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  چكيده 

كه اكثراَ فلور نرمال سطح پوست و غشاهاي مخاطي انسان و ساير ) CoNS(استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي : سابقه و هدف

اين مطالعه به منظور تعيين فراواني .  عوامل عفونت هاي بيمارستاني محسوب مي شوند، امروزه از مهمترينپستانداران مي باشند

در بين بيماران بستري در بيمارستان و تعيين الگوي  مقاومت ) MRCoNS(استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي مقاوم به متي سيلين 

  .  آنتي بيوتيكي اين سويه ها، انجام شد

وك كواگولاز منفي از بيماران بستري در بيمارستان، جمع آوري و با استفاده از آزمون هاي  سويه استافيلوك135: روش كار

با استفاده از ديسك اگزاسيلين و سفوكسي تين مشخص شده  سويه هاي مقاوم به متي سيلين. بيوشيميايي تا حد گونه شناسايي شدند

) MIC(حداقل غلظت مهاركنندگي. ديسك ديفيوژن تعيين گرديدو الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي اين سويه ها با استفاده از روش 

با استفاده از  در  اين سويه ها mecA تعيين و وجود ژن microdilution broth با روش MRCoNSاگزاسيلين براي سويه هاي 

  . بررسي شدPCRروش 

و %) 52(ه ها، استافيلوكوك اپيدرميديساز مجموع استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي جمع آوري شده، شايع ترين گون: يافته ها

، %)3(، استافيلوكوك وارنري%)3( و بقيه گونه ها شامل استافيلوكوك ساپروفيتيكوسبوده%) 37(استافيلوكوك هموليتيكوس

  فراواني سويه هاي مقاوم به متي.بود%) 5/1(و استافيلوكوك شليفري%) 5/1(، استافيلوكوك كاپيتيس%)2(استافيلوكوك سيمولانس

پني : ، بيشترين مقاومت نسبت بهالگوي مقاومت آنتي بيوتيكي اين سويه ها نشان داد. بود% 58در اين مطالعه ) MRCoNS(سيلين 

، %)64(، كوتريموكسازول%)67(، توبرامايسين%)72(، سيپروفلوكساسين%)73(، كانامايسين%)88(اريترومايسين، %)100(سيلين

.  مشاهده شد%)9(و ريفامپين%) 10(بوده است و كمترين مقاومت نسبت به كلرامفنيكل) %58(و كليندامايسن%) 61(جنتامايسين

مقاومت به چند آنتي بيوتيك در .  در هيچ كدام از سويه ها مشاهده نشدونكومايسين، تيكوپلانين، سينرسيد و لينه زوليدمقاومت به 

 MICنتايج حاصل از .  به هفت آنتي بيوتيك مقاومت نشان دادنداز سويه ها حداقل % 59بين سويه ها بسيار شايع بود، به طوري كه 

، همچنين )≤ µg/ml 512( داراي سطح بالاي مقاومت به اگزاسيلين بودند MRCoNSاز سويه هاي % 63اگزاسيلين نشان داد كه 

  . بودندmecAناقل ژن %) 100(تمام سويه ها 

 و داراي مقاومت افزايش يافته به متي MRCoNSويه هاي چند مقاومتي اين مطالعه نشان مي دهد كه ميزان شيوع س :نتيجه گيري

سيلين در بين بيماران بستري در بيمارستان بسيار بالا است كه بيانگر نياز به انجام اقدامات كنترلي به منظور جلوگيري و كاهش 

  . مي باشدMRCoNS عفونت هاي ناشي از  

   يلوكوك هاي كواگولاز منفي، متي سيليناستاف، حساسيت آنتي بيوتيكي :واژگان كليدي
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  22________________________________________________________________ استافيلوكوك كواگولاز منفي مقاوم به متي سيلين

  

  مقدمه

 Coagulase Negative(استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

Staphylococci ( از جمله فراوان ترين ميكروارگانيسم هاي جدا شده از

به دليل حضور ). 1(نمونه هاي كلينيكي در آزمايشگاه هاي پزشكي هستند

اين ارگانيسم ها به عنوان فلور نرمال پوست و غشاهاي مخاطي انسان، قبلاً 

آلودگي كشت در نظر گرفته جداسازي آنها از نمونه هاي بيماران به عنوان 

مي شد، در حالي كه در دو دهه ي اخير اين باكتري ها به عنوان پاتوژن 

هاي واقعي، خصوصاً در محيط بيمارستان ها اهميت زيادي پيدا كرده اند 

، از مهمترين )CoNS(امروزه استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي ). 2و3(

