воды [21]. Помимо гема, активная часть фермента содержит по одной прочно связанной 
молекуле НАДФН в каждой субъединице [6; 27]. Механизм сборки этой сложной конструкции пока 
остается неизвестным [1; 28].

Биогенез каталазы млекопитающих
Клеточные механизмы, влияющие на биогенез каталазы, до настоящего времени не совсем ясны. 

Ранее сообщалось о наличии апокаталазы (промежуточного продукта созревания каталазы)  [29; 30], 
при этом недостаток гема может увеличивать пул апокаталазы и способствовать ее обороту [31; 32].

Первоначально считалось, что каталаза в основном является пероксисомным белком, но последую­
щие исследования показали также значительный цитозольный пул [29; 33].

Для пероксисомной транслокации каталазы требуется челночный рецептор (PEX5), который взаи­
модействует только с мономерной каталазой. Следует отметить, что PEX5 функционирует как раство­
римый рецептор, распознающий белки в цитозоле и способствующий их перемещению через мембрану 
внутрь пероксисом [34]. Это взаимодействие ингибирует тетрамеризацию каталазы в цитозоле, так как 
тетрамеризация  – пероксисомное явление. Однако некоторые зарубежные исследователи сообщают, 
что цитозольная сборка каталазы может происходить независимо от пероксисом: ферментативно актив­
ные тетрамерные комплексы образуются и в цитозоле (рис. 2) [35]. М. Уэда и его соавторы в результате 
проведения анализа белковой структуры каталазы бычьей печени выявили, что N-концевой участок ка­
талазы важен для полной сборки белка в активный тетрамер, а консервативная спираль a2 необходима 
не только для сборки тетрамера, но и для связывания гема [36]. 
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Порядок событий в процессе биогенеза каталазы: шаг 1 – связывание гема с частично свернутой моно
мерной апокаталазой; шаг  2  – олигомеризация гемилированных субъединиц с  образованием фер­
ментативно активного тетрамера. В отсутствие гема апокаталаза разрушается протеазами (стадия P) 
(см. рис. 2) [32].

Каталаза в различных живых системах может встречаться в виде олигомера высокого порядка, диме­
ра или мономера [37; 38]. В некоторых случаях также было выявлено, что димерная каталаза активна. 
Однако известно, что апокаталаза не является ни активной, ни тетрамерной по структуре [26; 39].

Регуляция экспрессии генов каталазы
Структура гена каталазы человека была впервые определена Ф. Куаном [8]. В гене каталазы иденти­

фицированы несколько однонуклеотидных полиморфизмов, из которых наиболее широко изучен поли­
морфизм rs1001179 (C262T) [40; 41]. Полиморфизм C262T кодируется в промоторной области и влияет 
на регуляцию транскрипции и сплайсинга [42]. По сравнению с аллелем варианта С аллель варианта Т 
полиморфизма C262T указывает на более низкую активность фермента и повышает содержание актив­
ных форм кислорода (АФК) [43].

Экспрессия генов каталазы регулируется на уровне транскрипции  [44; 45] активированным проли­
фератором пероксисом рецептором g (PPARg) [46; 47]. Известно, что PPARg – это активируемый лиган­
дом транскрипционный фактор, который контролирует экспрессию гена каталазы непосредственно через 

Рис. 1. Кристаллическая структура молекулы каталазы эритроцита человека:  
1 – N-концевое нитевидное плечо; 2 – b-баррель; 3 – С-концевая спираль;  

4 – b-нить b-барреля; 5 – a-спираль. 
Источник: [24]

Fig. 1. Crystal structure of the human erythrocyte catalase molecule:  
1 – N-terminal filamentous arm; 2 – b-barrel; 3 – C-terminal spiral;  

4 – b-thread of β-barrel; 5 – a-spiral. 
Source: [24]

Рис. 2. Сборка каталазы из апопротеина и гема
Fig. 2. Assembly of catalase from apoprotein and heme
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PPARg-связывающие элементы в его промоторной области. Лиганды PPARg, которыми в основном яв­
ляются тиазолидиндионы (сиглитазон, росиглитазон, пиоглитазон), повышают количество мРНК и ак­
тивность каталазы [48; 49]. Целевым геном для PPARg выступает ген каталазы [50].

При длительном воздействии АФК снижают экспрессию каталазы путем гиперметилирования CpG-
сайтов в промоторе гена каталазы. Причем АФК регулируют каталазу не только по прямому механизму, 
но и через транскрипционный активатор Oct-1 [51].

Также регуляция каталазы может осуществляться белком р53 (опухолевый супрессор). При повреждении 
ДНК он активирует несколько генов, обусловливающих повышенное образование АФК, что способствует 
индукции апоптоза в клетках с поврежденной ДНК, не подлежащей репарации [52]. Белок р53 и его ми­
шени – р53-индуцибельная рибонуклеотидредуктаза (р53R2) и р53-индуцибельный ген 3 (PIG3) – взаимо
действуют с каталазой для эффективной регуляции внутриклеточных АФК в зависимости от интен­
сивности окислительного стресса. В физиологических условиях антиоксидантные функции белка р53 
опосредуются рибонуклеотидредуктазой р53R2, которая поддерживает повышенную активность ката­
лазы и тем самым защищает клетку от эндогенных АФК [53].

