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هايباکتردر Quorum sensingنقش 

)قسمت دوم(

)کارشناسی ارشد(وهاب پیرانفر - ) دانشیار دانشگاه(رنژادیمدکتر رضا 

در این بخش به ادامه . مطالبی ارائه گشتهايباکترن در بعضی از و نقش آQuorum sensingدر مقاله قبلی در مورد 

.کوتاه خواهد شديااشارههاآنهاي نتاگونیستآجملهازهایژگیوو سایر هايباکترنقش این ترکیبات در 

Quorum sensingدر سودوموناس آئروژینوزا

و تشکیل بیوفیلم، پراکندگی زیادي در هاکیوتیبیآنتکه بدلیل مقاومت بالا به استمنفی سودوموناس آئروژینوزا، باسیل گرم

در این دهدیممطالعات نشان . گرددیمد در افراد بستري در بیمارستان بیمارستانی شدیيهاعفونتطبیعت داشته و سبب 

در تشکیل بیوفیلم Q.Sنیچنهم. قرار داردQ.Sژن تحت کنترل 600می باشد بیش از طلبفرصتباکتري که یک پاتوژن 

بیوفیلم لیاز تشکهاي آن، یستنو آنتاگوQ.Sحال اگر با کمک این باکتري نقش اساسی دارد؛و ایجاد مقاومت داروئی بالا در

آئروژینوزا داراي دو سیستم .  ی بالا در این باکتري حل گرددت حالت عفونت مزمن و مقاومت دارویممانعت شود ممکن اس

Q.SيهابنامRhlR/IوLasR/Iسیستمباشد؛میLasR/I رگولون ،rhlیزائيماریبيهاژنtoxA،apr،lasAو

lasB و سیستم کندیمرا کنترلRhlR/I قدرت شکستن(، تولیدIL-2باکتري با این نیچنهم،دینمایمرا کنترل )را دارد

).1شکل (کندیماین دو سیستم، قدرت بقا و تکثیر در داخل سلول را پیدا کمک

آئروژینوزا شامل دووناســــــــــــــــــــخودالقاها در سودوم

(C4-HSL)-بوتانوئیلnو HSL(3-oxo-C12-HSL)اکسودودیکانوئیل-N -3مولکول  HSLهاآنکه تفاوت باشندیم

در انتهاي مرحله لگاریتمی وقتی تعداد خودالقاهاتولید این . استفقط در طول زنجیر جانبی و داشتن یک مولکول اکسیژن

، پروتئاز، همولیزین، الاستاز و Aتوکسین مانند اگزوزايماریبيهاژنکه شوندیمو باعث ابدییمافزایش رودیمبالا هاسلول

.غیره تولید گردند

apr، )پروتئاز(asAيهاژنچسبیده و بیان LasRبه proIعنوانبهoxo-C12-HSL-3مولکول،LasR/Iدر سیستم 

-C4)کول مول،RhlR/Iدر سیستم دیگر . کندیمرا فعال ) Aنیاگزوتوکس(toxAو ) الاستازA(،lasB)پروتئاز الکالین (

HSL)عنوانبه(proI)AI بهLasR چسبیده و رونویسی اپرون رامنوزیل ترانسفراز و فاکتور سیگما براي مرحله سکون را

PAIو این است PAIباکتري سودوموناس بنام يخودالقارونویسی در حضور کنندهفعالLasRبدلیل اینکه . کندیمکد 
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شودیمرا سبب زاییيماریبيهاژنفعال شده و تولید LasR/Iا ابتدا سیستم ، لذگرددیمRhlRبه C4-HSLمانع اتصال 

فعال شده و باکتري وارد مرحله سکون RhlR/Iبالا رفت سیستم C4-HSLو در ادامه وقتی مقدار ) در مرحله لگاریتمی(

در باکتري تولید ppGppه تنش در این مرحله بدلیل کمبود مواد غذایی و افزایش تنش به باکتري، پیام پاسخ ب. گرددیم

