
   

Applied molecular biology 

Vol.4, issu.7, Summer. 2025 

P.P 57-80 
A brief review on the structure and function of cadherins in 

health and disease. 

A review article about cadherins 
 

Alireza Mehralikhani 
Assistant professor, Faculty of Basic Sciences ,Department of Biotechnology, Faculty of 

Basic Sciences, Ale-Taha Institute of Higher Education, Tehran, Iran 

(amehralikhani@gmail.com, Orcid code: 0000-0002-3447-1906) 

Article history: 

Received:05/08/2025    Revised:25/08/2025    Accepted:31/08/2025 

 

Abstract 

Cadherins play important and different roles in health and diseases. This 

large glycoprotein family is usually involved in cell adhesion of soft tissues 

and in tissue growth and differentiation. Catenins are functional partners of 

cadherins. Alpha, beta, gamma and P-120 catenin are the most important of 

them. Rac1, Cdc42, RhoA, members of the Rho-GTPase family, are 

regulators of actin re-formation of the cytoskeleton and play an effective 

role in regulating cadherin adhesion. The structure of cadherin is composed 

of the cytoplasmic domain, the external part and the part that passes through 

the membrane. Cadherins play different roles in cancer progression and 

metastasis. They do not only have an inhibitory role, in some cases they 

cause the development or metastasis of cancer. EMT is involved in this 

process as well as in the normal function of cadherins. Cadherins are an 

interesting and challenging subject in the field of biological sciences and 

oncology. The complexity of expression regulation, the involvement of 

different regulators, diverse functional contributors, the dual opposite 

function that is often inhibitory and in some cases developmental in 

different cancers, in addition to their importance in the development and 

differentiation of tissues, together create this attraction. Each of these cases 

can be an important issue and a challenge for new research. In this review 

article, an attempt has been made to briefly examine the above. 
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 چکیده

ایان خاانواده  .کنندتا ایفا میتای مه  و متفاوتی در سلامت و بیماریتا نقشکادترین 
تاای نارم و در رشاد و طور م مول در چسبندگی سالولی بافتهبزرگ گلیکوپروتئینی ب

بتا  گاما  تا تستند. آلفا تا شرکای عملکردی کادترینتا شرکت دارند. کاتنینبافت تمایز
تای دتندهاز تشاکیل Rac1,Cdc42,RhoAترین آناان تساتند. مه  کاتنین از P-120و 

تای تشاکیل مجادد اکتاین اساکلت سالولی کنناده  تا  تنظی Rho-GTPaseخانواده 
ثر دارند. ساختار کادترین از دومین ؤنقش م تستند و ت  در تنظی  چسبندگی کادترین

تاا شده است. کادترین سیتوپلاسمی  بخش خار ی و بخش عبورکننده از مشات تشکیل
کنناد. پیشرفت و تمچنین متاستاز سارطان ایفاا میاز   لوگیریتای متفاوتی در نقش
سارطان تا فقط نقش مهارکنندگی ندارند بلکه در مواردی سبب توسا ه یاا متاساتاز آن
دخالات دارد.  EMTتاا  یند و تمچنین در عملکرد طبی ی کادتریناشوند. در این فرمی

شناسای تساتند. زیساتی و سرطانتا موضوع  ذاب و پرچالش در حاوزه علومکادترین
تای کنندهتای متفااوت  مشاارکتکننادهپیچیدگی تنظای  بیاان  دخیال باودن تنظی 

دتنده اد که املب مهاری است و در مواردی توس هوع  عملکرد دوگانه متضنعملکردی مت
ایان  مجموعااً  تاتای مختلف  علاوه بر این اتمیتشان در توس ه و تمایز بافتدر سرطان
تواند موضوعی مه  و چالشی بارای ورند. تریک از این موارد میآو ود میه  ذابیت را ب

این بوده است که به شاکل تحقیقات پژوتشی  دید باشد. در این مقاله مروری س ی بر 
 مختصر موارد فوق مورد بررسی قرار گیرند.
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 .سرطان و کادترینا  انEMT  G-Protein  Rhoاکادتریناای تای کلیدی:واژه

 مقدمه

وابساته باه کلسای   تای چسابنده حیااتی از  انس گلیکاوپروتئینِتا مولکولکادترین

تاای نارم نقاش اساسای نسجام بافتتستند که در حفه یکپارچری اتصالات سلولی و ا

تا به یون کلسای  وابساته که چسبندگی این گلیکوپروتئینبا تو ه به این (.2و  1)دارند

. (3)شوند)کادترین( خوانده میچسبندگی وابسته به کلسی  صورت مخفف هتا باست آن

ی شده است. عالاوه یشناسا تا در ژنوم انسانعضو از خانواده بزرگ کادترین 80بیش از 

 1تای تیاپ عنوان مشهورترین عضو خانواده در زیر گروه کادترینهب که کادترینابر ای

توان می  شوندبه اکتین اسکلت سلولی متصل می 2به تمراه تیپ  و دارد قراریک( )کلاس

به پروتوکادترین که خود دارای زیرمجموعاه بزرگای اسات و در سیسات  عصابی بیاان 

تای میانی ارتبااط دارناد و ت ادادی شود  دسموگلئین و دسموکولین که به فیلامنتمی

تاا . کادترین(5-3)کادترینی اشاره کاردای شبهتکادترین میرم مول مانند پیام گیرنده

دوستی تا به یکدیرر املب از نوع ت شوند. اتصال کادترینبه یکدیرر و سلول متصل می

کادترین دارد تاا اکادترین بیشاتر تمایال باه اتصاال باه ایاعنوان مثاال ایاست. به

فردی است  دارای ویژگی منحصر بهتا از منظر مکانیکی برقراری اتصال .(3)کادتریناان

 ت  درصاورت نیااز باه تغییار گردد وتا برقرار اط بین سلولامکان ارتبت  ای که گونهبه

  که نیاز به مهاا رت سالولی و اود تاگیری بافتدر مواردی از قبیل شکلمکان سلول  

تای مشاایی هگیرند. (6 و 1)را داشته باشندقابلیت تخریب شدن  دارد  اتصال کادترینی

ورند کاه در آو ود میهای چسبنده متنوعی را از نظر مورفولوژیکی بکادترینی ساختارت

تا را در کناار تا  شوند. این اتصاالات فقاط سالولمجموع اتصالات چسبنده نامیده می

تا برای مورفوژنز مناساب در بافات ماورد نظار  از دیرار دارند  بلکه بازسازی آننمینره