Ряд исследований показали, что экспрессия генов каталазы может быть стимулирована H2O2 [54; 55] 
или окисленными липидами [56].

Каталитические реакции с участием каталазы
Ферментативная реакция, приводящая к разрушению Н2О2, происходит в два этапа. Первый этап 

включает окисление железа гема с использованием H2О2 в качестве субстрата с образованием соедине­
ния I каталазы (КAT-I): 

Каталаза + H2О2 → КAT-I + H2О.
На втором этапе другая молекула H2О2 выступает донором электрона (восстановление соединения I): 

КAT-I + H2О2 → Каталаза + H2О + О2.
Таким образом, соединение I каталазы выполняет согласованное двухэлектронное окисление второй 

молекулы Н2О2 и возвращается в исходное состояние фермента [57; 58].
Соединение I каталазы представляет собой p-катионный радикал оксоирона(IV) порфирина (Por• +  

+ Fe(IV) —— O) – двухэлектронного продукта окисления группы гема [59], который восстанавливается 
обратно в фермент с трехвалентным железом второй молекулой пероксида водорода с выделением мо­
лекулярного кислорода и воды:
	 PorFe(III) + H2O2 → КAT-I (Por• + Fe(IV) —— O) + H2O,	 (1)

	 Por• + Fe(IV) —— O + H2O2 → PorFe(III) + H2O + O2.	 (2)
Таким образом, в каталазном цикле H2O2 действует как окислитель (реакция (1)) и восстановитель 

(реакция (2)).
Соединение I также может подвергаться внутримолекулярному одноэлектронному восстановлению, 

что приводит к образованию альтернативного соединения I, которое каталитически неактивно: 
AAPor• + Fe(IV) —— O + H+ → AA• + PorFe(IV) — OH.

Здесь белковая часть (AA) отдает электрон, который гасит радикал порфирина. Данная реакция отве­
чает за снижение активности каталазы со временем, поскольку образовавшийся промежуточный продукт 
очень медленно возвращается к изначальному состоянию фермента. НАДФН при связывании с некото­
рыми разновидностями монофункциональных каталаз выступает донором двух электронов для перехода 
AAPor• + Fe(IV) —— OH обратно в железо каталазы [60].

Каталаза в пероксисомах клетки объединена в функциональном комплексе с ферментом супероксид­
дисмутазой (СОД), их кооперативное действие представлено в реакции [61]

O H H O H O O
0B0; 070

2 22  → + .→СОД каталаза− �� 22 22O H H O H O O
0B0; 070

2 22  → + .→СОД каталаза− �� 22 22

Многообразие форм каталазы в живой природе
В настоящее время известны более 300 аминокислотных последовательностей каталазы, которые под­

разделяются на монофункциональные каталазы (свыше 225 последовательностей), бифункциональные 
каталазы-пероксидазы (более 50) и марганецсодержащие каталазы (более 25). Биохимические и физио­
логические исследования каталаз различных организмов выявили широкий спектр их каталитической 
активности, несмотря на схожую аминокислотную последовательность [10].

https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=ru&prev=search&pto=aue&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2959186/&usg=ALkJrhgOGil5Jwmc-ODga6IIg3kYUv_oLA#FD2
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=ru&prev=search&pto=aue&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2959186/&usg=ALkJrhgOGil5Jwmc-ODga6IIg3kYUv_oLA#FD3
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=ru&prev=search&pto=aue&rurl=translate.google.com&sl=en&sp=nmt4&u=https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2959186/&usg=ALkJrhgOGil5Jwmc-ODga6IIg3kYUv_oLA#FD4
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Каталазы развивались в организмах по трем филогенетическим направлениям. Из них два основных 
направления – гемовые ферменты с высокой каталитической активностью, но большими различиями 
в структурах активного центра, а также третичных и четвертичных структурах, такие как монофункцио
нальные (типичные) каталазы [31] и бифункциональные каталазы-пероксидазы. Третье направление – 
второстепенные негемовые марганецсодержащие каталазы. Изначально марганецсодержащие катала­
зы назывались псевдокаталазами, они присутствуют только в бактериях [62; 63].

Монофункциональные каталазы (к которым относят каталазу млекопитающих) в основном выде­
ляют из клеток животных, растений, грибов и бактерий. Молекулярные свойства каталаз этой группы 
сходны: они образованы четырьмя равными по размеру субъединицами, содержащими 2,5– 4,0 прото
гема IX на тетрамер, с молекулярной массой 225–270 кДа [39]. Отдельные белковые мономеры фер­
мента не обладают активностью по разложению пероксидов. По размеру субъединиц эту группу можно 
подразделить на каталазы с малыми (55–69 кДа) и крупными (75–84 кДа) субъединицами. Помимо раз­
мера, существует различие и в простетической группе гема. В ферментах с малыми субъединицами 
присутствует гем B (например, каталаза печени крупного рогатого скота), а в ферментах с большой 
субъединицей – гем D (например, каталаза кишечной палочки). Каждый мономер каталазы содержит 
один гем [64].

