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 چکيده

هاي بيمارستاني و اکتسابي از جامعه محسوب بوده و عامل عفونتهاي انساني ها کوکسي هاي گرم مثبت، از مهمترين پاتوژنانتروکوکزمينه و هدف: 
هاي جدا شده از بيوتيكي انتروکوکشوند و مقاومت ذاتي به تعدادي از عوامل ضد ميکروبي دارند. هدف از اين مطالعه بررسي الگوي مقاومت آنتيمي

 مشهد بود.م دانشگاه علوم پزشکي ئبيماران مراجعه كننده به بيمارستان آموزشي قا
آوري شد. سپس م دانشگاه علوم پزشکي مشهد جمعئاز بيمارستان آموزشي قا ۹۴ايزوله انتروکوکي از فروردين تا مهر سال  ۱۱۰در مجموع  ها:روش

  .) انجام شدMDDMبيوتيک منتخب به روش ديسک ديفيوژن (آنتي ۱۰ها نسبت به تعيين حساسيت ايزوله
سيلين، سيلين، آموکسيسيلين، سفترياکسون، اريترومايسين، آمپيهاي ونکومايسين، پنيبيوتيکانتروکوکي به آنتيهاي مقاومت سويه :نتايج

 ۵/۳۵، درصد ۸/۴۱، درصد ۷۹، درصد ۷۰، درصد ۵/۵۴، درصد ۴/۵سيپروفلوکساسين، جنتامايسين، ناليديکسيک اسيد و کوتريموکسازول به ترتيب 
ايزوله  ۱۸درصد)  ۳/۱۶ايزوله مربوط به نمونه ادرار و ( ۹۲درصد)  ۶/۸۳بود. در اين مطالعه ( درصد ۸/۷۱، درصد ۸۹، درصد ۴/۶۵، درصد ۸/۷۱، درصد

 ۵۱هاي باکتري از (ايزوله از ترشحات) بود. ايزوله ۷ايزوله از زخم و  ۳نخاعي، –ايزوله از مايع مغزي ۱ايزوله از خون،  ۷هاي مختلف (مربوط به نمونه
 نفر زن جداسازي شد. ۵۴درصد)  ۴۶نفر مرد و ( ۵۶درصد) 

هاي ناليديکسيک اسيد، بيوتيکهاي انتروکوکي مقاومت بالايي به آنتيبر اساس نتايج حاصل از اين مطالعه، درصد قابل توجهي از سويه گيري:نتيجه
هاي درماني مناسب براي کنترل و جلوگيري از ين، استراتژيدهند. بنابرااريترومايسين، سيپروفلوکساسين، کوتريموکسازول و سفترياکسون را نشان مي

 هاي مقاوم مورد نياز است.گسترش گونه
 ديفيوژن ديسک بيوتيکي،آنتي مقاومت انتروکوک، :کلمات کليدي
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  مقدمه
هاي گرم مثبت، فرصت طلب و بخشي از  باكتري ١ها انتروکوک

هاي گوارش، تناسلي و مجراي ادراري انسان  فلور نرمال دستگاه
هاي طولاني به عنوان پاتوژن کم  ها مدت باشند. اين باکتري مي

شدند اما مطالعات اخير نشان داده که  نظر گرفته مياهميت در 
هاي بيمارستاني در ايران و  عنوان عامل عفونت انتروکوک به

  ). ۲, ۱( طور در سراسر جهان هستند همين
هاي انتروکوکي در حال حاضر شناسايي  تعداد زيادي از گونه

درصد از موارد عفونت انتروکوکي ناشي  ۹۵تا  ۸۵شده است اما 
درصد ناشي از انتروکوک  ۱۰تا  ۵و  ٢تروکوک فکاليساز ان

هاي بيمارستاني با اين  ). عفونت۴, ۳باشد ( مي ٣فاسيوم
ها بوده و  اي براي بسياري از بيمارستان ها نگراني عمده باکتري

در بسياري از کشورهاي جهان از جمله ايران، به سرعت رو به 
هاي  ونت زخمها دومين علت عف ). اين باکتري۵افزايش است (