د، به طوري كه مطالعات عوامل عفونت هاي بيمارستاني بشمار مي رون

موارد باكتريمي بيمارستاني توسط % 30مختلف نشان مي دهد، بيش از 

اين باكتري ها معمولاً باعث ايجاد عفونت ). 4(اين باكتري ها ايجاد مي شود

در نوزادان و افراد داراي نقص سيستم ايمني مي شوند و عفونت هاي ايجاد 

رتباط با وسايل خارجي درون بدن شده توسط اين ارگانيسم ها عمدتاً در ا

 نخاعي، دريچه -بيماران مانند كاتترهاي داخل وريدي، شانت هاي مغزي

مهمترين گونه ). 5و2(هاي مصنوعي قلب و مفاصل مصنوعي مي باشند

:  كه از نمونه هاي كلينيكي جدا مي شوند عبارتند ازCoNSهاي 

 ، استافيلوكوس اپيدرميديس، استافيلوكوكوس هموليتيكوس

  ).6(استافيلوكوكوس هومينيس و استافيلوكوكوس ساپروفيتيكوس

علاوه بر افزايش عفونت هاي ناشي از استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي، 

افزايش مقاومت آنتي بيوتيكي اين باكتري ها نيز از عوامل نگران كننده مي 

در اين ميان سويه هاي مقاوم به متي سيلين يا اگزاسيلين ). 7(باشد

ميت ويژه اي دارند، زيرا اغلب آنها چند مقاومتي بوده و نسبت به ديگر اه

مقاومت به متي سيلين به دليل ). 8(آنتي بيوتيكها نيز مقاوم مي باشند

اين ژن كد كننده يك .  روي كروموزوم باكتري استmecAوجود ژن 

 مي باشد كه تمايل PBP2aپروتئين متصل شونده به پني سيلين به نام 

اي اتصال به پني سيلين ها دارد و همين امر موجب مقاومت كمي بر

  ).9(باكتري به آنتي بيوتيك هاي بتا لاكتام مي شود

استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي از جهت اين كه، منبعي براي ژن هاي 

مقاومت داروئي قابل انتقال به استافيلوكوك اورئوس محسوب مي شوند، 

 ن بررسي شيوع سويه هاي مقاوم،در ميانبنابراي). 4(اهميت زيادي دارند

 خصوصاً سويه هاي مقاوم به متي سيلين در بيمارستان CoNSجمعيت  

  .ها امري مهم مي باشد

اين مطالعه به منظور تعيين فراواني استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

در بين بيماران بستري در بيمارستان ) MRCoNS(مقاوم به متي سيلين 

  .  مقاومت آنتي بيوتيكي اين سويه ها، انجام شدو تعيين الگوي

  

  روش كار 

 ايزوله استافيلوكوك جدا شده از نمونه هاي 250در اين مطالعه از مجموع 

كلينيكي بيماران بستري در يكي از بيمارستان هاي شهر تهران، با استفاده 

، DNaseرنگ آميزي گرم، كاتالاز، كواگولاز، : از آزمون هاي معمول شامل

 ايزوله استافيلوكوك 135مقاومت به ديسك باسيتراسين و تخمير مانيتول، 

  .كواگولاز منفي شناسائي شدند

تمام استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي بر اساس روش هاي استاندارد با 

