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چکیده
ارتباط بین سلولی توسط برايیک سیستم تنظیمی وابسته به تراکم سلولی است که Quorum sensing (QS)ة پدید

ها هاي گرم منفی و گرم مثبت از این سیستم ارتباطی براي هماهنگی بیان ژنشمار زیادي از باکتري. شودها استفاده میباکتري
تابی استفاده بیوتیک، رقابت، تشکیل بیوفیلم و زیستزایی، تولید آنتیترشح فاکتورهاي بیماريهمانندو رفتارهاي جمعی 

رسان هاي پیاممولکولو دریافتارسالارتباط یک سلول باکتریایی با سلول باکتریایی دیگر از طریق ةدر این پدید. کنندمی
Quorumسیستم دیگري به نامQSهاي باکتریایی براي جلوگیري از سیستم در سلول. شودنام خودالقاگر انجام میه کوچک ب

quenching(QQ)در سیستم . گزارش شده استQQ ، سلول باکتریایی با استفاده از تراوش ترکیبات بازدارنده و برخی
هاي زدن شبکه ارتباطی سلولر بر همدQQبا توجه به پتانسیل بازدارندگی .کنداختلال ایجاد میQSها در سیستم آنزیم

هاي باکتریایی گیاهی جدید براي کنترل بیماريراهبردبیماري، این سیستم به عنوان یک بیمارگر باکتریایی در مراحل نخستین
.معرفی شده است

رسان، خودالقاگراسیل هموسرین لاکتون، پپتیدهاي پیام،quorum quenching: هاي کلیديواژه

مقدمه
ها با وجود تک سلولی بودن، مانند موجودات باکتري

پرسلولی، با یکدیگر و با محیط اطراف خود در ارتباط 
،هاي باکتریاییسلولی در جمعیتوجود ارتباط بین. هستند

Nealsonاولین بار توسط  et al., با مطالعه روي (1970)
Vibrio fischeriدر(Bioluminescence)تابیزیستةپدید

به وسیله ،تولید نور در این باکتري دریازي. ص شدشخم
توسط جمعیت باکتري کنترل رسانهاي پیامترشح مولکول

Quorum sensing (QS)شود که این سیستم تنظیمیمی

یک سیستم ارتباطی وابسته به تراکم QS.شودنامیده می
ها از طریق تولید، بیان ژندر آنهاست کهسلولی در باکتري

نام ه رسان کوچک، بهاي پیامتشخیص مولکولترشح و
Fuqua)شودتنظیم می(Autoinducer)خودالقاگر et al.,

، مکانیسم عمل QSهاي با وجود تنوع در سیستم. (1994
هاي خودالقاگر ها یکسان بوده و شامل تولید مولکولآن

ها به خارج از سلول، داخل سلول باکتري و ترشح آن
هاي اختصاصی غشایی ها توسط گیرندهشناسایی خودالقاگر

ها به غلظت آستانه و در یا سیتوپلاسمی پس از رسیدن آن
این ). (Sifri, 2008ها است نهایت تغییر در تنظیم بیان ژن

هاي گرم مثبت و گرم سیستم توسط هر دو گروه از باکتري
Schauder).شود منفی استفاده می et al., 2001) بسیاري از

ها اي در باکترياي و درون گونهبین گونهمعیجرفتارهاي 
زایی، رقابت، تشکیل بیوفیلم و زایی، اسپوراز جمله بیماري

شود بیوتیک توسط این سیستم کنترل میتولید آنتی
(Monnet & Gardan, 2015; Ng & Bassler, 2009;

Miller & Bassler, 2001).
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هاي گرم منفیباکتري

هاي آسیل عمولا از مولکولهاي گرم منفی مباکتري
-acyl-homoserine lactone=acyl)هموسرین لاکتون

HSL)تراکم جمعیت پایشاي ارتباط درون سلولی و رب
هاي هاي شیمیایی توسط آنزیماین مولکول. کننداستفاده می

هاي اختصاصی و از طریق گیرندهشدهاختصاصی ساخته
اي گرم منفی هدر باکتريQSسیستم . شوندشناسایی می

کننده هاي سنتزهاي خودالقاگر، پروتئینشامل؛ مولکول
هاي کننده رونویسی و ژنهاي تنظیمخودالقاگرها، پروتئین

Bassler & Losick, 2006; Fuqua)هدف است et al.,

1996).(

AHLهاي سنتز و عملکرد مولکول

S-adenosylmethionineازAHLهاي مولکول

(SAM)یلی متصل به پروتئین حامل آسیلآسةو زنجیر
(Acyl-acyl carrier protein) توسط آنزیمی از خانواده

LuxIهاي هاي اختصاصی مولکولگیرنده. شوندساخته می
AHL متعلق به خانوادهLuxRهاي رونویسی از تنظیم کننده
اي که هاي تنظیمی به دلیل ساختار ویژهاین پروتئین. هستند

ترمینال زنجیره -نش دوگانه هستند؛ بخش ادارند، داراي نق
رسان هاي پیامدي مسئول تشخیص و اتصال به مولکولیپپت

شود ترمینال به دي ان اي متصل می-است و بخش سی
(Rutherford & Bassler, 2012; Parsek et al., 1999;

Val & Cronan, 1998).

