




 Uzun yıllar boyunca, iletișim yeteneğinin çok 
hücreli “yüksek yapılı” organizmalara özgü bir 
özellik olduğu, bakteriler gibi tek hücreli 
canlıların ise sadece büyümek ve bölünmekten 
ibaret olan son derece basit bir yașam tarzına 
sahip varlıklar oldukları düșünülüyordu. 

 Ancak günümüzde, bakterilerin “asosyal”, 
“yalnız yașayan”, “yalnız ölen” izole varlıklar 
olmadıkları, değișen ortam koșullarına 
uyumlarını kolaylaștırmak için karmașık hücreler 
arası iletișim sistemleri kullanan topluluklar 
halinde bulundukları kabul edilmektedir. 



 Bakterilerin sosyal bir yașamları 
olduğu ilk defa 1970’lerin 
bașında Gram (-) bir deniz 
bakterisi olan Vibrio fischeri 
üzerinde yapılan çalıșmalar 
sırasında ortaya çıktı. 
 

 Yalnız olduklarında ıșık 
üretemeyen bu bakteriler çoğalıp 
belli bir sayıya ulaștıklarında, 
hepsi birden aynı anda ıșık 
üretmeye bașlıyorlardı. 



 Bu ilkel organizmalar yalnız olduklarını 
veya topluluk içinde olduklarını nasıl ayırt 
edebiliyorlar? 

 Nasıl bir grup olarak toplu halde 
davranabiliyorlar? 

Quorum Sensing 

Bir bakterinin, çevredeki  
bakteri konsantrasyonunu 
ortamda biriken sinyal 
molekülleri yardımıyla 
algılamasıdır.  



 Sinyal moleküllerinin; 
› Sentezlenmesi 

› Salgılanması             Türe özgün davranış 

› Algılanması 
} 



 Aynı tür bakteriler  

 Farklı tür bakteriler 

 Bakteri ökaryot hücre arasında olmaktadır 

Quorum Sensing 

Acyl-homoserine 

lactones (AHLs),  

Lux IR  

Gram (-) 

Autoinducer peptid-1 
(AIPs)  

Gram (+) 

Autoinducer-2 (AI-2), 
 Lux S,  

Autoinducer-3 (AI-3), 
Qse A,B,C 

Gram (-) ve  Gram (+) 



AHL molekülleri, AHL sentaz tarafından, yağ asit biyosentezi 
sonucu oluşan homoserin lakton halaksına S-adenosilmetyonin 
(SAM) den oluşan açil zincirinin eklenmesi ile oluşan nötral 
lipidlerdir.  

Hücre yoğunluğu eșik değere ulaștığında, ortamda birikmiș olan 
AHL moleküller indükleyici reseptör proteine (LuxR) bağlanarak 
hedef genlerin ekspresyonları tetiklenir = virülans 

Diğer yandan AHL sentezi hücre içinde yapılarak (LuxI) ortama 
salınır. 





Bakteri QS sistemi Oluşan fenotip 

V. Fischeri LuxI Floresans üretimi 

V. Anguillarum VanI Virulans 

V. harveyi LuxM Bioluminesens, biofilm  

P. aeruginosa RhII 
LasI 

Biofilm, adhesion 
Virulans faktör  

Agrobacterium tumefaciens                                                                                                        TraI Virülans plazmidinin konjugal 
transferi 

Aeromonas hydrophyla,  
A. salmonicida 

AhyI  
AsaI  

Biofilm, enzime üretimi  

Chromobacterium violaceum CvI Violacein, antibiotik ve enzim üretimi 

Seratia marcescens SwrI Kolonizasyon 

Y. enterocolytica,  
Y. pseudotuberculosis  

YenI  
YpsI  

Haraket, Agregasyon  



 Bakteri hücre duvarı AIP ler 
için geçirgen değildir, 

 Tanımlanmaları iki 
komponentli sensör 
transdüksyon sistemi ile 
(histidin kinaz) 

 Fosforilasyon ile birlikte 
yanıt regülatörleri hedef 
geni uyararakvirulans 

 Diğer yandan peptid 
sentezleyici preküsörler ile 
AIP sentezi, 

 AgrB nin SpsB (sinyal 
peptidazı) ile birleşmesi 
sonucu, hücre içinde 
sentezlenen AIP lerin dışarı 
taşınmaktadır. 

