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هايباکتردر ensingsQuorumنقش 

)قسمت اول(

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

مقدمه

و اجتماعی براي اینکه بیشترین فایده را از محیط رقابتی خود ببرند از مکانیسم تنظیمی یجمعدستهدر زندگی هايباکتر

Quorumژنتیکی ارتباطی بنام sensing(QS) کنندیماستفاده حدنصابیا درك .Quorum یا تجمعدر لغت به معناي

. باشدیمتعداد باکتري و اجتماع خود وجود به معناي آگاهی از هاکروبیمدر QSو است ی یئگروهی از هر شازثابتتعداد 

QS با تغییرات محیطی جهت حفظ و سریعي سازگارموجب تنظیم فعالیت سلول در )پاتوژن و غیرپاتوژن(هايباکتردر تمام

بررسی وجود به،در این مقاله.در فرار باکتري از سیستم ایمنی بدن نقش داردQSنیچنهم. شودیمدر محیط باکتريبقاي

QS به ادامهو در خته شده است پردامهميزايماریبنقش آن در پاتوژنز بعضی از عوامل ومنفی و مثبتگرميهايباکتردر

ها و که با استفاده از آنتاگونیسترودیمامید .شودیماشارهها ها و یوکاریوتدر پروکاریوتهامولکولاین کنندههیتجزعوامل 

.ودها بتوان بسیاري از عوامل عفونی خطرناك را کنترل نمآگونیست

QSتاریخچه شناخت 

Vibrio(يشریفویبریو در باکتريQS،1970براي اولین بار در سال  fischeri(محققان مشاهده کردند که.شدمشاهده

که سبب (فراز یولید آنزیم لوست،در تعداد کمکندیمزندگی هاانوسیاقدر دریاها و آزادزي صورتبهکهمنفیگرم این باکتري 

یا ییایدريهایماه)Saqid(ینورانيهاانداميهاسوراخازاین باکتريکهیهنگامولی،کندینم) شودیمتولید نور 

Euprymnaمانند(ودهاپسفالو scolopes(تعداد افزایش و پس از ابدییمشده در آنجا تکثیر هاانداماین يهاحفرهوارد

،در طول روزSaqidاینکه لیبه دل. رخ دهدکه ژن لوسیفراز فعال و پدیده لومینانس ودـــــشیمو باعث فعالQS،اکتريب

تا ولی بایستی ،کندینمتولید این مدت از خود نوري لذا در،دهدیمخود را از دست يهايباکتراز درصد 90- 95حدود

11حدود شب
/ml10 تا بتواند در شب نور تولید کرده و آسیب نبیندنمایدرا به خود جذب باکتري.

هاروکاریوتپدر یرسانامیپهاي مکانیسم
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، تغییریافته، پپتیدهاي پپتیديهاي تولید فرمونمانندمتفاوتی يهاسمیمکانسلول به سلول از یرسانامیپها براي روکاریوتپ

QSروندهاي و نقش آن در یرسانامیپيهاسمیمکاندر جدول زیر .کنندیمداخل سلولی استفاده يازهانو فعال کردن کی

تعداد در ییخودالقاواکنش هاي پپتیدي در نو فرموQSشودیمه ملاحظه همانطورک. نشان داده شده استهايباکترمختلف 

.نقش دارندهايباکتراز زیادي 

سلول به سلولیرسانامیپمتفاوت يهاسمیمکانبابا یکدیگر هايباکتريگفتگو: 1جدول 

رسانامیپمولکول روند یا مکانیسم باکتري

فرمون پپتیديمیکسوکوکوس گزانتوساسپورزائی و تشکیل جسم سخت در 

فرمون پپتیديکونجوگیشن در انتروکوکوس فکالیس

شدهاصلاحپپتیدهاي کولارز مورفوژنز در استرپتومایسس کوئیتمای

فرمون پپتیدي،)AHLs(لاکتون هموسرین اسیل هايباکتردر تعدادي از ییخودالقارفتار 

Myxococcus(سوکوکوس گزانتوسکمی xanthus(، که در هنگامی،باشدیمدر خاك منفی موجودگرمباکتري نوعی

خوددر خارجراساکاریديپلیيهاهیلاتغییرات مورفوژنز از خود نشان داده و ردیگیمو فقر غذایی قرار سنگیشرایط گر

