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摘要: 群体感应作为微生物间的特殊通信感应系统,通过合成、分泌信号分子控制着整个细菌群体行为。 群体感应直接参与

细菌生物膜的形成过程,进而影响着细菌耐药性的传播扩散。 本文综述了群体感应对生物被膜形成和细菌耐药性的传播扩

散的影响,以及群体感应抑制剂在生物被膜形成和抗生素耐药性的传播扩散过程中的作用,并结合国内外研究现状,对细菌

耐药性未来研究重点进行了展望。
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Abstract: Quorum sensing, as a unique communication sensing system among microorganisms, regulates the entire
bacterial colony behavior by synthesizing and secreting signal molecules. Quorum sensing directly participates in
the formation of bacterial biofilm, and thus affects the spread of bacterial drug resistance. This paper reviews the
effects of quorum sensing on biofilm formation and the spread of bacterial drug resistance, as well as the role of
quorum sensing inhibitors in biofilm formation and the spread of antibiotic resistance. Combined with the research
status quo at home and abroad, the future research focus on bacterial drug resistance is prospected.
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　 　 微生物的个体与群体之间密切相关,在生存与

繁殖进程中进化出了其特有的生活方式,以适应周

围的环境[1]。 群体感应是微生物一种依赖于细胞密

度的通信感应系统,它是指小分子自诱导物或群体
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感应分子的外来信号分子在细胞之间扩散以感知种

群密度,并通过响应种群密度的存在及其与转录因

子的相互作用来调节一系列靶基因的表达。 细菌生

物膜是指黏附在细菌表面上,分泌多种蛋白质和多

糖基质,将自身包裹在其中,并形成大量高度系统化

和有组织的膜聚合物。 由于生物膜通常含有高浓度

的细胞,群体感应细胞密度依赖的基因表达调控是

生物膜生理形成的重要组成部分。 据美国国家卫生

研究院统计,大约 80%的微生物感染与群体感应介

导的生物膜有关[2-3]。 与自由的单细菌相比,生长在

生物膜中的细菌对抗生素、环境选择压力和宿主免

疫系统更具抵抗力[1]。
水平基因转移(horizontal gene transfer, HGT)导

致抗生素抗性基因在不同的微生物之间转移和表

达,促进耐药基因的交流和传递,造成耐药基因的扩

散污染[4]。 其中最值得关注的是细菌携带的可移动

遗传元件的接合转移[5],生物膜中相对稳定的环境

和细菌的紧密接触促进了细菌接合转移的发生,它
是基因水平转移最重要的模式[6]。 群体感应系统通

过感知细菌密度来调节与其生长、代谢等行为相关

基因的表达,操控整个细菌群体统一行动,来保证细

菌代谢物的正常分泌和生物膜微环境的稳定,为生

物膜形成和细菌的正常生长繁殖提供保障[7]。 群体

感应对生物膜及抗性基因的调控有重要意义。 本文

综述了群体感应对细菌生物被膜和细菌耐药性的影

响,探讨了群体感应抑制剂在生物膜的形成和细菌

耐药性产生过程中的影响,为细菌耐药性的研究提

供一定理论依据,对控制细菌出现多药耐药性具有

现实意义。

1　 生物被膜的耐药机制(Mechanism of drug re-
sistance of biofilm bacteria)