*Gram (-) bakterilerden sadece Providncia stuartii  bu sistemi kullanmaktadır 



Bakteri QS sistemi Oluşan fenotip 
S. aureus agr (agr BDCA) Virülans (toksin, kapsül) 

S. epidermidis agr Virülans (toksin), Biyofilm 

S. lugdensis agr ? 

S. saprophiticus agr ? 

S. pseudintermedius agr ? 

Staphylococcus spp. agr Virülans (hemolizin, yüzey proteinleri) 

C. botulinum agrD1, 
 agrD2 

Sporulasyon 
Virülans (toksin) 

C. difficile agr, agrD2 ? 

C. perfringens agrBD Virülans (toksin, proteazlar), sporulasyon 

E. faecalis fsr (fsrBDCA) Virülans (proteazlar), biyofilm 

L. monocytogenes agr Biyofilm, virülans (toksin, internalizasyon) 

Lactobacillus plantarum lam (lamBDCA) Adhezyon 

Lactobacillus spp. pln, plt Adhezyon, bakteriyosin üretimi 

B. Cereus pap, plc Sporulasyon, virülans (sitotoksite, toksin), stres yanıtı 

B. subtilus comX Sporulasyon 

B. thuringiensis pap Virülans (toksin) 

Bacillus spp. Plc, pap Sporulasyon, virülans (toksin) 

S. pyogenes comC, comRS, fas, 
sil 

Virülans (invazyon, toksin), biyofilm 

Streptococcus spp. comC, comRS, sil Biyofilm 



 Ai-2 ve son yıllarda tanımlanmış 
olan Ai-3 sistemini kullanırlar 

 Türler arası iletişimi sağlar 

 Sinyal molekülü; 
› Ai-2 de “Furonosil Borat Diester” 

üzerinden, S-adenozil-L-
homosisteinin (SAH) in 
metiltiyoadenosin nukleozidaz 
(MTAN)  ile adenilinin 
uzaklaştırılması  ve S-
ribosylhomosisteinaz (LuxS) ile 
de 4,5-Dihidroksi-2,3-
pentandione(DPD) in oluşması ile 
sonuçlanan iki aşamalı enzimatik 
olay sonrası oluşur. Regülatörleri 
Lsr A,B,C,K dir.  

› Ai-3 de Qse A,B,C olup 
“Katakolamin benzeri yapı” 
üzerinden çalışırlar. 



Bakteri QS sistemi Oluşan fenotip 

EHEC and EPEC 
 

QseA,/LuxS 
 QseBC - -Lsr/LuxS 
 SdiA                           

TTS,  Enterosit adhezyonu 
flagella, 
Haraket  

Salmonella spp.  Qse C/LuxS 
 Lsr K/LuxS 
 SdiA 

Biyofilm, 
Komplemana karşı direnç 

Vibrio cholerae  CqsA/CqsS 
LuxS 

Toksin koregüle edici pilus, 
Kolera toksin,  
HA proteaz, Biofilm 

EAEC QseA/LuxS 
Lsr/LuxS  
SdiA 

? 
? 
? 

Enterococcus faecalis 
 

Cyls 
FsR 
LuxS 

Cytolysin üretimi 
Jelatinase, serine protease 
?  

Shigella flexneri  QseBC/LuxS 
Lsr/LuxS 

Flagella, motilite 
VirB ekspresyonu 

Campylobacter jejuni LuxS Haraket 

Vibrio vulnificus  LuxS 
SmrC 

Proteaz, hemolizin  
Proteaz, hemolizin, virülans 

Vibrio parahaemolyticus LuxM, LuxR (OpaR)  
LuxP, LuxQ, LuxS  

TTS (Tip III sekresyonu) 