، هيدروليز اوره، PYRاستفاده از ديسك نووبيوسين، تست 

التوز، ترهالوز، سوكروز، دكربوكسيلاسيون اورنيتين، توليد اسيد از قندهاي م

مانيتول و رشد در محيط تيوگليكولات در شرايط بي هوازي، تا حد گونه 

  ).10(شناسائي شدند

شناسائي سويه هاي مقاوم به متي سيلين با كشت بر روي محيط مولر 

و ) µg1(نمك و استفاده از ديسك اگزاسيلين % 4هينتون آگار حاوي 

 ديفيوژن انجام گرديد و سپس با روش ديسك) µg 30(سفوكسي تين 

 بر اساس جدول MRCoNSالگوي مقاومت آنتي بيوتيكي سويه هاي 

CLSI آنتي بيوتيك شامل آميكاسين، كانامايسين ، پني 19 نسبت به 

،كليندامايسين، نيتروفورانتوئين، ريفامپين ، سينرسيد، كلرامفنيكل،  سيلين

فلوكساسين، جنتامايسين، تيكوپلانين، كوتريموكسازول، سيپرو

،اريترومايسين ،فوزيديك اسيد، مينوسيكلين،  توبرامايسين، تتراسيكلين

  .، تعيين گرديد Mastونكومايسين و لينه زوليد، تهيه شده از شركت 

) MIC( آزمون حداقل غلظت مهاركنندگي MRCoNSسويه هاي  براي

 تا غلظت آنتي بيوتيكي Broth Microdilutionاگزاسيلين با روش 

µg/ml 2 512انجام شد.  

 استخراج سويه هاي مقاوم DNA ابتدا mecAجهت بررسي وجود ژن 

از ml 10منظور، يك كلوني از كشت تازه باكتري داخل  اين  به.گرديد

 37 ساعت در دماي 18- 24 تلقيح شده و به مدت  BHI Brothمحيط  

  µl درجه سانتيگراد انكوبه شد، پس از سانتريفيوژ، روي رسوب باكتري 

 Tris-HCL 10mM, EDTA 1mM, Sucrose( بافر ليز300

50%,lysozyme 20mg/ml, lysostaphyn 30 µg/ml (  ريخته و

 ساعت در بن 2اين سوسپانسيون را داخل لوله اپندورف منتقل كرده و 

پس از سانتريفيوژ با دور بالا، به .    درجه سانتيگراد قرار گرفت37ماري 

و يك ) 1: 24: 25(ايزوآميل الكل : كلروفرم: محلول رويي دو مرحله فنل

مرحله كلروفرم اضافه شده و در نهايت، هم حجم  محلول رويي حاصل از 

سانتريفيوژ مرحله آخر، به آن اتانل سرد اضافه شد و پس از قرار دادن در 

  ساعت و سانتريفوژ مجدد، به رسوب حاصل 24 به مدت -ºC20دماي  

µl 50 محلولTE حاوي RNAase آزمون ). 11( اضافه گرديدPCR با 

  :استفاده از پرايمرهاي اختصاصي با توالي زير انجام شد

5'-GTA GAA ATG ACT GAA CGT CCG ATA A-3'  
:mecA1  

5'-CCA ATT CCA CAT TGT TTC GGT CTA A-3' 
:mecA2     

 PCR:   انجام گرفت كه شاملµl 25 در حجم نهايي  PCRواكنش 

buffer (2.5µl)،  MgCL2 (0.8 mM)  ،Primers (16 pmol of 

each) ،Taq DNA polymerase (1u/µL)  ،  dNTPs (0.16 

mM)همچنين  وµl  2 از نمونه DNAسيكل .  تهيه شده باكتريايي بود

حرارتي مورد استفاده در دستگاه ترموسايكلر ابتدا يك دناتوراسيون اوليه به 

،  C94° ثانيه در15 سيكل بصورت 30 و سپس C94° دقيقه در5مدت 

 Final و سپس C72° ثانيه در دماي 30 و C62° ثانيه در 15

Extention  در دماي °C72 دقيقه انجام گرفت5 به مدت .  

 درصد والكتروفورز در ولتاژ 1 از ژل آگاروز PCRجهت مشاهده محصول 

اتيديوم   دقيقه استفاده شد و در نهايت رنگ آميزي 40 به مدت 70

  .انجام گرديد   DNAويت باندهاي برومايد براي ر
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  يافته ها
مع آوري شده از نمونه هاي  ايزوله استافيلوكوك ج250در اين مطالعه از مجموع 

