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Сажетак 
Последњих неколико деценија, наша перцепција о бактеријама и њиховим 
заједницама значајно се променила. У прошла времена преовладавало је 
мишљење да заједнице бактерија представљају популацију ћелија које 
делују индивидуално. Данас је добро документована чињеница да 
механизам међућелијске комуникације, познат као „quorum sensing“, има 
важну улогу у контролисању различитих целуларних процеса бактерија као 
што су биолуминисценција, вируленција, толеранција на дезинфицијенсе, 
спорулација, покретљивост, стварање биофилма и антимикробна 
резистенција. 
Разумевање система међућелијске комуникације даје могућност контроле 
раста непожељних бактерија у матриксу хране и развоја нове стратегије у 
обезбеђивању квалитета и безбедности хране. 
 
Кључне речи: quorum sensing, квалитет и безбедност хране. 
 

УВОД 
„Quorum sensing“ (QS), термин успостављен од стране Fuqua и Winans 
(1994), представља универзални механизам којим бактерије препознају 
промене у окружењу. Препознајући новонастале промене, микробни свет 
има могућност да правовремено реагује, развијањем специфичне одбрамбене 
стратегије у циљу адаптације на неповољне услове у простору и кроз време. 
На овај начин, чином социјализације (удруживања) у моменту када густина 
популације достигне критични ниво, бактерије синхронизују своје 
понашање и тиме оптимизују шансе за преживљавање у компетитивним 
нишама. 
Бројне грам-негативне и грам-позитивне врсте бактерија су способне да 
своје активности прилагоде друштвеном добру и координишу колективно 
понашање у оквиру мултимикробне заједнице. Механизам удруженог 
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битисања подразумева синтетисање ниско молекуларних сигналних 
молекула. Бактерије (ћелије „емитери“), континуирано генеришу сигнал, на 
почетку раста у ниској концентрацији, а потом, како се, временом, густина 
популације повећава, сигнал се акумулира. Једном, када концентрација 
сигнала достигне критични ниво, што бактерије перципирају као остварен 
„кворум“, сигнал реагује са рецепторским протеином ћелије „респондера“, и 
кроз координисану експресију одређених гена покреће се јединствени, 
заједнички одговор заједнице у циљу преживљавања. 
Процеси контролисани од стране „quorum sensing“ система укључују 
биолуминисценцију, спорулацију, компетенцију, продукцију антимикробних 
пептида, стварање биофилма, антимикробну резистенцију, секрецију 
фактора вируленције, стварање токсина, трансфер коњугативних плазмида, 
као и продукцију ензима чија се активност доводи у везу са кваром хране 
(Smith и сар., 2004; Zhao и сар., 2020; Wang и Xie, 2020). 
 

Врсте сигналних молекула 
У основи, „quorum sensing“ систем подразумева производњу и очитавање 
екстрацелуларних сигнала. Сигнали су хемијске природе, сигнални 
молекули, тзв. аутоиндуктори. Често, мада не и увек, гени који су одговорни 
за синтезу сигналних молекула и одговор на исте, активирају властиту 
експресију, чиме се објашњава назив аутоиндуктор. Према Ammor и сар. 
(2008), идентификовани сигнални молекули се деле у 4 категорије: 

1. Н-ацил хомосерин лактони (AХЛ), деривати масних киселина, 
генерички названи аутоиндуктори 1 (АИ-1); продукују их и користе 
грам-негативне бактерије углавном за комуникацију унутар врсте. 
Интрацелуларна акумулација довољне концентрације АХЛ покреће 
активацију транскрипције различитих промотера унутар бактеријског 
генома. Неколико фактора као што су температура, pH, садржај NaCl, 
састав медијума за раст и фаза раста могу утицати на количину 
продукованих АХЛ. Продукција Ц4–хомосерин лактона од стране 
Aeromonas hydrophila 519 зависи од температуре раста, концентрације 
глукозе и соли, као и pH вредности медијума за култивацију (Medina-
Martinez и сар., 2006). Исти аутори утврђују да при базној pH 
вредности, АХЛ постају нестабилни и подлежу хидролизи. Уласком 
бактерија у стационарну фазу, смањује се количина АХЛ (Ravn и 
сар., 2001). Примери фенотипова регулисаних од стране АХЛ 
укључују продукцију антимикробних пептида, антимикробну 
резистенцију, формирање биофилма, статус компетенције за 
преузимање ДНК, диференцијацију ћелија, биолуминисценцију, раст, 
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трансфер плазмида, експресију фактора вируленције, као и 
продукцију различитих екстрацелуларних ензима. 