AHLهاي تنوع ساختاري مولکول

هاي گرم منفی، از لحاظ باکتريAHLهاي مولکول
ها داراي یک حلقه این مولکول. ساختاري تنوع بالایی دارند

جانبی ةهموسرین لاکتون حفاظت شده هستند و طول زنجیر
بودنهاي عاملی مختلف، تنوع و اختصاصیآسیلی و گروه

زنجیره آسیلی . شودرا موجب میAHLهاي مولکول
طول خود باشد، کاملا کربن در 16تواند داراي چهار تا می

هاي عاملی اشباع بوده و یا در کربن شماره سه داراي گروه
).Taga & Bassler, 2003(کربونیل یا هیدروکسیل باشد 

هاي مختلفی از مولکولLuxI/LuxRهاي مختلف همولوگ

AHLهاي سیستم. کنندرا سنتز میLasI/LasR و
RhlI/RhlR در باکتريPseudomonas aeruginosa که ،

-N-(3-oxododecanoyl)هاي به ترتیب سنتزکننده مولکول

HSL وN-butyryl-HSL هستند، و سیستمCviI/CviRدر
Chromobacteriumباکتري violaceumکننده که سنتز

C10-homoserine lactoneهایی از سیستم است، همولوگ
LuxI/LuxR1شکل (هستند((Rutherford & Bassler,

2012; Fuqua et al., 1996).

R2)-CH3،-(CH2)2–10CH3و یا-

(CH2)3CH=CH(CH2)5CH3) (Leadbetter &
Greenberg, 2000(

R1ساختار مولکول آسیل هموسرین لاکتون؛ -1شکل

3ل در کربن شماره هیدروژن، اکسیژن و یا هیدروکسی(
)زنجیره آسیلی

Fig 1. Acyl-homoserine lactone structure; R1
(hudrogen, oxygen or hydroxyl on C3 of acyl chain)

هاي گرم منفیدر باکتريQSمکانیسم عمل 

هاي مولکولی و ترکیبات با وجود تفاوت در مکانیسم
.داراي عملکرد یکسانی هستندQSهاي تنظیمی، همه سیستم

و به صورت شدههاي القاگر توسط باکتري ساختهمولکول
یابند و لی به محیط اطراف انتشار میفعال از غشاي سلوغیر

پس از تجمع در فضاي بیرون از سلول و رسیدن به غلظت 
هاي ها توسط گیرندهن، امکان تشخیص آآستانه

در نهایت . شودسیتوپلاسمی یا غشایی فراهم می
موجب رونویسی Rهاي هاي رونویسی یا پروتئینکنندهفعال

رسان، هاي پیامکولتشخیص مول. شوندهاي هدف میاز ژن
هاي مرتبط با رفتارهاي جمعی، موجب علاوه بر بیان ژن

شود و به این دلیل رسان نیز میهاي پیامساخت خود مولکول
& Rutherford)) 2شکل (شوند خودالقاگر نامیده می

Bassler, 2012; Fuqua et al., 1994).



139991سال،یکهشمار،تمشهجلد،پزشکیگیاهدرزیستیمهار

Yin)هاي گرم منفیدر باکتريQSسیستم -2شکل et

al., 2012)

Fig 2. QS system in Gram negative bacteria (Yin et
al., 2012)

هاي گرم مثبتباکتري

هاي گرم مثبت در مقایسه با در باکتريQSسیستم 
برخلاف . هاي گرم منفی تا حدودي متفاوت استباکتري
هموسرینآسیلهاي هاي گرم منفی که مولکولباکتري
اندهاي شیمیایی معرفی شدهرسانبه عنوان پیاملاکتون

)Whitehead et al., 2001(،ازمثبتگرمهايباکتري
خودالقاگرهاي بنامکوچک،شدهاصلاحالیگوپپتیدهاي

بینارتباطبراي(AIP) (Autoinducing peptides)پپتیدي
Ji(کندمیاستفادهسلولی et al., 1995 .(

