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摘  要：微生物的信号转导系统有助于它们适应复杂的环境变化，由感应蛋白激酶和反应调控蛋

白构成的双组分系统(two-component system, TCS)是革兰氏阴性细菌中的全局性调控系统，在调

控次生代谢和信号通讯中扮演着重要角色。GacS/GacA 双组分系统在细菌适应土壤环境、对植物

的致病性和耐受性中起着调控的作用。假单胞菌属(Pseudomonas)中GacS和GacA的结构高度同源，

在属内不同的种以及致病变种中的调控机理存在不同程度的差异，本文从 GacS/GacA 双组分系统

在假单胞菌属中的信号转导、调控网络，以及在调控途径中的主要功能等多个角度总结了其研究

进展，期望为 GacS/GacA 双组分系统参与调控细菌致病性的机理研究提供参考。 
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Abstract: The signal transduction system helps microorganisms adapt to complex environmental 
changes. In Gram-negative bacteria, the two-component system (TCS) composed of the sensor 
kinase GacS and the response regulator GacA is a global regulatory system and plays an 
important role in regulating secondary metabolism and signal communication. The GacS/GacA 
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two-component system regulates multiple life activities of bacteria, including the adaptation to soil 
environment, the pathogenicity in plants, and antibiotic resistance. GacS and GacA in Pseudomonas 
present highly homologous structures and discrepant regulatory mechanisms in different species 
and pathogenic variants. This paper summarizes the research progress of the GacS/GacA 
two-component system in Pseudomonas from signal transduction, regulatory network, and main 
regulatory functions. This review is expected to provide reference for the research on the 
mechanism of the GacS/GacA two-component system in regulating bacterial pathogenicity. 
Keywords: GacS/GacA; Pseudomonas; gene regulation; pathogenicity; signal transduction 
 
 

植物细菌为了在复杂的环境条件下生长和

生存，会利用多种信号转导途径迅速适应周围环

境的变化[1]。双组分系统(two-component system, 
TCS)是细菌识别信号分子并调节生理反应以适

应环境变化的最重要的工具之一，典型的 TCS
由组氨酸激酶(histidine kinase, HK)和响应调节

器(response regulator, RR)这 2 个保守成分组成，

并在 2 个保守成分之间进行磷酸基团的转移，将

环境刺激与细菌应激反应结合起来[1]。HK 的自

磷酸化和 RR 的磷酸化是 TCS 识别和调控的主

要环节[2]。HK 结构域可以结合 ATP 并具有组氨

酸激酶活性，导致在保守的组氨酸残基上进行自

磷酸化，从而产生活化形式的分子，HK 的自磷

酸化功能使细菌能够持续感知环境变化，例如温

度、渗透压、pH 和毒素的产生等[3]。RR 磷酸化

改变了效应结构域的活性，从而改变特定基因的

表达来引起相应的生理变化[3]。信号可以是非生

物的(如不同的生理状态、代谢水平和 pH 值)[4-6]，

也可以是生物的，一些信号由寄主产生，细菌群

体自身也可以产生信号。对于后者，信号的产生

可能与群体的菌体密度有关，通常称为群体感应

(quorum-sensing, QS)效应的调控机制[7]。 
GacS/GacA 是一种具有与环境表型相关的

具有全局调控能力的 TCS[8]。例如，已在多个革

兰氏阴性细菌中鉴定约 20 种 GacS 和 GacA 的同

源物[9]，包括大肠杆菌(Escherichia coli)、肠炎沙

门氏菌(Salmonella enterica)、胡萝卜果胶杆菌

(Pectobacterium carotovorum subsp. carotovorum)、
假单胞菌属(Pseudomonas)、弧菌属(Vibrio)和棕