.دگردیم) Rhlسیستم (QSشدنکه این پیام سبب رفتن باکتري در این مرحله و فعال شود می

در سودوموناس آئروژینوزاQuorum sensingنحوه فعالیت ): 1(شکل 

Quorum sensingرئوسواوسدر استافیلوکوک

ترشحی مانند يهانیپروتئستافیلوکوك طلائی طی مرحله رشد تصاعدي و ا)هاادهسینو Aنیپروتئ(سطحیيهانیپروتئ

Q.Sتوسط شوندیمکه در مراحل مختلف رشد باکتري تولید هانیپروتئاین . گردندیمسموم، طی مرحله استراحت تولید 

عمومی فرعی کنندهمیظتنژن . مجاور را نشان دهنديهابافتی و انتشار عفونت به ممکن است مرحله ابتدایکنترل شده و

agrیک مولکول هاون مهم بوده که یکی از این اپرونداراي دو اپرRNAبنام فردمنحصربهRNAIII را کد کرده که باعث

ناحیه کی،RNAIIIدر جهت مقابل . گرددیمسطحی يهانیپروتئترشحی و کاهش بیان يهانیپروتئافزایش بیان 

براي بیان بهینه هاژنوجود دارد که این agr BDCAیک اپرون چهار ژنی بنامازRNAIIبرنده مسئول بیان پیش

RNAIII يهاژن. باشندیمضروريagrD وagrBدهنده کوچک نوعی پپتید علامت(Q.S)اکتاپپتیدي حلقوي (یا فرمون

را کنترل RNAIIو RNAIIIکه تولید این مولکول وابسته به تراکم سلولی بوده و بیان ژنکنندیمرا کد ) تیولاکتون

.دینمایم
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اورئوسوسدر استافیلوکوکQuorum sensingنحوه فعالیت ): 2(شکل 

5تیپ گزوتوکسین، پروتئاز و کپسول پلیمانند ازايماریببیان چند عامل کنندهکنترلagrهمانطورکه در بالا اشاره شد، ژن 

سبب فعال شدن خاصیت )ProR)agrCکه با اتصال به دهدیمیدي انجام این اعمال را با تولید مولکول اکتاپپتاست و

فسفریله هم روي بیان agrAتیدرنهاو شده agrAشده سبب فسفریله فسفریلهagrCشده و agrCاتوفسفریلاسیون 

با . شودیمو هم فرمون کم تولید RNAIIوقتی تعداد سلول کم باشد هم . استمؤثرRNAIIIوagrBDCAيهاژن

.گرددیمزايماریبيهاژنو باعث ادامه فعالیت و بیان ابدییمافزایش )فرمون(agrDتراکم ، هاسلولافزایش تعداد 

Quorum sensingو سیستم ایمنی بدن

رونیاازدر آن بقا یابند،توانندیموابندییمیآگاهخوداز محیط اطراف هاکروبیمکه است این Q.Sمهم يهانقشیکی از 

آمده در عملدر تحقیقات به. منی بدن نقش دارددر فرار از سیستم ایQ.S، شوندیمبه داخل بدن وارد هاکروبیموقتی 

در . شوندیمدر فرار از سیستم ایمنی بدن، مشخص شد که خودالقاها مانع عملکرد سیستم ایمنی میزبان Q.Sخصوص نقش 

، میزان تولید AHLو تولید مقدار زیادي هايباکترید که با افزایش تعداد که در موش انجام شد مشخص گرديامطالعه

TNF در حضور کانکاوالین هاتیلنفوسو تکثیر هاتیمنوساز(ConA)A و از این طریق سیستم ایمنی ابدییمکاهش

.داردAHL، رابطه عکس با افزایش میزان TNFمشخص شد که کاهش میزان نیچنهم،گرددیمکنترل 

مهمیک خودالقايعنوانبهسنتز اسیل هموسرین 
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براي سنتز )اسیل هموسرین لاکتون سنتتازLuxI)Nدر باکتري ویبریو فیشري نشان داده شده است که محصول ژن 

AHLاین آنزیم از راه بیوسنتز اسیدهاي چرب با استفاده از . ضروري استSAM)Sتنها منبع عنوانبه)آدنوزیل میتونین