هاي دستگاه ادراري بيمارستاني و  به جا مانده از جراحي، عفونت
ها  ). توانايي طبيعي اين باکتري۱سومين علت باکتريمي هستند (

ي  در کسب و انتقال عناصر خارج کوروموزومي کد کننده
بيوتيکي،  هاي مقاومت آنتي زايي و يا ژن فاکتورهاي بيماري

هاي  عنوان پاتوژن بهها  اکتريباعث افزايش اهميت اين ب
هاي ناشي از اين باکتري  شود. مهمترين عفونت بيمارستاني مي

عفونت دستگاه ادراري، باکتريمي، اندوکارديت باکتريايي و 
  ).۶باشند ( مننژيت مي

باشند،  هاي مهم مطرح مي ها نه تنها به عنوان پاتوژن انتروکوک
بيوتيکي  مقاومت آنتيي  هاي کد کننده بلکه به عنوان منبع ژن

ها را به ساير ميکروارگانيسم  توانند اين ژن مطرح هستند که مي
ها منتقل کنند. کنترل مداوم شيوع و ظهور مقاومت اين 

باشد  هاي انتروکوکي مهم مي ها در درمان موثر عفونت باکتري
)۶.(  

هاي  بيوتيکي ممکن است به دليل انتقال ژن مقاومت آنتي
ها،  ها، اينتگرون ها، ترانسپوزون ي پلاسميد مقاومت به وسيله

  ).۶فاژها و عناصر الحاقي صورت گيرد (
نوع مقاومت به ونکومايسين در انتروکوک گزارش شده که  شش

. مقاومت به VanGو  VanA-E هایژن عبارتند از
کد  VanAباشد و توسط کلاستر ژني  ونکومايسين قابل القا مي

                                                             
1 - Enterococcus 
2 - Enterococcus faecalis 
3 - Enterococcus faecium 

شود و  کلاستر توسط ترانسپوزون حمل ميشود که اين  مي
هاي  تواند مقاومت را از طريق پلاسميد منتقل کند. گونه مي

انتروکوک ذاتا در برابر بسياري از عوامل ضد ميکروبي از جمله 
ها مقاوم بوده و مقاومت سطح پايين به  بتا لاکتام

ست که آنها ظرفيت بالايي  آمينوگليکوزيدها دارند. اين درحالي
اي به دست آوردن مقاومت سطح بالا به آمينوگليکوزيدها و بر

ها و ظرفيت  ها دارند. افزايش مقاومت به آنتي بيوتيک گليکوپپتيد
بيوتيک  ها، انتخاب آنتي بالاي کسب مقاومت در ميان انتروکوک

ها را دشوار  هاي ناشي از اين باکتري مناسب براي درمان عفونت
هاي انتروکوکي اساسا به  ونه). علاوه بر اين، گ۴کند ( مي

بسياري از عوامل ضد ميکروبي در طول سه دهه گذشته 
  ). ۴اند ( مقاومت پيدا كرده

ها، به خصوص در  نگراني بزرگ در ارتباط با درمان اين باکتري
هاي مقاوم به وانکومايسين  نتروکوک فاسيوم، ظهور سويهآمورد 

)VRE(گزارش شده است باشد که در بسياري از کشورها  مي ٤
)۲ ,۷.(  

بيوتيكي  هدف از اين مطالعه بررسي الگوي مقاومت آنتي
هاي جدا شده از بيماران مراجعه كننده به بيمارستان  انتروکوک
  م دانشگاه علوم پزشکي مشهد بود.ئآموزشي قا

  ها روش
اين مطالعه در بخش ميکروب شناسي بيمارستان قائم دانشگاه 

ايزوله  ۱۱۰و در مجموع  علوم پزشکي مشهد انجام شد
نخاعي و  –هاي ادرار، خون، مايع مغزي  انتروکوکي از نمونه

ترشحات مختلف افراد مراجعه کننده به بيمارستان و نيز بيماران 
 ۱۳۹۴ سال بستري مشکوک به عفونت از فروردين تا مهر