هاي گرم مثبتدر باکتريQSمسیرهاي 

Two(ر تنظیمی دو جزئی مسی- component pathway(

یاسطحدرتواندمیخودالقاگرهادریافتوشناسایی
درمسیرتنظیمیترینعمده. شودانجامباکتريسلولداخل

کهاستجزئیدوتنظیمیمسیرمثبت،گرمهايباکتري
-ATPدهندهیک انتقالپپتیدي،خودالقاگرهايشامل؛

binding cassette transporter (ABC) ترشح پپتیدها براي
یک سیستم دوجزئی شامل حسگر کینازي موجود در و

نغشا و تنظیم کننده پاسخ سیتوپلاسمی، براي دریافت ای
Sturme)پپتیدهاست  et al., 2002; Grebe & Stock,

از به صورت سدر این مسیر، پپتیدهاي پیش. (1999
به خارج از ABCدهدهنتوسط انتقالریبوزومی سنتز شده و 

در حین انتقال از غشاي سلولی، . شوندسلول ترشح می
پپتیدها تحت تاثیر پروتئازهاي ترشحی برش خورده و پیش

زمانی . شوندتبدیل به پپتیدهاي خودالقاگر فعال و پایدار می
خارج از سلول به حد آستانه رسید، که غلظت این پپتیدها در

فسفریله کرده و راهاآناتصال به حسگرهاي کینازي،با
پاسخ، که یک پروتئین ةسپس گروه فسفات به تنظیم کنند

یابد و در اي است، انتقال می.ان.سیتوپلاسمی اتصالی به دي
هاي هاي ساختاري خودالقاگر، ژننهایت رونویسی از ژن

کنددهنده را فعال میهاي انتقالتنظیمی و ژن
)Kleerebezem et al., رزایی و رقابت دراسپو.)1997

Bacillus subtilis)Kleerebezem et al., ، تولید )1997
Listeriaباکتري فاکتورهاي بیماریزایی در

monocytogenesAutret et al., 2003)(باکتريو
Staphylococcus aureus)Thoendel et al., 2011 (

. )الف-3شکل(هایی از این نوع سیستم تنظیمی هستندمثال

Self-signaling)مسیر خودسیگنالینگ - pathway in

RNPP family)

انتقالازپسپپتیدها، مثبتگرمهايباکتريازبرخیدر
بها مستقیموشدهسلولوارددوبارهسلول،ازبیرونبه

سیستمنوعایندر. شوندمیمتصلرونویسیفاکتورهاي
ستهوابسیستمتوسطترشحازپسپپتیدهاپیشتنظیمی

شوندمیپردازشسلولیخارجپروتئازهايتوسط،SecAبه
سلولوارداولیگوپپتیديپرمئازهايتوسطهاآنفعالفرمو

یافعالراهاآنرونویسی،فاکتورهايبهاتصالباوشده
Slamti & Lereclus, 2002; McQuade)کنندمیمهار et

al., 2001).سیستمهايکنندهتنظیمQSداراي،مستقیم
یکدرکهبودهPrgXوRap،NprR،PlcRعضوچهار

Declerck)اندشدهبنديگروهRNPPبنامپروتئینیخانواده

et al., 2007) .خودترمینال-سیدمیندرهاپروتئیناین
Tetratricopeptide)تریکوپپتیداتترتکرارهايداراي

repeats) (TPRs)راپروتئینیتعاملاتکههستند
نیزرونویسیفعالیتهاکنندهتنظیماین. کنندمیانجیگريمی

هلیکسمارپیچترمینال-اندمینیکدارايودارند
(Helix-turn-helix) (HTH)اي.ان.ديبهاتصالی

Aravind)هستند et al., 2005; D’Andrea & Regan,

Enterococcus faecalisباکتري انتقال پلاسمید در .(2003
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)Dunny, 2007(اسپورزایی، تولید آنزیم و رقابت در ،B.

subtilis)Pottathil & Lazazzera, 2003 (مسیراینوسطت
.)ب-3شکل (شوندمیکنترلتنظیمی

الف؛ مسیر تنظیمی دو جزئی ب؛ مسیر -3شکل 
& Darkoh)هاي گرم مثبتخودسیگنالینگ در باکتري

Ameyaw, 2015)

Fig 3. Up) Two component pathway; Down) Self-
signaling pathway in Gram negative bacteria
(Darkoh & Ameyaw, 2015)

هاي گرم رسان در باکتريساختار پپتیدهاي پیام
مثبت

هاي گرم مثبت از شده در باکتريپپتیدهاي خودالقاگر یافت
.لحاظ ساختاري بسیار متنوع هستند

در nisinانند مIپپتیدهاي ضدمیکروبی کلاس -
Lactococcuslactis یاsubtilin درB. subtilisداراي که

اصلاحات درون سلولی ویژه از جمله آمینواسیدهاي 
Kleerebezem)دهیدراته در ساختار خود هستند et al.,

2004; De Vos et al., 1995).