تا در سااطو، مجاااور توسااط اتصااال ساالول.(7)شااان اسااتعملکردتااای بساایار مه 

شاود. میتاا انجاام کنش باا کاتنینبرت  ۀواسطبه 2)کلاسیک( و  1تای تیپ کادترین

تا در نقش حسررتای نیرو عمل کرده و انتقال نوسانات کششی باه درون سالول کاتنین

تای ایجاادی  امکاان اتصاال .(9 و 8)سلولی را برعهده دارندتای درونصورت سیرنالهب
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تای . کادترین(12-10)تای آبشاری تدایترر تکثیری و تکامل سلولی را دارندانتقال پیام

کلاسیک در اتصالات سلولی با اکتین اسکت سلولی مرتبط تستند. از دیرر ماوارد مها  

یابی ثبااتی در عملکارد تا است. تر گونه اختلالتا در سرطانثیر آنأتا تریندرباره کادت

گااذار  کاتنین  ممکاان اساات منجاار بااه پیشاارفت تومااور شااود.اکمااپلکس کادترین

تاای در بازساازی بافت وکادترین است ا( که در ارتباط با ایEMTمزانشیمی )ااپیتلیال

ی در ایجااد رددر ماوا  موردنیاز و ضروری استتا ی و گسترش بافتیزادیده  اندامآسیب

( در طاول پیشارفت E-cadherinکادترین )اسرطان نقش دارد. درمورد اخیر اپی تلیال

دتاد  کااتش رود. اگرچه در طی تومورزایی  فرایندتای زیاادی رخ میتومور از بین می

در  نیاااز p120 cateninای و هتسااات β-catenin توساااط  E-cadherinدتی سااایرنال

را باه  E-cadherin. بسایاری از مطال اات عملکارد (14 و 13)ی مشارکت دارندیتومورزا

حاال در ماواردی افازایش . درعین(16 و 15)اندعنوان یک سرکوبرر تومور توصیف کرده

 .(17)استکادترین تمراه با گسترش تومور گزارش شده ابیان ای
 

  تای کلاسیکساختار کادترین

سلولی با عملکرد چسبندگی  یاک بخاش شامل یک ناحیه خارج  تااین نوع از کادترین

رابط بین بخاش خاار ی و داخلای و یاک دوماین سیتوپلاسامی کاه  گذر از مشات تک

 .(18)شوندتای سلولی به آن متصل میتا و اسکلترسان  کاتنینتای پیامپروتئین

 

 کادترناای بخش خار ی

تا باه درون سالول نیتا و تمچناسالول نیب تاامیانتقال پ نیکادتر یاز عملکردتا یکی

 یبرقرار ازمندین یدرون سلول یتاامیو انتقال پ یسلولنیب یتاامیپ یکیست. انتقال مکانا

 بخاشاسات.  یسالول نیچسبنده ب ست یدر درون سلول و س یسلولاسکلت  نیارتباط ب

اسید  110بتا و حدود  لشکه متشکل از پنج دومین پشت سر ت  بکادترین اخار ی ای

تاا اند. ایان دومینگذاری شادهترمیناال شامارهیاه انکه از ناح EC1-EC5آمینه است. 

اند ت  متصل شادهصورت  فت دومین پشت ت  و تر  فت توسط سه یون کلسی  بههب

تا  هت توالی دومین .(19)ملکرد چسبندگی الزامی تستندلات کلسیمی برای عااین اتص
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ایجاد  (1)تصویر شماتیک )دورترین به مشات( است EC1ترین به مشات به نزدیک EC5از 

است. ایان پیوناد  EC1پیوند ترانس بین یک کادترین با کادترین مقابل برعهده دومین 

در  EC1دست آمده هتا نقش دارد. براساس شواتد بدر چسبندگی بین کادترین و سلول

. (21 و 20) صورت  انبی تا  دخالات دارده الات  انبی و پیوندتای سیس بف ل و انف

گیری  یکپاارچری مکاانیکی و تمچناین عملکارد کادترین نقش اساسی بر روی شاکل

ی که سبب کاتش چسابندگی یتاتای بزرگسالان دارد. موتاسیونبافت ممان تی از تکثیر

 شوند با کانسرتا مرتبط تستند.تا مییا کاتش ثبات سلول

گلیکولیزاسیون نادرسات اانمواردی از قبیل موتاسیون در ساختار اولیه کاادترین و 

اط تای متاسااتاتیک در ارتبااتااا بااا ت اادادی از ساارطانروی دومااین خااار ی کادترین

ای بسایار مها  یند پاس تر ماهاگلیکوزیلاسون که یک فراان. در طی (24-22)تستند

ای کاه تاوالی در گونهبه ؛شودپپتید به گلایکن متصل می (N) مانده آسپاراژینِاست باقی

. (26 و 25) ین باشادای میار از پارولتواناد تار اساید آمیناهمی Xو  NX(S/T) زنجیره

. تمااواره (26)تا یااا دارای مااانوز زیاااد یااا پیچیااده و یااا تیبریااد تسااتندگلایکناان