2. фураносил борат диестер, познат као аутоиндуктор 2 (АИ-2); стварају 
их грам-негативне али и грам-позитивне бактерије и тиме служи као 
универзални сигнал за комуникацију унутар и између врста; 
одговоран за модулацију неколико фенотипских измена, као што су 
експресија фактора вируленције, нивои АБЦ транспортера код 
Salmonella Typhimurium, продукција протеаза, транскрипција бројних 
гена код Escherichia coli, биолуминисценција код Vibrio spp. 
Продукција АИ-2, као и у случају АИ-1, условљена је температуром и 
формулацијом медијума за раст, као и променама у интрацелуларном 
метаболизму и деловањем стресора. 

3. аутоиндуктор 3 (АИ-3) представља сигнал за гене вируленције 
ентерохеморагичне Escherichia coli (ЕХЕЦ); продукција овог 
аутоиндуктора утврђена је и код интестиналне микробиоте људи што 
имплицира могућу улогу у комуникацији између врста. 

4. аутоиндуковани пептиди (АИП) које продукују и користе грам-
позитивне бактерије. АИП се синтетишу на рибозомима као 
прекурзор пептиди, трансформишу се у активни пептид и бивају 
експортовани ван ћелије деловањем АБЦ транспортера у АТП–
зависном процесу. Ови пептиди се карактеришу малом  молекулском 
масом (5-26 аминокиселинских резидуа), високом стабилношћу, 
специфичношћу и диверзитетом. Сигнал ових пептида се обично 
очитава на површини ћелија путем сензора хистидин киназе, када 
аутофосфорилација киназе покреће уједно и фосфорилацију 
регулатор протеина, што, у крајњем исходу доводи до транскрипције 
одговарајућих гена. Примери фенотипова модулираних активношћу 
аутоиндукованих пептида укључују генетичку компетенцију и 
спорулацију код Bacillus subtilis и Streptococcus pneumoniae, 
вируленцију код Enterococcus faecalis, као и продукцију 
антимикробних састојака као што су низин (Lactococcus lactis) и 
субтилизин (Bacillus subtilis). Ипак, типичан пример АИП 
посредованог QS механизма је agr систем код Staphylococcus aureus 
(Abisado и сар., 2018) и Listeria monocytogenes. Staphylocccus aureus 
представља коменсалну микробиоту људи, али испољава и патогена 
својства по продору у ткиво домаћина. Механизам патогености 
стафилокока подразумева бифазичну стратегију: при ниској густини 
популације стафилококе врше експресију протеина који промовишу 
адхеренцију на мукозне површине и колонизацију, док се при високој 
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концентрацији популације, ова својства гасе, а иницира се секреција 
токсина и протеаза, што поспешује дисеминацију стафилокока. Овај 
„switch“ у експресији гена је регулисан аgr QS механизмом. 

 
У новије време, описане су и друге врсте сигналних молекула, као што су 
колера аутоиндуктор 1, дикетопиперазини, 4–хидрокси-2-алкилквинолини 
дифузибилни сигнални фактори (Wang и Xie, 2020), различити метаболички 
продукти као што су индол, кратколанчане масне киселине, секундарне 
жучне киселине (Buffie и сар., 2015). 
 

