
!"#"$%&’ ($)"% 研究报告
微生物学报 !"#$ %&"’()&(*(+&"$ ,&-&"$
!"（"）：##$% & ##’!；! ()*+),-). /00"
1((2 000# & ’/0"；32 ## & #""$45
6++*：4 4 789.:;<= > ?, > ;@ > @:4;@+;,?@.8@:

基金项目：国家自然科学基金（A0%B00"B；A0’###/0$/0）；教育部重点项目资助

!通信作者。C)<：D %’E/"E%%A0/#A/；FE,;?<：GH9;:I :J9 > )H9 > @:

作者简介：孔伟娜（#"%! & ），女，河南开封人，硕士研究生，研究方向为分子微生物学。FE,;?<：H89K?GJ:I#’A > @8,

收稿日期：/00"E0/E/B；修回日期：/00"E0!E/$

铜绿假单胞菌中!型分泌系统受 !"# 和 $%& 群体感应系统调节

孔伟娜，梁海华，沈立新，段康民!

（西北大学生命科学学院，西部资源及现代生物技术教育部重点实验室，西安 B#00’"）

摘要：【目的】研 究 铜 绿 假 单 胞 菌 中 群 体 感 应 系 统（L98.9, =):=?:M，5(）与!型 分 泌 系 统（ +N*) ! =)@.)+?8:
=N=+),，CA((）间的关系。【方法】通过基因敲除的方法破坏铜绿假单胞菌 5( 系统相关基因，将 CA(( 相关基因

./(,、./(0、./(1、./23E 42"!E 5 启动子E报道子 *6/73!89 融合体整合到野生型菌株及 5( 系统突变菌株的染色

体组上，通过检测启动子活性，比较这些基因在不同菌株中的表达情况。【结 果】研 究 结 果 表 明，CA(( 中 的

./(, 与 ./(1 在 4:2; 基因突变体中的表达有明显的增强，O6< 系统对这四种基因的表达具有抑制作用，而 P;=
系统存在 与 否 对 CA(( 基 本 没 有 影 响。【结 论】铜 绿 假 单 胞 菌 中 的 O6< 系 统 和 喹 诺 酮 信 号（ <2.6=(>(-$2
L9?:8<8:) =?M:;<，Q5(）系统对 CA(( 相关基因的表达具有重要的调节作用。
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铜 绿 假 单 胞 菌（ <2.6=(>(-$2 $.’6+&-(2$）是 一 种

独特的革兰氏阴性机会致病菌，可以感染植物、动物

以及人类。在人类机体免疫低下的情况下，它几乎

可以感染 人 体 的 任 何 组 织 并 常 常 可 以 造 成 病 人 死

亡。目前临床上对于铜绿假单胞菌感染治疗效果不

理想，耐药现象普遍，是医院感染死亡的主要原因之

一［#］。

铜绿假单胞菌的感染由多种致病机理引起，其

中的群体感应系统（L98.9, =):=?:M，5(）和!型 分 泌

系统（+N*) ! =)@.)+?8: =N=+),，CA((）与其致病性有很

大关系［/ & A］。

细菌的群体感应系统是一个依赖于细胞数量的

基因调控系统。它通过产生并感应某一特定种类的

信号分 子E自 诱 导 物（;9+8?:H9@).，R1）来 调 节 众 多 基

因的表达［!］。在铜绿假单胞 菌 中，至 少 存 在 A 套 完

整的群体感应系统，即 ;@N<E68,8=).?:) <;@+8:)（S(P）

类信 号 分 子 介 导 的 P;= 和 O6< 系 统 以 及 /ER<GN<E!

（#?）EL9?:8<8:)（RS5）类信号分子介导的 群 体 感 应

系统。在 P;= 系 统 中，P;=1 催 化 AETE3#/ES(P（2EAE
8U8H8H)@;:8N< 68,8=).?:) <;@+8:)=）的 合 成，该 信 号 分

子与转录激活蛋白 P;=O 结合并使之激活［$］。同样，

在 O6< 系统中，O6<1 催化 3!ES(P（2E-9+NN< 68,8=).?:)
<;@+8:)=）的 合 成，3!ES(P 与 O6<O 结 合 并 使 之 激

活［’］。铜绿假单胞菌中的另一种独特的 5( 系统由

RS5 类信号分子介导，RS5 类信号分子主要包括 /E
6)*+N<EAE6NH.8UNE!EL9?:8<8:) （ <2.6=(>(-$2 L9?:8<8:)
=?M:;<，Q5(）与 /E6)*+N<E!EL9?:8<8:)（SS5）两种，其 中