生物膜是附着在基质表面的微生物群落,许多

未确诊的人类慢性疾病很可能是生物膜引起的。 结

肠炎、中耳炎、尿道炎和结膜炎等相当数量的人类疾

病与细菌生物膜有关系。 生物膜引起人类疾病主要

有两方面的原因,一是细菌生物膜能够高度抵抗免

疫杀伤和清除,以及抗生素的治疗。 因为生物膜有

一定的物理或化学作用,使内部细菌不易受到抗生

素的影响,从而对抗生素的耐药性增强[3];二是成熟

的生物膜可能会将单个细菌和脱落的生物膜碎片

释放到周围环境中,这种脱落细菌或组织碎片可

能会引发急性疾病 [8-11]。 尽管可以通过强力的抗

菌治疗治愈,但是急性疾病仍有复发的可能,还存

在微生物在强力抗生素的选择压力下,进一步突

变的可能。
细菌生物膜的形成过程是动态的(图 1),其主要

分为 4 个生长阶段:第 1 阶段为游离态细菌黏附聚

集在一起,附着在载体表面;第 2 阶段为细胞的分裂

增殖形成微型菌落,生物膜初步形成,同时分泌出胞

外聚合物(extracellular polymeric substances, EPS)黏
附于细菌外围,形成聚集态;在第 3 阶段,生物膜成

熟,细菌之间通过生长繁殖形成一个复杂而坚固的

结构,将细菌包裹在内,细菌之间通过自体诱导物进

行通信;第 4 阶段是生物膜的分散再定植阶段,在这

一阶段生物膜中的胞外聚合物分解,单个细菌脱落

进入周围环境中,到达下一个新的位置,继续黏附定

植,进入下一个循环周期[12-13]。
与浮游细菌相比,生长在生物膜内的细菌会表

现出一些不同的特性,对抗生素抗性增加就是其中

一种。 研究表明,一个生物膜群落中可能有多重耐

药性机制起作用。 对于某些化合物来讲,胞外多糖

基质的物理和化学结构会作为一种初始屏障,延缓

抗生素的渗透,以赋予生物膜细菌耐药性[14]。 De
Beer 等[15]报道了在铜绿假单胞菌与肺炎克雷伯菌

混合的生物膜中,通过微电极测量到消毒剂氯的浓

度只有溶液中的 20%甚至更少,研究证明,氯在生

物膜基质中的渗透限制, 影响了其杀菌效果。
Anderl 等[16]研究发现,氨苄青霉素不能穿透肺炎克

雷伯菌生物膜,而环丙沙星能快速穿透生物膜,渗透

性差异导致生物膜对氨苄青霉素耐药,但对环丙沙

星不耐药。 该研究还发现,氨苄西林和环丙沙星可

以完全渗透到突变型肺炎克雷伯菌生物膜中,但是

生物膜细菌对 2 种抗生素耐药性增加,这表明有其

他耐药机制参与其中。
生物膜中细菌的营养、氧气等限制造成微生物

的生长缓慢会导致抗生素抗性增强[14, 17]。 研究发现

当细菌细胞培养物缺乏特定营养时,细菌生长会减

缓,细菌从指数增长过渡到稳定增长期,这一过程中

往往伴随着抗生素耐药性的增加[14, 18-19]。 生物膜中

的营养压力导致细菌生长缓慢和异质性群体产生。
与上层对抗生素敏感的细胞相比,宿存在生物膜中

间的细胞对抗生素具有极强的耐受性,并占据了生

物膜的内部核心[20]。 Desai 等[21]研究比较了不同生

长期和生长模式下洋葱伯克霍尔德氏菌对抗生素的

耐药性特征。 发现生物膜中的细胞和浮游培养液中

的细胞,耐药性在指数生长期逐渐增强,在稳定期达
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到最大抗性,在生物膜中生长细菌的抵抗力是同等