Quorum sensing у контексту микробне екологије 
У највећем броју случајева, досадашња испитивања QS механизма односила 
су се на проучавање молекуларног аспекта међућелијске комуникације, 
односно како QS утиче на вируленцију, спорулацију или коњугацију. Далеко 
мање се сагледавао еколошки концепт приче у средишту кога лежи главно 
питање – зашто уопште бактерије продукују сигналне молекуле, руководећи 
се притом основном еколошком парадигмом – све је са свим осталим у вези, 
али и како детерминанте еколошке нише утичу на комуникацију, посебно у 
случају када нишу представљају комплексни екосистеми хране. Иако се 
продукција сигналних молекула (АИ-1, АИ-2) доводи у везу са одређеним 
члановима микробиоте хране (Pseudomonas врсте, припадници фамилије 
Enterobactericeae, бактерије млечне киселине), веома мало се зна о утицају 
процесних параметара и услова складиштења на квалитет и квантитет ових 
сигнала у храни. Познато је да доминација једне групе бактерија у 
континууму производње и прераде хране представља резултат сложеног 
процеса микробне сукцесије, када специфична популација захваљујући 
својим имплицитним карактеристикама и усвајањем специфичне стратегије 
стиче нумеричку супериорност у ниши која се успоставља као интерплеј 
физичкохемијских карактеристика матрикса хране и услова складиштења. 
Матрикс хране у већини случајева подразумева асоцијацију микрoбних 
ћелија са солидним супстратом, те су ћелије имобилизоване и локализоване 
у појединим микросрединама у високој концентрацији, а раст је присутан у 
виду микроколонија или биофилмова. На различитим местима унутар 
матрикса хране присутне су варијације у нивоу кисеоника, активности воде, 
храњивих материја и pH вредности. На основу интеракције свих ових 
фактора матрикс хране је представљен кроз серију међуповезаних 
микросредина, од којих поједине могу да фаворизују раст бактерија. 
Динамика раста и активност бактерија присутних у храни, било да се ради о 
узрочницима квара, патогеним бактеријама или корисној микробиоти 
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одређена је, великим делом, in situ међућелијским еколошким 
интеракцијама. Из овог разлога, еколошки приступ је неопходан у 
сагледавању међућелијске комуникације у различитим екосистемима хране. 
Врло вероватно, сагледавање еколошке димензије QS механизма дало би 
одговоре на следећа важна питања: 

- Која је то критична концентрација QS сигнала потребна како би 
бактерије препознале кворум и покренуле експресију гена? 

- Да ли услед динамичких (абиотичних) услова постоји 
концентрацијски градијент или хемијска деградација сигнала? 

- Да ли је у генерисању и очитавању QS сигнала просторна 
дистрибуција ћелија важнија од  густина популације? 

- Да ли је могуће да друге врсте или сојеви бактерија, који 
коегзистирају у истој ниши деактивираји и/или продукују исти 
аутоиндуктор? 

 
Quorum sensing у микробиологији хране 

Mеђућелијска комуникација привлачи пажњу микробиолога хране услед 
доказа о повезаности QS и квара хране (Ammor и сар., 2008; Skandamis и 
сар., 2009; Galié и сар., 2018) и чињенице да су из матрикса покварене хране 
изоловане различите сигналне молекуле (Blana и Nychas, 2014), али и значаја 
QS у патогенези бактерија (Li и сар., 2018). Поред тога, неоспорна је улога 
QS у формирању биофилма у процесном окружењу (Galié и сар., 2018). 
 