ايزوله استافيلوكوك كواگولاز %) 54 (135كلينيكي بيماران بستري در بيمارستان، 

 سويه مورد 135از بين .شناسائي شده و مورد بررسي قرار گرفتند)CoNS(منفي 

نسبت به ديسك اگزاسيلين و سفوكسي تين %) 58( سويه 78بررسي تعداد 

 در نظر گرفته شدند بر اساس نتايج MRCoNSان مقاومت نشان دادند و به عنو

 سويه جمع 135آزمون هاي بيوشيميايي انجام شده جهت تعيين گونه، از مجموع 

 گونه مختلف استافيلوكوك كواگولاز منفي شناسائي 7آوري شده، در مجموع 

توزيع فراواني گونه هاي مختلف به همراه فراواني تعداد سويه هاي مقاوم به . شدند

  . آورده شده است1 سيلين در هر گونه در جدول شماره متي

  

توزيع فراواني گونه هاي مختلف استافيلوكوك هاي كواگولاز : 1جدول 

منفي جدا شده از نمونه هاي كلينيكي و ميزان مقاومت به متي سيلين در 

  هر گونه

  

  

  

تعداد سويه هاي مقاوم به (%)  

  متي سيلين

  گونه  تعداد(%)   

)59  (46  )52  (70  S. epidermidis 

)4/38  (30  )37  (50  S. haemolyticus  

)0  (0  )3  (4  S. saprophyticus  

)3/1  (1  )3  (4  S. warneri  

)3/1  (1  )2  (3  S. simulans  

)0  (0  )5/1  (2  S. schleferi  

)0  (0  )5/1  (2  S. capitis  

 جمع  135)  100(  78)  100(

  

 نشان 1 بيوتيكي سويه هاي مقاوم كه در نمودار نتايج تست حساسيت آنتي

داده شده است، بيانگر اين مطلب مي باشد كه تمام سويه ها نسبت به پني 

سيلين مقاوم بوده ولي هيچ كدام از سويه ها نسبت به ونكومايسين، 

همچنين در اين . تيكوپلانين، سينرسيد و لينه زوليد مقاومتي نداشتند

يلوكوك اپيدرميديس و استافيلوكوك هموليتيكوس مطالعه گونه هاي استاف

 را تشكيل MRCoNSغالب ترين گونه هاي موجود در بين جمعيت 

  .دادند

  نسبت به آنتي بيوتيك هاي مختلفMRCoNSميزان مقاومت سويه هاي . 1نمودار شماره 

  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 نشان  بر اساس گونهMRCoNSتفكيك الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي سويه هاي 

داد كه ميزان مقاومت در سويه هاي استافيلوكوك هموليتيكوس بالاتر از سويه هاي 

  ).2نمودار (استافيلوكوك اپيدرميديس بود 

  

مقايسه ميزان مقاومت آنتي بيوتيكي سويه هاي : 2نمودار شماره 

  استافيلوكوك اپيدرميديس و استافيلوكوك هموليتيكوس
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S. epidermidis S. haemolyticus
  

 مقاومت سطح بالايي MRCoNS نشان داد كه سويه هاي MICنتايج آزمون  

نسبت به اگزاسيلين دارند، به طوري كه حداقل غلظت مهاركنندگي اگزاسيلين 

از سويه ها برابر يا % 13و براي µg/ml 512 سويه ها بزرگتر يا مساوي% 63براي 

  . ميكروگرم در ميلي ليتر بود256بيش از 

 نشان داد كه تمام PCR در سويه ها بوسيله آزمون mecAبررسي وجود ژن 

  ).1تصوير ( ناقل اين ژن بودند MRCoNSسويه هاي 

  

  mecA جهت بررسي وجود ژن PCRمحصول  : 1تصوير شماره 
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  بحث

شامل گونه هاي متعددي ) CoNS(استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