浮游生长细菌的大约 15 倍。 所以,生长率不是产生

耐药性的关键因素,生长期和生长模式对细菌耐药

性有根本影响。 另外也有其他研究证实了,生长速

率较低的成熟生物膜细胞不受抗生素作用影响,这
可能与细胞密度有一定关系[14]。 除生长速率外还有

一些因素影响细菌的耐药性。
生物膜细胞的异质性、应激反应和胞外 DNA

等因素,也会引起生物膜细菌的耐药性[14, 17]。 成熟

生物膜中还会存在异质细菌,这些异质细胞之间会

经历生物膜内轻微不同的环境(如氧气、营养的竞争

限制等)以不同的速率生长,形成低代谢活性的细胞

和高代谢活性的细胞,对抗生素具有不同的抗性。
研究发现,生物膜群落特定位置的细胞,对抗生素的

反应有很大差异[22]。 有观点认为生物膜内某些细胞

生长引发的一般应激反应,引起细胞生理变化,保护

细胞免受 pH、温度和抗生素胁迫等环境变化的影

响[14],这种响应主要由 RpoS 蛋白介导。 高细胞密

度是诱导 RpoS 蛋白表达的一种因素,研究证明绿

脓杆菌中 RpoS 蛋白介导的应激反应,使得菌群对

氧氟沙星等抗生素具有一定耐受性[23]。 在群体感应

控制下,有些细菌生物膜可以释放胞外 DNA(eD-
NA)到胞外聚合物基质中,这有助于细胞外基质的

形成,促进微生物的聚集。 除此之外,eDNA 在生物

膜中还发挥着螯合和钝化阳离子抗生素,并导致细

菌耐药性的作用。 研究表明在淋球菌生物膜中通过

单一耐药淋球菌之间的基因转移来介导双重耐药的

形成。 生物膜生长阶段对基因转移的效率有重要影

响。 早期生物膜表现出较高的基因转移效率,并随

着生物膜年龄的增加而下降,并且疏松的生物膜结

构有助于双重耐药细菌的传播[24-25]。
群体感应(quorum sensing, QS)在生物膜发育中

也起着至关重要的作用。 生物膜中的病原菌利用

QS 机制激活毒力因子并产生抗生素耐药性[26]。 部

分细菌生物膜中产生的抗生素降解酶和某些基因产

物也是细菌耐药机制。 抗生素降解酶通过群体感应

作为应激反应获得抗生素耐药性表达,研究表明,细
菌产生的β -内酰胺酶是生物膜对β -内酰胺类抗生

素产生耐药性的关键因素。 抗生素通过生物膜的渗

透性降低是由于抗生素可能结合到生物膜基质的结

构内容物[27],而不是抗生素在生物膜基质中扩散的

减少。

图 1　 群体感应调节生物膜与细菌耐药性作用机制

Fig. 1　 Mechanism of quorum sensing regulating biofilm and bacterial drug resistance
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2　 群体感应促进细菌耐药性的发生 (Quorum
sensing promotes the occurrence of bacterial drug
resistance)
2. 1　 信号分子

群体感应会影响细菌不同基因的表达,包括生

物膜形成、细菌耐药性和毒力因子等[28-29](图 1)。 An
等[30]研究发现,在铜绿假单胞菌中存在顺式-2-不饱

和脂肪酸信号分子参与物种间的交流,可导致生物

膜形成和对各种抗生素耐受性改变。 王婷等[31]在研

究信号分子对耐药基因转移的影响中发现,信号分

子自体诱导剂-2(autoinducer-2, AI-2)能通过调控接

合转移相关基因的表达水平来提高接合频率,促进

副溶血性弧菌四环素耐药基因的接合转移。 窦懿[32]