شود. نوع گلیکوزیل گلیکوزیلاسیون در کادترین سبب کاتش چسبندگی و متاستاز نمی

استیل اتواند سبب متاستاز یا مهار متاستاز شود. انترانسفراز و نوع گلیکوزیله شدن می

گلایکن دو قسمتی سبب مقاومت درمقابال اانبا ایجاد ساختار  3گلوکوزآمین ترانسفراز 

شاود. سابب متاساتاز می vاستیل گلوکزآمین ترانسفراز اان کهشود. درحالیمتاستاز می

 .(27)ناواحی گلیکوزیلااه شاونده در انااواع مختلااف کاادترین بااا یکادیرر تفاااوت دارنااد

گلیکوزیله در طااول دومااین خااار ی اساات. اان ۀکادترین دارای چناادین ناحیاااای

دارای مقدار زیاادی  EC4,EC5گلیکولیزاسیون نابجا در سرطان پستان دیده شده است. 

تستند. این افزایش گلیکوزیلاسیون سبب  6-1صورت پیوند بتا هگلایکن باانتای شاخه

حااذف یااک محاال  .(29 و 28) شااودمی ناپایااداری اتصااالات و پیشاارفت ساارطان

سبب افزایش قدرت اتصالی و بازسازی اسکلت سلولی در   EC4گلیکوزیلاسیون در ناحیه

تواند در کادترین یا کادترین عصبی در بخش خارج سلولی میاان (.23)شوداتصالات می

ناحیه  8حذف این  .(30)ای تستندن تغییرات پس تر مهگلیکوزیله شود. ایاانتوالی  8

ر تارمی  منظوهتا باسلولی و کاتش مهاا رت سالولسبب افزایش پایداری اتصالات بین
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  شاوددیاده نمی EC4,EC5سیون مناطق کادترین گلیکوزیلاااندر  .(30)شودزخ  می

ساااه قسااامت از  شاااوند.کادترین ایااان ناااواحی گلیکوزیلاااه میاکاااه در ایدرحالی

گلیکوزیله اانکادترین قابلیت بالقوه موتاسیون و ااندر دومین خار ی  EC2,EC3نواحی

در  N402,N325,N273گلیکوزیلاسایون و دگلیکوزیلاسایون ناواحی . (30)شدن دارناد

 ناحیااه دارد در 8روی  بااهنتااایجی مشااابه بااه گلیکوزیلاساایون  E3و E2تااای دومین

عمال گلیکوزیلاسایون در  Vاستیل گلیکوزیل ترانسافراز  اان  H-T1080فیبروسارکوما 

ای  کاتش تای شاخهگلایکنااندتد. نتیجه عملکرد آن افزایش کادترین را انجام میاان

کادترین کاتش گلیکوزیلاسیون اان. در (27)چسبندگی و افزایش مها رت سلولی است

کااه درحالی شااود میتااا در سااطح ساالول ایمرساابب افاازایش تشااکیل د EC2,EC3در 

تحقیقات بر روی  (30)گرددکردن پیوندتای سیس میگایکوزیلاسیون مو ب مت ادلاان

  ِتایِگلیکانااندتااد وقااوع تغییاارات خاصاای در ساااختار مو ااود زنااده نشااان می

دتاد. بیاان تای اپیتلیاال رخ میسالولآنکاوژنز تای سطح سلول در طی گلیکوپروتئین

 و 31)شوندتا سبب ایجاد این تغییرات میگلیکوزیل ترانسفرازتای مختلف توسط انکوژن

گلیکوزیلاسیون عملکردتاای ااندتاد کاه در مجموع  چندین مطال اه نشاان می .(32

بار روی  گلیکوزیلاسیون مستقیماًاکه انحال ایننباای ؛دتدمرتبط با کادرین را تغییر می

تواند نقال و گلیکوزیلاسیون می .قط ی نیست باشد  ثرؤکادترین ممولکول  خودعملکرد 

تای یا ف ل و انف الات کادرین را با سایر پروتئین  تا به مشای سلولی را مختل کندانتقال

ثیر خاود را أتاا تاو باه ایان روش تای فاکتور رشد تغییر دتدسطح سلول مانند گیرنده

 ینقشا یچسابندگ ندیدر فرآ E3و  E2 ینواح کهنیبا تو ه به ا 34و  33) اعمال نماید

تاا کناون   یدر کاتش چسبندگ ونیلاسیکوزیلپس از گ ینواح نیا ریتأث یندارند  نحوه

  (.35-38) مشخ  نشده است.
 

 و پیوند ترانس 1دیمری شدن کادترین کلاس 

 یتااامیپ یکیانتقاال مکاانۀ ترانس لازما وندیپ جادیو ا 1کلاس  نیکادتر شدن یمرید

و  یاساکلت سالول نیاتصال با قیاز طر تاامیپ یسلولانتقال درون نیو تمچن یسلولنیب

اتصاال سااده باود.  کی نیشده کادترنوع اتصال شناخته نیاست. اول یسلول یچسبندگ
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 قااتیتحق  دانساتندیسااده م ونادیپتوساط آن  ار یبرخلاف تصور گذشته که چسبندگ

و  یمت ادد  منااطق سااختار یونادتایشامل پ نیکادتر ینشان داد که چسبندگ یب د

 یدو سالول یمشااتا نی(. ب42-40است) یمتفاوت یکیو مکان ی نبش اتیخصوص یدارا

 نیقاوان ی اذباه و داف اه بار مبناا یرویااند نت  متصال شادهبه نیکادتر لهیوسهکه ب

داف اه براسااس  یرویان ندایبر یبر مبنا روتاین نیا یریگو ود دارد. با اندازه یکیزیوفیب

