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Ποξ- αμςιβιξςική επξυή 

 Λξιμώνειπ από κλαρρικά παθξγόμα 

 S.pneumoniae,  V.cholerae, Y.pestis 

 

Antibiotic golden age 

 

Μεςα-αμςιβιξςική επξυή  

 Δμτάμιρη και ενάπλχρη αμθεκςικώμ βακςηοίχμ 

 Δμτάμιρη υοόμιχμ λξιμώνεχμ πξσ δύρκξλα 

θεοαπεύξμςαι 

 ΢σμήθχπ λξιμώνειπ από εσκαιοιακά παθξγόμα  βακςήοια  

 



 Σα ςελεσςαία υοόμια έυει ασνηθεί η υοήρη 

βιξιαςοικώμ σλικώμ 

 Διαγμχρςικά 

 θεοαπεσςικά 

 

Η υοήρη ασςώμ ρυεςίζεςαι με ασνημέμξ κίμδσμξ 

βακςηοιακώμ και μσκηςιαρικώμ λξιμώνεχμ ....                                                                                

 

Επιςείμεςαι ςξ ποόβλημα ςχμ εμδξμξρξκξμειακώμ 

λξιμώνεχμ 

Foreign  body-related infections-FBRIs 



 

Υλικό  

Αο. 

εμτσςεσμέμχμ  

σλικώμ /έςξπ 

ΗΠΑ  

 

Πξρξρςό 

λξίμχνηπº/º 

 

Θμηςόςηςα 

Οσοξκαθεςήοεπ >30.000.000 10-30 υαμηλό 

Κεμςοικξί τλεβικξί 

καθεςήοεπ 

5.000.000 3-8 μέςοιξ 

Οδξμςικά εμτσςεύμαςα 1.000.000 5-10 υαμηλό 

 

Αοθοξπλαρςικέπ 600.000 1-3 υαμηλό 

Αγγειακά μξρυεύμαςα 450.000 1-5 μέςοιξ 

 

Βημαςξδόςεπ 300.000 1-7 μέςοιξ 

 

Μηυαμικέπ βαλβίδεπ 

καοδιάπ  

85.000 1-3 σφηλό 

 





 Ικαμόςηςα ςχμ βακςηοίχμ μα ποξρκξλλώμςαι 

ρςα ποξρθεςικά σλικά και μα ρυημαςίζξσμ 

βιξμεμβοάμη-biofilm 

 

 
Βιξμεμβοάμη είμαι μια κξιμόςηςα μικοξξογαμιρμώμ – 

εμόπ ή πεοιρρξςέοχμ ειδώμ – ςα ξπξία ποξκαλξύμ 

υοόμιεπ λξιμώνειπ 



Ο ρυημαςιρμόπ  βιξμεμβοάμηπ είμαι βαρικό βήμα 

ρςημ παθξγέμεια ςχμ υοόμιχμ λξιμώνεχμ – και 

ρςιπ λξιμώνειπ πξσ ρυεςίζξμςαι με εμτσςεσμέμα 

σλικά  

 

 Δύξ ρξβαοά ποξβλήμαςα  

 

1. Οι βιξμεμβοάμεπ εκοιζώμξμςαι δύρκξλα με 

αμςιμικοξβιακή αγχγή – δύρκξλξ ποόβλημα ρςημ 

αμςιμεςώπιρη ασςώμ ςχμ λξιμώνεχμ  

 

2. Σα βακςήοια ςηπ βιξμεμβοάμηπ εμταμίζξσμ 

σφηλή αμθεκςικόςηςα ρςα αμςιβιξςικά 



Πξσ ρυημαςίζξμςαι ξι βιξμεμβοάμεπ? 