Q5( 信号分子的合成需要 4:2!8739、4@-!8 及 4:2?
操纵子编 码 的 酶 参 与，而 4:2!8739、4@-!8 操 纵 子

的转录受到转录调节子 QL=O（VWXO）的调节［B & %］。研

究表明铜绿假单胞菌中的 5( 系统参与调节多种胞

内和分泌型的毒性因子的表达［/］。同时，这 A 种 5(
系统间具有级联关系［" & #0］。

革兰氏 阴 性 菌 中 主 要 有 五 种 类 型 蛋 白 分 泌 系



统，其中的 !"## 与细菌的致病性密切相关。在铜绿

假单胞菌中，细菌通过 !"## 可以直接将几种毒素蛋

白注入真核宿主细胞中，调控宿主细胞基因表达，从

而抑制宿主的免疫反应及清除细菌的能力［"］。!"##
的表达与环境条件密切相关，其中低 $%& ’ 浓度以及

与宿主细胞的接触是其相关基因表达的两个诱导条

件［(( ) (&］。目前研究较多的毒素蛋白主要有 * 种：胞

外酶 #（+,-#）、胞外酶 !（+,-!）、胞外酶 .（+,-.）、胞

外酶 /（+,-/）［((］，这些毒素蛋白介导的宿主组织损

伤通过蔓延可以导致全身性的感染以及败血症的发

生［"］。临床对照研究表明，患者感染表达 !"## 的铜

绿假单胞菌较之对照组有更高的病死率及败血症的

发生率［"］。
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鉴于 \# 系统和 !"## 与铜绿假单胞菌的致病性

均有很大关系，因此研究两个系统间的调控关系对

于了解并 最 终 控 制 病 原 菌 的 致 病 过 程 具 有 重 要 意

义。以前的 研 究 表 明，铜 绿 假 单 胞 菌 \# 系 统 中 的

H<1 系统对除 1@*-,(（!"## 调节基因簇）之外的其它

!"## 相 关 基 因 的 表 达 均 有 抑 制 作 用，]%7 系 统 对

!"## 基本 没 有 调 控 作 用［(" ) (*］，而 R\# 信 号 分 子 介

导的 \# 系统与 !"## 的关系尚未有人研究。

本实验通过基因敲除的方法破坏铜绿假单胞菌

\# 系统中的相关基因，将 !"## 相关基因启动子G报
道子融合体整合到野生型菌株及 \# 系统突变菌株

的染色体组上，研究 \# 系统与 !"## 间的相互关系。

研究结果表明，除 H<1 系统对 !"## 具有负调节作用

以外，R\# 信号分子介 导 的 \# 系 统 对 !"## 相 关 基

因表达的也有明显的负调节作用，这一作用对铜绿

假单胞菌的致病过程有重要影响。

! 材料和方法

! "! 材料

! "! "! 菌株、质粒和引物：本实验所用菌株和质粒

见表 (，引物见表 &。

! "! "# 培 养 基：]E 培 养 基。假 单 胞 分 离 琼 脂 培 养

基（ROS）。 对 于 大 肠 杆 菌，在 ]E 中 抗 生 素 的 浓 度

为：氨苄青 霉 素（S:95?51156，S:9）(DD#Q^:]、卡 那 霉

素（Z%6%:=?56，Z6）KD#Q^:]、庆 大 霉 素（>263%:5?56，
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表 ! 引物

!"#$% & ’()*%(+

’()*%( ,%-.%/0%（1’!2’） ,)3%4#5 6%+7()07)8/ +)7%

!"#$ .5+7(%"* ,9 ::;:<<!!;<!;:<:!;;!;:<;:;!! &= %&’6!

<9 <!<;;;:::!;:<!::!:<!::;:<!< &= ()*!

!"#$ >8?/+7(%"* ,& <!<;;;:::;;;:;!!;<<;;<:!:;: &= ()*!

<& ::;<<:;!!;!<;!;!::!:;::;:;: &= +,->"

.*&/ 5@ <:<!;:;<;!;;<:;;<: 9A

01#2B !#&3B 4 5(8*87%( ,2 ;:!;!;:<:;:<;<!:<:;<!;:!;: &C 56’!

<2 <!<::<!;;<:;;;<;;<;::<!<;;; &= 7*)DE

:*）91#F4*G、四环素（!%7("0H0$)/%，!0）91#F4*G。对

于铜绿假单胞菌，在 ’E< 中抗生素的浓度：庆大霉素

91I#F4*G。

" #" #$ 主 要 仪 器 和 试 剂：多 功 能 酶 标 仪 ,H/%(FH &
（J)8!%K）；离 心 机 ;%/7()L.F%1M91N、;%/7()L.F%1A9I6、

’;6 仪、微 量 可 调 移 液 器、电 转 化 仪 O$%07(858("78(
&19I（O55%/>8(L）；;88$)/F J"7P ;JQ AB2I（D%78BD8$7%/
<,）；凝 胶 成 像 系 统 :%/%:%/).+ J)8 )*"F)/F +H+7%*