色固氮菌(Azotobacter vinelandii)等，它们对病

菌的毒力和致病力有重要影响 [3]。GacS/GacA
主要通过 Gac/Rsm 信号级联途径调控细菌的一

系列生理活动[10]。这一途径在不同菌株中进化

保守，并发挥不同作用。GacS/GacA 双组分系

统已被发现可以调节一系列的表型，包括调节

次级代谢产物，如产生群体感应信号分子[N-酰
基高丝氨酸内酯 (N-acyl homoserine lactone, 
AHL)]和生物膜形成，藻酸盐的生物合成，毒

素产生，参与急性和慢性感染、调节群集运动

和介导抗生素耐药性等[10-11]。 
GacS/GacA 多分布在微生物中，功能多样，

在哺乳动物体内的分布很少 [12]。本综述将以

GacS/GacA 为切入点，从分子机制、信号通路、

功能与应用 3 个层面，深入探讨假单胞菌属中

GacS/GacA 的作用机理，为阐明病原菌毒力和

耐药性等问题提供新的研究思路。 

1  GacS/GacA 双组分系统的信号

转导 
TCS 是细菌感知环境信号和调节其生理行为

的纽带。20 世纪 90 年代以来，人们对 GacS/GacA
进行了深入的研究。GacS/GacA 双组分系统广

泛存在于原核生物中。传感器激酶 GacS，最早

命名为 LemA，首次在丁香假单胞菌(Pseudomonas 



 
尤欢 等 | 假单胞菌属的 GacS/GacA 双组分系统及其作用机制研究进展 4351 

Tel: 010-64807511; E-mail: tongbao@im.ac.cn; http://journals.im.ac.cn/wswxtbcn 

syringae) B728a 中被发现，gacS 基因的缺失突

变可导致该菌株毒性以及生态适应性丧失[7-10]。

反应调节因子 GacA 最早在生防菌株荧光假单

胞菌(P. fluorescens) CHA0 中被提出，它是抗生

素和氰化物产生的全局激活因子，同时也是抗

真菌活性和生态适应性所必需的；荧光假单胞

菌 CHA0 的抗真菌活性由多个次生代谢产物共

同形成，抗真菌活性对植物根部病害的生防是

必要的；利用遗传分析和生物化学实验进行的研

究表明，GacA 是 GacS 传感器的反应调节剂[10]，

二者构成一组 TCS。 
GacS 包含一个周质检测结构域(GacSPD)、

HAMP (组氨酸激酶、腺苷酸环化酶、甲基结合

蛋白、磷酸酶)结构域和 3 个磷酸转移结构域：

发送结构域[一个二聚化和组氨酸磷酸转移结

构域 (DHP)和一个催化和 ATP 结合结构域

(CA)]、接收结构域(REC)和组氨酸磷酸转移结

构域(Hpt)[1,11,13] (图 1A)。 
GacS 是假单胞菌细胞膜上的信号感应蛋

白，周质检测结构域在不同细菌中的保守性很 
 

 
 
图 1  GacS/GacA双组分系统在假单胞菌属中的信号响应和转导途径   A：GacS/GacA 的主要组成. B：

GacS/GacA 在假单胞菌属中的信号转导途径. HTH：螺旋-转角-螺旋(helix turn helix)；HCN：氰化氢；

2,4-DAPG：2,4-二乙酰基苯酚 
Figure 1  The signal response and transduction pathway of GacS/GacA two-component system in Pseudomonas. 
A: The main components of GacS/GacA. B: The signal transduction pathway of GacS/GacA in Pseudomonas. 
HTH: Helix-turn-helix; HCN: Hydrogen cyanide; 2,4-DAPG: 2,4-diacetylphloroglucinol. 
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差，这可能与它感应不同的信号有关。环境信