کننده که توسط اتصاال  ذب یرویو مقدار ن ینیآدتر یوندتایپ یتانیاکتو دومفاصله 

 ی(. در بررسا43و اود دارد) ینیشود مشخ  شد که سه ناوع اتصاال کاادترمی جادیا

ساده  مشاخ  شاد. ساپس  وندیپ کی بیر هت تخ ازیمورد ن یروین زانیم یکیزیوفیب

دو  نیا نیاندازه گرفته شد. از اختلاف ب ینیکادتر وندیپ ی داساز یبرا ازیمورد ن یروین

و اود  تایبررسا نیاا یو ود دارد. ط وندیپنوع  کیاز  شیگرفته شد که ب جهیمقدار نت

 نیادارد. اشرکت  مریدا شتهترانس در اتصال ر ی(. چسبندگ43)شد دأییت وندیسه نوع پ

 نیدو مولکول آدتار یخارج سلول نیاتصال دوم نیا لیتشک ینوع است. برا نیاتصال اول

 زیآب گر یمبادله کرده و در فضا رریکدیخود را با  2شماره  یتاپتوفانیت  تر یروهروب

EC1 یضارور یچسابندگ یکاه بارا یریمد ۀحالت رشت نی(. در ا39)دتندیتا قرار م 

 دیاس کهیحفاظت شده قرار دارند. درصورت راهیدر  ا تاپتوفانیترشود. می لیتشک  است

برقارار  نیدو کاادتر نیاتصاال با  شود پتوفانیتر نیرزی ا  در اثر  هش یررید نهیآم

 ینقش اندا ولا یب د قاتی(. در تحق44)رودیم نیاز ب باًیتقر یچسبندگ یول  شودمی

 مارید ۀعلاوه بر رشت یچسبندگ یبرا یکنش اضافبرت  کیصورت هب EC12مه  قط ه 

در  EC12واساطه قط اه ه. اتصاال ب(46و  45)از اتصاال مشاخ  شاد  یراریدر نوع د

و  نیکادترادر ان تیافیکی(و اتصاال ب نیکادتر -T)  شدهکوتاه کیکلاسریم نیکادتر

در  یی اه ابا یبارا پتوفانیشده فاقد ترکوتاه نی(. کادتر41شود)می دهید نیکادترایا

از دو  EC12 یتاقط اه نیکاادتر- T(. در 39اسات) 1کلاس  نیدر کادتر مریدا وندیپ

و ارتبااط  رنادیگیقارار م EC2و  EC1 نیبل تا  بادر مقا یصورت ضربدرعب نیکادتر

گفتاه  کاسیا ونادیپ نیا. باه اکننادیم جاادیدو قسمت ا نیا نیب یاگسترده ینیپروتئ

شاده   EC1در پتوفاانیتر نیرزین  ایکه آلان افتهی هش نیکادترای(. در ا41شود)می

از  ونادتایچه مقدار از پ ستیمشخ  ن کاملاً (.41شود)می لیتشک کسیمشابه ا یوندیپ
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 ماریدا Kd یکیزیوفیاب یتای. در بررسااسات مریو چه مقدار از نوع دا مریدا کسینوع ا

 ینتظار چسبندگبرخلاف ا حالنیباا .دتدیرا نشان م یارشته مریدا Kdاز  شتریب کسیا

نسبت به  کسیا مریدو مشات در دا ۀاست. کاتش فاصل شتریب مریدا ۀاز رشت مریدا کسیا

 یکنناده چسابندگایمه ماریو رشاته دا ماریدا کسیاست. ا دهیپد نیا لیدل مریرشته دا

امکاان دارد در  نی( در کاادترسی)سا یحال ف ل و انف االات  اانبنیترانس تستند. باا

باا  یبررسا کیا ۀجای(. نت47 و 42) باشاند لیادخ یسالولنیلات بو ثبات اتصا لیتشک

 جاهینت ؛(48باود) نیکادترایاتصاال ا بیاتخر EC4و  EC3 هیعل یبادیاستفاده از آنت

در  یاتا گسترش سرطان دستراه گاوارش باه شاکل خوشاهدر موتان هیناح نیا بیتخر

 (.46 و 42بوده است) EC3و  EC2مجاورت 
 

 سمیدومین داخل سیتوپلا

تای دیرری ترین متصل شوندگان به این دومین تستند. ترچند پروتئینتا مه کانتین 

عامل اصلی اتصال بین اکتومایوزین و کاادترین تار  اما  ابندیت  به این بخش اتصال می

 p-120کاتنین  گاماا کااتنین و  هار پروتئین آلفا کاتنین  بتاچ. (39)سه کاتنین تستند

 .کنندکاتنین سه نقش اساسی در عملکرد کادترین ایفا می

گاما و بتا کاتنین باا اتصاال باه دوماین   ارتباط فیزیکی مستقی  با اکتین سلولیدر  -1

لت سلولی تای پیونددتنده  مجموعه را به اسکسیتوپلاسمی کادترین  از طریق پروتئین

قساامت دیسااتال مشااائی دومااین  .(39)کنناادتای میااانی متصاال میاکتااین و رشااته

کند. این دو به آلفا اکتاین متصال و سیتوپلاسمی کادترین با بتا اکتین اتصال برقرار می