（,RQ:OQO）；G<,B2III（STUESEGV）；WC 孔板（;8+7"(）；

电泳仪 O$%07(85P8(%+)+ +H+7%*+（J)8B6<N）；质粒微量提

取试剂盒（北京博大泰克公司）；NQ< 产物纯化试剂

盒（鼎国公司）；氨苄青霉素、卡那霉素、庆大霉素、四

环素、NV,X、O:!<（<*(%+08 公 司）；引 物 合 成（北 京

奥科生物技术有限责任公司）；!"- 酶、>Q!’（北京天

为时代公 司）；酵 母 粉、胰 蛋 白 胨（XYXEN 公 司）；假

单胞分离琼脂（北京陆桥技术有限责任公司）；其它

试剂均为国产分析纯。

" #! %&’"（!!"#$）、%&’("))（!!"#$）突 变 体 的

构建

本实验通过基因敲除的方法获得目的基因突变

体［91］。根据铜绿 假 单 胞 菌 ’<X9 的 !"#$ 基 因 序 列

设计引物，因 !"#$ 序列中间没有合适的酶切位点插

入 .*&/ 序列，故需要设计两对引物。两对引物分别

为 ,9、<9 及 ,&、<&（表 &）。以 ’<X9 基因组为模板，

用上述两对引物分别进行 ’;6 扩增，将扩增出的两

个 !"#$ 基因片段按顺序与 5OY9A<*5 进行连接，得

到 质 粒 5OY9A<*5B !"#$。 用 ()* E 从 质 粒 5@9W9AB
$"0@［9C］上单酶切下来一段大小约 M K# 含 :* 抗性基

因 和 .*&/ 基 因 的 片 段，将 同 样 用 ()* E 酶 切 的

5OY9A<*5B!"#$ 与该 .*&/ 片段进行连接，得到质 粒

5OY9A<*5B!"#$.*&/。载体 构 建 好 后 用 三 亲 株 杂 交

的 方 法 进 行 同 源 重 组。 供 体 菌 是 含 有 质 粒

5OY9A<*5B !"#$.*&/ 的大肠杆菌 ND9IJ，受体菌分别

为 ’<X9 和 ’<XN9II， 介 导 菌 是 % Z &’.,

（56[&I92）［9=］。挑取杂交后长出的单克隆裂解作为

模板，以 ,9、<& 及 5@ 作为引物（表 &），通过 ’;6 扩

增验证突变株 ’<X9（$!"#$）与 ’<XN9II（$!"#$）。

" #$ 启动子*报道子整合体系的构建

质粒 5V,MI& 是 带 有 无 启 动 子 .819237% 报 道

子的载体，本实验用该质粒构建启动子B报道子融合

体［9A \ 9W］。首先以 ’<X9 基因组为模板，用引物 ,2 与

<2 进行 ’;6 扩增 01#2B !#&3B4 操纵子（编码 !2,, 调

节蛋白 %]+N 和分泌通道组分 ’+0）的启动子序列（表

&），得到的 产 物 经 纯 化 后 用 56’!和 7*)D!进 行

双酶切，与同样酶切后的 5V,MI& 质粒进行连接，得

到质粒 5[NB 01#2。然后用 :*&!酶 切 该 质 粒，得 到

大小两 个 片 段，将 大 片 段 切 胶 回 收 纯 化。 同 时 用

:*&!酶切质粒 ;!YC ^9，该质粒 可 利 用 噬 菌 体 结 合

位点 进 行 位 点 专 一 性 重 组［&I］。 将 上 述 大 片 段 与

;!YC ^9 进 行 连 接，得 到 质 粒 5[NB;!YB 01#2。 通 过

三亲株杂交的方 法 将 该 启 动 子B报 道 子 融 合 体 整 合

到 ’<X9 及四种 _, 系统突变体的染色体 组 上。用

同样 的 方 法 将 5[NB;!YB 01’(、5[NB;!YB 01’;、5[NB
;!YB 01’< 分别整合到上述菌株中。

" #+ 测定 ,$-- 相关基因的表达

将整合有启动子B报道子融合体的菌株在 GJ 固

体培养基上划线，2=‘过夜培养。挑取单克隆接种到

含 9II#G GJ 培养基的白色 WC 孔板中，2=‘、&II (4*)/
培养 9& P。然后按 1a接种量转接到新鲜 GJ 培养基

中，继续培养 2 P。取转接后菌液用培养基做 9 b &I 稀

释，取 9II#G 加入黑色底部透明 WC 孔板中，同时用

1I#G矿物油覆盖。在多功能酶标仪 ,H/%(FH & 仪器上

测定其 ;’,（ .819237% 的发光值）和 =2CII 值。

! 结果

! #" %&’"（!!"#$）、%&’("))（!!"#$）突 变 体 的

构建

!"#$ 是 ’_, 系统中的一个重要基因，为了研究

IC99 c%)/" [8/F %7 "$ Z 4 3&>* ?,&@’A,’.’B,&* (,-,&*（&IIW）MW（W）
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铜绿假单胞菌中 !"# 系统与 $%## 的关系，本实验通