David Lebeaux et al. Microbiol. Mol. Biol. Rev. 2014;78:510-

543 



Λοιμώξεισ ενδοφλζβιων καθετήρων 



Ο απξικιρμόπ γίμεςαι πξλύ γοήγξοα 

 Μέρα ρε 24h 

 

 Καθεςήοεπ πξσ παοαμέμξσμ για λίγεπ μέοεπ                         

( μέυοι10 ) απξικίζξμςαι κσοίχπ ενχςεοικά 

 

  Καθεςήοεπ πξσ παοαμέμξσμ για μεγαλύςεοξ 

υοξμικό διάρςημα (πάμχ από 30 μέοεπ) ρυημαςίζξσμ 

πεοιρρόςεοη βιξμεμβοάμη ρςξμ ασλό  

Λοιμώξεισ ενδοφλζβιων καθετήρων 





Λξιμώνειπ ξσοξκαθεςήοχμ 



Τξπξθέςηρη ςξσ καθεςήοα 

Εμαπόθερη διατόοχμ ρςξιυείχμ από ςα ξύοα 

Ποχςείμεπ, ηλεκςοξλύςεπ κ.α. 

Conditioning film  

Ποξρκόλληρη  μικοξβίχμ, έκκοιρη πξλσρακυαοιςώμ, 

ρυημαςιρμόπ βιξμεμβοάμηπ  

Λξιμώνειπ ξσοξκαθεςήοχμ 

Αμιξύρα λξίμχνη 



Λξιμώνειπ ξσοξκαθεςήοχμ 



 

Λξιμώνειπ ξσοξκαθεςήοχμ 



S.epidermidis 

S. aureus 

Streptococcus spp 

Gram- αομηςικά βακςηοίδια 

Enterococcus spp 

Early endocarditis :S.epidermidis 

Μεςά από ξδξμςική επέμβαρη : Streptococcus spp 

 

 



 



 Απλοί μονοκυττάριοι οργανιςμοί 

 

 Διαιροφνται με απλι διχοτόμηςη 

 

 Δεν αντιλαμβάνονται το περιβάλλον και δεν 
επικοινωνοφν μεταξφ τουσ 

•I think that a multiple of bacteria are stronger than a few and thus by 
union are able to overcome obstacles too great for the few                    

                                  
                                                 

  Smith 1905 

 

Βακτήρια 



  Anton van Leeuvenhoek (17οσ αιϊνασ): ΢υςχετιςμόσ 
οδοντικήσ πλάκασ και φπαρξθσ μικροοργανιςμϊν. 

 

  Henrici (1933): Σα βακτήρια δεν αιωροφνται ελεφκερα 
ςτο νερό αλλά αναπτφςςονται ςε υποκείμενεσ 
επιφάνειεσ. 

 

  Heukelian & Heller (1940): Χρθςιμοποίθςθ του όρου 
“slime” και ςυςχετιςμόσ προςκόλλθςθσ με αυξθμζνθ 
βακτθριακι ανάπτυξθ και δραςτθριότθτα. 

 



 Costerton (1978):  

   Θεωρία δημιουργίασ βιομεμβρανϊν. Σο 99,9% των 
βακτθρίων ςε όλα τα φυςικά οικοςυςτιματα είναι 
προςκολλθμζνα ςε διάφορεσ επιφάνειεσ.  

 Christensen (1982):  

  Αναβίωςθ του όρου “slime” για το χαρακτθριςμό ενόσ 
εξωκυττάριου πολυμεροφσ (γλυκοκάλυκα), το οποίο 
παράγεται από προςκολλθτικά ςτελζχθ S.epidermidis ςε 
ενδοφλζβιουσ κακετιρεσ.   

 
   1987: Οι μικροβιακζσ βιομεμβράνεσ ενζχονται  

ςτθν εμφάνιςθ χρόνιων λοιμϊξεων που ςχετίηονται 
με τθ χρήςη βιοϊατρικϊν υλικϊν. 



Σελευταία 20ετία: 

 

  Μελζτθ χημικήσ ςφςταςησ και περιγραφι τθσ 
μακροδομήσ των βιομεμβρανϊν. 

 

  Γονίδια ρφθμιςησ παραγωγισ των βιομεμβρανϊν 

 

  Ρόλοσ κυτταρο-κυτταρικήσ επικοινωνίασ ςτθν 
ανάπτυξη τθσ βιομεμβράνθσ και τθν ζκφραςη 
λοιμoγόνων παραγόντων 

 





Βακτηριακζσ βιομεμβράνεσ:  

Από  το  φυςικό  περιβάλλον  ςτη λοίμωξη 



„ city of microbes“ 

 

Κοινότθτα βακτηρίων 
μζςα ςε μια εξωκυττάρια 

πολυμερι ουςία 
(γλυκοκάλυκασ, „slime“), 

προςκολλθμζνθ ςε 
αδρανή ή ζμβυα 

επιφάνεια. 