Филогенез каталазы
Филогенетический анализ, основанный на аминокислотной последовательности монофункциональ­

ной каталазы, выявил четкое подразделение фермента на три клады [65]. 
Каталазы клады 1 обладают малыми субъединицами (55–69 кДа) и содержат гем B в качестве про­

стетической группы. Преимущественно они имеют растительное происхождение. Также их содержат 
непатогенные или условно-патогенные бактерии, широко распространенные в природе, такие как Pseudo­
monas. 

Каталазы клады 2 представляют собой ферменты с крупными субъединицами (75–84 кДа), гемом D 
в качестве простетической группы и дополнительным флаводоксиноподобным доменом. Их включают 
бактерии и грибы [66]. 

Каталазы клады 3 имеют субъединицы размером 43–75 кДа, содержат гем B и НАДФН в качестве 
второго редокс-активного кофактора. Они есть у бактерий, архей, а также грибов и других эукариот. 
К этой разновидности каталаз относятся важные с научной и медицинской точек зрения каталазы эри­
троцитов человека и печени крупного рогатого скота [7; 24; 67].

В эволюционном развитии организмов каталаза была одним из первых возникших ферментов анти­
оксидантной защиты [66; 68].

Каталаза в организме человека и млекопитающих
Каталаза является широко распространенным ферментом у млекопитающих и содержится в различ­

ных органах, где ее активность значительно варьирует. Так, максимальная активность каталазы наблю­
дается в печени и эритроцитах, относительно высокая – в почках и жировой ткани, промежуточная – 
в легких и поджелудочной железе, очень низкая – в сердце и головном мозге [19; 39; 69]. У человека 
каталаза отсутствует в гладкомышечных клетках сосудов и эндотелиальных клетках. Ее активность 
также была выявлена в человеческом молоке (в 10 раз превышает таковую в коровьем молоке) [70].

Каталаза эритроцитов защищает гемоглобин путем удаления более половины пероксида водорода, 
образующегося в нормальных эритроцитах человека, которые подвергаются воздействию значитель­
ных концентраций кислорода. Также каталаза эритроцитов защищает гетерологичные соматические 
клетки от воздействия высоких уровней экзогенного Н2О2, например, в зонах воспаления [71; 72]. При 
отсутствии каталазы в эритроцитах гемоглобин окисляется Н2О2 до метгемоглобина (т. е. PorFe(III)), 
а затем до оксоирона(IV) (Por• + Fe(IV) —— O) с радикалами на основе белка. Как следствие, наблюдаются 
гемолиз эритроцитов, полимеризация гемоглобина и агрегация поврежденных эритроцитов [73].

Каталаза предохраняет b-клетки поджелудочной железы от повреждения Н2О2  [74]. Было высказа­
но предположение, что дефицит каталазы и окислительное повреждение способствуют развитию диа­
бета [75; 76].

В отличие от печени, где окисление алкоголя осуществляется преимущественно алкогольдегидроге­
назой, в головном мозге основным этанолокисляющим ферментом является каталаза [77; 78]. В голов­
ном мозге каталаза окисляет этанол до ацетальдегида, который опосредует действие алкоголя в мозге 
и участвует в патогенезе алкоголизма [77; 78]. Введение крысам ингибитора каталазы 3-амино-1,2,4-
триазола снижает добровольное потребление этанола [79].
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По количеству и динамике активности каталазы можно косвенно судить о состоянии организма, степе­
ни оксидативного стресса и уровне эндогенной интоксикации, которые являются следствием патологиче­
ских процессов [80]. Каталаза активно исследуется из-за предполагаемого ее влияния на продолжитель­
ность жизни, вероятно, за счет снижения окислительного стресса [81]. 

С. Е. Шрайнер и другие ученые в целях определения значения АФК для продолжительности жизни 
млекопитающих создали трансгенных мышей (MCAT), которые сверхэкспрессируют каталазу челове­
ка, локализованную в пероксисомах, ядре или митохондриях. Максимальная продолжительность жиз­
ни мышей MCAT была увеличена в среднем на 5,5 месяца. При этом сердечная патология и развитие 
катаракты были заторможены, продукция H2O2 и индуцированная H2O2 инактивация аконитазы ослаб
лены, а развитие митохондриальных делеций и окислительное повреждение уменьшены [82].

Заключение
Таким образом, каталаза – древнейший и широко распространенный в живой природе фермент, важ­

нейшее значение которого заключается в участии в антиокислительной защите клеток и поддержании 
клеточного окислительно-восстановительного гомеостаза. Кроме того, каталаза выступает маркером 
важных органелл клетки – пероксисом, которые преимущественно и являются носителями этого фер­
мента.
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