Bakteri QS sistemi Oluşan fenotip 

V. harvei LuxS Bioluminesens 

Actinomyces naeslundii LuxS Biyofilm 

S. oralis LuxS, ComE Biyofilm 

S. gordoni LuxS Biyofilm 

S. mutans LuxS Biyofilm 

Prophyromonas gingivalis LuxS Biyofilm 



Bakteri miktarı/yoğunluğu 

Virülans ekspresyonu 

Antibiyotik direnci 

Biyofilim oluşumu 

Sporlanma 

Nitrojen fiksasyonu 

Toplanma ve haraket 

İmmün sistemden kaçma 

Duraklama fazına geçiş 

Kötü koşullarda yaşamı sürdürebilme 

Metabolizma 

Bakteri büyümesi 

Pigment üretimi 

Antibiyotik üreten sistemlere Ab. sentezletme 

DNA transferi 

Biyoluminesans Oksidatif strese tolerans 

Bakterinin biyofilimden salınımı 

Quorum 
Sensing 



 
 
  Günümüzde bakterilerin çoğu 

antibiyotiklere dirençli (hastalık yapan 
bakterilerin % 70’in den fazlası klinikte 
kullanılan mevcut antibiyotiklerden en az 
birine karșı dirençli) 



 Son zamanlarda yapılan araștırmalar, 
bakteriler arası iletișim sisteminin 
bozulması durumunda bakterilerin 
koordineli davranamayacakları, konakta 
kolonize olma yeteneklerinin azalacağı ve 
bunun sonucunda bașarılı bir enfeksiyon 
süreci ortaya koyamayacaklarını 
göstermektedir. 
 

QS 







 Doğal İnhibitörler 

 Sentetik İnhibitörler 

 

•Biyosentez 
inhibitörleri 
• Efflux pompası 
inhibtörleri 

•Enzimler – 
Degrade veya 
azaltmak  
•Antikorlar – 
nötralize  

•Reseptör 
ekspresyon 
inhibisyonu 
•Protein akışını 
inhibe etmek 
 





1. Sinyal oluşumunu engellemek: 
a. AHL homologları: 
 AHL nin görevini üstlenenler  

 N-butanoil-Lhomoserin lakton (C4-HSL),   

 N-hekzanoil-Lhomoserin lakton (HHL)   

 Bazı bakterilerde QS üzerine etkili değilken bazı bakterilerde 
etkilidir  

 P. Aeruginosa dan salınan N-(3-oksododekanoil)- l-homoserin lakton  (3-okso-
acil-HSL)-- Proteus mirabilis, Escherichia coli, Alcaligenes faecalis ve 
Stenotrophomonas maltophilia üzerine etkisi yokken, Legionella pneumophila 
nın büyüme ve biyofilm oluşturma özelliğini tamamen inhibe ederler 

 AHL nin üretimi ve fonksiyonlarını tamamen inhibe ederek QS in 
neden olduğu  patojenite mekanizmaları üzerine etki ederler  

 Butiril-S-adenosilmethionin,  

 Holo-Acil taşıyıcı Protein,  

 Sinefungin, 

  L/D-S-adenosil homosistein,  

 N-(heptilsulfanilasetil)-L-homoserin lakton (HepS-AHL) . 



b. Eflux sistemi: 

›AHL lerin hücre dışına atılmasında da kullanarak 
daha fazla sinyal molekülünün hücre dışında 
birikmesini sağlarlar  

›MexAB-OprM eflux sistemi en fazla kullanılandır  
 Eflux sistem metabolizmasında yer alan enzimlere Ca2+ 

bağlanmasını inhibe ederek sistemi bozanlar 
 Phenothiazinler,  

 Klorpromazin ,   

 Thioridazine   

 Hidantoin   

 EDTA  

 Eflux sisteminde yer alan substratlar ile yarışarak 
inhibe edenler 
 Fenilalanin-Arginin Beta-Naftilamid (PAβN) (MexAB-OprM 

dışında MexCD-OprJ,  MexEF-OprN de de etkilidir) 



2. Sinyal moleküllerinin indirgenmesi (QQ) 

 Enzimatik: 
› Laktonaz,  

 Doğada bakteriler tarafından salınmaktadır.   

 AiiA bir laktonaz olup B. cereus, B. mycoides ve B. Thuringiensis tarafından 
salgılanırlar.  

