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Одним из механизмов устойчивости изогенных бактериальных популяций к неблагоприятным факторам окружающей среды (в особенности к антибиотикам) является феномен персистенции. Выживаемость популяции при этом обеспечивается небольшой долей находящихся в покоящемся состоянии клеток, способных успешно противостоять неблагоприятным факторам и давать начало новой популяции метаболически активных клеток, в которой, стоит отметить, будет присутствовать такая же доля покоящихся клеток, что и до изменения окружающей среды. Сравнительно недавно было описано, что присутствие метаболически неактивных клеток является результатом стохастических колебаний в уровне экспрессии генов, продукты которых приводят к ингибированию жизненно важных процессов. 

По аналогии с уже известным индуктором персистенции токсином HipA, мишенью которого является глутамил-тРНК синтетаза, нами было предположено, что одним из таких веществ может являться антибиотик микроцин С E. coli, оказывающий бактериостатическое действие путем ингибирования активности аспартил-тРНК синтетазы.

В качестве тестов на развитие персистентного состояния у клеток E. coli в ответ на добавление экзогенного микроцина использовали определение количества выживших клеток на чашках питательной среды в ответ на воздействие ципрофлоксацина. Кроме того, в работе использовались методы тонкослойной хроматографии и флуоресцентной микроскопии.

В результате исследований нами был показан путь индукции развития персистенции в клетках E. coli в ответ на воздействие экзогенного микроцина С. Были обнаружены и проверены такие ключевые элементы развития персистентности у E.coli, как: RelA, SpoT, DksA, (p)ppGpp, протеаза Lon, неорганический полифосфат и токсин-антитоксиновые системы. С помощью флуоресцентной микроскопии было показано, что в популяциях клеток-продуцентов микроцина С E.coli наблюдается повышенный уровень клеток в персистентном состоянии по сравнению с клетками, неспособными производить микроцин С. Более того, было обнаружено, что клетки, непродуцирующие микроцин С, но растущие в популяции с клетками-продуцентами микроцина С, показывают повышенный уровень персистентности.

Полученные данные позволяют отнести микроцин С к индукторам персистенции. В работе показан метаболический путь индукции персистенции, вызванной микроцином С. Результаты работы позволяют совершенно по-новому взглянуть на роль антибиотической молекулы микроцина С, как в рамках физиологии клетки, так и в рамках жизни клеточной популяции E. coli, то есть «quorum sensing».