在研究中发现在抗生素的诱导下 N-酰基-高丝氨酸

内酯(N-acyl homoserine lactones, AHL)类信号分子

活性能够促进耐药基因的表达,还有可能导致鲍曼

不动杆菌逐步产生多重耐药作用,使细菌向多重耐

药菌株变化。 信号分子是细菌交流的工具,当环境

中存在相关信号分子时,细菌感知到信号分子会直

接导致细菌相互接触的机会增加,将会引起耐药基

因的转移频率发生变化[33]。 Hao 等[34]在研究中发现

二价铜离子作为天然的信号分子能调控 MarR 蛋白

的转录活性,介导细菌耐药性的产生。
2. 2　 质粒

在群体感应参与的细菌生物膜形成过程中,生
物膜中的细菌通过质粒的接合转移实现抗生素耐药

基因的转移传播[3, 35-37]。 细菌生物膜中有大量相似

的细菌,稳定的生活环境和质粒的积累为细菌获取

耐药基因提供了良好的条件[38]。 耐药质粒的转移受

生物膜形成能力的影响[39]。
生物膜内质粒的接合转移(图 1)是抗性基因扩

散的常见方式[39]。 例如,质粒介导的多黏菌素耐药

基因可以在沙门氏菌及大肠杆菌中转移,并且表现

出较高频率的质粒融合现象,融合质粒有稳定遗传

和较强接合转移的能力[40]。 生物膜中质粒的接合效

率是悬浮细胞中的 700 倍[41]。 Licht 等[42]在研究质

粒的接合转移时,发现在悬浮细胞间的接合转移频

率远低于生物膜系统中(4 倍 ~ 50 倍),并且在短时

间内生物膜系统中质粒的接合转移频率就达到峰

值。 另外,在已形成生物膜的细菌中引入含有抗性

质粒的细菌时,质粒接合转移的频率也很高。 Sav-
age 等[43]研究报道了金黄色葡萄球菌生物膜中存在

耐药质粒的接合转移,促进了抗生素耐药基因的水

平转移,但在浮游生长的细菌中质粒接合转移发生

的频率很低,甚至不发生。 Zhu 等[44]也研究证实了,
细菌群体感应现象促进了生物膜中耐多药质粒 RP4
在细菌间的接合转移,极大地影响了耐药基因的传

播扩散。
2. 3　 群体感应协同生物膜

细菌耐药性的产生不仅与质粒的接合转移有

关,还与其形成的生物膜相关。 群体感应协同生物

膜共同介导抗生素耐药性的传播,有研究通过阻断

生物膜中的群体感应系统,进一步反映了耐药性的

变化与群体感应之间的作用关系[45]。 因为生物膜外

聚合物的保护(图 1),生物膜内细菌生长和呼吸速率

的减弱,天然和人工抗生素不能充分破坏感染性生

物膜群体[46-47]。 生物膜已经是影响抗生素耐药性的

原因之一。 当成熟的细菌生物膜附着时,生物膜内

细菌表现出很强的抵抗力,使得细胞对抗生素的抗

性比在相同生长期的同种浮游细菌高 10 倍 ~ 1 000
倍[3]。 例如 Luppens 等[48]的研究表明,杀死暴露于

苯扎氯铵和次氯酸钠的生物膜细菌所需的浓度,分
别比浮游细菌达到这种杀灭水平所需的浓度高 50
倍和 600 倍。 生物膜会降低抗生素的灭菌效率,最
终造成感染难以治愈,这通常是生物膜内多种耐药

机制共同作用的结果。
在生物膜内部的细菌更不易受到抗生素的影

响,EPS 可以作为吸附剂或反应物,使可与生物膜作

用的抗生素量变少;另外,生物膜结构可以通过隔离

菌群与外界环境的接触,从物理上减少抗生素的渗

透[49-50]。 Billings 等[51]研究发现,在铜绿假单胞菌产

生的胞外多糖能通过静电作用,将生物膜中的抗生

素进行物理阻隔,使得铜绿假单胞菌对环丙沙星等

药物具有抗性。 生物膜细胞在生理上不同于浮游细

菌,可表达特定的保护因子,如应激反应调节因子

等[14, 49-50, 52-56]。 随着分子机制的深入研究,充分说

明应激反应调节因子等因素在生物膜对抗生素的耐

药性中起重要作用。 此外,细菌聚集成胞外聚合物

层时可能使它们不容易被吞噬。
生物膜的物理阻隔作用,使得细菌生物膜对抗

生素的耐药性增强。 有研究通过检测生物膜底部抗

生素的浓度来评估抗生素的渗透性能[57-58]。 Suci
等[57]研究了抗生素环丙沙星在红外场中穿透附着在

锗晶体上的铜绿假单胞菌生物膜的能力。 结果证实

了生物膜能够显著减少抗生素的渗透,但不能完全

阻断。 Vrany 等[58]的研究证实了生物膜的渗透率取
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决于使用的抗生素种类,与抗生素的敏感性没有直