 AiiA enzim analogları, K. pneumoniae,  A. tumifaciens, P. Aeruginosa tarafından  
salgılanırlar. 

 pH 7 nin üstüne çıktığı durumlarda Laktonoliz oluşmaktadır (p H ın asidik duruma 
geçmesi ile geri dönüşebilmektedir) 

› Açilaz  
 Variovorax  paradoxus,  P.  aeruginosa  PAO1  ve Streptomyces  sp.  ’nin  de  

içinde bulunduğu çeşitli bakteri türlerinin AHL-açilaz enzimine sahip olduğu 
bulunmuştur.  

 AHL moleküllerini degrade etmektedir  

 Şu ana kadar üç AHL-açilaz  enzimi  tanımlanmıştır.   
 Ralstonia  sp.  XJ12B daki AiiD 

  P.  Aeruginosa PAO1’daki PvdQ  

 Streptomyces sp. ’deki AhlM’dir.  

› Paraoksonaz. AHL degrade ettiği bilinen insan kaynaklı Laktonazlar 
 PON 1,  

 PON 2 

 PON 3  



 Kimyasal 
› 3-oxoC12HSL,  

› Hipobromlar ve hipokloröz asid gibi okside eden 
ajanlar.   

 Metabolik 
› P. aeruginosa PAI-A ve Variovorax paradoxususe 

AHL leri enerji için karbon ve nitrojen kaynağı 
olarak kullanırlar. 

 



3. Sinyal reseptörlerinin blokajı 

 Analoglar: 
› Doğal 
 Delisea pulchrais’in (alg) halojenlenmiş furanon yapısı 

AHL ye benzer bir yapı olup reseptörüne afinitesi ile 
AHL etkisini inhibe ederler →bakteriler kolonizasyon, 
haraket ve biyofilm oluşumu engellenir 

 Sarımsakda bulunan üç farklı tip AHL antagonistinin 
LasR ile ilişkisi sonucunda P. Aeruginosa’nın oluşturduğu 
biyofilim yapının  antibiyotiklere ve deterjanlara daha 
duyarlı olması  

› Sentetik 
 AHL açil zinciri veya lakton halkasında  modifikasyonlar 

sonucunda oluşturulmuş sentetik ürünler  
 Modifiye halojenlenmiş furanatlar P. Aeruginosa’ nın LuxR 

reseptör yükünü arttırarak QS inhibisyonuna neden olmaktadır  

 
 

 

 



1. AIP üretim inhibisyonu  

 Sentezlerinden ribozomlar ve peptidazlar sorumludur 

 Bu enzimlerin bakterilerin yaşamı ve büyümesi için de 
temeldir  

 Enzim inhibitörleri bu etkinlikleri nedeniyle bakteri için hem 
bakterisidal hem de QQ aktivite olarak isimlendirilmiştir.  
 SpsB le tarafından kullanıldığı bilinen P1 peptide karşı geliştirilen P1 

inhibitörleri S. aureus’ların bakteri büyümesini engellemeden QS i 
doza bağlı olarak inhibe etmektedir.  Bu inhibitörler çok dengeli 
olamadıkları (proteaz, ısı vs.) için kullanımda yer bulamamışlardır.  

 P1 in alanin bölgesinde yapılan modifikasyonlar sonrasında bulunana 
NIF peptidi güçlü ve stabil. 

 E. Faecalis’in QS sisteminde görev alan fsr bir siklik peptid olan 
GBAP nin biyosentezinde yer almaktadır. Egzojen GBAP’in, E. 
Faecalis’in jelatinaz üretimini inhibisyonu AIP (fsr) ye 
posttranslasyonal fazda etkin olduğunu düşündürmektedir.  

 



2. AIP analogları. 
 AIP-II molekülünün ekzosiklik kuyruk bölümü 

eksik olarak sentezlenen trAIP-II analogu 
dört farklı agr grubunu inhibe ederek S. 
aureus’ların toksin üretimini azaltmaktadır. 

 RNAIII inhibe eden  peptidler (RIP) S. 
epidermidis’lerde agr ler tarafından 
düzenlenen biyofilm oluşumunu 
engellemektedir. 

 



1. AI-2 Üretim İnhibisyonu: 

 Sinyal oluşumu enzim inhibitörleri kullanılarak engellenmesi sonucu AI-2 
yanında AI-1 sisteminide etkilemektedir.  

