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摘  要: 食品相关细菌引起的生物被膜形成和食品变质是食品工业中的重大问题。研究

表明细菌群体感应(Quorum sensing, QS)与被膜形成、食品腐败变质密切相关。重点对细

菌产生的各种 QS 信号分子及其在被膜形成的作用和被膜在食品工业中的重要性做了介

绍。QS 信号分子与食品变质密切相关, 故对 QS 抑制剂作为新型食品防腐剂以延长储存

期限及加强食品安全的前景进行了概述。 
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Quorum sensing of bacteria and its effect on food spoilage 
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(State Key Laboratory of Veterinary Etiological Biology, National Foot and Mouth Disease Reference 
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Abstract: Food spoilage caused by the bacterial biofilm is a significant problems in food in-
dustry. It is indicated that quorum sensing of the bacteria plays a major role in biofilm forma-
tion and food spoilage. This review focuses on the recent research advances about various 
quorum-sensing signaling molecules produced by bacteria, the role of signaling molecules in 
biofilm formation and the significance of biofilms in food industry. As quorum-sensing sig-
naling molecules are closely relate to food spoilage, it was also reviewed that quorum-sensing 
inhibitors can be developed to be used as novel food preservatives for enhance shelf life and 
food safety. 
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微生物腐败是食品腐败中最常见的因素, 其