هستند كه در دهه هاي اخير به عنوان پاتوژن هاي مهم، خصوصاً در محيط 

ان مي اخيراً گزارش هاي مختلف نش). 12(هاي بيمارستاني ظهور كرده اند

دهد كه طيف وسيعي از اين گونه ها به عنوان عوامل اتيولوژيك عفونت 

بنابراين امروزه به منظور تعيين اهميت ). 13(هاي انساني مطرح مي باشند 

كلينيكي هر گونه و نيز بررسي و نظارت اپيدميولوژيكي مناسب، شناسائي 

در اين . )14(اين باكتري ها تا حد گونه اهميت زيادي پيدا كرده است

 جدا شده از نمونه هاي كلينيكي، CoNSمطالعه شايع ترين گونه هاي 

%) 37(و استافيلوكوك هموليتيكوس %) 52(استافيلوكوك اپيدرميديس 

گونه هاي ديگر ). 4(بودند كه با  اكثر مطالعات انجام شده همخواني دارد

، %)3(، استافيلوكوك وارنري%)3(ك ساپروفيتيكوسكه شامل استافيلوكو

و %) 5/1(، استافيلوكوك كاپيتيس%)2(استافيلوكوك سيمولانس

بودند به نسبت بسيار كمتري از نمونه هاي %) 5/1(استافيلوكوك شليفري

  . كلينيكي جداسازي شدند

در اين مطالعه درصد فراواني سويه هاي مقاوم به متي سيلين يا اگزاسيلين 

مورد بررسي ) MRCoNS(بين استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي در 

بود كه نشان دهنده شيوع بالاي اين سويه ها در بين بيماران بستري % 58

 در MRCoNS نشان مي دهد كه شيوع Stefaniمطالعه ي . مي باشد

همچنين در آمريكاي لاتين ). 12(مي باشد% 60-%70برخي مناطق اروپا 

گزارش % 80شده از نمونه هاي خون بيماران  جدا MRCoNSفراوني 

از استافيلوكوك %  5/67 در تركيه Koksalدر مطالعه ). 15(شده است

جدا شده از كشت هاي خون مقاوم به متي سيلين  هاي كواگولاز منفي

 در غرب هند شيوع آنها Akpaka، در حالي كه در مطالعه )16(بودند

 نشان مي دهد Mamishiعه درايران مطال). 17(گزارش شده است % 45

 جدا شده از كشت خون كودكان بستري در MRCoNSكه فراواني 

در مطالعه شيخ الاسلامي و همكاران در  ).18(بوده است% 61بيمارستان 

 جدا شده از ادرار بيماران نسبت CoNSاز سويه هاي % 5/47رفسنجان، 

  ).19(به اگزاسيلين مقاوم بودند

 مورد MRCoNSمت آنتي بيوتيكي سويه هاي در اين مطالعه الگوي مقاو

بررسي، بيانگر اين مطلب است كه تمام سويه ها نسبت به پني سيلين 

مقاوم مي باشند و پس از آن بالاترين ميزان مقاومت، به ترتيب، نسبت به 

، %)72(، سيپروفلوكساسين%)73(، كانامايسين%)88(اريترومايسين

اين نتايج با . مشاهده مي شود%) 64(و كوتريموكسازول%) 67(توبرامايسين

شباهت ) 20(نتايج حاصل از بررسي هاي انجام شده در انگلستان و ايرلند

سويه ها نسبت به جنتامايسين مقاومت % 61همچنين در اين بررسي . دارد

 MRCoNSمقاومت ) 21(نشان دادند، در حالي كه در ايالات متحده 

  .گزارش شده است% 90 )16(و در تركيه% 32نسبت به جنتامايسين 

ميزان مقاومت به كليندامايسين كه از داروهاي پر مصرف در درمان عفونت 

در اين تحقيق . هاي استافيلوكوكي محسوب مي شود، اهميت زيادي دارد

از سويه هاي مشاهده گرديد، كه در % 58مقاومت به اين آنتي بيوتيك در 

 و كشورهاي جنوب شرقي از استراليا%) 32(مقايسه با ميزان گزارش شده 

  .بسيار بالا مي باشد) 22(آسيا

با توجه به نمودار يك، در ميان سويه هاي مورد بررسي، كمترين مقاومت 

مشاهده مي شود كه با نتايج %) 9(و ريفامپين%) 10(نسبت به كلرامفنيكل

) 23(مطالعه انجام شده در اروپا%) 15، ريفامپين % 14كلرامفنيكل (

نكته قابل توجه در اين مطالعه، فراواني سويه هاي چند . همخواني دارد

بررسي الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي سويه ها نشان  داد . مقاومتي مي باشد