کاه ایان اتصاال بارای چسابندگی   شاوندی متصل میتوسط آن به اکتین اسکلت سلول

 . (49)کادترین ضروری است

 p-120کننده اساکلت سالولی اکتاین توساط رسان تنظی تای پیامت امل با مولکول -2

 شودمی انجامکاتنین 

باا  P-120. شودانجام می کاتنین p-120کنترل مستقی  چسبندگی کادترین توسط  -3

اتصال به دومین پروگزیمال سیتوپلاسمی کادترین سبب پوشاندن تاوالی یوبیکاوئیتینی 

شود. در نتیجه تراک  کادترین شود. با این عمل از آندوسیتوز کادترین  لوگیری میمی
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تاای کننده اعظا  پیامکاتنین تنظی  p-120ابد. علاوه بر این عمل یافزایش می تدر مشا

Rho-Gtpase به کادترین است و با این عمل سازمان اساکلت سالولی را تنظای   وابسته

رتبااط نزدیکای باا اساکلت تای کلاسایک ا. دومین سیتوپلاسمی کادترین(50)کندمی

کاتنین به تمراه گاماا کااتنین  P-120در اتصالات چسبنده دارند.  سلولی اکتین خصوصاً

 . (51)ارزشمندی برای چسبندگی سلول به سلول تستند ةکنندتنظی 

 
Rac1, Cdc42, RhoA  

اساکلت  نیاکتا مجدد لیتشک یتاکننده یتنها تنظنه Rho-GTPase از خانواده یت داد

(. 52)کننادیم فایا یثرؤت  نقش م نیکادتر یچسبندگ  یبلکه در تنظ  تستند یسلول

 Rac1 متصل به یپایتای  شیآن نق  دارد سبب افزا GTPase که Rac1 لموتان ف ا

 رااهیدر  ا یاسکلت سلول نیو اکت نیبتا اکت اک تر ش یافزا نیا جهیشود. نتدر سلول می

دارد کاه باه  لیاتما شاترینادارد ب Rac1 که یتماس سلول با سلول است. برعکس موتان

موتاان سابب کااتش  نیمتصل شود  ا یپیتیبه   کهنیکند تا ا دایاتصال پ یپیدی 

ز حااد  ا شیباا انیاا(. ب53شااود)می یاسااکلت ساالول نیو اکتاا نیتااراک  بتااا اکتاا

تا باه سالول یاتصاال راهیدر  ا Rac1 یتاکنندهو ف ال GDP/GTP یتاکنندهنیرزی ا

 (.54شود)می یچسبندگ شیسبب افزا رریکدی

خاانواده  رگاروهیو ز یئنیکوچک پروت یتااز مولکول یگروه بزرگ Rasبزرگ  خانواده

(. 55)باشاندیم یپ-یت-یمتصل به   یتانیپروتئ ای «تانیپروتئای »نام هب یتربزرگ

و عالاوه بار آن اتصاال باه  یپاتیای  زیدرولیت ییتوانا یدارا« تانیپروتئ-ی »تمام 

فارم  جاادیو ا یپایدایدر اتصال به   یشتریب لیتا تمافسفات را دارند. آن نیدیگوآن

ف ال  شدن به فرم لیو تبد یپایتاینسبت به   یکمتر لیمقابل تما ف ال دارند. درریم

باه تار دو متصال شاوند. در حالات عادم و اود محارا باه  توانندیم حالنیدارند. باا

را باا  یپایدایمربوطاه    یتاتوسط محرا کیاتصال دارند. در اثر تحر یپایدای 

تا آن یپایتای  زیدرولیبالقوه ت ییزمان توانا نی(. در ا56)کنندیم ضیت و یپایتای 

در اباتلا و  Rho و Ras (.56شاود) لیتباد یپایدایباه   یپایتای  شودسبب می

 نالیترم Cدر  یاتر مهپس راتییواسطه تغهتا بRas(. 56نقش دارند) یمیبدخ شرفتیپ
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تا آن یعملکرد تیقابل یاتصال برا نیمتصل شوند. ا یتوپلاسمیس یخود  قادرند به مشا

وسیله سه فرایناد هب Rho GTPaseای در GTPase(. عملکرد 58 و 57مه  است) اریبس

 گردد.تنظی  می

 GTPباا  GDP اکنناده ه(  ابsGEF) کننده گوآنیادینتنظی  فاکتور م اوضاه( الف

متصل به  GDPکنش با وسیله برت ه(: بSRho GDI) GDPمهارکننده تفکیک  Rho( .ب

Rho GTPase ی ی اهسبب عدم  ابGDP  بااGTP کنناده ف الپاروتئین ( ت شاود.می

GTPase بالابرناده تواناائیGTPase   درRho GTPase(59) خاانواده .,WASP PAK  و

IQGAO1  عملکااردی مانناادRho  کیناااز دارنااد و باااRho GTPase  کنش باارت

کااتنین از بتاا کااتنین سابب کااتش واسطه  داکردن الفا هب IQGAO1. (60)دتندمی

 IQGAO1ف ال با اتصال باه  Ras1شود. قدرت چسبندگی سلول به سلول کادترین می

ضاامن مهااار آن ساابب افاازایش چساابندگی کااادترین در اتصااالات ساالول بااه ساالول 

 .(61)تر دو در  ایراه اتصال سلول به سلول قرار دارند IQGAO1و  Ras1. (52)شودمی

 

 دتندگی سلولیشکل

 ؛(62)ر دوران  نینی یک نمونه از عملکرد در ت یین شکل سالولی اساتگاسترولیشن د

تایی که فاقد ایکادترین مادری و تخ  تستند  درحین مرحلاه بلاستوسیساتی در  نین

ی فشرده شادن را نداشاته و باه شاکل اپیتلیاوم تروفواکتودرماال تبادیل یتا تواناسلول