هاي  آوري شد. شناسايي اوليه پاتوژن توسط کشت و ويژگي جمع
بيوشيميايي انجام گرفت. جنس و گونه مورفولوژيکي و 

هاي ميکروبيولوژي و بيوشيميايي مثل  انتروکوکي توسط تست
 آميزي گرم، مورفولوژي کلني، تست کاتالاز، رشد روي رنگ

 ۵/۶با غلظت  Broth NaClهاي بايل اسکولين آگار و  محيط
درجه  ۴درصد، حضور پيروليدونيل آريل آميداز، توانايي رشد در 

بررسي وجود يا عدم وجود  هاي حرکت، تستراد، گ سانتي
 آرابينوز، لاکتوز، مانيتول و سوربوز پيگمان و تخمير قندهاي

  شناسايي شدند. 

                                                             
4 - Vancomycin-Resistant Enterococcus 

 ۴۹صفحه 
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براي ارزيابي حساسيت  ١)MDDMروش ديسک ديفيوژن (
 ۳۰هاي وانکومايسين  بيوتيک هاي انتروکوکي به آنتي سويه

سيلين  ميکروگرم، آمپي ۱۵سيلين، اريترومايسين  ميکروگرم، پني
 ۳۰ميکروگرم، سفترياکسون  ۵ميکروگرم، سيپروفلوکساسين  ۱۰

 ۱۰ميکروگرم، جنتامايسين  ۳۰ميکروگرم، آموکسي سيلين 
ميکروگرم و کوتريموکسازول  ۳۰ميکروگرم، ناليديکسيک اسيد 

استفاده شد. براي اين  (HIMEDIA, India)ميکروگرم  ۳۰
در سرم فيزيولوژي استريل  منظور سوسپانسيوني از باکتري

) CFU/ml 108×1.5-1فارلند (  مک ۵/۰معادل با استاندارد 
تهيه گرديد. سپس سوسپانسيون توسط سوآپ روي محيط مولر 

ها،  هينتون آگار پخش گرديد. بعد از خشک شدن پليت
بيوتيک بر روي پليت قرار داده شد و به مدت  هاي آنتي ديسک

نکوبه گرديد. قطر هاله عدم رشد درجه ا ۳۷ساعت در دماي  ۲۴
 هاي  گيري و با توجه به دستورالعمل متر اندازه برحسب ميلي

٢CLSI  براي عوامل ضد ميکروبي ثبت شد. انتروکوک فکاليس
ATCC 29212  به عنوان سويه کنترل کيفيت براي انجام

). با استفاده از ۸ميکروبي مورد استفاده قرار گرفت (  آزمون ضد
نتايج به صورت درصد مقاومت  ۱۵ي  نسخه SPSSنرم افزار 

  ارزيابي شد.

  نتايج
ايزوله باکتري بررسي شده در  ۱۱۰در اين مطالعه از مجموع 

ايزوله مربوط به نمونه ادرار  ۹۲ )درصد ۶/۸۳( ماهه، ۶يک دوره 
 ۷هاي مختلف ( ايزوله مربوط به نمونه ۱۸درصد)  ۳/۱۶و (

ايزوله از  ۳نخاعي،  –مغزي ايزوله از مايع  ۱ايزوله از خون، 
هاي  درصد نمونه ۱ايزوله از ترشحات) بود ، در نمودار  ۷زخم و 

به تفکيک ارائه شده است.  ،مختلف باليني استفاده شده
هاي باليني در  مهمترين گونه انتروکوکي جدا شده از نمونه

بود. از کل  ۸۲درصد)  ۵/۸۴مطالعه حاضر انتروکوک فکاليس (
 ۵۱هاي انتروکوکي از آنها جداسازي شد ( يزولهبيماراني که ا

نفر زن بودند. در مطالعه  ۵۴درصد)  ۴۹نفر مرد و ( ۵۶درصد) 
حساسيت  سال بود. ميزان ۵/۴۵حاضر متوسط سن بيماران 