 



Μικροαποικίεσ ςε ςχήμα μανιταριοφ 
ι πυραμίδασ που προεξζχουν από το 
υπόςτρωμα ενϊ ανάμεςά τουσ 
ςχθματίηονται ελεφθερεσ κοιλότητεσ 
και δίοδοι κυκλοφορίασ υγροφ. 

 

Εμφανίηουν ετερογζνεια ςτθ 
ςφςταςθ  
 15%  βακτήρια,  

 85% πολυςακχαριτικό ςτρϊμα                        
(~97% νερό) 

 

 
 

 



Οργάνωςη και ςυμπεριφορά αρχζγονου ιςτοφ 



 Προςκόλληςη (Attachment) 

 Cell – surface interaction  

 

 Ωρίμανςη (Growth) 

 Cell – cell interaction … QUORUM SENSING 

   

 Αποκόλληςη (Detachment) 

 Mechanical  

 Starvation response  

 





 Βιολογικι … 
 Ιςτοί  

 Επικιλια  

 
 Οργανικι …  
 Βιο-ιατρικά υλικά (πλαςτικοί κακετιρεσ, κτλ.) 

 
 Ανόργανθ … 
 Μεταλλικά προκζματα π.χ. τιτανίου 

 Αδαμαντίνθ – Τδροξυαπατίτθσ 



 Ιδιότητεσ επιφάνειασ 
 
 Τφή : αδρι, λεία  

 
 Φορτίο : ανιονικό, κατιονικό 
   
 Τδροφοβικότητα 

 
 «Surface conditioning» : επικάλυψθ με ςτοιχεία 

βιολογικϊν υγρϊν ι εκκρίςεων 
 

  Είδοσ υλικοφ 
 



Τύπξπ σλικξύ 

 Πξλσβιμύλιξ, ςετλόμ,πξλσαιθσλέμιξ, 

πξλσξσοαιθάμιξ,latex , ριλικόμη 

 

Πηγή ςξσ ποξρθεςικξύ σλικξύ 

 Σσμθεςικά  

 Βιξϋλικά 

 

Επιτάμεια σλικξύ 

 Υδοότξβη, σδοότιλη, λεία 



Ιδιότθτεσ βακτθρίου 
 

 Τδροφοβικότθτα  
 

Μόρια  προςκόλλθςθσ (fibria, pilli…) 
 

 LPS (λιποπολυςακχαρίτθσ) 
 

 EPS (Εξωκυττάριοι πολυςακχαρίτεσ) 
 



Stage 1: Προςκόλληςη μη ειδική και 
αναςτρζψιμη 
 
 Συχαία προςζγγιςη 

 
 Χημειοταξία  

 
 Φυςικζσ δυνάμεισ  

 Ηλεκτροςτατικζσ 
 

 Τδροδυναμικζσ 
 

 Τδρόφοβεσ  
 

 Wan der Waals 



 Stage 2: Προςκόλληςη ειδική και μη αναςτρζψιμη 

 
 Ειδικζσ προςκολλητίνεσ των μικροβίων  

 MSCRAMMs (Microbial Surface Component Recognizing 
Adhesive Matrix Molecules) 
 
 
 

 

 Προςδζτεσ – μόρια τησ επιφάνειασ :  

 ινωδογόνο 
  ινοδονεκτίνθ 
  ινικι  
 αλβουμίνθ, γλυκοηαμινογλυκάνεσ, κολλαγόνο, λαμινίνθ …  

 

 



 Αναγκαίο αλλά μθ ικανό βιμα για τθ δθμιουργία 
Biofilm 

 

 Ενδιάμεςο βιμα από τθν πλανκτονικι ςτθν 
προςκολλθμζνθ μορφι 

 

 Εξαρτάται από 2 παραμζτρουσ :  

 Κυτταρο-κυτταρικζσ αλληλεπιδράςεισ                             
(Cell – cell interaction)  