مانند (ها پپتیدهاي خودالقاگر درگیر در تولید باکتریوسین-
PlnAحی توسط ترشLactobacillus plantarum C11 ( و

توسعه رقابت

Streptococcusتولیدي توسطComCمانند (

pneumoniae ( خطی بوده و حاوي یک پپتید رهبر نوع
گلایسین دوبل ویژه هستند که هنگام خروج از سلول توسط 

Håvarstein)شودجدا میABCسیستم انتقالی  et al.,

1995; Diep et al., 1996).

:پپتیدهاي خودالقاگر حاوي لاکتون یا تیولاکتون حلقوي-
S. aureusدر(Accessory gene regulator)(agr)سیستم

کننده تولید ترین تنظیم، اصلیQSبه عنوان سیستم 
تولیدي AIPهاي سیگنال. زایی استفاکتورهاي بیماري

گیرند در چهار گروه قرار میS. aureusهاي توسط سویه
همگی داراي حلقه تیولاکتونی پنج عضوي یکسان با که

آمینواسیدهاتند، اما نوع ترمینال کوتاه هس-یک دمین ان
Novick & Geisinger, 2008; Ji)متفاوت است et al.,

2005; Jarraud et al., 2000).رسان در سیستم پپتید پیامfsr

Gelatinaseنیز یک لاکتون حلقوي بنام E. faecalisاز 

biosynthesis-activating pheromone (GBAP) است
(Nakayama et al., 2006; Nakayama et al., 2001).

نیز توسط B. subtilisدر هاي مسئول رقابتسنتز فرمون-
ها یک پپتید فرم فعال این فرمون. شودکنترل میQSسیستم 

ترمینال -خطی ده آمینواسیدي است که از انتهاي سی
Ansaldi)استآمینواسیدي مشتق شده55ساز پیش et al.,

2002; Magnuson et al., 1994).

هاي گرم مثبتدر باکتريQSهاي تنوع سیستم

هاي در ژني زیاد(Polymorphism)نتیکیچندشکلی ژ
ها وجود ها و سویهبین گونهQSهاي کننده سیستمتنظیم
ونددهنده ترمینال و بخش پی-بیشترین تنوع توالی در ان. دارد

پپتیدهاي خودالقاگر و کنندههاي کدو ژنگیرنده کینازي
& Novick)مشاهده شده استپردازشگر پپتیدها

Geisinger, 2008; Dufour et al., 2002; Jarraud et al.,
هاي مربوطه، پپتیدهاي خودالقاگر علاوه بر گونه.(2000



139993سال،یکهشمار،تمشهجلد،پزشکیگیاهدرزیستیمهار

هاي ونههاي مختلف از همان گونه یا گتوانند توسط سویهمی
شوند که این ارتباط متقاطع بین و درون مرتبط نیز شناسایی 

Lyon)تواند القاکننده یا مهارکننده باشداي میگونه et al.,

2002; Otto et al., برخی از پپتیدهاي خودالقاگر .(2001
میکروبی رسانی و فعالیت ضدداراي عملکرد دوگانه پیام

(Lantibiotic nisin)نیسینبیوتیک لانتیبراي مثال. هستند

.Lتولید شده توسط  lactis غشاي باعث ایجاد منفذ در
میکروبی به دلیل شود که این فعالیت ضدسیتوپلاسمی می

هاي ساختاري آن است، در حالی که فعالیت ویژگی
هاي آمینواسیدي رسانی آن حاصل تعامل دمینپیام

ر است ترمینال از پروتئین حسگ-اناختصاصی با دمین 
(Kleerebezem & Quadri, 2001; Van Kraaij et al.,

1998).

هااي در باکتريارتباطات بین گونه

هاي گرم مثبت و گرم منفی علاوه بر خودالقاگرهاي باکتري
رسان ترشح شده هاي پیامخودي، قادر به تشخیص مولکول

هاي باکتریایی نیز هستند و همچنین با توسط دیگر جنس
هستندمیزبان یوکاریوتی خود در تعاملهايسلول

)Jayaraman & Wood, 2008.(خودالقاگرAutoinducer-

2 (AI-2)هاي غیراختصاصی، توسط هر رسانبه عنوان پیام
ساختار . شونددو گروه باکتریایی ترشح و احساس می

شیمیایی و مسیر سنتز این خودالقاگرها صرف نظر از نوع 
Federle, 2009; Vendeville)است باکتري، یکسان et al.,

2005).