号被周质检测结构域感知，并引起构象变化，

该构象变化由 HAMP 结构域传递到 HK 结构

域，从而导致组氨酸残基的自磷酸化。GacS 的周

质检测结构域在胞外信号的感知和结合中发挥

着至关重要的作用。因此，HAMP 结构域的缺失

将导致与信号无关的 Gac/Rsm 级联的激活[12]。

HK 结构域含有组氨酸激酶 A，外加一个类似组

氨酸激酶的 ATPase。磷酸转移结构域负责将磷

酸基团向胞质 GacA 响应调节因子传递，它可

以结合 ATP 并具有组氨酸激酶活性，导致保守

的组氨酸残基发生自磷酸化，从而产生磷酸基

团[14]。HK 结构域的第一个组氨酸残基的自磷

酸化，使得磷酸基团转移到响应接收结构域

(REC)的天冬氨酸残基上，随后转移到组氨酸磷

酸转移(Hpt)结构域的第二个组氨酸残基上；最

后，磷酸基团被转移到 GacA 转录调节因子受体

结构域中的保守天冬氨酸残基上；细菌感知环境

信号后，GacS/GacA 可调节下游基因的表达，以

响应环境的变化[3] (图 1A)。GacS 的 HAMP 结构

域负责 GacS 的二聚化；GacS 的自磷酸化可能

发生在 GacS 同源二聚体的反式结构中[14]。 
GacA 是一种典型的反应调节因子，由一个

参与 DNA 结合的 C 端螺旋-转角-螺旋(HTH)结构

域和 N 端接收结构域(REC)组成(图 1B)[10]。GacA
中保守的天冬氨酸作为磷酸化受体，磷酸化的

GacA 激活(或抑制)调控元件的转录，进而在转

录后水平上调控靶基因的表达，GacA 的 HTH
结构域可能决定了其对 DNA 识别的特异性[15]。 

2  GacS/GacA 双组分系统的调

控网络 
假单胞菌中的 Gac/Rsm 调控途径可以激活

多种次级代谢产物的产生，如抗生素、铁载体

和胞外酶等，最初 GacS/GacA 的调控机制被普

遍认为是在转录水平调控基因的表达，gacS 和

gacA 基因的核苷酸和氨基酸序列在不同假单胞

菌中高度同源[16]。后期研究表明 GacS/GacA 系

统对 Rsm/Csr 是转录后调控，Rsm/Csr 通路中

有 2 个组成部分：RNA 结合蛋白和非编码小 RNA 
(sRNA)[15]。研究发现，GacA 磷酸化后可以与

保守的上游激活序列(GacA 框)结合，启动 Rsm
级联反应[9]。这些 sRNA 具有复杂的茎环结构，

包含 GGA 基序，并且具有多个 RNA 结合位点，

这意味着 sRNA 可以调节 RNA 结合蛋白对靶基

因的激活/抑制作用[3] (表 1)。因此，Gac/Rsm 通

路可在转录后水平调控多个表型相关基因[3]。

例如，荧光假单胞菌 2P24 中的 GacS/GacA 双

组分系统，GacS 可以感受胞外的刺激，然后激

活 GacA 反应调控蛋白，GacA 蛋白再调控下游

sRNA 的合成，这些 sRNA 对目的基因的转录

进行调控，应对环境变化。在荧光假单胞菌中，

存在一种调控关系使 GacS/GacA 成为功能调控

的核心激活/抑制因子[14]。GacA 可调节 RsmX、

RsmY 和 RsmZ 这 3 种 sRNA 的转录；sRNA 可

以调节 RNA 结合蛋白 RsmA 和 RsmE 对靶基因

的激活 /抑制作用，共同调节代谢包括氰化氢

(HCN)、2,4-二乙酰基苯酚(2,4-DAPG)和外切蛋

白酶[3] (图 1B)。 

3  GacS/GacA 双组分系统在调

控途径中的主要功能 
3.1  GacS/GacA 参与生物膜的形成 

生物膜主要由脂质、蛋白质和胞外多糖

(extracellular polysaccharides, EPS)组成[17]，丁

香假单胞菌产生的藻酸盐是 EPS 的主要成分。

研究表明，丁香假单胞菌 B728a[19]和棕色固氮

菌[20]的藻酸盐产生受 GacS/GacA 双组分系统调

控。藻酸盐是丁香假单胞猕猴桃致病变种    
(P. syringae pv. actinidiae)成功侵染寄主植物的 

 