 İnhibisyonda LuxS ve MTAN iki ana hedef molekül olarak görülmektedir.  

 LuxS e karşı geliştirilmiş substrat analogları  
 S-anhydroribozil-L-homosistein  

 S-homoribozil-L-sistein AI-2 nin kompetattif inhibitörüdür fakat etkileri çok 
zayıftır.  

 Karışım (Compound) 10 ve 11  LuxS  in homosistein bağlanma bölgesindeki metal 
ionlarına bağlanarak inhibe eder çok potentdir.   

 Halojenlenmiş (brominlenmiş) furanonlar AI-2 iletişim sistemini LuxS i modifiye 
ederek inhibe etmektedirler.   

 MTAN’a karşı geliştirilmiş substrat analogları  

 AHL ve AI-2 biyosentezinde etkili olmaları nedeniyle inhibitörleri birçok QS 
sisteminin kontrolü için önemlidir.  
› İmmucillin A (ImmA)  

› DADMe (ImmA derivesi). 

 



2. AI-2 analogları 

 Sinyal reseptörü LuxP ve DPD ye karşı geliştirilmiş 
analoglar kullanılmıştır. 

 LuxP  analogları; 
 Borik asit  

 Doğal borik asit bileşikleri ile kompleks yapabilen diol içeren bileşikler 

 Pyrogallol (Pirogalilik asit) 

 DPD analogları;  

 

 

 

3. AI-3  inhibisyonu 

 Furanon F2, F3, F4 

 LED209 →sinyallerin QseC reseptörüne bağlanmasını 
engelleyer 

 

Alkil DPD deriveleri  
Fimbrolidler (furonon 1)  
Butil,  
Propil 

İzobutil,  
İzopropil   
Neopentil 







Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Kırmızı kore algi 
(Ahnfeltiopsis 
flabelliformis) 

• Floridoside 
• Betonisin asit   
• isoethionic asit 

A. tumefaciens AHL aracılı 

Tek hücreli yeşi alg 
(Chlamydomonas 
reinhardtii) 

AHL bezeri 
tanımlanamamış 
molekül 

E. coli  
(LasRI, 
luxCDABE) 

Biyolüminesens 

Avustralya büyük 
algi (Delisea 
pulchra) 
 

Halojenlenmiş 
Furanon 

E. Coli •AHL reseptör blokajı 
ile; 
(Biofilm , haraket 
kolonizasyon )  
•AI-2 sistemi aracılı; 
(Kemotaksis, haraket 
ve flagella sentzi) 

Kahverengi alg 
(Laminaria digitata) 

Haloperoksidaz C. violaceum 
CV026 

AHL sinyal 
inhibisyonu 

Algler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Beyaz jölemsi mantar -
basidiomycete  (Tremella 
fuciformis) 

Tohumları C. violaceum  Violacein 
üretimi 

Auricularia auricular Doğal 
pigmentleri 

C. violaceum  Violacein 
üretimi 

Penicillium • Patulin  
• Penisillik asid 

P. aeruginosa Biofilm üretimi 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Sarımsak (Allium 
sativum)  

Ekstrakt •A. Tumefaciens 
st. NTL4 
•C. Violaceum  
•P. Aeruginosa 
 
•P. Aeruginosa 
str. IsoF/gfp 

•β-galaktosidaz 
 
•Violacein  üretimi 
•Alginate ve elastaz 
•Biofilm oluşumu 
•Fluoresans 

Kuduz otu (Alyssum 
maritimum) 

Yaprak 
ekstraktı 

C. Violaceum  
str. CV0blu 

Violacein üretiminde 
hafif inhibisyon 

Ananas comosus C. violaceum 
P. Aeruginosa 
PAO1 

•Violacein üretimi 
•Pyocyanin pigment, 
•Staphylolitic 
proteaz,  
•Ealstaz 
•Biofilm oluşumu 

Fare kulağı teresi 
(Arabidopsis)  

Salgısı A. tumefaciens AHL sinyali 

Bitkiler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Yaban mersini  
(Blueberry) 

Ekstrakt C. violaceum  Violasein üretimi  

Kanola (Brassica 
napus) 

Yaprak C. violaceum str. 
CV0blu  

Violasein hafif 
inhibisyonu 

Lahana, fesleğen, 
kekik, biberiye, 
zerde, ve zencefil 

Ekstrakt C. violaceum  Violasein üretimi  

Çay (Camellia 
sinensis) 

Catechine 
=metabolit 

E. coli Konjugatif R plazmid 
transferi 

Kimyon 
(Cinnamomum 
zeylanicum) 

•Cinamaldehid= 
yağı 
 
 
•4-NO2-
cinnamaldehyde.  