 Κυτταρο-επιφανιακζσ αλληλεπιδράςεισ  (Cell – 
surface interaction ) 



 Πολλαπλαςιαςμόσ κυττάρων , παραγωγι εξωκυττάριου 
πολυςακχαρίτθ  και δθμιουργία πολφπλοκθσ δομισ 

 

 Ελάττωςθ κρεπτικϊν υποςτρωμάτων, ςυγκζντρωςθ τοξικϊν 
μεταβολικϊν προϊόντων, ↓pH, ↓pO2  

 

 Μείωςθ ι αναςτολι του πολλαπλαςιαςμοφ και των 
μεταβολικϊν δραςτθριοτιτων κυττάρων τθσ κατϊτερθσ 
ςτοιβάδασ.  

 



 Ζνα βακτιριο παράγει ςθματοδοτικά μόρια  

  επικοινωνία μεταξφ των κυττάρων 

 ΢υγκζντρωςθ ςθματοδοτικϊν μορίων κακιςτά το βακτιριο 

ικανό να αντιλαμβάνεται  πότε αυξάνει θ βακτθριακι 

ςυγκζντρωςθ 

 

 Η ανίχνευςθ ενόσ “quorum” οδθγεί ςτθν αλλαγι                        

ζκφραςθσ γονιδίων  

 Παραγωγι λοιμογόνων παραγόντων 

 ΢χθματιςμόσ βιομεμβράνθσ 



 

 Ελάττωςθ κρεπτικοφ υποςτρϊματοσ – Ενεργειακϊν 
αποκεμάτων  

 

 ΢υγκζντρωςθ τοξικϊν μεταβολιτϊν 

 

 Ελάττωςθ του pH  

 

 

 

 



 

 





Biofilm -Legionella pneumophila 

48 h 

12 h 

10 mm 

48 h 

48 h 



The four driving forces 
behind bacterial biofilm 

formation 

 

KK Jefferson (2004) 



 Μζςα ςτθ βιομεμβράνθ  τα βακτιρια 
προςτατεφονται από                                                  

◦ φάγουσ  

◦ αντιβιοτικά  

◦ φαγοκφτταρα                                             

◦ αντιςϊματα 



 Η βιομεμβράνθ  παρζχει 
ςυνκικεσ ΢ΣΑΘΕΡΕ΢ και 
ΕΤΝΟΪΚΕ΢ για επιβίωςθ 

 

 Ο ανκρϊπινοσ οργανιςμόσ  
αποτελεί ςτακερό περιβάλλον 
ςε  

 Θερμοκραςία 

 Παροχι κρεπτικϊν ςυςτατικϊν  

 Οξυγόνο 

 Νερό  



 Αντίλθψθ του περιβάλλοντοσ 

 προςαρμογι μεταβολικϊν διεργαςιϊν  

 Καταμεριςμόσ εργαςίασ  

 

 Επικοινωνία   

 Autoinducing signal molecules  

 Quorum sensing 
 Gene transfer  

  Horizontal  plasmid  transfer  
 

 Αλτρουιςτικι ςυμπεριφορά  

  Προγραμματιςμζνοσ κυτταρικόσ κάνατοσ 

Gene adaptation (reversible), NOT terminal differentiation (irreversible) 



 Αντίξοεσ για τθν ελεφκερθ 
μορφι περιβαλλοντικζσ 
ςυνκικεσ  

  επιβίωςθ μόνο μζςω 
βιομεμβράνθσ 



 Μια πολφ ςθμαντικι ιδιότθτα των βακτθρίων που 
βρίςκονται με τθ μορφι του Biofilm είναι ότι 
εκφράηουν διαφορετικά γονίδια και εμφανίηουν 
διαφορετικά φαινοτυπικά χαρακτθριςτικά που 
αφοροφν το μεταβολιςμό τουσ και κυρίωσ τθν 
αντοχι τουσ ςτα αντιβιοτικά. 