 
尤欢 等 | 假单胞菌属的 GacS/GacA 双组分系统及其作用机制研究进展 4353 

Tel: 010-64807511; E-mail: tongbao@im.ac.cn; http://journals.im.ac.cn/wswxtbcn 

表 1  GacS/GacA 及其同源物和功能 
Table 1  Homologous and function of GacS/GacA 
物种 
Species 

GacS/GacA 同源物 
GacS/GacA homologue 

受调控的 sRNA 
Regulated sRNA 

功能 
Function 

参考文献 
Reference 

荧光假单胞菌 
Pseudomonas fluorescens 

GacS/GacA 
 

RsmX, RsmY, 
RsmZ 

蛋白酶、磷脂酶、RpoS、运动性 
Protease, phospholipase, RpoS, motility 

[17]   

铜绿假单胞菌 
Pseudomonas aeruginosa 

GacS/GacA 
 

RsmX, RsmY N-酰基高丝氨酸内酯、毒力、生物膜、

运动性、新陈代谢、T3SS、T6SS 
N-acyl homoserine lactone, virulence, 
biofilm, motility, metabolism, T3SS, 
T6SS 

[18] 

丁香假单胞菌 
Pseudomonas syringae 

GacS(LemA)/GacA RsmX1-5, RsmY, 
RsmZ 

生长、丁胺卡那霉素、运动性、藻酸

盐、毒力、群体感应 
Growth, amikacin, motility, alginate, 
virulence, quorum sensing 

[11] 

绿针假单胞菌 
Pseudomonas 
chlororaphis 

GacS/GacA RsmX, RsmY, 
RsmZ 

群体感应、生物膜、HCN、海藻糖、

铁载体、运动性 
Quorum sensing, biofilm, HCN, 
trehalose, siderophores, motility 

[9] 

大肠杆菌 
Escherichia coli 

BarA/UvrY CsrB, CsrC 新陈代谢、运动性、生物膜、压力、

抗药性、毒力、群体感应 
Metabolism, motility, biofilm, stress, 
resistance, virulence, quorum sensing 

[3] 

胡萝卜果胶杆菌

Pectobacterium 
carotovorum subsp. 
carotovorum 

ExpS/ExpA RsmB 胞外酶、毒力、鞭毛、T2SS、T6SS 
Extracellular enzymes, virulence, 
flagella, T2SS, T6SS 

[3] 

霍乱弧菌 
Vibrio cholerae 

VarS/VarA CsrB, CsrC, 
CsrD 

群体感应、生物膜、毒力、细胞形状 
Quorum sensing, biofilm, virulence, 
cell shape 

[7] 

 
重要因子，一旦细菌不能产生藻酸盐，它就会

在生物膜形成过程中表现出严重缺陷[21-22]。生

物膜的形成赋予细菌对环境挑战、抗生素渗透

和宿主免疫系统更强的抵抗力[22-24]，Ali-ahmad
等 [18]发现，在铜绿假单胞菌(P. aeruginosa)中
gacA 基因的缺失导致生物膜形成能力降低至正