•P. aeruginosa  
•E. Coli 
•V. harveyi 
 
•Vibrio spp 

•Biofilm oluşumu 
 
•AHL ve AI-2 aracılı 
QS 
•AI-2 aracılı QS ve 
bioluminesens.  

Üzüm Ekstrakt C. violaceum  Violasein üretimi 

Bitkiler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

Greyfurt suyu furokumarin •E. coli  
•P. Aeruginosa 
•Salmonella 
typhimurium 

Biofilm üretimi 

Gazal boynuzu 
(Lotus corniculatus) 

tohumları A. tumefaciens NTLR4  
C. violaceum CV026  

Beta-galaktozidaz  
Violacein üretim 

Sakız ağacı 
(Manilkara zapota) 
Muz  
(Musa paradiciaca) 
Hint Fesleğeni 
(Ocimum sanctum) 

Ekstrakt C. violaceum  
P. Aeruginosa PAO1  

Violacein üretimi 
Pyocyanin 
pigment,  
Proteaz,  
Ealstaz üretimi 
Biofilm oluşumu 

Fesleğen (Ocimum 
basilicum) 

rosamarinic 
acid 

P. aeruginosa  Proteaz  
Elastaz üretimi 
Biofilm ve diger 
virulans faktörler 
oluşumu 

Bitkiler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

Yonca (Medicago 
sativaseed)  

L-Canavanine 
(arginin 
analoğu) 

•C. violaceum  
•Sinorhizobium meliloti  

Violacein üretimi 
Exopolysaccharide 
II (EPSII) 

Fıçı yoncası 
(Medicago 
truncatula) 

Tohum 8-12 
ve 21-24 
fraksiyonları 

•E. coli  
•C. Violaceum 
•P. aeruginosa 
•S. Enterica 
•S. Meliloti 1021 

• LuxR ve AhyR 
•CviR  
•Tüm QS e  
•LuxR 
•Tüm QS e 

Passiflora incarnate  Yaprak 
ekstraktı 

C. Violaceum CV0blu Violacein üretimi 

Bezelye (Pisum 
sativum) 

Tohum 
ekstraktı 

•C. violaceumCV026  
 
 
 
•S. liquefaciens MG1 

•Protez 
•N-acetylglucosaminidase 
(Exochitinase) 
•Violacein  üretimi  
•Kolonizasyon 

Bitkiler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

Bezelye (Pisum 
sativum) 

Kök ve yaprak 
ekstraktı 

C. Violaceum CV0blu Violacein üretimi 

Ahu dudu  ekstrakt C. Violaceum  Violacein üretimi 

Beyaz petunya 
(Romneya 
trichoclyx) 
Sedef otu (Ruta 
graveolens) 

Yaprak  
ekstraktı 

C. violaceumCV0blu Hafif inhibisyon 

Yakı otu 
(Scorzonera 
sandrasica ) 

ekstrakt C. violaceum •Violacein üretimi 
 

Kına Kına 
(Combretum 
albiflorum)  

Kabuk P. aeruginosa  Biyofilm oluşumu 

Bitkiler 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Kabak 
Domates çekirdek 
eksudası.  