接关系。 有研究证明,耐药生物膜细菌在生物膜分

散或解聚后对抗生素的处理变得敏感,进一步支持

了胞外聚合物可能通过限制运输来保护生物膜内细

菌的说法[59-60]。

3　 群体感应抑制剂对生物膜形成及细菌耐药性的

影响(Effect of quorum sensing inhibitor on biofilm
formation and bacterial drug resistance)

群体感应系统通过调节生物膜的形成和直接调

节药物外排泵,在细菌耐药的形成中发挥重要作用。
细菌耐药性的增加,加剧了疾病预防的难度,过度用

药带来的副作用也可能危害人体健康[45]。 近年来,
群体猝灭现象的发现,为控制生物耐药性提供了新

思路[61-62]。 群体猝灭是某些化学物质通过干扰群体

感应系统,阻断信号分子的产生和识别交流的现

象[63]。 这种具有群体猝灭活性的物质被称为群体感

应抑制剂(quorum sensing inhibitors, QSIs)。 与目前

常用的抗生素不同,群体猝灭剂通过抑制微生物群

体诱导来减少微生物感染,并且它们通常不影响微

生物生长[64]。 群体猝灭不会影响微生物的生长和耐

药性的产生。 因此,QSIs 的研发逐渐引起了研究者

的关注,并成为控制有害微生物的新思路。
3. 1　 群体感应抑制剂对生物膜形成的影响

微生物感染与群体感应介导的生物膜密切相

关,群体感应信号分子参与各种细菌生物膜的形成、
成熟和功能调节[65]。 QSIs 可以用作抗生物膜感染

的有效工具。 目前已有大量研究表明 QSIs 能抑制

细菌生物膜的形成发展、胞外蛋白酶的产生和细菌

运动。
脂肪酸和 S-腺苷甲硫氨酸(SAM)生物合成相关

的酶抑制剂可用作 AHL 信号分子的群感效应抑制

剂。 在铜绿假单胞菌中,lasⅠ系统负责调节 AHL 信

号分子的合成,如果 lasⅠ系统突变,AHL 信号分子

的合成将被抑制,进而生物膜的形成被抑制。 Pad-
mavathi 等[66]的研究表明,2,4 二叔丁基苯酚不仅可

以抑制群体感应介导的生物膜,还可以诱导微生物

细胞壁水化,可构成潜在的双途径抗生物膜机制。
上官文丹等[67]研究发现鼠李糖乳杆菌中提取的乙酸

乙酯提取物对副溶血弧菌群体感应信号分子 AI-2
的活性、EPS 的合成和生物被膜的形成均有抑制作

用。 Shivaprasad 等[68]发现天然氧化剂维生素 C 对

多重耐药生物膜的大肠杆菌具有抗菌活性,通过活

性氧的产生抑制群体感应 LuxS 信号系统和胞外多

糖的产生,并诱导细菌细胞中糖和蛋白质的渗透。
3. 2　 群体感应抑制剂对细菌耐药性的影响

QSIs 在抑制细菌生物膜形成的过程中对细菌

耐药性的传递有明显的抑制作用。 Zhu 等[44]研究发

现,QSIs 可以通过下调接合相关基因来抑制生物膜

和胞外蛋白的产生,并且抑制了耐药质粒在细菌间

的接合转移。 Mahdally 等[69]研究发现了一种 Agr 系
统介导的新型群体感应抑制剂,它能够通过抑制溶

血素、脂肪酶产生以及影响生物膜的形成和分离,有
效控制细菌感染并且调节金黄色葡萄球菌毒力。
Musthafa 等[70]研究了菠萝、香蕉和人心果的提取物

作为群体感应抑制剂,通过降低绿脓菌素等毒力因

子的产生和生物膜的形成,抑制铜绿假单胞菌的群

体感应系统。 大蒜是被大量研究的群体感应抑制

剂。 Harjai 等[71]研究发现,大蒜提取物能够抑制铜

绿假单胞菌中 AHL 信号分子和细胞外毒力因子(绿
脓菌素、溶血素等)的生成,并且一定程度上影响了

细菌生物膜的形成。 丁荣荣等[72]的研究也证实了新

鲜大蒜提取物能够干扰铜绿假单胞菌 PA01 的群体

感应系统,影响 EPS 的产生和生物膜的形成。 大蒜

提取物还影响了铜绿假单胞菌对抗生素的敏感性,
阿奇霉素和大蒜提取物共同作用时,显著抑制了铜

绿假单胞菌 PA01 的生长[72]。 Teplitski 等[73]研究发

现了豌豆苗的分泌物中含有 AHL 信号分子类似物,
菌株受 AHL 调节的基因可能会受到影响。 这些信