 



Οογαμιρμόπ Αμςιβιξςικό Planktonic 

phenotype 

MIC 

Biofilm 

phenotype 

MIC 

S.aureus vancomycin 2 20 

P.aeruginosa imipenem 1 >1.024 

E.coli ampicillin 2 512 

P.pseudomallei ceftazidime 8 800 

S.sanguis doxycycline 0,063 3,15 

MIC: Minimun Inhibitory Concentration  

Η μικρότερη ςυγκζντρωςη αντιβιοτικοφ που δεν επιτρζπει την 
ανάπτυξη του μικροοργανιςμοφ in vitro 





Πλανκτονική μορφή (Planktonic … free swimming) 

 

Αιωροφνται ελεφκερα 

 

Γενικά ευαίςκθτα ςτα αντιβιοτικά, αντιςϊματα 

και φαγοκφτταρα 

 



Προςκολλημζνη μορφή (Sessile … biofilm ) 

 

 Ρφκμιςθ ( up regulation) γονιδίων για   

ςχθματιςμό βιομεμβράνθσ           

ζκφραςθ λοιμογόνων παραγόντων         

μεταφορά γενετικοφ υλικοφ                     

διαφυγι ανοςιακοφ ςυςτιματοσ  

 



Ιn vitro καλλιζργειεσ :   
 ARTIFACT !!! 

 
H planktonic με τθ sessile μορφι ζχουν μεγάλεσ 
διαφορζσ …  

 ▪Αντιγονικότθτασ   
 ▪Φάςματοσ αντιμικροβιακισ αντοχισ  

 



Πλανκτονικά βακτήρια 
(free-living) 

Προςκόλληςη 

Μικροαποικίεσ 

Ώριμη Βιομεμβράνη 
Extracellular matrix 

Quorum 
sensing 

Ρφθμιςη παραραγωγήσ βιομεμβράνησ 
QS ςτο ςχηματιςμό  βιομεμβράνησ 



 Quorum sensing είναι ζνασ ειδικόσ  διακυτταρικόσ 
ςηματοδοτικόσ μηχανιςμόσ ο οποίοσ επιτρζπει ςτα βακτιρια 
να ελζγχουν την ζκφραςη γονιδίων. 

 Εξαρτάται αποκλειςτικά από τθν πυκνότητα των 
βακτθρίων. 



Χαμηλή  βακτηριακή 
 πυκνότητα 

Παραγωγή ςηματοδοτικϊν μορίων 

Μικρι ενεργοποίθςθ   
QS-controlled genes 

Τψηλή  βακτηριακή  
πυκνότητα 

 
Ενεργοποίθςθ γονιδίων  

(>600 ςτθν P. aeuroginosa) 

Quorum Sensing 



 Ολιγοπεπτίδια-φερομόνεσ 

◦ Gram κετικά βακτιρια 

 B. subtilis, S. aureus 
 

 AHLs (acyl-HSL) 

◦ Gram αρνητικά βακτήρια  

 P. aeruginosa,            
 V. fischeri,                    
 E. carotovora 

 

 AI-2 (furanosylborate) 
◦ Vibrio harveyi 

Αυτοεπαγωγείσ-Ποικιλία 



Ποικίλλει η Acyl πλευρική αλυςίδα 
(4-18 C) 

Μεγαλφτερο προπεπτίδιο 
διαμορφοφμενο κατά την ζκκριςη 



1.  

Παραγωγή του 
αυτοεπαγωγζα 

2.  

Αναγνϊριςη του 
αυτοεπαγωγζα 
από υποδοχείσ 

*Μεμβράνη 

 

3.  

Ενεργοποίηςη 
γονιδίων 



Αντίληψη τησ κυτταρικήσ πυκνότητασ 

Ζκφραςη λοιμογόνων  παραγόντων 

Αντοχή ςτα αντιβιοτικά 

΢χηματιςμόσ βιομεμβράνησ 

΢πορογονία 

Κινητικότητα 

Διαφυγή των αμυντικϊν μηχανιςμϊν του ξενιςτή 

Είςοδοσ ςε ςτατική φάςη 
ανάπτυξησ  

Απελευθζρωςη των βακτηρίων από τη 
βιομεμβράνη 

Μεταφορά  DNA 

Μεταβολιςμόσ 

Πολλαπλαςιαςμόσ 

Παραγωγή χρωςτικϊν 



Y 

Πλεονεκτήματα: 
Καταςτροφή τησ βιομεμβράνησ, 

 Μείωςη λοιμογόνων  παραγόντων 

Ενίςχυςη ανοςολογικήσ απάντηςησ  

Αφξηςη ευαιςθηςίασ ςτα αντιβιοτικά  

 