γ-hidroksibütirat 

(GHB)  
A. tumefaciens AHL Sinyali 

Vanilla planifolia  Ekstrakt C. Violaceum 
CV026  

Violacein üretimi 

Tıbbi bitki (yaprakları) 
Conocarpus erectus, 
Chamaecyce hypericifolia 
Callistemon viminalis 
Bucida buceras 
Tetrazygia bicolor 
Quercus virginiana= meşe 

Ekstrakt C. Violaceum 
A. Tumefaciens 
NTL4 
P. aeruginosa 

Violacein 
Beta-galaktozidaz 
 
Proteaz,  
Elastaz,  
Pyoverdin üretimi 
Biofilm oluşumu 

Bitkiler 



Organizma/yapının isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Fenolik Yapılar p-Kumarik 
asid  

•C. violaceum   
•Pseudomonas 
chlororaphis  
 
 
•A. tumefaciens  

•Violacein  üretimi 
Phenazine-1-
carboxylic asid 
(PCA) üretimi 
(Antibiotik) 
•-galaktozidaz  
 

Fenolik bitki metaboliti Salisilik asid  A. tumefaciens  AHL-lactonaz 
üretimi 

Luffariella variabilis  
(deniz süngeri) 

•Manolid 
•Manolid 
monoasetat  
•Secomanoalid  

•E. coli  
•P. aeruginosa  

•-galaktozidaz 
•Trazolium 
kırmızısı 
 

Bitkilerden elde edilen ikincil  
metabolitler 



Kaynak Enzim İndirgediği QS 
sinyali 

Bacillus sp. Str. 240B1 Laktonaz AHLs 

Bacillus thuringiensis  Laktonaz AHLs 

Stappia sp. Str. 5, 176 ve 97-1  Laktonaz AHLs 

Oceanobacillus str. 30, 172, ve 97-2 Laktonaz AHLs 

Halomonas sp. strain 33  Laktonaz AHLs 

Tenacibaculum discolor str. 20J  Açilaz/Laktonaz AHLs 

Rhodococcus erythropolis str. W2 •Laktonaz 
•Açilaz  
•Oksdoreduktaz 
aktivitesi   

•AHLs 
•AHLs 
•3-oxo-N-AHLs 

Hyphamonas sp. DG895 Açilaz/Laktonaz C4HSL ve 3OC12-HSL 

Alteromonas sp. Str. 168  Açilaz C4HSL ve 3OC12-HSL 



Kaynak Enzim İndirgediği QS 
sinyali 

Bacillus megaterium AHL-oksidaz  C4HSL ve 3OC12HSL 

Bacillus circulans str. 24 Laktonaz dan farklı 
bir enzim 

C4HSL ve 3OC12HSL 
 

Bacillus pumilus S8-07 Açilaz 3OC12HSL 

Ralstonia sp. XJ12B Açilaz Uzun zincirli AHLs 

P. aeruginosa  PAO1  Açilaz Uzun zincirli AHLs 

Burkholderia  str. GG4 AHL—oksidoreduktaz  3OC6HSL 

A. tumefaciens Laktonaz  AHLs 

Arthrobacter sp. IBN110 Laktonaz AHLs  

Acinetobacter sp. strain 
C1010  

Laktonaz AHLs 



Organizma isim QS inhibitörü 
madde 

Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

Böbrek (domuz) Açilaz I A. Hydrophila  
P. putida 

Biyofilm oluşumu 
(C6HSL ve 
3OC12HSL 
inaktivasyonu) 

Solunum epiteli Paroksonaz P. aeruginosa AHLs 

Tavuk, hindi, dana 
eti, peynir 

? V. Harveyi BB170. Biyoluminesens 
(AI-2 inhibisyonu) 





QS inhibitörü madde Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

Makrolidler (Azithromycin) P. aeruginosa  PA01  Virulans faktör üretimi 

Furanil hidrazid P. aeruginosa  QS transkripsyon 
regulasyonu 

Siklohekzanon P. aeruginosa  LasR inaktivasyonu 

N-(indol-3-butanoil)-L-HSL P. Aeruginosa  PAO1 Virulans—biofilm  oluşumu 

2-amino siklohezanon (AHLs ve 
C8HSL de 3-oxo-C12-  aryl 
yerini alarak) 

V. Fischeri 
P. aeruginosa  

Inhibit bioluminescence 
Antagonists of QSin vitro 
and biofilm formation  

4-hidroksi sis veya 3OC8HSL 
halkasının HSL trans analoğu  

V. fischeri  LuxR temelli QA sistemini 
potent aktivasyonu 

C8HSL 3 pozüsyonundaki  
metilen ile karbonilin yer 
değiştirmesi ile ortaya çıkan 
analog 