过基因敲 除 的 方 法 构 建 了 两 种 !"#$ 基 因 突 变 体：

!&’(（!!"#$）及 !&’)(**（!!"#$），其中 %&’( 与 !"#$
双突变株 !&’)(**（!!"#$）的 构 建 是 为 了 研 究 +,-
与 !"# 两种系统对 $%## 共同作用。敲除实验的原

理是利用同源重组，将基因组相应基因的编码框去

除或插入一段核苷酸序列，从而破坏正常编码框的

阅读，使蛋白失去功能。将通过基因敲除方法获得

的 !"#$ 基因突变体经 !.+ 扩增后进行琼脂糖凝胶

电泳，!&’( 及 !&’)(** 菌株能扩 增 出 ( /( 01 左 右

的条带，突 变 株 !&’(（!!"#$）、!&’)(**（!!"#$）由

于 !"#$ 基 因 中 间 插 入 了 一 段 2 01 左 右 的 ’)*+ 片

段，故扩增不 出 ( /( 01 的 条 带，而 #( 和 &3 中 的 一

条引物可以和 45 扩增出 * /6 01 左右的条带（图 (）。

图 ! 诱导或非诱导条件下 !"#$ 基因在 "#$% 菌株中的表达曲线和菌株生长曲线

789 : 3 ;<4=>??8@A @B ,-./ 8A !&’( CAD E,> 9=@FE, @B E,> ?E=C8A GAD>= 8ADGH8A9 @= A@AI8ADGH8A9 H@AD8E8@A? : $,> ->BE JIC<8? 8AD8HCE>? .!# KC-G>；E,>

=89,E ?,@F? 01 KC-G>；E,> LIC<8? =>4=>?>AE? E8M>? H@G=?> : $,> ><4=>??8@A ->K>-? C=> ?,@FA C? ?@-8D ?NM1@-? CAD 9=@FE, 8A ,@--@F ?NM1@-? : OADGH8A9

H@AD8E8@A 8? =>4=>?>AE>D 1N ?PGC=>? CAD A@AI8ADGH8A9 H@AD8E8@A 1N E=8CA9->? : $,> ><4>=8M>AE? F>=> =>4>CE>D CE ->C?E E,=>> E8M>? CAD E,> DCEC ?,@FA C=>

=>4=>?>AECE8K>? @B ?8M8-C= =>?G-E? :

图 % 突变体 "&’ 验证凝胶电泳图

789 : ( &9C=@?> 9>- >->HE=@4,@=>?8? 9=C4, @B E,> !.+ 4=@DGHE? B@=

8D>AE8BN8A9 E,> MGECAE? : Q/(01 )R& MC=0>=；( / !&’(；3 / !&’(

（!!"#$）；% / !&’)(**；2 / !&’)(**（!!"#$）:

! (! 诱导或非诱导条件下 )*++ 相关基因的表达

$%## 相关基因的表达受多种因素的影响，其中

低 .C3 S 浓度 是 其 表 达 的 主 要 诱 导 条 件。实 验 中 通

过添 加 .C3 S 螯 合 剂 T MM@-UV ;W$& 与 3* MM@-UV
Q9.-3 到 VX 培养基中来实现 $%## 诱导条件，以 VX

培养基作为 $%## 非诱导条件［(2］。在 6Y 孔板中分别

检测 这 两 种 条 件 下 ,-./、,-.2、,-.3 基 因 及 ,-#1I
!#*4I5 操纵子在 !&’( 菌 株 的 表 达 情 况 和 菌 株 生 长

情况，结果见图 3。

图 3 结 果 显 示，在 $%## 诱 导 条 件 下，整 合 有

,-./ 基因启动子的 !&’( 菌株的发光强度较非诱导

条件下有明显增强，同时 01Y** 值有些下降，这可能

与一些和生长相关的金属离子被螯合有关。其它 %
种基因或操纵子也有同样的表现（数据未附）。这一

结果说明，上述四种 $%## 相关基因的高表达均需依

赖低 .C3 S 浓度。

! (* )*++ 相关基因在不同 ,+ 突变体中的表达

为了研究铜绿假单胞菌中 "# 系统与 $%## 的关

系，在 6Y 孔 板 中 分 别 检 测 ,-./、,-.2、,-.3 基 因 及

,-#1I !#*4I5 操 纵 子 在 !&’(、 !&’)(**、 !&’(
（!!"#$）、!&’)(**（!!"#$）、!&’3(2 等 T 种 菌 株 中

的表达情况和生长情况。在生长情况基本一致的情

况下（生长曲线未附），$%## 诱导条件下的表达情况

见图 % 和表 %。

图 % 结果显示，在生长情况基本一致的情况下，

,-./、 ,-.3、 ,-.2、 ,-#1I !#*4I5 在 !&’)(** 及

!&’)(**（!!"#$）两 种 菌 株 中 的 表 达 较 野 生 型 菌 株

!&’( 均有明显的增强，表 明 这 四 种 $%## 相 关 基 因

的表达均受到 %&’( 基因的负调节。
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同样，为了检测 !"#$ 基因与 !"## 间的关系，分