قرار بگیرد رشددر شرایط مناسباًمجدداگر باکتري.که به آن میکسوسپور گویندآوردیمو حالت کیست را بوجود انباشته

با تولید پپتیدهاي کوچک یخارج سلوليهاامیپلهیوسبهاین مراحل تمایز . ابدییمبرداشته شده و باکتري تکثیر هاهیلااین 

KD17کندیمتولید دو پپتید متفاوت ،)مثبت موجود در خاكگرمباسیل (سیلیسوبتباسیلوس نیچنهم.ردیگیمصورت

.باشدیماسپور آن ضروري تشکیل جهت ترانسفورماسیون و )Competence(مستعد شدنکه براي

Quorum sensing منفیگرميهايباکتردر

گرميهايباکتر.قرار گرفتبحثموردمنفی گرميهايباکتردر براي اولین بار QSمفهوم همانطورکه در بالا اشاره شد 

تولید بیوفیلم، ازجملهمختلف يهادهیپدکه در کنندیماز خود ترشح ییهامولکول،پاتوژنچه پاتوژن و چه غیرمنفی

درQuorum sensing.نقش داشته باشدتوانندیمانتقال پلاسمید وس ن، لومیناکیوتیبیآنت، حرکت، تولید زاییبیماري

شیایکا، اشریموریم، یرسینیا انتروکولیت، سالمونلا تیفیشیاسپاورلدریاخنوزا، بوریمانند سودوموناس آئروژيهايباکترپاتوژنز

.اردنقش دینیا و غیره وسراشیا، اريهاگونهکلی، ویبریوکلرا، 
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Quorum sensing مثبتگرميهايباکتردر

لیو،نقش دارد، بیوفیلم و غیره کیوتیبیآنتتولید ،در پاتوژنزQS،منفیگرميهايباکترمثبت همانند گرميهايباکتردر 

يهامولکولبیشتر هامثبتگرمدر. با هم تفاوت دارندمنفی گرممثبت با گرميهايباکتردر QSمولکول و ساختمان 

داراي وزن باشندیمکه هیدروفوب هامولکولاین . دارندنقش در انتقال پیام شوندیمکه فرمون نامیده اپپتیدي اکتا یا هپت

مطالعه با .وجود داردبیولوژیک فعالیت بادها تیهستند و در هر سلول حداقل دو مولکول از این پپ)m11 -105(مولکولی کم 

در هاسیـــــتوکینیرسانامیپمشابه سیستم هامولکولاین یرسانامیپکه سیستم دهدیمنشان هارندهیگت سآگونی

ها و ئوس، باسیلوساروساستافیلوکوکازجملهمثبت گرم مختلف يهايباکتردر Quorum sensing.استها یوکاریوت

.بررسی قرار گرفته استشاهده و مورد مهاتساکتینومی

Quorum sensingيهامولکولانواع 

=Autoinducers(يخودالقاهابا هايباکتر،بجز در مواردي AI( و بدلیل اینکه هر کنندیمبا یکدیگر ارتباط برقرار مشابه

. بحث قرار گرفته استموردهايباکتردر خودالقای ازلذا انواع مختلف،دهدیمپاسخگونه مشابه خود يخودالقاباکتري به 

=AHL(اسیل هموسرین لاکتون ،سلول به سلول که براي اولین بار در باکتري کشف شدینال ارتباطگسینیترمهم Acyl

homoserine lactone(یک حلقه لاکتون و زنجیره جانبی دارايوشدهمنفی تولید گرم يهايباکترکه تنها در باشدیم

بیشتر در هاآنکه تفاوت کنندیممتفاوت تولید AHLيهامولکولمختلفيهايباکتر.)1شکل (استدر ساختمان خود 

بوده و هرگونه تغییري در ضروريQSبراي فعالیت حلقه لاکتون ولازم بذکر است که زنجیره جانبی. باشدیمزنجیره جانبی 

در ویبریو اگر مثلاً؛ دهدیمقرار ریتأثتحتراخودالقافعالیت ،)حجیميهاگروهیا تشکیل راشباعیغایجاد باندهاي (هاآن