AI-2خودالقاگرسنتز

-acylهمانند خودالقاگرهاي اختصاصیAI-2خودالقاگر 

HSLازSAMدر اثر فعالیت آنزیم متیل . اندحاصل شده
-S، محصول میانی SAMترنسفراز روي

adenosylhomocysteine (SAH)شودتولید می .SAH در
-Sو حذف آدنین تبدیل به Pfsnucleosidaseاثر فعالیت 

ribosyl homocysteine (SHR)آنزیم . شودمی
LuxSenzyme ،SHR 4,5را به هموسیستئین و-

dihydroxy-2,3-pentandione (DPD)کندکاتالیز می .

اند که به عنوان مشتق شدهDPDهاي مختلفی از مولکول
AI-2کنندعمل می .

(2S, 4S)-2-methyl-2,3,3,4 tetrahydroxy-
tetrahydrofuran borateعنوان بهAI-2درV. Harveyi

) 4شکل (استحاصل شدهDPDشناسایی شده است که از 
Pereira et al., 2013; Waters & Bassler, 2005)(.

Vibrioدر AI-2ساختار -4شکل  harveyi

)Jayaraman & Wood, 2008(
Fig 4. AI-2 structure in Vibrio harveyi

(Jayaraman & Wood, 2008)

Quorum Quenching

QS ،quorumبه فرایند ایجاد اختلال در سیستم 

quenching (QQ)شود گفته می)Dong et al., 2001.(
QS(و ترکیبات شیمیایی )QQ enzymes(ها انواع آنزیم

inhibitors (QSIs)( قادر به ایجاد اختلال در سیستمQS

، انتشار، تجمع و تولیدوانند هر یک از مراحل تهستند و می
این . دهندرسان را هدف قرارهاي پیامتشخیص مولکول

وسیعی از موجودات یوکاریوت و سط دامنۀتوترکیبات
Zhang)شوندپروکاریوت تولید می et al., 2017;

.Rasmussen & Givskov, 2006; Rémy et al., 2018)

هاي ه تجزیه و یا تغییر مولکولچهار گروه آنزیمی که قادر ب
AHLآنزیم لاکتوناز؛ حلقه . اندشدهییشناسا، هستند

Uroz(کند هموسرین لاکتون را باز می et al., 2008( ،
؛ موجب شکسته شدن پیوند آمیدي )آمیداز(آنزیم آسیلاز 

و جدا شدن دو بخش هموسرین لاکتون و AHLدر ساختار 
Lin(شود اسید چرب می et al., ، آنزیم )2003

سه را با گروه شماره اکسیدوردوکتاز؛ گروه کربونیل کربن 
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هیدروکسیل جابجا کرده و سبب تغییر ساختار مولکول 
AHLشودمیBijtenhoorn et al., 2011a, b) ( و آنزیم

سیتوکروم اکسیداز؛ که اکسیداسیون زنجیره آسیلی را 
Chowdhary(کند کاتالیز می et al., 2007 .(هاي گروه

Bacillus)Leeهاي مختلف باکتریایی ازجمله جنس et al.,

2002( ،Streptomyces)Park et al., 2005(،
Pseudomonas)Sio et al., 2006(،Melaleuca

bracteataTh120)Wang et al. 2019a ( قادر به تولید
همچنین تولید آنزیم آسیلاز توسط. آنزیم لاکتوناز هستند

Ralstoniaهاي باکتري sp.)Lin et al., 2003 ( و
Streptomyces sp.)Park et al., 2005 (شده استگزارش.

.Bنیز ازP-450/NADPH-P450 reductaseردوکتاز 

megaterium CYP102A1جداشده است(Chowdhary et

al., 2007).