别测 定 了 这 $ 种 基 因 在 %&’(（!!"#$）和 %&’)(**
（!!"#$）突变体中的表达情况。在生长情况基本一

致的 情 况 下，%&’( 与 %&’) 基 因 在 %&’(（!!"#$）及

%&’)(**（!!"#$）两种菌株中的表达较 %&’( 有不同

程度的 增 强（图 "+&，,）。 而 %&’* 与 %&#++ !#,-+. 在

%&’(（!!"#$）中的表达情况与在 %&’( 中基本一致，

在 %&’)(**（!!"#$）中的表达情况与 %&’)(** 基本

一致（图 "+-，)）。这 说 明 %&’( 与 %&’) 基 因 的 表 达

受到 !"#$ 基 因 的 负 调 节，而 !"#$ 对 %&’* 与 %&#++
!#,-+. 的表达基本没有影响。

图 ! 诱导条件下 "!## 相关基因在不同菌株中的表达曲线

./0 1" 2345677/89 8: !"## 06967 /9 ;/::6569< 7<5=/97 >9;65 /9;>?/90 ?89;/</89 1 &：!@6 6345677/89 8: %&’(；-：!@6 6345677/89 8: %&’*；,：!@6 6345677/89 8:

%&’)；)：!@6 6345677/89 8: %&#++ !#,-+ . 1 !@6 A+=3/7 /9;/?=<67 ,%# B=C>6；<@6 D+=3/7 56456769<7 </E67 ?8>576 1 %&’(：@8CC8F <5/=90C67；%&’)(**：@8CC8F

7G>=567；%&’(（!!"#$）：78C/; <5/=90C67；%&’)(**（!!"#$）：78C/; 7G>=567；%&’H($：78C/; ;/=E89;7 1 !@6 63465/E69<7 F656 5646=<6; =< C6=7< <@566 </E67，=9;

?>5B67 7@8F9 =56 56456769<=</B67 8: 7/E/C=5 567>C<7 1

表 ! "!## 相关基因在各种条件下的表达情况

!=IC6 " 2345677/89 8: !"## 06967 >9;65 ;/::6569< ?89;/</897

J696 .8C; /9;>?</89 /9 ,=H K

;64C6</89
.8C; /9;>?</89 /9
%&’)(**

.8C; /9;>?</89 /9
%&’(（!!"#$）

.8C; /9;>?</89 /9
%&’)(**（!!"#$）

.8C; /9;>?</89 /9
%&’H($

%&’( (* L MH " MH $ MN O8 ?@=906

%&’* H* L M$ O8 ?@=906 L MN O8 ?@=906

%&’) ($ MP H H MH $ M" O8 ?@=906

%&#++ !#,-+ . L M( L O8 ?@=906 $ ML O8 ?@=906

!@6 B=C>67 56456769< :8C; =?</B=</89 ?8E4=56; <8 F/C; <Q46 85 ?=C?/>E 5/?@ ?89;/</897 1

对于 R=7 系 统 突 变 体，在 生 长 情 况 基 本 一 致 的

情况下，这四种 !"## 相关基因在 %&’H($ 菌株中的

表达情况较 %&’( 差别不大（图 "），这说明 /0#1 基因

对 !"## 相关基因的表达没有明显的调节作用。

同时，在 !"## 非诱导条件下测定的结果与以上

结果基本一致（数据未附）。

! 讨论

在铜绿假单胞菌中，群体感应系统及"型分泌

系统与该菌致病性有很大关系，前者调节多种毒性

因子的表达，后者是铜绿假单胞菌最重要的毒性因

子系 统 之 一。 以 前 的 研 究 表 明，S@C 系 统 对 除

HT(( U6/9= V890 6< =C 1 W -,20 34,5’64’/’74,0 (484,0（H**X）$X（X）
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!"#$%& 操纵子之外的其它 !"## 相关基因的表达均