از سويه هاي مورد مطالعه حداقل به هفت آنتي بيوتيك مقاوم % 59كه 

بوده اند كه اين مسئله مي تواند به دليل مصرف انواع مختلف داروها و بالا 

نتايج مطالعات مختلف نيز . شار انتخابي در محيط بيمارستان باشدبودن ف

نشان مي دهند كه سويه هاي مقاوم به متي سيلين معمولاً نسبت به ديگر 

آنتي بيوتيك هاي خانواده بتالاكتام، ماكروليدها، آمينوگليكوزيدها، 

  ).6(كوئينولون ها، كلرامفنيكل و تتراسيكلين مقاوم مي باشند

روهايي كه براي درمان سويه هاي مقاوم، از جمله مهمترين دا

MRCoNS استفاده مي شوند، ونكومايسين، تيكوپلانين، سينرسيد و 

. لينه زوليد هستند كه در اين مطالعه مقاومتي نسبت به آنها مشاهده نشد

در مطالعاتي نيز كه در ديگر كشورها صورت گرفته است ميزان مقاومت به 

  ).24(يار پايين، گزارش شده استاين آنتي بيوتيك ها بس

مقايسه الگوي مقاومت آنتي بيوتيكي در دو گونه استافيلوكوك 

اپيدرميديس و استافيلوكوك هموليتيكوس نشان داد كه ميزان مقاومت 

، %28سويه هاي استافيلوكوك اپيدرميديس نسبت به تتراسيكلين 

 و% 62، كانامايسين %59، توبرامايسين %57سيپروفلوكساسين 

بود، در حالي كه ميزان مقاومت سويه هاي % 81اريترومايسين 

، %40استافيلوكوك هموليتيكوس نسبت به اين آنتي بيوتيك ها به ترتيب 

 و Gatermannنتايج مطالعات . بوده است% 93و % 85، 82%، 93%

Chaudhury ،نيز نشان داد كه در بين استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي 

اومت آنتي بيوتيكي، در گونه استافيلوكوك بيشترين ميزان مق

كه نتايج مطالعه ما نيز مؤيد اين ) 25،26(هموليتيكوس مشاهده مي شود

  .   مطلب مي باشد

اگزاسيلين براي شناسائي سويه هاي ) MIC( حداقل غلظت مهاركنندگي 

MRCoNS كه توسط NCCLS 5/0 تعيين شده است، برابر يا بيش از 

از سويه ها % 63در بررسي هاي ما ). 27(تر استميكروگرم در ميلي لي

MIC ميكروگرم 256سويه ها برابر يا بيش از % 13 و 512 برابر يا بيش از 

در مطالعه اي هم كه در برزيل صورت گرفته است . در ميلي ليتر داشتند

MIC 14( ميكروگرم در ميلي ليتر بود256 تمام سويه ها برابر يا بيش از .(

 نسبت به اگزاسيلين به دليل وجود يك جمعيت هموژن مقاومت سطح بالا

 در آنها بسيار زياد است به mecAدر كشت مي باشد كه ميزان بيان ژن 

همين دليل، اين سويه ها قادر هستند در حضور مقادير بالاي اگزاسيلين 

  ).6(رشد كرده و كلوني تشكيل دهند

ن محسوب مي  كه عامل مقاومت به متي سيليmecA در اين تحقيق ژن 

 مورد مطالعه وجود داشت، كه نتايج MRCoNSشود در تمام سويه هاي 

، مؤيد نتايج به دست آمده از شناسائي سويه هاي مقاوم با PCRحاصل از 

  .روش ديسك ديفيوژن بود
  

  نتيجه گيري

استافيلوكوك هاي كواگولاز منفي بيمارستاني خصوصاً سويه هاي 

MRCoNSومت هاي آنتي بيوتيكي مي باشند داراي طيف وسيعي از مقا .

 باعث محدود شدن MRCoNSگسترش سويه هاي چند مقاومتي 

انتخاب هاي درماني و افزايش احتمال شكست در روند درمان بيماران مي 

 در MRCoNSبنابراين بررسي هاي اپيدميولوژيكي سويه هاي ) 28(شود

ا اهميت پيشگيري از عفونت هاي بيمارستاني ناشي از اين باكتري ه

، همچنين كنترل در استفاده از آنتي بيوتيك ها و محدود كردن )29(دارد

  .فشار انتخابي، مي تواند در كنترل سويه هاي چند مقاومتي مؤثر باشد
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