ــاهی ــارگر گیـ Erwinia carotovoraبیمـ subsp.

atroseptica اه و پوسـیدگی نـرم روي   ساق سیبیماري عامل
تولیـد فاکتورهـاي   کـه زمینـی اسـت   هـاي سـیب  ساقه و غـده 

ــییمــاريب ــن بیمــارگر توســط سیســتم  زای ــرل QSدر ای کنت
glucopiericidin Aو piericidin Aدو ترکیـب  . شـود مـی 

ــدهتول ــط یدشــ Streptomyces xanthocidicusتوســ

KPP01532هاي سیستم عنوان بازدارندهبهQSاندهشدیمعرف
در زایـی یمـاري هاي مـرتبط بـا ب  که قادر به سرکوب بیان ژن

ــرم روي  ایــن بیمــاگر ــد و موجــب کنتــرل پوســیدگی ن بودن
Kang(زمینی شدندهاي سیببرش et al., 2016.(هـاي داده

)GC-MS(جرمـــیســـنجطیـــف-گـــازيکرومـــاتوگرافی
و Pseudomonas ،Bacillusهــاي مشــخص کــرد بــاکتري

Erwiniaــه ــالوگقــادر ب هــاي آســیل هموســرین تجزیــه آن
ــوده و  ــون ب موجــب Pseudomonas rhizosphaeraeلاکت

ــی از     ــرم ناشـ ــیدگی نـ ــاهش پوسـ Pectobacteriumکـ

carotovorum subsp. carotovorumهاي سیب روي برش
Alinejad(زمینی شد et al., باکتري فتوسنتز کننده ).2020

Rhodopseudomonas palustrisبین سلولی از براي ارتباط
-p-Coumaroyl-homoserine lactone (pCهـاي  مولکـول 

HSL)کنــد کــه اســتفاده مــیp-coumarateعنــوان یــک بــه

شـود و احتمـال   ترکیب تولیدي توسـط گیاهـان شـناخته مـی    
که این باکتري از یـک مکانیسـم مـرتبط بـا گیاهـان      رودمی

-pCهـاي  مولکول. بردبهره میQSسازي مکانیسم براي فعال

HSL       قادر بـه القـاي مقاومـت سیسـتمیک در برابـر ویـروس
ــاکو   ــک تنب Nicotiana benthamianaدر ) TMV(موزایی

هـاي باعث فعال شـدن ژن pC-HSLاستفاده از تیمار . هستند
ــوژن   ــا میت ــرتبط ب ــاز م ــروتئین کین Mitogen-associatedپ

protein kinase (MAPK) ــزایش ــیمو اف ــان تنظ ــده بی کنن
NbPR1(هاي نشانگر پاسخ دفـاعی  و ژنWRKY8رونویسی 

ــان ایــن ژن. شــودمــی) NbPR10و  ــزایش بی ــاعی اف هــاي دف
Reactiveهاي فعـال اکسـیژن   موجب افزایش تجمع گونه

oxygen species (ROS) ــه ــوده ب ــاه آل TMVدر گی

Du(شودمی et al., 2020(. عصاره سلولیLactobacillus

crustorum ZHG 2-1 هـاي کـول با تجزیـه مولAHL  مـانع
و تولیــد فاکتورهــاي RhlI/Rو LasI/Rهــاي ســنتز پــروتئین

ــهزایــی یمــاريب پلــی ســاکاریدهاي خــارج ســلولی و  ازجمل
افزایش حساسیت سببشده و P. aeruginosaدر پروتئازها 

هــاي کمتــري از آزیترومایســین بیــوفیلم بیمــارگر بــه غلظــت
هـا  ل بیمـاري براي کنتـر QQیک باکتري عنوانبهشود و می

Cui(شــده اســت یمعرفــ et al., 2020 .( بیــان فاکتورهــاي
.Sر انسـانی زایـی و ایجـاد عفونـت توسـط بیمـارگ     یمـاري ب

aureus توسط سیستم تنظیمیAccessory gene regulator

(agr)هاي، با تولید و ترشح خودالقاگرهاي پپتیدي و گیرنده
ــتدین کی ــازي هیسـ ــی  AgrCنـ ــرل مـ ــایی کنتـ ــودغشـ .شـ

کــه بــا تغییــر نــوع آمینواســیدها و حــذف دم هــاییآنــالوگ
سـاخته شـدند، بـا    S. aureusترشحی توسط خودالقاگرهاي 

ــازي غشــایی، موجــب  ممانعــت از فعــال ــده کین ســازي گیرن
Tal-Gan)شـوند  مـی QSبازدارنـدگی از سیسـتم    et al.,

شده است که پپتیدهاي خودالقاگر مشخصهمچنین . (2014
قـادر بـه   S. lugdunensisو S.epidermidisتولیدي توسـط  

. هسـتند S. aureusهـاي  سـویه QSایجاد اختلال در سیسـتم  
S. epidermidisشــده توســط هــاي ترشــحفرمــونیجــهدرنت

هاي بازدارنـده از  عنوان الگویی در ساخت درمانتوانند بهمی
مورداسـتفاده  S. aureusدر زایـی یمـاري تولید فاکتورهـاي ب 