有抑制作用，这也是目前在铜绿假单胞菌中发现的

唯一 $ 个受 %&’ 系统抑制的致病因子系统［$(］。

铜绿假单胞菌中主要存在 " 套完整的群体感应

系统，这 " 种 )# 系 统 间 具 有 级 联 关 系。其 中，*)#
系统 是 连 接 +,- 系 统 和 %&’ 系 统 的 纽 带。一 方 面，

*)# 系统调控 %&’ 系 统 基 因 的 表 达，’(#) 基 因 编 码

的蛋白 *.-% 对 *+,- 基因的表达有激活作用［/］；另一

方面，*)# 的合成受到 +,- 和 %&’ 系统的控制，合成

*)# 所需基因 ’(#) 的转录分别受到 +,-% 蛋白的正

调控和 %&’% 蛋 白 的 负 调 控［$0］。 本 文 着 重 研 究 了

*)# 系统与 !"## 的关系。

本文采 用 基 因 敲 除 的 方 法 构 建 )# 系 统 突 变

体，将 !"## 相关基因启动子1报道子 ,."$/&%0 融合

体整合到不同菌株染色体组上，使其能够更稳定的

复制与表达。通过对 !"## 相关基因在这些 突 变 菌

株中的表达情况进行检测，可以很直观的研究这两

个系统之间的关系。由实验结果可知，!"## 相关基

因的高表达均需依赖低 2,3 4 浓度（图 3）。此外，%&’
系统对 ( 种 !"## 相关基因的表达均有抑制作用，而

+,- 系统对 !"## 基本没有调控作用（图 "，表 "），这

与以往的研究结果一致［$" 5 $(］。同时，实验结果首次

表明，铜 绿 假 单 胞 菌 *)# 系 统 中 的 ’(#) 基 因 对

!"## 中 !"12 与 !"13 基因的表达有不同程度的抑制

作用，但对 !"14 及 !"#/1 ’#5&16 没有调节作用（图 "，

表 "）。

以前 的 研 究 表 明，’(#) 基 因 编 码 的 蛋 白 *.-%
对 *+,- 基 因 的 表 达 有 激 活 作 用［/］，故 *)# 系 统 对

!"## 的调节 有 可 能 是 通 过 激 活 %&’ 系 统 而 表 现 出

来的。如果如此，!"## 相关基因在 %&’ 系统单突变

体及 %&’ 与 *)# 系统双突变体中的表达应该一致。

从图 "6 我 们 可 以 看 到，!"12 的 表 达 正 是 如 此。然

而在 图 "2 和 表 " 中 我 们 可 以 看 到，!"13 基 因 在 这

两种突变体中的表 达 并 不 一 致。其 中 !"13 基 因 在

*+,- 突 变 体 中 的 表 达 较 野 生 型 菌 株 增 加 了 3 倍，在

’(#) 突 变 体 中 的 表 达 增 加 了 3 73 倍，而 在 *+,- 及

’(#) 双突变体中 的 表 达 增 加 了 ( 7" 倍，这 一 现 象 说

明 %&’ 系统与 *)# 系统作为两种不同的途经，均参

与了对 !"13 基因表达的调节。因此，)# 对 !"## 相

关基因的调节是一个复杂的过程，对于 !"## 中的不

同成员，)# 的调节也不相同。为了最终了解铜绿假

单胞菌这一重要致病菌的致病机理，进一步研究 )#
与 !"## 之间的关系将很有必要。

参考文献

［ $ ］ 89:;< =*，89’>?,@ %，A,>B-C;>B D，;C ,’ E FBG;HC>9B- H,I-;:

J< 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#; E )!>=!?# 1@ -:@!5A=1.# /=#!;#!#，

$/K"，L（3）：3M/ 5 "$" E

［ 3 ］ #N>C& %#，FO’;P-Q> 8R E 7 E ;!*.<=:1#; .I9@IN1-;B->BO

-<-C;N- ,B: ?>@I’;BH; E $.**!:A 1’=:=1: =: B=5*1C=1,1<D，

300"，S：LS 5 S0 E

［ " ］ %9<18I@N,B 6，#,?;’ %R，%,H>B; #，;C ,’ E !<T; ! T@9C;>B

-;H@;C>9B >- ,--9H>,C;: P>C& :;,C& >B ’9P;@ @;-T>@,C9@< ,B:

-<-C;N>H 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#; >BG;HC>9B- E 3+! E1.*:;, 1@

=:@!5A=1.# 8=#!;#!#，300$，$K"：$MSM 5 $MM( E

［ ( ］ =@;;BJ;@O U* E 8,HC;@>,’ H9NNIB>H,C>9B：C>B< C;,NP9@Q E

F;A.*!，300"，(3(：$"( E

［ L ］ =,NJ;’’9 VW，FO’;P-Q> 8R E 2’9B>BO ,B: H&,@,HC;@>X,C>9B 9G

C&; 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#; ,;#) O;B;，, C@,B-H@>TC>9B,’

,HC>?,C9@ 9G ;’,-C,-; ;YT@;-->9B E E1.*:;, 1@ C;5A!*=1,1<D，

$//$，$M"："000 5 "00/ E

［ S ］ *;,@-9B W*，*,--,:9@ +，FO’;P-Q> 8R，;C ,’ E 6 -;H9B: Z1

,H<’&9N9-;@>B; ’,HC9B; ->OB,’ T@9:IH;: J< 7#!.8191:;#

;!*.<=:1#; E 7*15!!8=:<# 1@ A+! F;A=1:;, &5;8!9D 1@

25=!:5!#，$//L，/3：$(/0 5 $(/( E

［ M ］ [>OO’; #*，29@B;’>- *，\>’’>,N- *， ;C ,’ E (1.I>B9’9B;

->OB,’’>BO >B 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#;：9’: N9’;HI’;-，B;P