Quorum sensing и квар хране 
Квар хране животињског порекла углавном се доводи у везу са активношћу 
грам-негативних протеолитичних психротрофних бактерија, већином 
Pseudomonas spp., и родова фамилије Enterobactericeae, односно бактерија 
млечне киселине уколико се храна чува у условима модификоване 
атмосфере. Поред тога, активност хидролаза, углавном фосфолипаза 
пореклом грам–позитивних аеробних Bacillus spp. одговорна је за  квар 
млека и производа од млека. 
Pseudomonas spp. представљају доминантну микробиоту аеробно пакованог 
охлађеног меса, достижући ниво од 109 CFU/g у случају квара меса (Liu и 
сар., 2006). Jay и сар. (2003) утврђују повезаност QS и квара меса 
условљеног активношћу Pseudomonas spp., Hafnia alvei и Serratia spp., као 
доминантне психротрофне врсте Enterobacteriaceae фамилије изоловане из 
поквареног меса пакованог у вакууму и идентификују се као  значајни 
продуценти АХЛ. Велики број АХЛ утврђује се у охлађеном говеђем и 
живинском месу чуваном у аеробним условима, у ситуацији када се бележи 
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висока концентрација Pseudomonadaceae (108-109 CFU/g) и 
Enterobacteriaceae (103-104 CFU/g), уз значајну протеолитичку активност 
(Liu и сар., 2006). 
Yuan и сар. (2018) претпостављају улогу QS механизма током раста и 
метаболичке активности Pseudomonas fluorescens, честог узрочника квара 
млека и производа од млека, а услед способности дотичне врсте да 
синтетише АХЛ и екстрацелуларне протеазе. Већина (84,5%) сојева 
психротрофне протеолитичне микробиоте изоловане из сировог млека 
карактерише се продукцијом АХЛ (Pinto и сар., 2007). Иако се 
Pseudomonadaceae и Enterobacteriaceae не могу изоловати из пастеризованог 
и стерилизованог млека, утврђена преваленција АХЛ указује да АХЛ 
продуковани од стране иницијалне микробиоте сировог млека, по 
спроведеном термичком третману, задржавају у потпуности, или барем 
делом, своју активност. Продукција алкалне металопротеазе код соја 
Pseudomonas fluorescens 395, који поседује изразиту протеолитичку 
активност, регулисана је QS системом (Liu и сар., 2007). Продукција 
екстрацелуларних липолитичких и протеолитичких ензима од стране 
Serratia proteamaculans сој B5a контролисана је од стране QS система 
(Christensen и сар., 2003). 
 