A. tumefaciens  AI -1 in TraR aktivasyonu 
 



QS inhibitörü madde Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

3OC12HSL nin Laktam 
analoğu  

P. aeruginosa acyl-HSL activitesi  

N-(heptil-sulfanil asetil)-
L-HSL (HepS-AHL) 

•P. aeruginosa 
 
•V. fischeri 

•LasR nin transkripsyonal 
regulatoru 
•LuxR nin transkripsyonal 
regulatoru 

N-(propil-sulfanil asetil)-
L-HSL (PenS-AHL)  ve  
(HepS-AHL) 

PectobacteriumA2JM 
 

Proteaz aktivitesi 

N-sulfonil-HSL (pentil 
zincirli) 

V. fischeri LuxR antagonize  
bioluminesens ekspresyonu  

4-fenilbutanoil HSL  E. coli  
V. fischeri  

Her ikisinde de LuxR 
üzerinden 

3-nitro fenilasetanoil HSL 
(C14) 

•P. aeruginosa  
•A. tumefaciens 

•LasR-reporter  inhibitörü 
•TraR-reporter inhibitörü 

Heksil-4,5-dihidroksi-2,3-
pentaedion 

V. harveyi Bioluminesens 
 

Diastereomerik 2-
methoksisiklopentil 

P. aeruginosa 
Serratia  sp. 

Pigmentasyon 



QS inhibitörü madde Etki ettiği organizma QS ilgili oluşum 

Furanone F2, F3 ve F4 P. aeruginosa AI-3 - QscR 

Furanone C-30 •V. anguillarum 
 
•P. aeruginosa  

•Patogeneze etki: Büyüme, 
motilite, solunum  
•Virülans faktörlere etki: 
elastaz, proteaz, 
rhamnolipid üretimi, fenazin 
biyosentzi, Hidrojen siyanid ve 
kitinaz 

Tobramycin  P. aeruginosa  Elastaz üretimi 

Brominalenmiş furanon •Salmonella enterica 
serovar Typhimurium 
•S. anginosus,  
•S. intermedius 
•S. mutans 
V. Harveyi BB152  

•Biofilm oluşumu 
 
•AI-2 tarafından düzenlenen 
biofilm ve bioluminesens  
 
•Bioluminesens 

Fimbrolide (F1) A. tumefaciens TraR aracılı beta-galaktozidaz 

Metil anthranilat Pseudomonas sp.  Virulans, elastaz 



QS inhibitörü madde Etki ettiği 
organizma 

QS ilgili oluşum 

4-Nitro-pyridine-N-
oxide (NPO) 

P. aeruginosa Virulans 

RNA III inhibiting 
peptide (RIP) 

S. aureus 
S. epidermidis  

Patogenez—Adhezyon   

RWJ-49815 ve 
Klosantel 

S. pneumoniae Histidine kinaz, virulans 
 

Budanmış AIPII 
(trAIP-II) 

•S. Aureus  AgrC-II benzer reseptör, 
virulans 

B14, Cmp5 ve Cmp9 •P. aeruginosa 
•A. tumefaciens 

•LasR-reporter  inhibitörü  
•TraR-reporter  inhibitörü 



 
 QS“aynı” veya “farklı”  bakteri türleri arasında bir 

iletişim sistemi = bakteriyel cep telefonu 
 Virülan faktörleri kodlayan birçok gen QS kontrolü 

altındandır ve bu faktörlere karşı tedavi sınırlıdır. 
 QS inhibisyonu ile birlikte yapılan antibiyoterapini 

CF li hastalarda kr. ac. enfeksiyonlarına karşı belirgin 
bir profilaktik etkinliğinin varlığıQSI 

 Halen kullanımda yer almasalarda bilinen 40 dan fazla 
patentli QSI bulunmaktadır. 

 QSI leri; 
1. Antibiyotik direnç sorununu ortadan kaldırabilir 
2. Tek inhibitor = multipl etki 
3. Direnç gelişimine neden olabilecek seçilmiş bir hedef yok 
4. Türe özgün tedavi. 



Dikkatiniz için çok teşekkür ederim 