引起的过量食品变质造成了巨大的经济损失和

严重的公共卫生问题[1]。微生物产生的糖、蛋白

质、果胶等分解酶的代谢终产物与食品变质有关, 
微生物活性是食品变质的重要指示因子[2]。 

目前, 在变质食品中检测群体感应(Quorum 

sensing, QS)信号的方法为研究食品变质开辟了

一条全新途径。QS 通过产生信号分子即自体诱

导物(Autoinducers, AI)介导食品相关细菌间的交

流。细菌利用 QS 机制根据细胞密度的不同表达

特定基因, 食品腐败菌可能受 QS 表型的影响, 
对食品变质过程中 QS 化合物的研究可发展基于

QS 抑制剂的新型保鲜技术。 
研究表明 QS 参与食品变质的全过程, 食品

腐败相关的蛋白质、脂肪、果胶、壳多糖等分解

酶活性受 QS 的调控。此外, 在变质食品中也检

测到了若干 QS 信号分子。因此, 阻断 QS 环路对

于调控食品变质相关细菌的基因表达具有重要

作用。QS 抑制剂可用于合成相关细菌细胞信号

分子或阻断其信号系统以防止食品变质和生物

被膜的形成。  

1  QS 概述  

1.1  群体感应 
细菌通过 QS 基因表达的调节可引起表型的

改变, 使其更好地适应环境条件。细胞间的交流

依赖于扩散性小信号分子即 AI。细菌生长过程中

此信号分子的产生和分泌处于基础水平, 环境介

质中信号分子的浓度随细菌密度的增大而增加, 

当达到一定浓度阈值时可通过调控 QS 系统调节

目标基因的表达[3]。这种细胞与细胞之间的交流

被形象地称为 QS, 其各项调控过程通常是应对

细菌损伤和应激的生存需要。QS 主要参与毒力

的调节[4], 感受态的形成[5], 接合质粒的转移[6], 

芽孢产生[7], 以及生物膜的形成[8]。  

1.2  QS 信号机制 
大多数细菌利用两种普遍机制感知 QS 信号

并对其作出应答, 以用于调节靶基因的表达。以

N-酰基高丝氨酸内酯(AHL)为代表的 QS 信号由

一种胞溶质转录分子检测。其他 QS 信号如自诱

导肽(Autoinducing peptide, AIP), 是由一种膜相

关的双组分应答调节系统检测的。然而, 哈维氏

弧菌具有革兰氏阴性和阳性菌 QS 环路特征。与

阴性菌相似, 哈维氏菌产生酰化高丝氨酸内酯

(HSL)并对其作出应答; 但又类似阳性菌, 通过

膜结合的组氨酸激酶进行 QS 信号转导[9]。在 AHL

介导的 QS 中, 当 AHL 分子达到一定浓度阈值时

累积的信号被相应受体识别。转录调控因子

LuxR 家族中的 R 蛋白是 AHLs 的受体。R-AHL

二聚体复合物与群体调控启动子结合 , 促进

AHL 产生以及 QS 调节其他基因的表达。AHL
降解酶和相关调节转录因子参与 QS 信号衰减。

双组分系统介导的 QS 存在于革兰氏阳性和革

兰氏阴性菌[10]。QS 信号, 如 AIP 信号, 被 ABC 

(ATP-binding cassette)转运蛋白转运至胞间环境

中, QS 检测到累积信号后活化相应反应调节因

子, 从而通过调节性 RNAs 和胞内转录因子调控

QS 调节子的表达。目前未见关于 AIP 型 QS 过程

信号衰减的报道。 

1.3  QS 信号 
细胞间信号系统大致分 4 类。AI-1 和 AI-3

存在于阴性菌而 AIP 系统存在于阳性菌中, AI-2
在多种革兰氏阴、阳性菌都有发现。QS 分别利

用前 3 种信号、AI-2 进行种内、种间交流。每个

系统对不同化学性质 AI 的感应及其产生的表达

基因各不相同。  

1.3.1  AI-1: 在研究费氏孤菌(Vibrio fisheri)生物

发光现象时首次发现了 LuxI/R 系统[11]。它由合成

N-AHL (AI-1)的 LuxI 和转录因子 LuxR 构成。

LuxI 及其同族体通过酰基载体蛋白(Acyl carrier 
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protein, ACP)将脂肪酸链转移到 SAM 并释放