.سازدیممنبع اسید چرب، اسیل هموسرین لاکتون را عنوانبهACP(Acy1 carrier protein)لیهگزونو نهیدآمیاس

AHLقادرند با تولید Variovorax paradoxusباسیلی شکل متحرك موجود در خاك مانند يهايباکتربعضی از 

.منبع انرژي و ازت استفاده کنندعنوانبهاسیلاز، اسیل هموسرین لاکتون را تجزیه نموده و از آن 

Q.Sيهامولکولتجزیه 

، قدرت تجزیه يهادبا تولید آنزیم ) پستاندارانخصوصبه(هاي بزرگها و یوکاریوتکه پروکاریوتدهدیممطالعات نشان 

ن چوهمییهايباکتردر . درا مهار نماینهاکروبیمزاییيماریب، هامیآنزبا کمک این توانندیم، لذا رادارندQ.Sيهامولکول

ها، اکروموباکتریوم توموفاسینس، گونه آرتروباکتر، کلبسیلا پنومونیه، سودوموناس آئروژینوزا، گونه رازتونیا، وباسیلوس

در هر هايباکترتوسط این دشدهیتوليهامیآنز. شودیمتولید AHLکنندهبیتخريهامیآنزراریووراکس پارادوکسوس 

هاآنيهامولکولترکیبات در ییجابجامتفاوت بدلیل يهايباکتردر هامیآنزتشابه داشته و تفاوت % 40ر تا شاخه با همدیگ

از این مولکول را برش يامنطقههاآناز هرکدامد که نباشنوع متفاوت می4شامل AHLکنندههیتجزيهامیآنز. باشدمی

ولی ،دنشکنیم2کربوکسیلاز حلقه لاکتون را در منطقه لاکتوناز و دييهامیآنزمثلاً،شوندیمداده و باعث غیرفعال شدن آن 

.کنندیممختلف جدا ياهنمکاآمیناز، زنجیره جانبی را از حلقه لاکتون در اسیلاز و دييهامیآنز

ه این آنزیم خاصیت باشد ککتوناز میلا–AHLقرار گرفته است موردمطالعهمختلف هايباکترکه در ییهامیآنزیکی از 

Quorum-Quenching يهاژنداشته و توسطaiiA یاattM ژن . شودیمکدaiiA در باسیلوس سرئوس سویهuw85

توسط دشدهیتوليهامیآنزلازم بذکر است .مهار شوددر باکتري کروموباکتریم ویولاسئوم Q.Sکه شودیمکد شده و باعث 

.تشابه دارند% 90مدیگر تا هاي متفاوت با هساین ژن در باسیلو

که در توالی کندیملاکتوناز را کد يهامیآنزها، در اکروموباکتریم توموفاسینس، کلبسیلا پنومونیه و آرترباکتريattMژن 

را که براي فعالیت HXDH-H-Dموتیف روي حاوي هاآنتشابه وجود دارد و همه درصد 30- 58حدود هاآنپپتیدي 

AHLکه دنشویماین آنزیم باعث . دارند،م استلازلاکتونازAHL به پروپیونات تجزیه شودتیدرنهاکتوبوتیرات و آلفابه .

که شودیمدر خوك یک نوع اسیلاز تولید مثلاً؛ یافت شده استAHLکنندهبیتخريهامیآنزها هم در یوکاریوت

AHLاین آنزیم سبب تجزیه نیچنهم. کندیمدیل هموسرین تبLرا به C4-HSLوC8-HSLخودالقاء ماننديهامولکول

.مشابه این آنزیم در موش، خرگوش و ماهی هم یافت شده است. شودیم
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کهشودیمتولید ییهامیآنزهوائی ياههراتلیال اپیيهاسلولدر انسان توسط 

3-o-C12-HSL ,C6-HSL)اما نهC4-HSL( دارند که این عمل ناشی از عقیدهبعضی از محققانو کنندیمرا تجزیه

نوع از این 30که در بدن انسان بیش از است لازم به توضیح . باشدمی)شوندیمکد PoNتوسط ژن (تولید آنزیم پاراکسیژناز

مطالعات نشان داده است . و متابولیسم داروهاي عوامل عصبی دخالت دارندیزدائسميهاتیفعالدر شود کهمیآنزیم تولید 