T;@-T;HC>?;- E -:A!*:;A=1:;, E1.*:;, 1@ B!8=5;, B=5*1C=1,1<D，

300S,，3/S：K" 5 /$ E

［ K ］ [;X>;’ U，+;T>B; A，V>’9C #，;C ,’ E 6B,’<->- 9G 7#!.8191:;#

;!*.<=:1#; (1&<:@9Y<131,’Q<’.I>B9’>B;-（R6)-） @;?;,’- ,

@9’; G9@ (1&<:@9Y<131&;TC<’.I>B9’>B; >B H;’’1C9H;’’

H9NNIB>H,C>9BE 7*15!!8=:<# 1@ A+! F;A=1:;, &5;8!9D 1@

25=!:5!#，300(，$0$：$""/ 5 $"(( E

［ / ］ [>OO’; #*，\>BX;@ ]，2&&,J@, #%，;C ,’ E !&; 7#!.8191:;#

;!*.<=:1#; .I>B9’9B; ->OB,’ N9’;HI’; 9?;@H9N;- C&; H;’’

:;B->C<1:;T;B:;BH< 9G C&; .I9@IN -;B->BO &>;@,@H&<，

@;OI’,C;- *+,1:;T;B:;BC O;B;- ,C C&; 9B-;C 9G -C,C>9B,@<

T&,-; ,B: H,B J; T@9:IH;: >B C&; ,J-;BH; 9G +,-% E

B1,!5.,;* B=5*1C=1,1<D，300"，L0：3/ 5 (" E

［$0］ VH=@,C& #，\,:; [#，*;-H> U2 E [I;’>BO .I9@IN -;B->BO

-<-C;N- >B 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#; H9BC@9’ C&; T@9:IHC>9B 9G

C&; 7#!.8191:;# .I>B9’9B; ->OB,’ （ *)# ）E G0B2

B=5*1C=1,1<D 6!AA!*#，300(，3"0：3M 5 "( E

［$$］ A@,BQ [\E !&; ;Y9;BX<N; # @;OI’9B 9G 7#!.8191:;#

;!*.<=:1#; E B1,!5.,;* B=5*1C=1,1<D，$//M，3S：S3$ 5 S3/ E

［$3］ D,’’>- 6W，̂ ,&@ !+，8,@J>;@> W!，;C ,’ E %;OI’,C>9B 9G UY9#

T@9:IHC>9B ,B: -;H@;C>9B J< 7#!.8191:;# ;!*.<=:1#; >B

@;-T9B-; C9 C>--I; HI’CI@; H9B:>C>9B- E -:@!5A=1: ;:8

=99.:=AD，$///，SM：/$( 5 /30 E

"S$$孔伟娜等：铜绿假单胞菌中!型分泌系统受 %&’ 和 *)# 群体感应系统调节 E _微生物学报（300/）(/（/）



［!"］ #$%&’() *，+$,(,’ *，-./’,00 1*，,) &2 3 456’,778$9 $0

!"#$%&’&()" )#*$+,(&") ,5$- 87 .$9)’$22,( :; <=$’=>

7,9789% &9( +6$- 3 -,.*&/,&0&+1，?@@A，!B@：CA" D CB! 3
［!A］ E2,F,7 -，-$7.8& G，H$%=,8’&IJ’2&9(8 K， ,) &2 3 L=$’=>

7,9789% 9,%&)8F,2; .$9)’$27 );6, ! 7,.’,)8$9 ’,%=2$9

,56’,778$9 89 !"#$%&’&()" )#*$+,(&") K1J! 3 2&$*()0 &3

/).4#*,&0&+1，?@@B，!CM："CNC D "N@? 3
［!B］ #$&9% OO，P&’Q/$00I-./R,8S,’ ++，P=)./>& 1T， ,) &2 3

-./R,8S,’ 3 1 :’$&(I/$7)I’&9%, U26IU+O ’,.$>:89&)8$9

7;7),> 0$’ 78),I76,.808. ,5.878$9 $0 ./’$>$7$>&22;I2$.&),(

VH1 7,<=,9.,7：&6628.&)8$9 0$’ 87$2&)8$9 $0 =9>&’Q,(

!"#$%&’&()" )#*$+,(&") >=)&9)7 3 5#(#，!NNC，?!?：MM D

CW 3
［!W］ -./R,8S,’ #K 3 OR$ 62&7>8(7，X!N!C &9( Y!N!C，0$’ ,&7;

’,.$F,’; $0 )/, 6107 &9( 0).8 ’,6$’),’ %,9,7 3 5#(#，!NN"，

!"A：CN D N! 3

［!M］ V8))& Z，-)&908,2( -，G$’:89 V，,) &2 3 E’$&( /$7) ’&9%, VH1

.2$989% 7;7),> 0$’ %’&>I9,%&)8F, :&.),’8&：.$97)’=.)8$9 $0 &

%,9, :&9Q $0 9:,;&/,$’ ’#0,0&4, 3 !*&.##%,(+" &3 4:#

<)4,&()0 =.)%#’1 &3 >.,#(.#"，!NC@，MM：M"AM D M"B! 3
［!C］ V=&9 P*，V&>>,2 G，-),89 T，,) &2 3 *$(=2&)8$9 $0

!"#$%&’&()" )#*$+,(&") %,9, ,56’,778$9 :; /$7) >8.’$02$’&

)/’$=%/ 89),’76,.8,7 .$>>=98.&)8$9 3 -&0#.$0)*

-,.*&/,&0&+1，?@@"，B@（B）：!AMM D !AN! 3
［!N］ [8&9% ##，[8 [[，V$9% Y[，,) &2 3 O/, \,:G 0&>82; 6’$),89

K1@NWA 9,%&)8F,2; ’,%=2&),7 )/, !"#$%&’&()" )#*$+,(&")