常水平的十分之一。GacS 存在一个由 126 个残

基组成的 GacSPD 结构域，Olivares 等[25]分析了

铜绿假单胞菌 PAK 中 GacSPD 的功能，发现该

细菌的 GacSPD 结构域在生物膜形成方面表现

出与 PAKΔgacS 相似的表型，生物膜厚度减少

至 PAK 野生型菌株的四分之一。邓强[16]研究表

明在丁香假单胞猕猴桃致病变种中，gacS 基因

缺失的菌株中生物膜的形成能力不受影响，

gacA 基因缺失的菌株中生物膜的形成能力明显

减弱。阐明 GacS/GacA 对生物膜形成的调控机

制，有助于明确生物膜引起的不良影响，尤其

可为控制临床实践中病原细菌的慢性感染和抗

生素耐药性的介导作用提供解决方案。 

3.2  调节 AHL 的产生 
微生物通过 QS 系统调节生理行为，从而

大大提高环境适应能力[25]。QS 感应是细菌自身

产生胞外化学信号后，通过菌体浓度依赖的方

式调控特定基因的表达；在革兰氏阴性细菌中，

这类信号分子通常是 AHL；群体感应调节着丁

香假单胞菜豆致病变种 B728 的附生菌群、胞外
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多糖的产生、运动性和毒力[16]。已有研究显示，