.شکنندیمحلقه لاکتون را PoN1و PoN3تنها هامیآنزبین این تعدادکه در 

Q.Sهاي آنتاگونیست

در Q.Sکنترل هاراهیکی از این ؛رندیگیممتفاوتی را در نظر يهاراهمختلف، يهايباکترییزايماریبامروزه براي کنترل 

؛اندکردهاستفاده Q.Sو مصنوعی مختلفی جهت کنترل هاي طبیعیتبدین منظور محققان از آنتاگونیساست،هاکروبیم

Delisseaکه توسط نوعی جلبک دریائی بنام استطبیعی خودالقا، فورانوز هالوژنه هايیکی از آنتاگونیست pulchra تولید

SwrR-C-HSLطبیعی مانع واکنش بیترکاین . استفاده قرار گرفته استجلوگیري از استقرار باکتري موردشده و براي

-LuxR-3-Oxo-C6يهاواکنششده و بازدارنده )سراشیا لیکوفاسینس( HSLوCarR-3-oxo-C6- HSL در اروینیا

-LasR-oxoولی بر روي ،باشدمیکارتوورا و ویبریو فیشري  C12- HSL بعضی از .استمؤثرسودوموناس آئروژینوزا کمتر

-Oxo-3)هاي مصنوعی که ناشی از تغییر درآنتاگونیست C12-D10)د نباشر اسیدهاي چرب و حلقه فورانوز میطول زنجی

این . آن را کاهش دهنديزايماریبمانع تشکیل بیوفیلم در سودوموناس آئروژینوزا شده و تعدادي عوامل توانندیم

و فعال شدن يداربرنسخهمانع از استکه براي رونویسی ضروري LasRبا جلوگیري از دایمر شدن احتمالاًها آنتاگونیست

.شوندیمزايماریبعوامل 

يریگجهینت

Quorum sensing بـا  تواننـد یم ـو از ایـن طریـق   کننـد یماز طریق آن با یکدیگر ارتباط برقرار هايباکتر، روشی است که

هـا يبـاکتر در تمـام  Quorum sensing. سرعتی هماهنگ الگوهاي بیان ژنومی خود را در برابر عوامل محیطی تغییر دهنـد 

مثبـت  گـرم يهـا يبـاکتر و در AHLازجملـه مختلفی يهامولکولمنفی، گرميهايباکتروابسته به تراکم سلولی بوده و در 

سـم  ري بفهمد که رشد کند یا رشد نکند و یـا که باکتشوندیمباعث هامولکولاین . پپتیدهاي کوچک بنام فرمون نقش دارند

در حالـت رشـد لگـاریتمی توکسـین تولیـد      ای ـو در حالت سکون و عامـل  اورئوسوسکوتافیلوکاس. تولید نماید یا تولید نکند

Q.Sدر تنظـیم ایـن مراحـل،   رسـد یم ـکه به نظر است و مایکوباکتریوم توبرکلوزیس در مرحله رشد لگاریتمی مهاجم کندیم

تولیـد بیـوفیلم، تهـاجم و تولیـد سـم      بـا دخالـت در اسـتقرار و   ،Q.Sکـه  دهدیممطالعات نشان نیچنهمنقش مهمی دارد،
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بـا تولیـد   ) پسـتانداران خصوصبه(هاي بزرگ ها و یوکاریوتکه پروکاریوتدهدیمتحقیقات نشان . دهدیمم را افزایش سارگانی

یی ـزايارمیبها بدنبال کاهش ها و آگونیستلذا امروزه با تولید آنتاگونیسترا دارند،Q.Sيهامولکولی، قدرت تجزیه هایآنزیم

امروزه با کمـک  نیچنهمهستند،اورئوسوسکوبسیاري از عوامل عفونی مانند سودوموناس آئروژینوزا، ویبریو کلرا و استافیلوک

.در پزشکی، کشاورزي و صنعتی کاربرد دارندهاعفونتکه در کنترل اندکردهباکتریال تولید ، داروهاي ضدQ.Sهاي هبازدارند
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