تا و توسا ه دتندگی سالول. ف ل و انف الات چسابندگی سالول در شاکل(63)شوندمی

تای اپیتلیال کادترین پایدارکننده اتصالات در سلولاکند. ایتا نقش مهمی ایفا میبافت

دور سلول تشکیل ( یک کمربند خطی پیوسته بهAJS) اتصالات آدترینی ۀواسطهاست. ب

ساالول بااه ساالول قاارار گرفتااه و فشاارده تای اکتااین بااه مااوازات ماارز شااود. رشااتهمی

نزدیکای باا اساکلت تای کلاسیک ارتبااط دومین سیتوپلاسمی کادترین .(53)شوندمی

رسد این ارتبااط نظر نمیهدر اتصالات چسبنده دارند. ترچند که ب سلولی اکتین خصوصاً

. (1)گیری سالول ضاروری اساتولی بارای شاکل   هت ایجاد چسبندگی ضروری باشد

تجماع  مجموعاً  تا قرار دارندکه در بین اتصالات فشرده و دسموزوم آدترینی تایاتصال

و  اساتمحافظات شاده  این قسمت که شدیداً .(64)دتنداتصال اپیتلیالی را تشکیل می
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تای ا سالولشاود تانوع را دارد  سابب میتای ت تای چسبنده آدترینعملکرد گیرنده

به دو شکل  ینیکادتر ةچسبند یتااتصال .(65)نوع اپیتلیالی به یکدیرر متصل شوندت 

ایجاد منظور ه(. ب66و ود دارند) تابروبلاستیدر ف یو ش اع الیتلیاپ یتادر سلول یخط

تغییرات کلی در شکل سلول ت  تغییرات دینامیکی در چسبندگی سلول به سالول بایاد 

باشد. اثر متقابل بین چسبندگی سلول اکتینی می ۀانجام شود و ت  نیاز به بازسازی شبک

که  تواند شکل سلول را ت یین کند. تنرامیبه سلول و ف ال شدن نیروتای مکانیکی می

. در (67)شاوندسرعت تشکیل میاتصالات کادترینی به  کنندمی ت  برخورددو سلول به

شود. در این مرحله ف ال و انف االات سایس چسبندگی آدترین تشکیل می ۀادامه خوش

 ۀدر مرحلا .(68)روی تا  قارار گیرنادشود تا تمودایمرتای ترانس آدترین بهسبب می

طور ماداوم کاادترین را از دسات داده و دوبااره دریافات هپایداری اتصالات ایجاادی  با

و یاا مهاار  ATPبر است و باا مهاار یند انرژیاشدن کادترین یک فر .  دا(69)کنندمی

ی شروع اتصال پای کاذب )لاملوپودیاا( در . برا(69)کردتوان آن را متوقف آندوسیتوز می

گاردد. ای کاادترین میبندیشود و گسترش آن منجر به ایجاد خوشهتا ایجاد میسلول

 یاساکلت سالول. (70)تا اساتمت اقب آن افزایش سطح تماس برای چسابندگی سالول

متصال  نیگار کااتن یتنظ نیو توسط پروتئ نیکادتر یتوپلاسمیس نیکه به دوم نیاکت

 نیکاادتری ای. چسابندگکنادیم فایا یمختلف یتانقش یسلول یدر چسبندگ  شودمی

توسط  ای. لاملوپودگرددیکنترل م نیاکت کینامیتوسط د Rac 1است.  Rac1کننده ف ال

Rac1 ابتدا  (.71 و 51شود )می تیتداRac1  ف ال وArp2/3 سااز یاتسته نیکه پروتئ

شاود و در  هات مثبات رشاته می نیشادن رشاته اکتا زهیامریاست و سبب پل نیاکت

 الیتلیدو سلول اپ  تماس راهیدر  ا .است نیدر اکت یشاخه  انب جادیقادر به ا نیتمچن

نظر هشاود. باکاساته میتاا از تاراک  آن نیکادتریا شیسپس با افزا ؛شوندمتمرکز می

در طاول  2ناوع  یعضالانریم نیوزیاتوساط م تاانیاکت نیرشاد  نا یکه برا رسدیم

ف ااال شااده   2 نیوزیاا(. م73 و 72شااوند)ساالول بااه ساالول منقاابض می یچساابندگ

 یتااتحرا نیدر اطاراف سالول اسات و سالول را در حا یکننده قادرت انقباضاجادیا

در طول  ینیکادتر دهچسبن یتانقش اتصال (.73)کندیمنبسط م ایمنقبض  یریگشکل

در  رییاعلاوه برتغ الیتلیاپ یتااست که سلول یدر حال نیاست. ا یکپارچریرشد  حفه 
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تا توسط و گسترش بافت یریگمه  شکل یندتای. فراکنندیحرکت ت  م  شکل و اندازه

 (.74 و 66) شودمی تیتدا نیمتصل به کادتر AJSو شبکه  نیوزیاکتوم یتاتوده

EMT و نقش آن در سرطان 

 یتاباه سالول الیاتلیاپ یقطبا یتاسالول ییایمیوشایب راتییاتا و تغواسطه واکنشهب

باه  مالیمزانشا لیتباد ی نای نادایفر نیاشوند. م کوس امی لیتبد الیمزانش یقطبریم

مشخ  شده کاه تار دو  یفراوان قاتی. براساس تحقدتدیرخ م یت  در موارد الیتلیاپ

(. پس از 75دارند) تیدر شروع متاستاز اتم  زخ  و ت  یتا  ت  در ترمبافت یراب ندایفر

از دسات  یمیمزانشا الیاتلیگذر اپ ریثأخود را تحت ت تیقطب الیتلیاپ یتاسلول کهنیا

حالت به سلول امکاان  نیشوند. امی تابروبلاستیبه ف هیشب یشناسختیدادند  از نظر ر

منظور هب (.76)کندیم بیرا تخر نیریز یرت  سلول مشامها  ی. برادتدیمها رت را م

از  نادایعنوان فر  ستیشدن سلول ن یتمواره در  هت سرطان رییتغ نیا کهنیبر ا دیکأت

 لیتباد نی. اافتی رییتغ «الیبه مزانش الیتلیانتقال اپ»به  «الیبه مزانش الیتلیاپ» لیتبد