Quorum sensing и формирање биофилма 
Биофилм представља комплексни екосистем једне или више врста бактерија 
уроњених у екстрацелуларни полимерни матрикс. Развија се по обрасцима 
вишећелијског понашања и у коначном облику функционише као 
кооперативни конзорцијум бактерија на сложен, али усклађен начин. Овакав 
сесилни начин живота пружа бројне предности придруженим члановима – 
већа отпорност на стресне услове средине, неосетљивост на антимикробнa 
средства и средства за санитацију и дезинфекцију, што онемогућава 
ерадикацију биофилма из процесног окружења. Додатно, микробна 
заједница биофилма показује примитивну хомеостазу, примитивни 
циркулаторни систем,  измену генетичког материјала и принцип 
метаболичке кооперације. 
Први корак у формирању биофилма подразумева кондиционирање 
површине материјала и реверзибилно везивање ћелија за исти материјал. 
Потом, везивање постаје иреверзибилно и формирају се микроколоније. 
Коначно, филм поприма тродимензионалну структуру и комплексни 
екосистем је спреман за дисперзију. Индустрија млека, услед специфичности 
сировог супстрата (флуид) и разноликости технолошких процеса (различити 
температурни профили), пружа бројне могућности за колонизацију 
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биофилма. Танкови за сирово млеко, цевоводи, центрифуге, дупликатори за 
сир, проточни плочасти измењивачи топлоте и машине за паковање 
представљају примере тзв. површинских супстрата на којима се идеално 
угнезде биофилмови. Од посебног су значаја будући да представљају 
непрекидни, понављајући извор контаминације, што у крајњем случају 
нарушава квалитет и микробиолошки интегритет финалног производа. 
QS систем је укључен у све фазе формирања биофилма: регулација густинe 
популације, синхронизација метаболитичке активности, тако да aктивност 
одговара нутритивним захтевима, али и расположивости храњивог 
супстрата. Поред тога, бактерије - резиденти биофилма, показују значајно 
различити геном/транскрипциони програм у поређењу са слободно живућим 
планктонским ћелијама. 
Улога QS система у формирању биофилма у највећем броју случајева 
испитивана је код грам-негативних бактерија, где ацилирани хомосерин 
лактони (АХЛ) делују као сигналне молекуле. У ситуацији када 
концентрација АХЛ достигне критични ниво, АХЛ се везују на рецептор 
молекуле и формирани комплекс, као одговор на стресне услове средине, 
покреће експресију и секрецију фактора вируленције, екстрацелуларних 
протеаза, формирање биофилма, као и друге физиолошке функције (Li и 
сар., 2018). 
In vitro студије показују да се Salmonella spp. лако приљубљују нa радне 
површине и формирају биофилм (Coughlan и сар., 2016). Salmonella spp. и E. 
coli немају luxI ген који кодира АХЛ синтетазу и стога немају могућност 
синтезе АХЛ. Међутим, ови микроорганизми поседују LuxR хомолог, SdiA, 
који детектује сигнал продукован од других бактеријских врста. Присуство 
малих концентрација АХЛ продукованих од стране других бактерија, 
индукује формирање биофилма код E. coli, Salmonella enterica serovar 
Typhimurium и Vibrio spp. (Jamuna Bai и Ravishankar Rai, 2016). Silagyi и сар. 
(2009) утврђују да AИ2 посредује у формирању биофилма E. coli, где 
активирани QS систем уједно учествује и у регулисању хемотаксе, синтези 
флагела и експресији гена одговорних за покретљивост. 
Присуство Ц12 ХСЛ, једног од АХЛ сигнала, утиче на формирање 
биофилма Salmonella Enteritidis и промовише експресије фактора 
вируленције у анаеробним условима (Almeida и сар., 2017). Lamas и сар. 
(2016) утврђују везу између формирања биофилма од стране S. enterica и 
експресије QS-повезаних гена. Код Campylobacter jejuni синтеза АИ-2 игра 
главну улогу у формирању биофилма (Bezek и сар., 2016). Формирање 
биофилма код Vibrio spp. зависи од неколико кључних ензима, укључених у 
биосинтезу флагела, пила и полисахарида, као и регулатора протеина који 
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контролишу експресију истих гена (Giaouris и сар., 2015). Vibrio cholerae, V. 
vulnificus и V. parahaemolyticus присутни су у контаминираној храни и води, 
посебно плодовима мора, где формирају густо паковане биофилмове, што 
представља кључни фактор њиховог преживљавања у окружењу (Galié и 
сар., 2018). QS сустем контролише формирање биофилмова и код грам-
позитивних патогених бактерија преносивих храном: L. monocytogenes, 
Clostridium perfringens и B. cereus (Coughlan и сар., 2016). L. monocytogenes 
формира биофилмове на абиотичним површинама у заједници са другим 
бактеријама, као што су Pseudomonas spp. и E. coli (Giaouris и сар., 2015). 
Утврђено је да лактоза индукује стварање биофилма код B. cereus, на начин 
да повећава продукцију АИ-2 молекула (Duanis-Assaf и сар., 2015). Agr QS 
систем код S. aureus разликују се од других QS система будући да је 
доказано да експресија Agr доводи до down-регулације гена одговорних за 
адхезију бактерија. Тиме експресија Agr смањује адхезиони потенцијал 
бактерија и индиректно утиче на смањени капацитет формирања биофилма. 
 

Инхибиција QS система 
Како се QS систем ослања на стварање и пренос малих сигналних молекула 
међу бактеријама, реално је очекивати да се исте молекуле (АИ) могу 
искористити у контроли раста и преживљавања бактерија, као и у 
модулацији њиховог профила вируленције. Инхибиција QS системa, 
механизам познат као „Quorum Quenching“ (QQ), представља нову 
стратегију у контроли специфичних фенотипова бактерија 
(биолуминисценција, формирање биофилма, вирулентност, ефекат ројења). 
Постоји неколико могућих начина инхибиције QS система: 

1. Инхибиција АХЛ синтезе, 
2. Деградација АХЛ сигнала активношћу ензима (АХЛ-ацилаза и АХЛ-

лактоназа)  
3. Интерференција са рецепторима или блокирање комплекса 

АХЛ/рецептор (Lade и сар., 2014). 
4. Пост-транскрипциона контрола QS ензима путем сРНК. 