.ابدییمکاهش خودالقامیزان فعالیت استفاده شودسرینهمواز هموسستئین بجايتون کدر حلقه لایشريف

یل هموسرین سا:رندیگیمقرار مورداستفادهسیگنال ارتباط سلول به سلول عنوانبهزیر يهامولکولمنفی گرميهايباکتردر 

و(AI-2)بورات متیل فورانوزیل،(PAME)ک اسید متیل استرتییالمپیل س، هیدروک(AIP)لاکتون، تیولاکتون حلقوي

.(DSF)متیل دودیکانوئیک اسید 

تولید شده و هامولکولاین هاقارچخصوصبهها و در یوکاریوتنبودههابه پروکاریوتمحدودتنهاQSاست که به ذکرلازم 

به فرم مخمريتبدیل حالت فرم،(FA)یک ئتولید اسید فورانوزیدیا البیکنس با کاندمثلاً،نقش داردهاآندر پاتوژنز 

.کندیمکنترل داردخود زاییبیماريرا که نقش مهمی در یلیومسیمی



4

منفی و مثبتگرم يهايباکتردر )AI(خودالقاهاساختمان انواع مختلف : 1شکل 

Quorum sensingیرسانامیپمکانیسم مولکولی 

). 2شکل (دارد ) گیرندهو يبردارنسخهعامل(ProRو)خودالقا(ProIنیاز به دو پروتئینپیام براي انتقال QSیطورکلبه

توسط زاییبیماريدخیل در يهاژنکنترل شده و rو iيهاژنتوسط یرسانامیپسیستم شودیمهمانطورکه مشاهده 

با راProRوProIکننده کديهاژنيبردارنسخه،R-Iکمپلکس نیچنهم،گرددیمکنترل R-Iکمپلکس پروتئین 

ProRدر محیط زیاد شد با اتصال به ProIوقتی در این سیستم میزان . کندیمکی فعال یا غیرفعال بمکانیسم تنظیمی فید

.گرددیمAIسبب افزایش تولید باشدیميبردارنسخهعاملکه 

QSتوسط یرسانامیپدرگیر در يهامولکول): 2(شکل
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.نشان داده شده استزیرکه در جدول باشدیممتفاوت ProRوProIکوسوهمولمختلفيهايباکتردر 

مختلفيهايباکتریرسانامیپدر هاآندرگیر و عملکرد يهاژن):2(جدول 

وس کوهمولارگانیسم

ProI

وسکوهمول

ProR

شدهمیتنظعملکرد 

سنابیولومینLuxILuxRویبریو فیشري

TraITraRباکتریوم توموفاسینسمواگرو

TraR

کونجوگیشن

غیر مشخص

کروموباکتریوم ویولاسوم 

پروتئاز

CviICviR مانت ویولاسین، گپیتولید

اگزوآنزیموهمولیزین

ExpI(carI)ExrRکارتووراوینیارا

CarR

پنماکاربکیوتیبیآنتتولید 

ساکارید کپسولیاگزوپلیتولید EsaIEsaRاستوارتیاروینیا

یتمایز سلول-SwrIسراشیا لیکوفاسینس

تقسیم سلولیSdiA-شیا کلییاشر

LasIموناس آئروژینوزاوسود

RhiI

LasR

RhiR

گریو دالاستاز، اگزوتوکسین

زاییبیماريعوامل 

Quorum sensingدر ویبریو فیشري

مولکولکمبه مقدار وکندیمزندگی هاانوسیاقآزادزي در دریاها و صورتبهاین باکتري ،ه در بالا اشاره شدکهمانطور

در آنجا تجمع ،شودیمودها پنورانی سفالويهاانداموارد این باکتري کهیهنگام. کندیمرا به محیط ترشح )AHL(خودالقا 

نور در شب ژن لوسیفراز را فعال و ،که این مولکولدینمایمتولید )AHL(خودالقا ،تریلیلیمدر هر 1011غلظت و دریافته
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ند ددو پروتئین تولید شوقتی این. استProRهمولوکوسLuxRوProIهمولوکوسLuxIدر این باکتري . کندیمتولید 

دخالت نوردکنندهیتوليهاژنروي LuxRوLuxIتولید ورا تشکیل داده که علاوه بر کنترلR-Iهمدیگر کمپلکس با