ــد  ــرار گیرن Otto(ق et al., 1999 .(ــول ــیل مولک ــاي اس ه
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کـه  oxo-C12-HSL-3هموسرین با زنجیره بلند آسیلی مانند 
بـه دلیـل ماهیـت    ،شـوند ترشـح مـی  P. aeruginosaتوسـط  

پاتیکی که دارند با ایجاد اختلال در نفوذپذیري غشـاي  آمفی
شـده و  AIPمانع ترشح و یا سنجش S.aureusسیتوپلاسمی

هـاي خـارج سـلولی    هش تولیـد توکسـین  کایجه موجبدرنت
Qazi)دنشومی et al., 2006) . حلقـوي پپتیـدAvellanin C

قادر به ایجاد Hamigera ingelheimensisجداشده از قارچ
.Sدر agrاختلال و تضعیف سیستم تنظیمـی  aureus اسـت .

کــــاهش شــــدت نــــوردهی یــــت قابلایــــن ترکیــــب بــــا
(Luminescence)يیافتــهســویه جهــشدرS. aureus کــه

در (Luciferase)حامل یک پلاسمید کدکننده ژن لوسیفراز 
معرفـی شـد  QQیک ترکیـب  عنوانبود، بهagrP3پرموتور

(Igarashi et al., 2015) .پروتئازهاي خارج سـلولی ساخت
Enterococcusدر  faecalis سیسـتم تنظیمـی  توسـطfsr و

ــام پپتیــدهاي . شــودمــیتنظــیمGBAPرســان پپتیــدهاي پی
ــت  ــایی  ،ZBzl-YAA5911آنتاگونیسـ ــل جابجـ ــه حاصـ کـ

بـا  بودند،GBAPهاي آمینواسیدها در ناحیه حلقوي سیگنال
و تداخل در ي مربوطههابه گیرندهGBAPممانعت از اتصال 

اي ناشـی از ایـن   هـاي شـبکیه  توانسـتند آسـیب  QSسیسـتم 
در شـرایط آزمایشـگاهی کـاهش   راطلـب بیمارگر فرصـت 

Nakayama(دهند et al., 2013.(    تشـکیل بیـوفیلم و تولیـد
توسـط سیسـتم   P. aeruginosaزایـی در  یماريبفاکتورهاي 

QS شـود و بـا مقاومـت ایـن بیمـارگر نسـبت  بـه        کنترل مـی
-amino-2-3ترکیبـــات . هـــا مـــرتبط اســـتبیوتیـــکآنتـــی

oxazolidinoneهاي تنظیمی رونویسی شده که پروتئینسنتز
C. violaceumباکتري گزارشگر را در QSسیستم  CV026

و زایـی یمـاري ، روي تولید فاکتورهـاي ب دهندهدف قرار می
.Pدرتشکیل بیوفیلم aeruginosa PAO1اثر بازدارنـده  نیز

روشی براي تولید داروهاي ضـد باکتریـایی   عنوانبهدارند و 
Jiang(اسـت  قرارگرفتـه موردتوجـه جدیـد   et al., ؛ )2020

Curcuma longaتوسط یدشدهتولین ورکومکهمچنین اثر 

که طلبفرصتروي این باکتريQSIیک ترکیب عنوانبه
هـاي شـایع بیمارسـتانی و آلـودگی     عامل بسیاري از عفونـت 

این ترکیب باعـث تضـعیف   . ریشه گیاهان است، بررسی شد
زایـی و  یمـاري بتشکیل بیوفیلم و کـاهش تولیـد فاکتورهـاي    

AHL درP. aeruginosa PAO1ــتفاده از ایــن  . شــد اس
بیمـارگر روي  حاصـل از ایـن  ترکیب سبب کاهش بیمـاري  

Arabidopsis thalianaوCaenorhabditis elegans

اسـتفاده از ایـن ترکیـب مـانع تشـکیل      . مدل نیز شـد عنوانبه
ومیر در بیوفیلم در سطح ریشه آرابیدوپسیس و کاهش مرگ

هـاي  شده با باکترياین گیاه شده و همچنین نماتدهاي تغذیه
میر کمتري را نسبت به وتحت تیمار کورکومین، میزان مرگ

بـا توجـه بـه نتـایج،     . هـاي تیمـار نشـده، نشـان دادنـد     باکتري
و HSLپیشنهادشده است که کورکومین با ممانعت از سـنتز  

ازجملـه  QSهـاي مـرتبط بـا    ها، پاسـخ یا دریافت این سیگنال
زایـی را سـرکوب   رهاي بیماريتشکیل بیوفیلم و تولید فاکتو