AHL 和甲硫腺苷以合成 AI。AI-1 通过胞膜扩散

并释放进入周围环境, AI-1 浓度随种群密度的增

加而上升。高密度情况下,  AI-1 扩散进入细胞并

与 LuxR 结合。然后与启动子内的 Lux 框结合从

而活化 luxCDABEG 操纵子的转录。此操纵子产

生的荧光素酶催化化学反应导致发光。LuxI/ 

LuxR 同源系统存在于多种革兰氏阴性菌中, 它

们都能产生特异性 AHLs。 

1.3.2  AI-2: 多种革兰氏阴、阳性菌的 QS 系统

能够检测胞外信号分子 AI-2。AI-2 的生物合成来

源于 S-腺苷甲硫氨酸(SAM)的一条代谢途径, 期

间经历了至少 3 步酶促反应[12]。SAM 的甲基转

移至接受甲基的底物后, 生成 S-腺苷同型半胱氨

酸(SAH)。随后, SAH 在酶的作用下生成 S-核糖

同型半胱氨酸(SRH), 并由 LuxS 将 SRH 催化生

成同型半胱氨酸和 4,5-二羟基-2,3-戊二酮(DPD)。

DPD 易溶于水环化成几种呋喃糖, 为 AI-2 的前

体, 自发环化后形成具有活性的 AI-2, 并被输出

胞外[13]。 

对环境中 AI-2 信号的检测有两种独立的机

制。哈维氏孤菌(Vibrio harveyi)检测的是 AI-2 的

BAI-1 形式。此机制通过 AI-2 与特异性结合蛋白

LuxP 相结合, AI-2/LuxP 复合物进而与感应激酶

LuxQ 相作用, 最终导致荧光素酶和生物发光的

产生。目前为止 LuxP/LuxQ 级联信号机制只存在

于弧菌属。另一种机制存在于 E. coli 和鼠伤寒沙

门菌(Salmonella typhimurium)。与 LuxP/LuxQ 系

统不同的是, Lsr 系统将 AI-2 转运进入细胞质从

而诱导胞内反应。此过程首先是周质蛋白 LsrB

识别信号分子 , 其中 LsrB 结合的是 AI-2 的

R-THMF 形式。两者一旦结合, 由 LsrA 和 LsrC

构成的 LsrABC 转运蛋白会将 AI-2 转入细胞, 在

胞内 LsrK 将 AI-2 磷酸化。AI-2 的磷酸化形式与

转录阻遏物 LsrR 作用解除 Lsr 操纵子的抑制。

LuxS/AI-2 系统广泛存在于革兰氏阴、阳性菌中, 

提示在混合物种群落(如被膜)中 AI-2 作为一种种

间信号[14]。 

1.3.3  AI-3: AI-3 首次在激活参与出血性大肠杆

菌(EHEC)粘附真核细胞相关基因的 Qsec 系统中

发现[15]。目前对此信号分子的结构和合成机制仍

不清楚。LuxS 突变株中 AI-3 合成受影响, 故认

为 LuxS 参与 AI-3 的合成。最近发现在 E. coli 中, 

AI-2 分子的合成并不依赖于 LuxS 蛋白, 突变株

中 AI-3 的缺失是由于草乙酸盐作为甲硫氨酸的

前体而非 SAM[16]。该研究还发现多种共生细菌

都能产生 AI-3。这表明 AI-3 可能是另一种跨物

种 QS 信号分子, 然而 AI-3 信号尚未在阳性菌种

中发现。 
对 AI-3 的感应是通过感应激酶 QseC 和反应

调节蛋白 QseB 构成的二元系统完成的。周质中

存在 AI-3 情况下, QseC 经历磷酸化作用并将磷

酸盐转移给 QseB 然后通过上调鞭毛调节基因

flhDC 激活鞭毛的合成及其运动性[17]。 

1.3.4  AIPs: 细胞间信号转导的 AIP 只存在于阳

性菌中, 利用其作为自体诱导分子。AIP 由 agrD
基因编码。翻译后 AgrD 多肽由氨基末端信号序

列定向靶位到胞膜。最终, 经处理的多肽的羧基

端与中部半胱氨酸共价结合并与游离的 N-末端

尾巴形成硫代内酯环。AIP 进入环境后会被信号

受体 AgrC 所识别。Agr 系统与多种革兰氏阳性

菌 的 致 病 机 制 有 关 , 金 黄 色 葡 萄 球 菌

(Staphyloccocus aureus)中 AgrA 调节的 AIP 相关

基因可导致溶血素、丝氨酸酶(SprE)等毒素的产

生[18]。AIP 信号识别系统是由双组分磷酸激酶组

成的[19]。 

2  QS、生物被膜和食品变质的关系 

2.1  食品工业中的生物被膜 
细菌生物被膜是指细菌附着于惰性或者活性
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实体的表面, 繁殖、分化并分泌一些多糖基质, 
将菌体群落包裹其中而形成的细菌聚集体膜状