QS 可调控 GacS/GacA 的表达，由于 GacA 的表

达受生长过程调控，在稳定期达到高峰，同时

GacS/GacA 下游多个靶基因的表达量也随之升

高[7]。因此，有人推测高浓度生长的细菌会分泌

激活 GacS/GacA 的信号分子[26-28]，尽管这类信号

很大程度上仍不为人所知。Yu 等[29]揭示了生防

菌绿针假单胞菌 (P. chlororaphis) 30-84 中

GacS/GacA 调控途径的复杂性，并揭示了

GacS/GacA 和 AHL 共同作用控制基因的表达；

绿针假单胞菌 30-84 的转录组数据显示，gacA
基 因 参 与 调 控 吩 嗪 类 抗 生 素 合 成 基 因

(phzXYFABCD 和 phzO)的表达；与此同时，

GacS/GacA 可调控 AHL 合成基因 phzI 的表达；

这意味着 Gac/Rsm 通路可以直接调节吩嗪类抗

生素的产生，也可以通过 AHL 分子间接调节吩

嗪类抗生素的产生。此外，Tsai 等 [30]发现，

GacS/GacA 可调节 QS 信号分子 AHLs 的合成，

从而间接参与 QS。在铜绿假单胞菌中，群体感

应对于多种胞外毒力因子的产生和分泌是必需

的，如蛋白酶和毒素[18]。Tsai 等[30]发现，铜绿

假单胞菌 PAO1 中 gacA 基因的缺失会延迟并减

少 C4-HSL、RhlR 和 LasR 的产生，铜绿假单胞

菌中存在 2 种典型的 AHLs，一种是 N-3-氧代

十二碳酰 -L-高丝氨酸内酯 (3O-C12-HSL)，由

LasR/LasI QS 系统合成和调控；另一种是 N-丁
酰 -L-高丝氨酸内酯 (C4-HSL)，其合成依赖于

RhlR/RhlI 的 QS 系统。此外，Ahmed 等[31]研究

了 GacS/GacA 对 AHL 的调控机制，发现缺失

rsmY 和 rsmZ 会影响 C4-HSL 的产生，在铜绿

假单胞菌中 gacA 缺失突变体中也出现了同样

的现象。 

3.3  GacS/GacA 调控次级代谢物和胞外酶的

产生 
GacS/GacA 激活了许多胞外酶和次级代谢

产 物 的 基 因 ， 如 嗜 苷 酸 类 (pyoverdine 和

pyochelin)和毒力因子 [10]。毒力因子[如焦花青

素(phz)、HCN(hcnABC)和 2,4-DAPG(phl)]在提

高细菌适应性和侵染方面发挥重要作用 [18]。

GacS/GacA 可控制数百个基因的表达，并通过

sRNA 调控各种次级代谢产物的产生[11]。在生

防细菌荧光假单胞菌 CHA0 中，发现 GacA 能

调节生物控制因子(RsmX、RsmY、RsmZ)的生

物合成；缺失 gacS 或 gacA 会大大降低 HCN、

2,4-DAPG 所需基因的表达，从而使得突变株丧

失定殖寄主的能力[30]。此外，色氨酸侧链氧化

酶(Tryptophan sidechain oxidase)是吲哚-3-乙酸

合成途径中第一个发挥作用的酶，它在生防细

菌荧光假单胞菌 CHA0 中也受到 GacS/GacA 的

调控[30]。微生物是次生代谢产物和酶的重要资

源，许多菌株都是理想的酶生产者[31]。除了参

与毒力因子的合成，Sacherer 等[32]还证实 gacA
也是荧光假单胞菌产生 2 种胞外酶(蛋白酶和磷

脂酶 C)的必要条件。在胡萝卜果胶杆菌中，由

于 RsmB/RsmA 对胞外酶表达的抑制作用增强，

gacA 缺失突变体产生果胶裂解酶、蛋白酶和纤

维素酶的能力降低[33]。因此，作为次生代谢产

物和胞外酶不可或缺的一部分，GacS/GacA 及

其调控途径可以作为靶标开发动植物病原菌的

抑制剂和生防菌的诱导剂。 
3.4  GacS/GacA 介导分泌系统和急性/慢性

感染 
病原细菌通过调节Ⅲ型分泌系统(type III 

secretion system, T3SS)和Ⅵ型分泌系统(type Ⅵ 
secretion system, T6SS)的交替来维持急性和慢

性感染[33]。GacS/GacA 可调控病菌分泌系统的

表达，包括 T3SS 和 T6SS[34]。铜绿假单胞菌是

一种普遍存在的条件致病菌，可引起急性和慢

性感染。铜绿假单胞菌感染经常发生在囊性纤

维化(cystic fibrosis, CF)病例中；CF 患者最初表
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现为急性感染，后来由于分泌系统的表达而发

展为慢性呼吸道疾病；GacS/GacA 可通过 Rsm 系

统负向调节与急性感染相关的 T3SS，正向调节

与慢性感染相关的 T6SS[35]。此外，许多与急性和

慢性毒力相关的表型已被证明受到 RsmA/RsmF
的反向调节；RsmA/RsmF 是一种重要的细胞内

信号分子，在体内过表达 rsmA/rsmF 时，细胞

内的 RsmA/RsmF 可促进细胞内急性毒力相关

因子的表达[36]。研究表明，Ca2+可通过 Gac/Rsm
信号途径诱导病原菌由急性毒力向慢性毒力的

转变[34]。 

3.5  GacS/GacA 调节细菌的运动性 
植物病原细菌通常借助自身的运动能力靠

近并定殖于寄主植物表面，在合适的环境条件

下入侵植物细胞。运动性是植物相关假单胞菌

的重要特征之一，假单胞菌有 3 种运动类型，即

游动、群集和蹭行[37]。Muriel 等[38]证实，荧光假

单胞菌F113的这3种运动相关表型受GacS/GacA
的负调控；此外，P. fluorescens 中 gacS 的缺失

产生了更大的泳动晕圈。也有报道称，在      
P. syringae pv. tomato DC3000 和 P. syringae pv. 
syringae 中，Gac 双组分系统调控着群集运动，