Природни (изоловани из различитих извора) и синтетички QS инхибитори 
интензивно се проучавају. Велики потенцијал показују екстракти различитог 
биља. Метанолни екстракт лишћа манга смањује продукцију протеазе, 
еластазе, пиоцијанина, као и егзополисахарида, те ефекат ројења и 
формирање биофилма код Pseudomonas aeruginosa (Husain и сар., 2017). У 
раду истих аутора, у екстракту лишћа манга идентификовано је више од 14 
састојака, укључујући трифлуорометилкетоне и фенотијазине, са могућим 
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анти-QS деловањем, и то инхибицијом „efflux“ пумпи, мада је врло 
вероватно да делују на више циљних места. 
Чајеви, поготово полифеноли екстраховани из лишћа чајева представљају 
традиционални извор природних компоненти, које се, у новије време, 
интензивно тестирају као могући анти-QS агенси. Епигалокатехин галат, 
најзаступљенији полифенолни метаболит антиоксидант из зеленог чаја 
показује снажни инхибиторни ефекат у односу на експресију гена (стварање 
биофилма, и покретљивост) регулисаних од стране QS система E. coli (Lee и 
сар., 2009). Зачини, као што су црни бибер, бели лук, ким и цимет показују 
обећавајуће резултате као анти-биофилм агенси. 
Воће, као што су брусница, јагода и купина, садрже између осталих 
састојака и феноле, киноне, флавоноиде, алкалоиде, терпеноиде и 
полиацетилене, који су се показали успешним као анти–QS агенси, на 
основу интерференције са АХЛ синтезом, инхибиције продукције АИ-2 
(Bezek и сар., 2016) или down-регулације QS-повезаних гена. 
Кверцетин (присутан у воћу, поврћу, орасима и житарицама) показује 
значајну редукцију QS-зависних фенотипова појединих патогених бактерија 
преносивих храном (P. aeruginosa, Y. enterocolitica и K. pneumoniae), посебно 
формирање биофилмова, продукцију егзополисахарида и покретљивост 
(Gopu и сар., 2015). Поврће и житарице као што су пиринач, парадајз, соја, 
лук и броколи такође продукују супстанце које опонашају активност АХЛ 
сигнала (Jakobsen и сар., 2012). 
Есенцијална уља су се показала као добри инхибитори формирања 
биофилма, пре свега меганизмом деградације АХЛ сигнала или 
инхибицијом АХЛ синтезе. 
Као алтернативни извори инхибитора QS система наводе се биоактивне 
компоненте пореклом од бактерија, будући да је сасвим извесно да су 
бактерије усвојиле овај механизам како би обезбедиле компетитивну 
предност у нишама у којима опстају. У овом смислу посебно су 
интересантни чланови микробиоте земљишта, за које је потврђено да 
продукују ензиме (АХЛ-лактоназе и АХЛ- ацилазе) способне да разграде QS 
молекуле, али и многи тзв. -оцини, као што су бактериоцини, лактоцини, 
ентероцини и низин (Choyam и сар., 2019). 
Пчелињи производи се такође препознају као значајан извор молекула са 
анти-QS механизмом деловања, посебно прополис (Bulman и сар., 2011) и 
мед (Maddocks и Jenkins, 2013). 
Једно од могућих решења у „гашењу“ QS система јесте и примена 
параоксоназа, ензима изолованих из серума сисара, гљивица и различитих 
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биљака. Ови ензими блокирају QS систем на основу хидролизе лактонског 
прстена Н-ацил хомосерин лактона (АХЛ) (Galié и сар., 2018). 
 

ЗАКЉУЧАК 
QS систем регулише експресију гена одговорних за кодирање многих 
виталних функција, које омогућавају преживљавање бактерија у 
неповољним условима средине. У настојању да се QS систем стави под 
контролу, идентификовани су бројни антагонисти сигналних молекула. 
Важно је да микробиолози хране имају свест о важности, али уједно и 
разумеју QS систем, будући да стратегије које „гасе“ механизам очитавања 
кворума у популацији бактерија представљају ефикасно оруђе за контролу 
раста непожељних бактерија у храни. 
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