Salmonellaبـاکتري .(Rudrappa & Bais, 2008)کند می

entericaترین بیمارگرهایی است کـه از طریـق   یکی از مهم
یابـد و قـادر بـه تشـکیل بیـوفیلم      مواد غذایی آلوده انتقال می

میکروبی روي انـواع سـطوح غیرزنـده    مقاوم به ترکیبات ضد
ــد کــات (WK2. هســت .Sروي) یونی ســنتز شــدهیــک پپتی

enterica  که مقاوم به چنـدین دارو(Multidrug-resistant)

. بیـوفیلمی اسـت  میکروبـی و ضـد  داراي فعالیـت ضـد  اسـت،  
بــه آنفعالیــت ضــد میکروبــی ایــن پپتیــد بــه علــت اتصــال

اي باکتري و مهار سنتز و تحرك فیمبریـا و تـاژك و   .ان.دي
Ma)اسـت  QSتداخل در سیستم  et al., 2019).  ترکیبـات

pyrogallol جداشـــــــــده ازEmblica officinalis و
، قـادر بـه   AI-2عنوان عوامل آنتاگونیست بههاي آن آنالوگ

و مهـار پدیـده   V. harveyiدر QSایجاد اخـتلال در سیسـتم   
Ni)زیسـت تـابی بودنـد    et al., 2008). هـاي  فیتواسـترول

هــاي مختلــف درخــت  گونــهةآمــده از عصــار دســتبــه
Dalbergia   که به دلیل فعالیت ضد میکروبی در طـب سـنتی
بـا  Terminalia bellericaگیـاه  ةعصـار شـوند و استفاده می

هاي تحت تنظـیم  و ممانعت از بیان ژنQSتداخل در سیستم 
ــانع تولیــد ایــن سیســتم،  و پلــی ســاکاریدهاي pyocyaninم
است شدهP.aeruginosaدر و تشکیل بیوفیلم خارج سلولی

(Sanker Ganesh & Ravishankar Rai, 2017;
Rasamiravaka et al., 2013) .  ــات ــین ترکیبـ همچنـ

داراي Melaleuca bracteataهـاي  آمـده از بـرگ  دسـت به
یر روي تـــأثایـــن ترکیبـــات بـــا . هســـتندanti-QSفعالیـــت 
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-N-hexanoyl-Lتولیـد  هـاي تنظیمـی و ممانعـت از   پروتئین

homoserine lactone (C6-HSL) همچنـین تجزیـه   وC6-

HSL دانـه  تـداخل در تشـکیل بیـوفیلم و تولیـد رنـگ     باعث
Wang)شــوندمــیC. violaceumویولاســین در et al.,

2019b) .هــاي درمــانی مبتنــی بــر امــروزه توســعه روشQQ

ــه ــاربرد    بـ ــار کـ ــل، در کنـ ــا مکمـ ــایگزین و یـ ــوان جـ عنـ
ف هـاي مختل ـ و ترکیبات شـیمیایی، در زمینـه  هابیوتیکیآنت

پزشکی، کشـاورزي و بیوتکنولـوژي موردتوجـه قرارگرفتـه     
Utari)ست ا et al., 2018; Palmer et al., 2014; Chen et

al., 2011) .هــاي مبتنــی بــر بــه دلیــل آنکــه اســتراتژيQQ

جمله تولیـد  براي حیات باکتري ازیرضروريهاي غمکانیسم
دهـد، بـرخلاف   زایـی را هـدف قـرار مـی    فاکتورهاي بیماري

سـترش  گفشـار انتخـابی محـدودي را بـراي     هـا بیوتیکینتآ
).Rasko & Sperandio, 2010(کند مقاومت اعمال می
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Abstract

Quorum sensing (QS) phenomenon is a cell density-dependent regulatory system that bacteria use to
communicate with each other as a multicellular organism. Numerous Gram-negative and Gram-positive bacteria
use this signaling system to synchronize genes expression and group behaviors including virulence factor
secretion, antibiotic production, competence, biofilm formation, and bioluminescence. In this signaling system,
bacterial cell-to-cell communication mediated by sending and sensing small signaling molecules known as
autoinducers (AIs). For the prohibition of the quorum-sensing system in the bacterial cell, there is another
regulatory system named quorum quenching (QQ). The function of this system is through the secretion of
inhibitors (QSIs) and some enzymes (QQ enzymes) which interfere with communication in the quorum-sensing
system. Due to the inhibitory potential of the QQ system to disrupt the communication network provided by the
QS system, it introduced as a novel strategy to control plant bacterial diseases.
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