.)3شکل (دارند 

در ویبریو فیشريQSساده ساختار: 3شکل 

Quorum sensingدر ویبریوکلرا

متشکل از زاییبیماريرگولوناین باکتري داراي یک . شودیمسبب بیماري وبا ) کلراتوکسین(تولید اگزوتوکسینویبریوکلرا با 

این رگولون . باشدیممیزبان يهاسلولبراي زنده ماندن در ازیموردنيهاژنوتولید و ترشح سم،در استقرارژن درگیر20

toxTرونویسی کنندهمیتنظيهاژنتوسط  ,tcpP/I ,toxRبه عوامل هاکنندهمیتنظاین . دشویمآبشاري کنترل صورتبه

فوقيهاژندر تنظیم QSامروزه مشخص شده که نیچنهم.دهندیمو غیره پاسخ فشار اسمزي، pHخارجی چون دما، 

.)3شکل (دخالت دارد
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ویبریو کلرا در روده و ایجاد بیماري وبااستقراردر QSنقش ): 3(شکل 

، مولکولدر سیستم یک. )4شکل (دخالت داردمولکولکه در هر سیستم یک نوع استداراي دو سیستم QS،در ویبریو کلرا

CAI-1 استر یل بورات ديسبه فارندودر سیستم و(AI-2) دو سیستم فعالیت پروتئین تنظیمی مشترك این. دهدیمپاسخ

ا خاصیت خاصیت کینازي دارند بکهCqsSو LuxQسلول ویبریو کلرا،کمدر غلظت . ندنکیمرا تنظیم LuxOبنام 

را 54δ،فسفریلهLuxOکرده که فرم فسفریلهرا LuxO،هاآنبدنبال فعال شدنخود را فسفریله کرده و،اتوفسفریلاسیون

hapمثبت ژن کنندهمیتنظیک {hapRمهارياز ژنيبردارنسخه،δفاکتورفعال شدن با.دینمایمفعال 

بیان زاییبیمارييهاژنشده و نبیان hapRژنعامل مهاري،که با تولید ردیگیمصورت })پروتئاز/هماگلوتیناسیون(

2سیستم و CAI-1مولکول خود القايبا تولید)CqsA(کیسیستم،وقتی غلظت سلول به حد مناسب رسید.شوندیم

(LuxS) با تولیدAI-2مولکول دیگر عنوانبهQSسبب فعال شدنLuxQ ,LuxP ,CqsS شده و بعد از فعال شدن

خاصیت ,CqsSLuxPو LuxO)LuxQه شدن فسفریلبا دتیدرنهاکهکنندیمرا فعال LuxUاین ترکیبات ،هاآن

،پرسورردر اثر عدم فعال شدن وفعال نشدهHapRر ورسپر) شوندیمLuxUشدن فسفریلهدسبب ودارندزي افسفات

HapRبا بیان تعداد کمباکتري در شودیممشاهده ) 4(همانطورکه در شکل . شودیمزاییبیمارييهاژنو مانع بیانتولید

عدم تولیدلیبه دلمستقر شدندر این مرحله بعد از .شودیمدر روده کوچک رسبب استقرامانند پیلی زاییبیمارييهاژن

HapR ، باکتري بالا رفت میزان تعدادوقتی .شودیماگزوتوکسین تولید شده که سبب اسهال شدیدHapR هم افزایش

باکتري از سطح تولیدکننده پیلی و اگزوتوکسین جلوگیري شده ويهاژنازجملهزاییبیمارييهاژنو از تولید بیشتر ابدییم

.شودیمروده جدا و انتشار باکتري تسهیل 

يهامولکولو به فعالیت انتقال پیام عمل کرده LuxOروي ماًیمستقسیستم تنظیمی سومی هم در ویبریوکلرا وجود دارد که 

بذکر لازم.مکانیسم عمل آن تاکنون مشخص نشده استبیشتري ازولی جزئیات،وابسته استcAMPداخلی سلولی مانند 

هم براي بیان HapRو استلازم ) شودیمتنظیم QSلهیوسبهکه (HapAبراي بیان cAMPگیرندهپروتئین است که

HapAتیفعالنحوه ،در شکل زیر.ضروري استQSکلرا نشان داده شده استدر ویبریو.
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