物。被膜群落呈现原始的内稳态、循环系统、遗

传物质交换和代谢活动。被膜普遍存在并难以完

全消除, 被膜存在于食品加工车间的各种表面包

括塑料、玻璃、金属和木材。食物及其接触的表

面存在的被膜或粘附细胞往往不利于食品安全, 

尤其是粗加工和未加工食品。蔬菜、水果的疏水

性角质, 表面形态多样性和表皮的磨损使得粗加

工食品存在的吸附病原和腐败微生物难以被清

除。食源性致病菌 E. coli O157:H7、单增李斯特

菌(Listeria monocytogenes)、小肠结肠炎耶尔森菌

(Yersinia enterocolitica) 、 空 肠 弯 曲 杆 菌

(Campylobacter jejuni)在食品和食品接触设备表

面形成被膜, 从而导致严重的健康问题和经济

损失[20]。   

假单胞菌(Pseudomonas)这种普遍存在的腐

败菌也能形成被膜, 在食品加工环境包括排水装

置、地面以及蔬菜、水果、肉类表面和低酸乳制

品中都有 Pseudomonas 的发现。此菌在不锈钢表

面形成被膜, 并且可与沙门氏菌等致病菌共生于

被膜中。芽孢杆菌(Bacillaceae)贯穿于乳品加工过

程[21]。沙门氏菌可从禽类加工设备中分离, 尤其

是屠杀区域, 此潮湿的加工环境有利于被膜的形

成[22]。生物膜中的细胞对清洁剂和其他抗菌剂更

具抗性, 加工设备表面的被膜所含的细胞及孢子

的不断分离成为食品的污染源。此外, 被膜形成

可能导致设备故障或额外的清理工作而引起经

济损失。   

2.2  QS 与生物被膜的形成  
QS 对于生物被膜的形成有重要作用, 被膜

复杂的多层结构体系使得细菌群落生长在一个

固着、被保护的环境中。被膜的形成是一个多级

过程, 包括细菌表面的粘附, 细胞间集聚和繁殖, 

多聚基质的产生、生长、成熟, 最终被膜分散或

降解。QS 贯穿于被膜形成的所有阶段, 它通过调

节种群密度和成熟被膜内的代谢活动来适应营

养需求。在伯霍尔德杆菌属(Burkholderia)两种细

菌的研究中利用肉桂醛、白藜芦醇等作为 QS 抑

制剂, 证明了群体感应抑制剂能够影响被膜形成

的后期及粘附[23]。对于同种细菌而言, 被膜内细

菌其转录程序与浮游细菌明显不同[24]。QS 也与

被膜多聚基质中细菌的释放有关。当被膜内细菌

密度变大后, 部分细菌被释放进入环境中。葡萄

球菌(Staphylococci)利用 AI-2 信号分子减少多糖

粘附素的产生, 使得细菌更易逃离被膜, 被膜内

的固着细菌为细菌群落扩散提供源源不断的浮

游菌[25]。  

目前有研究表明食品相关细菌中的 QS 与被

膜形成有关。从奶、肉、鱼产品中分离的蜂房哈

夫尼亚菌(Hafnia alvei)是一种常见的细菌性食品

感染菌, 此菌有形成被膜的能力 [26]。霍乱弧菌

(Vibrio cholerae)和液化沙雷氏菌(Serratia lique-

faciens)中的 QS 信号分子分别控制被膜形成所需

的外聚合物合成和细胞聚集[27]。QS 信号还能触

发其他被膜相关应答如增强其抗药性。目前对于

QS 信号分子在被膜形成的确切作用仍不清楚, 

QS 信号在被膜形成不同阶段有何作用仍需进一

步探究。被膜在食品加工环境中是一个持续性问

题, 抑制 QS 可能清除被膜从而延缓食品腐败变

质、利于食品生产和安全。 

2.3  变质食品中的 QS 信号分子   
近来关于食品腐败相关 QS 信号分子的研究

越来越多。AI-1、AI-2 等在牛奶、肉类、蔬菜等

食物中都有发现[28−30]。牛奶和乳制品易受嗜冷细

菌如假单胞菌的影响而变质。Martins 等[30]证明从

鲜奶中分离到的具有蛋白水解活性的嗜冷细菌

普遍能够产生 AHL。此类阴性菌可产生胞外蛋白

酶、脂肪酶、磷酸脂酶和糖苷酶。革兰氏阳性、

嗜冷、需氧芽孢杆菌产生的磷酸酯酶可引起某些
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奶制品的变质 [31]。变形斑沙雷菌(Serratia pro-

teamaculans) B5a 菌株中, 胞外脂肪、蛋白水解酶

的产生是由基于 AHL 的 QS 系统的调节子调控

的, 提示 Serratia 中 QS 参与牛奶的变质。在另一

项研究中[32], 将巴氏灭菌牛奶与野生型 S. pro-

teamaculans 混合, 室温下 18 h 发生变质, 而与

aprI 基因灭活突变株孵育没有出现变质, 然而向

sprI 突变株与牛奶混合物中加入 3-oxo-C6-HSL

可引起变质, 提示 QS 信号分子在牛奶变质中有

着 重 要 作 用 。 鲜 奶 和 消 毒 牛 奶 中 所 含 的

Pseudomonas、Serratia、肠杆菌属(Enterobacter)