号分子类似物的化学性质尚不清晰。 一些新鲜药草

和香料等,也在干扰群体感应系统中发挥作用。 香

草豆提取物中的主要成分香草醛是一种酚醛。
Kappachery 等[74]研究认为香草醛是一种潜在的群体

感应抑制剂,能够干扰嗜水气单胞菌生物膜的生长

发育。 此外,有研究表明,香草醛可能通过干扰信号

分子的合成,进一步抑制生物膜的形成,影响群体感

应系统的作用[39]。 马小芳[75]的研究证实了香草醛可

有效抑制超滤膜表面铜绿假单胞菌 PA01 生物膜的

形成,抑制率可达 81.7% ,借助香草醛可缓解超滤膜

表面生物膜的形成。 Li 等[76]研究证实了亚抑菌浓

度的香草醛显著降低了生物膜的形成(68.5% ),同时

降低了 HalI/HalR 的表达水平,影响了群体感应的

发生和细菌耐药质粒转移。 邱潇[39]在研究香草醛对

铜绿假单胞菌 PA01 群体感应的影响中发现,香草

醛可以通过抑制 Las 系统和 Phl 系统中特定基因的

表达及群体感应信号分子 C4 -HSL 和 3-oxo-C12 -
HSL 的合成,干扰群体感应系统,进一步影响了细
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菌生物膜的形成。 同时,该研究还证明了香草醛可

以有效抑制生物膜内耐药质粒 RP4 在细菌间的接

合转移,进一步阻止了细菌耐药基因的扩散转移[39]

(表 1)。

表 1　 部分群体感应抑制剂及作用机理

Table 1　 Some quorum sensing inhibitors and their mechanism of action

群体感应抑制剂

Quorum sensing inhibitors

靶向细菌

Targeted bacteria

作用及影响

Function and influence

参考文献

References

橄榄提取液中的酚类物质

Phenols in olive extract

大肠杆菌

Escherichia coli

生物膜的形成、聚集和游动能力降低,抑制鞭毛

合成基因表达

The formation ability of biofilm is reduced, and the

aggregation and swimming ability of bacteria are

reduced, which inhibits the expression of flagella

synthesis gene

[77]

1,10-癸二醇

1,10-decanediol
杀鲑气单胞菌

Aeromonas salmonicida

生物膜形成,胞外蛋白酶活性,群集和泳动行为

降低

Biofilm formation, extracellular protease activity,

clustering and swimming behavior decreased

[78]

肉桂醛

Cinnamaldehyde

荧光假单胞菌

Pseudomonas fluorescens

生物膜形成,细胞外蛋白酶产生,群集和泳动能

力降低

Biofilm formation, extracellular protease produc-
tion, clustering and swimming behavior decreased

[79]

柠檬烯

Limonene

紫色杆菌

Chromobacterium violaceum

生物膜形成,抑制 AHL 介导的群体感应

Biofilm formation, inhibition of AHL-mediated
quorum sensing

[80]

八角茴香中的酚类

化合物和类黄酮

Phenolic compounds and

flavonoids in star anise

鼠伤寒沙门氏菌、铜绿假单胞菌

Salmonella typhimurium,
Pseudomonas aeruginosa

生物膜形成,蠕动

Biofilm formation, peristalsis
[81]