<=89$2$9, 78%9&2 7;7),> &9( 6;$.;&989 6’$(=.)8$9 3 2&$*()0

&3 ?).4#*,&0&+1，?@@C，!N@：W?!M D W??M 3
［?@］ #$&9% OO，P=)./>& 1T，E,./,’ 1， ,) &2 3 ]9),%’&)8$9I

6’$08.8,9) 62&7>8(7 0$’ K7,=($>$9&7 &,’=%89$7&：78),I76,.808.

89),%’&)8$9 &9( =7, 0$’ ,9%89,,’89% $0 ’,6$’),’ &9( ,56’,778$9

7)’&897 3 !0)"’,%，?@@@，A"：BN D M? 3

!"#$%&’()* )+ ’,-" ! ."/0"’()* .,.’"1 2, !3% &*4 567 8$)0$1 ."*.(*# .,.’"1. (*
!"#$%&’&()" )#*$+,(&")

^,89& P$9%，#&8/=& [8&9%，[8589 -/,9，P&9%>89 V=&9!

（P,; [&:$’&)$’; $0 +,7$=’.,7 E8$2$%; &9( E8$),./9$2$%; 89 ^,7),’9 G/89&，*8987)’; $0 4(=.&)8$9，U&.=2); $0 [80, -.8,9.,7，

H$’)/R,7) _98F,’78);，X8’&9 M!@@WN，G/89&）

92.’0&/’：［:2;"/’(<"］O$ 89F,7)8%&), )/, ’,2&)8$97/86 :,)R,,9 <=$’=> 7,9789%（L-）&9( );6, ! 7,.’,)8$9 7;7),>（O"--）89
!"#$%&’&()" )#*$+,(&") 3［="’3)4.］^, .$97)’=.),( 7,F,’&2 %,9, Q9$.Q$=) >=)&9)7 $0 L- 7;7),>7 3 O/, 6’$>$),’7 $0 )/, O"--
%,9,7，#6&>，#6&@，#6&A &9( #6"BI C".=I D R,’, .2$9,( &9( 0=7,( =67)’,&> $0 )/, 2=>89,7.,9., ’,6$’),’ %,9, .2=7),’，0$6EB=?7 3
O/, ’,6$’),’ .$97)’=.)7 R,’, 89),%’&),( $9 )/, ./’$>$7$>, 89 )/, R82( );6, 7)’&89 K1J! &9( )/, L- >=)&9)7 ’,76,.)8F,2;，&9( )/,
,56’,778$9 $0 )/, O"-- %,9,7 89 )/,7, 7)’&897 R&7 .$>6&’,( 3［!".$%’.］O/, ,56’,778$9 $0 #6&> &9( #6&A 89 CF"9 >=)&9) R&7
89.’,&7,( 78%9808.&9)2; 3 O/, +/2 7;7),> ’,6’,77,( )/, &.)8F8)8,7 $0 )/, 0$=’ O"-- %,9,7 &9( )/, [&7 7;7),> /&( 9$ ,00,.) 3

［>)*/%$.()*］O/, ’,7=2)7 89(8.&), )/&) )/, +/2 &9( !"#$%&’&()" <=89$2$9, 78%9&2（KL-）7;7),>7 62&; &9 8>6$’)&9) ’$2, 89
’,%=2&)89% O"-- %,9, ,56’,778$9 89 !"#$%&’&()" )#*$+,(&") 3
?",@)04.：!"#$%&’&()" )#*$+,(&")；<=$’=> 7,9789%；);6, ! 7,.’,)8$9 7;7),>；%,9, Q9$.Q$=)；89),%’&)8$9

（本文责编：王晋芳）

-=66$’),( :; )/, H&)8$9&2 H&)=’&2 -.8,9., U$=9(&)8$9 $0 G/89&（"@CM@@NM；"@W!!!?@B?@）&9( )/, *8987)’; $0 4(=.&)8$9 U=9( $0 G/89&
! G$’’,76$9(89% &=)/$’ 3 O,2：‘ CWI?NICC"@?!"?；4I>&82：Q(=&9a 9R= 3 ,(= 3 .9

+,.,8F,(：?M U,:’=&’;?@@Nb +,F87,(：?B 16’82 ?@@N

AW!! ^,89& P$9% ,) &2 3 b =.4) -,.*&/,&0&+,.) >,(,.)（?@@N）AN（N）