在 P. syringae pv. tomato DC3000 中，GacS/GacA
正向调控游动和群集运动，而 RsmA 负向调控

集群运动，不调控游动性[1]；这揭示了 Gac/Rsm
通路在调控运动性方面的差异性。Gac/Rsm 可

减少鞭毛调控基因 fleQ 的表达，从而降低细菌

的运动能力，这种抑制作用在过表达 rsmA 和

rsmE 的菌株中丧失[17]。Zhang 等[39]研究表明，

gacA 基因的缺失突变导致丁香假单胞猕猴桃致

病变种的运动性减弱。 

3.6  GacS/GacA 介导的抗生素耐药性 
近年来，抗生素的过度使用导致了多重耐

药细菌的出现。已知的抗生素耐药机制主要包

括外排泵的过度表达、抗生素修饰酶的产生、

抗生素靶向位点的修饰和生物膜的形成[40]。Li
等发现 gacS 的缺失可降低铜绿假单胞菌 PAK
对庆大霉素、丁胺卡那霉素和氯霉素的最小抑

菌浓度(MIC)[40]。这说明 GasS/GacA 可以调控

细菌的抗生素抗性。 
已有研究表明，GasS/GacA 通过增加生物

膜的形成参与细菌的抗生素耐受性[18]。GacS/GacA
可通过 RsmA/RsmZ 参与对以四环素、妥布霉

素和环丙沙星为代表的不同抗生素的耐药性的

调节；在它们的最低抑制浓度下，受 Gac/Rsm
调节的生物膜形成会增加抗生素耐药性；在铜

绿假单胞菌 PA14 中 gacS 的缺失会导致生物膜

形成减少，对抗生素的敏感性增加[41]。 

3.7  GacS/GacA 对毒力因子的表达调控 
在植物和动物病原细菌中，GacS/GacA 双

组分系统对病原菌成功侵染宿主和毒力因子的

表达发挥着重要的作用[33]。在胡萝卜果胶杆菌

中，GacS/GacA 双组分系统正调控该细菌群体感

应系统，以及果胶裂解酶、果胶酶和纤维素酶调

节基因 pel、peh 和 celV 的表达，增强了侵染宿

主细胞的能力，同时该病原菌缺失 gacA 基因后

丧失了毒力[42]。水稻白叶枯病菌(Xanthomonas 
oryzae pv. oryzae)和水稻条斑病菌(X. oryzae pv. 
oryzicola)中，缺失 GacS/GacA 双组分系统时，

病原菌致病性相关基因的表达均受影响 [43]。

GacS/GacA 可通过控制各种转录和转录后因子

来调节毒力因子的合成[42]。在引起动物致病的

铜绿假单胞菌中发现，GacS/GacA 是调控毒力

因子表达的主要系统之一，并依赖 Rsm 转录后

系统发挥作用[18]。 

4  结语与展望 
TCS 对细菌生长和适应复杂的环境至关重

要，GacS/GacA 是一种具有全局调控能力的

TCS，通过 Gac/Rsm 信号级联途径发挥作用[9]。
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本综述重点介绍了 GacS/GacA 的调控网络和

GacS/GacA 双组分系统在调控途径中的主要功

能。GacS/GacA 双组分系统广泛参与调控细菌

的致病性和毒力、群体感应、次级代谢产物产

生和生物膜形成[42]，它通过感知环境调控不同

的基因表达。GacS/GacA 对 AHL 的调控作用使

其信号调控网络变得更加复杂，研究不同信号通

路之间的相互影响可以更深入地了解细菌如何

适应复杂多变的环境条件。然而，对 GacS/GacA
双组分系统参与调控细菌致病性的机理研究仍

有很多亟待解决的问题：(1) 在无 GacS 的情况

下，GacA 下游靶基因能否正常转录表达。(2) 
GacS/GacA 双组分系统通过感受外界刺激调控

下游基因的表达，但不同 TCS 间的作用机制仍

不清楚，例如，在 P. syringae pv. phaseolicola 
1448A 中，GacS/GacA 如何与 CvsS/CvsR 相互

作用并调控 T3SS 中 hrpR 和 hrpS 的表达。因此，

基于 GacS/GacA 双组分系统在致病性方面的重

要作用和独特的应答调控机制，揭示病原菌的

信号转导途径不仅有助于更好地了解细菌的致

病机制，也有助于减少植物细菌病害造成的经

济损失。众所周知，GacS/GacA 的全局调控能

力可赋予细菌产生次级代谢产物的优势，因此

可对相应的产生途径进行合理的定向改造，以

获得大量所需的产物。GacS/GacA 对毒性和抗

生素耐药性的调控使其成为药物治疗的潜在靶

标。对 GacS/GacA 调控网络的解析有助于全面

理解其调控机制，使我们更了解这种细菌，并

有助于寻找可持续的方法来控制其引起的病害。 
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