某些种也能产生 AHL, 提示 QS 可能在牛奶和乳

制品变质中起一定作用。 

Pseudomonas 与 3 °C−8 °C 有氧条件下储存

的肉及肉产品的变质有关。Jay 等[33]报道了在有

氧冷冻条件下储存的鲜肉产品其变质过程中有

QS 的参与。在有氧冷冻条件下储存的绞牛肉和

鸡肉所含的假单胞菌科(108−109 CFU/g)和肠杆菌

科(103−104 CFU/g)中检测到了 AHL 信号分子, 如

C4-HSL、3-oxo-C6-HSL、C6-HSL、C8-HSL 和

C12-HSL[29]。对从真空包装的肉食品中分离到可

产生 AHL 的肠杆菌科进行鉴定发现 Hafnia alvei
和 Serratia 是 优 势 菌 种 [34] 。 腐 败 希 瓦 氏 菌

(Hewenella putrefaciens)和 Pseudomonas 某些种分

别是冰海水鱼和冰淡水鱼的特异腐败菌[35]。在变

质的鱼子酱、鱼片等鱼产品中都检测到了 AHLs。

国内綦国红等从 3 株鱼源假单胞菌中检测到了

AHLs, 并证明了食源假单胞菌在不同的温度及

碳源条件下生长, 所产生的 AHL 种类不同, pH
值对 AHLs 的稳定性有明显的影响[36]。真空包

装 的 鱼 子 酱 其 变 质 是 由 于 肠 杆 菌 科

(Enterobacteriaceae) 与 乳 酸 菌 、 肉 杆 菌 属

(Carnobacterium) 和 乳 杆 菌 属 (Lactobacillus) 某

些种相互作用引起的, 这些腐败菌即使在低浓

度 情 况 下 也 能 产 生 AHL[37] 。 发 光 细 菌 属

(Photobacterium phosphoreum) 和 气 单 胞 菌 属

(Aeromonas)某些种中的 3-hydroxy-C8-HSL 调控

壳多糖酶的活性, 从已包装的鳕鱼片中分离到这

两种菌, 提示基于 AHL 的系统可能在甲壳类动物

变质中起一定作用[38]。在 H. alvei、荧光假单胞

菌(P. fluorescens)和恶臭假单胞菌(Pseudomonas 
putida)中 检 测 到 了 3-oxo-C6-HSL 、 C6-HSL 、

C8-HSL 和 C12-HSL, 这些细菌与虹鳟鱼的蛋白

水解活性及腐败有关[32], 表明 QS AHLs 信号参

与食品变质过程。     
水果中的假单胞菌科(Pseudomonadaceae)或

Enterobacteriaceae 高浓度下(108−109 CFU/g)其果

胶分解活性可引起酶性褐变、异杂味或组织分解, 

使得水果腐败变质 [39]。欧文氏菌属(Erwinia)、

Pseudomonas 产生诸如果胶酶、聚半乳糖醛酸酶

等果胶分解酶, 这些与即食蔬菜的变质相关的酶

能产生多种 AHLs (主要为 3-oxo-C6-HSL 和

C6-HSL), 提示基于 AHL 的 QS 系统与水果、蔬

菜的变质是密不可分的。从生蔬菜加工线分离的

朴立茅次沙雷菌(Serratia plymouthica)中含有的

Sp1I 是 LuxI 的同系物, 它负责调控 C4-HSL、

C6-HSL 和 3-oxo-C6-HSL 3 种 AHLs 的合成, 将

Sp1I 灭活后 3-oxo-C6-HSL 合成终止, C4-HSL、

C6-HSL 合成增加。Sp1I 依赖性 QS 参与胞外壳

多糖酶、核酸酶、蛋白酶以及抗菌化合物的产

生 [40] 。 酿 酒 厂 灌 装 机 等 表 面 分 离 到 的

Pseudomonas、Enterobacter 和 Aeromona 等可产

生 AHLs 分子[41]。  

上 述 研 究 中 明 确 了 革 兰 氏 阳 性 菌 中 基 于

AHL 的 QS 系统与食品变质有着广泛的联系。然

而革兰氏阳性菌中关于 AI-2 的相关信息较少, 目

前未见有关 AIPs 的报道。此外, 冷冻、真空包装

条件下储存的消毒牛奶、肉、鱼中 QS 信号分子

的存在表明现有的储存技术亟需提高。 
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3  用于食品保鲜的 QS 抑制剂 