苦苣菜的 α,γ-松油烯

α,γ-terpinene from
Satureja hortensis

金黄色葡萄球菌

Staphylococcus aureus
生物膜形成

Biofilm formation
[82]

槲皮素和苯甲酸

Quercetin and benzoic acid

大肠杆菌、铜绿假单胞菌

Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa

生物膜形成,群聚运动

Biofilm formation, cluster movement
[83]

丁香酚

Eugenol

紫色杆菌

Chromobacterium violaceum

生物膜形成,胞外多糖产生,鞭毛运动

Biofilm formation, extracellular polysaccharide pro-
duction, flagellar movement

[84]

枯草杆菌蛋白酶

Subtilisin

单核细胞增生李斯特菌、大肠杆菌

Listeria monocytogenes, Escherichia coli
生物膜形成

Biofilm formation
[85]

黑木耳提取物

Black fungus extract

大肠杆菌、荧光假单胞菌

和铜绿假单胞菌

Escherichia coli, Pseudomonas
fluorescens and Pseudomonas aeruginosa

生物膜形成

Biofilm formation
[86]

呋喃酮

Furfuranone

芽孢杆菌

Bacillus

生物膜形成和胞外聚合物形成,质粒接合转移

频率降低

Biofilm formation and extracellular polymer forma-
tion, the frequency of plasmid conjugation and

transfer decreased

[44]



第 1 期 万春云等:群体感应对细菌生物膜及细菌耐药性影响的研究进展 155　　

续表1
群体感应抑制剂

Quorum sensing inhibitors

靶向细菌

Targeted bacteria

作用及影响

Function and influence

参考文献

References

香豆素

Coumarin

枯草芽孢杆菌

Bacillus subtilis

生物膜形成,质粒接合转移频率降低

Biofilm formation, the frequency of plasmid conju-
gation and transfer decreased

[44]

大蒜提取物

Garlic extract

铜绿假单胞菌

Pseudomonas aeruginosa

AHL 信号分子产生,细胞外毒力因子产生

AHL signaling molecules are produced, and extra-
cellular virulence factors are produced

[71]

香草醛

Vanillin

哈夫尼菌

Hafnia Mōller

生物膜形成,耐药质粒转移,群体感应系统相关

基因表达

Biofilm formation, drug-resistant plasmid transfer,

quorum sensing system-related gene expression

[76]

香草醛

Vanillin

铜绿假单胞菌

Pseudomonas aeruginosa

信号分子合成基因表达,生物膜形成,质粒接合

转移

Signaling molecule synthesis gene expression, bio-
film formation, plasmid junction transfer

[39]

4　 结论与展望(Conclusion and prospect)
细菌耐药性污染问题严重威胁着人和动物的健

康以及生存环境的安全,基于群体感应系统的研究

既能深挖细胞生物膜中细菌耐药性的转移机制,同
时能够在抑制群体感应系统作用和阻止细胞间耐药

性的传播扩散方面进行深入研究。 为控制细菌的耐

药性传播扩散,解决致病菌生物膜形成,降低感染风

险提供了较好的解决思路。 在此基础上有以下几个

方面还需深入研究。
(1)深入研究细菌群体感应系统和细菌耐药性

之间的调控机理,进一步深挖基因层面的作用关系,
以探究群体感应参与的生物膜形成过程中细菌耐药

性转移机制。
(2)群感效应抑制剂分子或酶的靶向和递送路

径,群感效应抑制剂对生物群体、细胞和亚细胞水平

上的毒性和不良影响的评估等值得深入探究。
(3)抗生素与群体感应抑制剂联合杀菌作用的

发现,有利于治疗生物膜引起的细菌感染。 但是尚

需明确这种联合作用机制,进一步探明抗生素和群

体感应抑制剂在杀菌过程中承担的作用角色。

通信作者简介:汪庆(1985—),男,博士,教授,主要研究方向

为抗生素和耐药基因的环境风险与污染控制。
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