است  یو برت  خوردن اسکلت سلول یکیمورفولوژ  ییایمیوشیب راتییتغ ازمندین یپیفنوت

 یتاسالول یپیفناوت رییا. در تغباشادیم نیناو یژنا یسایرونو کی ازمندین که مجموعاً

 کسیمتنوع باه مااتر یتااتصال یو دارا یقطب  یچندو ه یتاشکل یکه دارا الیتلیاپ

 یشاده و باا لنرراناداز لیتباد تیاشکل و بدون قطبیدوک یتاتستند به سلول یسلول

 یفاکتورتاا  یژنا انیابشاوند. در ماورد متصال می یخاارج سالول کسیبه ماتر فیض 

دوفااکتور  نیاشاوند. امی انیب Twist1/2و  SNAIاز خانواده  Snail and Slugیسیرونو

در  الیباه مزانشا الیاتلیبهبود زخ  و در گذر اپ  ییزادر اندام ینقش اصل  یبردارنسخه

داشاتن  لیدلهبا یبردارنساخه یفاکتورتاا نیاا نی. تمچناکننادیم فایرا ا ییزاسرطان

مانناد  الیمزانشا یتاابافت دیاتول یطور م مول باراهکه ب ییتاژن انیگر در بتیرتدااث

 یتاکننده یتنظ نیتریعنوان اصلهب ؛عملکرد دارند نیمنتیو و نیبرونکتیف ن یکادتراان

-یمانناد ا یالیتلیاپ یتاژن نایحال در بنیتستند. درع یمیمزانش الیتلیعملکرد گذراپ

(. کااتش 78 و 77دارند) ینقش سرکوبرر نیتوکراتیو سا نیکلود  اونیاود ن کلاًیکادتر

 یتااژن انیدر تسته و ب نیو تراک  بتا کاتن Wnt یرسانامیپ شیسبب افزا نیکادتر-یا

مها رت  و ری( تا تکث52شود)می «دیلنفوئ کنندهتیفاکتور تقو /Tفاکتور سلول »خانواده 
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 یسالول کسیمااتر یتادتندهلیتشاک و هیاپا یمشاا بیا(. با تخر78انجام شود) یسلول

مهاا رت   شاوندف اال می یمیمزامش الیتلیگذر اپ ریثأت توسط متالوپروتئازتا که تحت

 یبناددر ساه دساته طبقه یمیمزانشا الیتلی(. عملکرد گذر اپ77)ردیگیشکل م یسلول

 خ  دسته دوم در بهبود ز  ییزاو اندام ینیدوران  ن  ینیگزشده است. دسته اول در لانه

 یتامتاسااز در مهاا رت سالول نادایو گروه سوم در فر یبافت بروزیتا و فبافت یبازساز

 الیااتلیاپ یتاساالول  یتااوده ساارطان ی(. در بخااش خااار 76شاارکت دارنااد) یساارطان

در  الیباه شاکل مزانشا نندتوایم ییتاتا توسط محراسلول نیقرار دارند. ا نومایکارس

و  ژنیکمباود اکسا طیشرا  یالتهاب یتاتومور متشکل است از بافت رامونیپ طی. محندیآ

در اطاراف توماور ترشاح   یمنایا یتالو سالو تابروبلاستی. فیمحلول بافت یفاکتورتا

شاوند. می یمیمزانشا الیاتلیرا برعهده دارند و سبب ف ال شادن گاذر اپ تانینیتوکیس

و  یتومااور یتاتااا  ساالولبتااا از پلاکت ةدتندشااکل رییاافاااکتور رشااد تغ نیتمچناا

شاود و ترشاح می الیبه مزانش الیتلیف ال شدن گذر اپ یاسترومال برا یتابروبلاستیف

مختلاف توساط گاذر  یتاخاص مربوط باه سارطان یاتر مه یساخت فاکتورتا یالقا

 . (80 و 79شود)ف ال انجام می الیبه مزانش الیتلیاپ
 

 تانقش کادترین در سرطان

از بتا کاتنین سبب مهار توماور  LEF/TCFکادترین در پی  داسازی اطور م مول ایهب

کادترین اژنتیکای سابب کااتش بیاان ای. در بیشتر موارد تغییارات اپی(81)شوندمی

در طاای . (81)ثیرات ژنتیکای مشاااتده شااده اسااتأحااال در مااواردی تاابااین ؛شاوندمی

شوند که این امار تا املب میرف ال یا از نظر عملکردی مسدود میزایی  کادترینسرطان

تاا در . کادترین(14)کنادیندتای متاستاز کماک میارفت سرطان یا فربه توس ه و پیش

اناد مثال سارطان پاانکراس  ملانوماا  تا ماورد ارزیاابی قارار گرفتهبسیاری از بادخیمی

. از آنجاایی (84-82)تای سینه و م دهگلیوبلاستوما )تومورمغزی(  سرطان کبد  سرطان

تای چسابنده در محال اپیتلیالی دارند  مولکول أانسانی منش solidکه بیشتر تومورتای 

ادی دارند. در بسیاری رسانی سلولی اتمیت زیتای اپیتلیال و مسیرتای پیاماتصال سلول

 و 16)عنوان یک سرکوبرر تومور توصیف شده اسات به کادتریناایاز مطال ات عملکرد 
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 کادتریناایرم  این موضوع در ت دادی از موارد مشااتده شاده کاه تغییارات به .(52