一些人体和植物条件性致病菌中 AHLs 参与

毒力因子的调控, 这为进一步研究阻断 AHL 转

导的特异性化合物指明了方向。如 Bacillus 240b1

所含的 AiiA 酶可减弱植物病原胡萝卜软腐欧文

氏菌(Erwinia carotovora)的致病性[42]。可以预见, 

此类化合物在临床上可在不影响生长的前提下

阻断毒力表达, 同时降低抗性演化的机率[43]。QS

抑制剂是典型的 AHL 类似物或者 AHL 的降解

物。常见的有呋喃酮类、二酮呱嗪类、吡咯酮类、

AIP 类等化合物[44]。海洋红藻产生的卤代呋喃酮是

一种有效的抑制剂[45], 该化合物能够减少铜绿假单

胞菌(Pseudomonas aeruginosa)和 S. liquefaciens 中

AHL 介导的毒力因子和被膜形成基因的表达。多

种呋喃酮类化合物可阻断 AHL 分子与受体蛋白

结合, 从而对 QS 系统产生抑制作用。2(H)-呋喃

酮能够阻断发酵牛奶中 Pseudomonas 某些种的群

体感应信号分子从而延长储存期限[46]。植物可感

知细菌 QS 信号分子启动应激反应, 合成细菌 QS

系统信号分子的类似物并产生降解 QS 系统信号

分子的酶[47]。其中传统医学中使用的植物已经成

为寻找新型生物活性化合物最有前途的领域之

一。Vattem 等[48]发现, 食用植物素(Dietary phy-
tochemicals)对人体有益并具有抗菌活性, 在非致

死量浓度下呈现对 QS 的抑制作用。从水果、药

草(Vanilla)、香料提取物中提取的食用植物素显

著抑制青紫色素杆菌 O26 (CVO26)和 CV 31532

的 QS。最近一项研究表明食用植物素能够作为

QS 抑制剂减少或降解 Yersinia enterocolitica 和

Erwinia carotovora 中的 AI[49]。香草也能抑制细

菌 QS, 在 C. violaceum CV026 中香草豆的提取物

可有效抑制细菌 QS。提示香草提取物可作为一

种新型 QS 抑制剂。多年来的应用证明香草是安

全的, 因此比有毒性的呋喃化合物更适合人体使

用。Girennavar 等[50]在 Salmonella typhimurium、

E. coli 和 P. aeruginosa 的研究中发现葡萄柚汁

(Grapefruit juice) 中 所 含 的 呋 喃 香 豆 素 可 作 为

AI-1 和 AI-2 活性和被膜形成的有效抑制剂, 提示

葡萄柚汁可以作为卤化呋喃的替代物。李洪涛等

发现穿心莲内酯对铜绿假单胞菌生长无明显影

响, 但能明显抑制绿脓菌素的分泌、胞外蛋白水解

酶和弹性蛋白酶活性, 提示其可作 QS 抑制剂[51]。

最近发现黄酮类化合物能够抑制群体感应信号受

体并在体外抑制被膜形成[52]。因此, 在 AHL 调控

食物腐败的食品中, QS 抑制剂可用作食品防腐

剂。QS 抑制剂可能防止食品相关细菌在食品表

面的定殖、毒素的产生和繁殖, 这为新型食品防

腐技术的应用铺平了道路。 

4  结语 

内在生化性质变化和微生物活性引起的食品

变质是一个复杂的过程。多项研究表明在微生物

毒力和致病性相关的 QS 可能同样在食品腐败中

有一定作用。在不同食物生态系统存在的革兰氏

阴性菌中检测到了基于 AHL 和 AI-2 的 QS 系统。

对于阳性菌的 AIPs 是否参与食品变质仍需进一

步探究。尽管在变质食品中检测到了 QS 信号分

子, 但对其确切的作用仍不清楚。对食品生态系

统中 QS 系统更好的理解有助于针对 QS 解决食

品腐败变质相关问题。QS 抑制剂可用作食品防

腐剂以加强食品安全、增加储存期限。 
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