Όχι εκλεκτική πίεςη για εμφάνιςη αντοχήσ 

 

• 
 



Η ιζηορία αρχίζει εδώ-1970 

Vibrio fisheri 

Euprymna 

scolopes 

Θαλάςςιο νερό =  ~ 5 Vf cells/ml 

light organ = ~ 1010-11 Vf cells/ml 



 Low cell density 

 Low autoinducer concentration 

 Luminescence pathways Off 

Auto-inducer 

Luminescent  

Bacteria 



 High cell density 

 High autoinducer concentration 

 Luminescence pathways ON 







 Autoinducer peptides –AIPs 

 
  ΢υντίκενται ςαν 

προπεπτίδια 

 

  Ολιγοπεπτίδια με 5-17 
αμινοξζα 



Χαμηλή κυτταρική 
ςυγκζντρωςη → 

παράγοντεσ 
προςκόλληςησ και 

αποικιςμοφ 

 

Τψηλή κυτταρική 
ςυγκζντρωςη → 

τοξίνεσ και 
πρωτεάςεσ 



Τπερμεταβλητότητα ςτο  agrD  και  agrB 
4 ομάδεσ  

AIP-I, II  :   Αντοχή  ςτη vancomycin 
AIP-III    :   Toxic shock  sdr   

AIP-IV    :   Νεκρωτική πνευμονία 
Τπερμεταβλητότητα  ςτο  agrC 



΢τόχοσ ο υποδοχζασ ΑgrC 

 Μεταβολι ςτο μζγεθοσ 
τθσ πλευρικισ αλυςίδασ 

 

 Μεταβολι ςτθν 
αλληλουχία των 
αμινοξζων 

 

΢τόχοσ τα ολιγοπεπτίδια 
 

◦ Μονοκλωνικά  abs  

 highly-specific 
quencher  

 

 



Selective Chemical Inhibition of agr Quorum Sensing in Staphylococcus aureus Promotes Host Defense with 
Minimal Impact on Resistance. Published online 2014 Jun 12 



 

 In vivo 

◦ Κυτταρίτιδα 

◦ ΢θπτικι αρκρίτιδα 

◦ Κερατίτιδα 

◦ Οςτεομυελίτιδα 

◦ Μαςτίτιδα 

 

RIP 
επταπεπτίδιο που αναςτζλλει τη 

φωςφοριλίωςη τησ TRAP 

΢υνδζεται με την TRAP 
όλων των ςτελεχϊν του 

S. aureus  

 Απομονϊθηκε από CoNS 

◦ S. xylosus 



 Όλα τα Gram αρνθτικά βακτιρια επικοινωνοφν με ανάλογα 
ςυςτιματα  

 Pseudomonas aeruginosa (1991)  

 Agrobacterium tumefaciens (1993) 

 

 Κάθε είδοσ βακτηρίου παράγει ζνα μοναδικό ΑΕ ή ζνα 
μοναδικό ςυνδυαςμό αυτοεπαγωγζων 

 

  ειδικότητα του ςυςτήματοσ 



΢ηματοδοτικά μόρια : Acyl-homoserine  lactones 

Intraspeces-specific  communication 



LuxI 

LuxR 



LasR 

RhlR 

R και I 

I : N-acyl-homoserine lactone synthase 

R: Receptor, Μεταγραφικόσ παράγοντασ για I και R 

LasI 

RhlI 

3-oxo-C12-HSL 

C4-HSL 





ΑΙ-1:                         

AHL- type  

μοναδικόσ ςτο V. harveyi 

 

ΑΙ-2:          

furanosil borate 
diester                          

΢ε πολλά GN  

AI-1: intraspecies AI-2: interspecies 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Αναςτολείσ 
 