ا پیشارفت موضا ی توماور شاود. ممکن است در  هت مهاا رت سالولی و متاساتاز یا

تواند پدیدآورنده موارد مذکور می کادتریناایتای ژنتیکی در تنظی  سطح سلولی نق 

کاه  نوبلاساتومایلگتساتند و  یعصاب سات یس هیااول یتا از تومورتاالومایگ .(85)باشد

 EMT(. در این توماور 86است) یبافت عصب یتومورتا نیتردارد از مه  یبد یآگهشیپ

گاردد. نتیجاه می Wnt/β-cateninیا  TGF-βرسانی و تای پیامسازی شاتراهسبب ف ال

کادترین باا چسابندگی کا  خواتاد اکادترین با چسبندگی زیاد به انای تغییر ایینها

شااده در تکاماال اساات کااه در مساایری حفاظت WNTرسااانی شاااتراه پیام .(87)بااود

تا  گیری اولیاه دساتراهرسانی در شکل. این پیام(88)مهرگان و ود داردداران و بیمهره

ن نقش مهمی ایفاا تا و سایر مراحل فیزیولوژیکی  نیگسترش زودتنرام  بازسازی بافت

رساان  . درصورت موتاسیون یا تغییر در تنظای  پاروتئین مرکازی ایان پیام(89)کندمی

ی باشاد. از ایان یتواناد نتیجاه آن توماورزاشود که میتای تکثیری زیادی صادر میپیام

کثیر سلولی ابتادا . در مرحله افزایش ت(90)دکرتوان برای درمان ت  استفاده موضوع می

مو اود  MAGI1گوانیلات کیناز مشائی با تغییر کانفرمایشن و م کوس شدن پاروتئین 

-Wnt/βرسانی شود. نتیجه این عمل ادامه پایداری پیاممیرف ال میتای گیلوما در سلول

catenin منتین  بتا کاتنین و کادترین  ویامانی سلول و بیان اناست که در اثر آن زنده

در طاول تجماع سالولی   (EMT)ماواردی از بیاان .(91)ابادیمیافازایش  D1کلینسای

شاود. برخای از کادترین دوبااره بیاان میاکه طی آن ای  متاستاتیک مشاتده گردیده

 ؛افتداند که در طول کلونیزاسیون متاستاتیک اتفاق مییندی را توصیف کردهامطال ات فر

کادترین املاب در اکادترین به اناتغییر بیان ای .(92)شوددوباره بیان میکادترین اای

در بیمااران کادترین اپی و کادتریناان حاد بیان بایش از .(93)تا شایع استسرطان

 .(94)آگهی ض یف مرتبط اساتمبتلا به سرطان پستان نیز شایع است و م مولاً با پیش

بارخلاف انتظاار در سارطان اپیتلیاال  ؛شاودهار کانسر نمیتمواره سبب مکادترین اای

 باه افزایش متاساتاز بهموارد  از دیرر .(17)افزایش بیان آن مشاتده شده است  تخمدان

کادترین و اپی. افازایش بیاان (95)کارد اشاارهتاوان کارسینومای داکتاال پساتان می

تای پستان  ریه  رکتال  ملانوماا و پاانکراس مشااتده در انواعی از سرطان 11کادترین 
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 .(98-96)شده است

. (99)ساتکادترین منطباق ااپیتا با افزایش آسیب بافتی شدید در سرطان در گربه

فرشی حفره دتاانی در انساان عالاوه بار تای سنگدر سرطان سلولبرعکس این پدیده 

. تغییار در (100)ابادیکادترین تا  کااتش میاپیکادترین  بیاان اکاتش بیاان ای

شاد. در ثیرگاذار باأتا تتواناد در سارطانتاا میکننده کادترینتای بیانمتیلاسیون ژن

تواناد کادترین گزارش شده است که میاپیسرطان م ده تیپومتیلاسیون پروموتور ژن 

تای که متیلاسیون در سلولتای سرطانی مرتبط باشد با تو ه به اینبا بیان آن در سلول

. کاااتش بیااان (101)تااا دیااده نشاادکادترین درآناپیمیرساارطانی طبی اای و بیااان 

 .(102)ده دیده شدکادترین در سرطان متاستاتیک ریه در موش مااای

 

 گیرینتیجه

کنناد. باا تا ایفاا نمیتای کادترینی تمواره نقش یکنواختی در سارطانینگلیکو پروتئ 

تنها گاتی انواع مختلفشان ناه  شوندعنوان عامل مهار متاستاز شناخته میهب که مالباًاین

تغییار  کنناد. م ماولاًکنندگی ایفا میبلکه در متاستاز ت  نقش ف ال  در توس ه سرطان

با گسترش تومور تمراه است. از دیرر  11و یا  2 3 تایسبه کلا 1بیان کادترین کلاس 

گلیکوزیلاسیون اسات. تمچناین متیلاسایون اانیند اموارد مه  در عملکرد کادترین فر

تای توانند سوژهثر باشد. این دو موضوع اخیر میؤتواند در توس ه کانسر مپروموتر ژن می

ف اال کاردن کاادترین ماورد نظار  تحقیقی مناسبی  هت مهار یا ف ال کردن بیان و یا

 باشد.

 
 مشات  E1             E5مشائی کلسی   سلولی  دومین دروندومین درون  پلاا

 کادترین -شکل ای .1شکل 
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