Αναςτολή % 
 

L-S-adenosylhomocystein (50μΜ)  62 

L-S-adenosylhomocystein (500μΜ)  91 

D-S-adenosylhomocystein (50μΜ)  43 

D-S-adenosylhomocystein (500μΜ) 88 

Sinefungin (100 μΜ)  58 

Butyryl-SAM (50 μΜ)  24 

Butyryl-SAM (500 μΜ)  65 

Σα AHL μόρια παράγονται από λιπαρά οξζα και το SAM                 
(S-adenosyl-methionine ) 

 Ουςίεσ ανάλογεσ  του  SAM αναςτζλλουν                                                                 
τη ςφνθεςη των AHL  



Acylase,  lactonases,  oxidureductase 
 Lactonases  

 Αυξάνουν τθν ευαιςκθςία ςτα αντιβιοτικά 

 Ciprofloxacin 

 Gentamicin 



Song Buck Tay and Wen Shan Yew, Int. J. 
Mol. Sci. 2013, 



Αλλαγζσ ςτα ςηματοδοτικά μόρια 

 Λακτονικό δακτφλιο 

 Πιο ςτακερό μόριο 

 Πλευρικζσ αλυςίδεσ  

 



Μιμοφνται τα  AHL μόρια και παρεμβαίνουν ςτα 
ςυςτιματα επικοινωνίασ των βακτθρίων (1995) 

 
 Οι φουρανόνεσ  δεςμεφονται  ειδικά ςτουσ υποδοχείσ των AHL 

μορίων και επιταχφνουν τθν πρωτεολυτικι τουσ διάςπαςθ  

 

 Αναςτζλλουν τθν  QS-regulated ζκφραςη γονιδίων ςτα 
βακτιρια του εντζρου όπωσ  E. coli και Salmonella, η οποία 
χρηςιμοποιεί μόρια  AI-2 

O

R2

R3

R1

O

http://www.answers.com/topic/staphylococcus-aureus-biofilm-01-jpg


Hentzer & Giskov (2003) J Clin Invest 112: 1300.  

 93 γονίδια 

 80% ελζγχονται από qs 

 Αναςτζλλουν τθν 
παραγωγι και ζκκριςθ 
λοιμογόνων παραγόντων:   

 πρωτεάςη     

 πυοκυανίνη  

 

 

Δραςτικζσ ζναντι τησ  P.aeruginosa 



Dnase : S. aureus 

Hydrolase : Aggregatibacter actinomycetemcomitans 

Lyase : P. aeruginosa  

Meghan et al, 2013 



Dispersin B :  

 Aναςτζλλει το ςχθματιςμό 
βιομεμβράνθσ   

 S.aureus 

 S.epidermidis 

 P. aeruginosa 

 E.coli 

 

 In vivo 

 ΢ε ςυνδιαςμό με triclosan αποτρζπει                                                  
τον αποικιςμό  των κακετιρων με                                                                       
S.aureus 

Meghan et al, 2013 



Dnase : B. licheniformis 

 Διαςπά ςχθματιςμζνεσ βιομεμβράνεσ από Gram- positive και 
Gram-negative βακτιρια 

 

 

 Recombinant  human  DNase I (rh DNase) 

 Αυξάνει τθ  δράςθ των αμινογλυκοςιδϊν                                                                                                                
ζναντι τθσ   P. aeruginosa 

 

 Χρθςιμοποιείται ςτθν κυςτικι ίνωςθ  

 Pulmozyme 

Parsiegla at al, 2012 



 Ανάγκθ ανεφρεςθσ  νζων  φαρμάκων  για  τθν 
αντιμετϊπιςθ λοιμϊξεων με ανκεκτικά ςτελζχθ 

 

 Σα διακυτταρικά ςυςτιματα  επικοινωνίασ  φαίνεται ότι 
αποτελοφν ηωτικισ ςθμαςίασ μθχανιςμοφσ με τουσ 
οποίουσ τα βακτιρια ρυκμίηουν τουσ λοιμογόνουσ 
μθχανιςμοφσ 

 

Οι αναςτολείσ  των QS φαίνεται ότι  in vitro και ςε 
πειραματόηωα ζχουν πολφ καλά αποτελζςματα αλλά 
χρειάηεται περιςςότερθ  μελζτθ  για να 
χρθςιμοποιθκοφν ςτθν κλινικι πράξθ 

 

 