درمان  براي هايي که به صورت روتين بيوتيک ها به آنتي باکتري
 ديسک روش شوند توسط هاي انتروکوکي استفاده مي عفونت

  ذکر شده است.  ۱ديفيوژن تعيين شد که نتايج آن در جدول 

                                                             
1 -  Modified Disk Diffusion Method  
2 -  Clinical And Laboratory Standards Institute  

ايزوله  ۱۱۰بيوتيکي  الگوي حساسيت و مقاومت انتي - ۱جدول 
  هاي باليني بيمارستان قائم مشهد انتروکوکي جدا شده از نمونه

 آنتی بیوتیک حساس مقاومت متوسط مقاوم

    تعداد (درصد)  تعداد (درصد) تعداد (درصد)
)4/5(  6 3 )7/2( )8/91(  ونکومایسین 101 
)8/41(  سیلین آمپی )1/58( 64 - 46 
)5/35(  39 - )5/64(  سیلین آموکسی 71 
87 )79( - )21(  اریترومایسین 23 
)5/54(  60 )6/3(  4 )8/41(  سیلین پنی 46 
)8/71(  79 )8/1(  سیپروفلوکساسین )3/26( 29 2 
)4/65(  72 )10(  11 )5/24(  جنتامایسین 27 

)89(  98 2 )8/1( 10 )9( 
نالیدیکسیک 

 اسید
 کوتریموکسازول )3/26( 29 )8/1( 2 )8/71( 79

77 )70(  )7/2(  سفتریاکسون )2/27( 30 3 
 

بيوگرام نشان داد بيشترين ميزان مقاومت  نتيآنتايج تست 
 ۹۸درصد)  ۸۹بيوتيک ناليديکسيک اسيد ( ها به آنتي ايزوله

ها نسبت  بيشترين ميزان حساسيت انتروکوک باشد. همچنين مي
 مشاهده گرديد. ۱۰۱درصد)  ۸/۹۱بيوتيک ونکومايسين ( نتيآبه 

 

 
هاي مختلف باليني استفاده شده در  درصد فراواني نمونه -۱نمودار 

  اين مطالعه

ضرر  ها را به عنوان ساکنين بي براي ساليان متمادي انتروکوک
کردند اما مطالعات  قلمداد ميدستگاه گوارش انسان و حيوانات 
ها پاتوژن مهمي در ايجاد  اخير اثبات کرده که اين باکتري

هاي بيمارستاني و اکتسابي از جامعه هستند. اين  عفونت
طلب مطرح بوده و عامل  ها به عنوان پاتوژن فرصت باکتري
هاي بيمارستاني و عفونت در افراد با سيستم ايمني  عفونت

هاي مقاوم به چند دارو  ن ظهور سويهضعيف هستند، دليل آ

 ۵۰صفحه 
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ها شده  است که منجر به بروز مشکلاتي در درمان اين عفونت
. انتروکوک فکاليس شايعترين گونه ايزوله شده در )۱(است 

درصدي  ۹۵تا  ۸۵) که با شيوع درصد ۵/۸۴مطالعه حاضر است (
). ۴, ۳مطابقت دارد ( هاي انتروکوکي اين باکتري در عفونت

طور مستقيم مربوط به عفونت  هاليني جنس انتروکوک باهميت ب
باشد. مطالعات مختلف روند  بيمارستاني و مقاومت دارويي آن مي
ها به عوامل ضد ميکروبي  رو به افزايش مقاومت انتروکوک

ها، مقاومت سطح بالا به آمينوگليکوزيدها و اخيرا  لاکتام شامل بتا
هاي باکتريايي مقاوم  ويه. س)۹(دهند  گليکوليپيدها را نشان مي

هاي مقاوم به  مثل انتروکوک ١)MDRبه چند دارو (
هاي جدي بيمارستاني و  ) باعث عفونتVREونکومايسين (

هاي اکتسابي از جامعه شده و هم اکنون مشکلاتي را  عفونت
. در مطالعه )۱۰(اند  ها ايجاد کرده براي درمان اين نوع عفونت

بود  درصد VRE (۴/۵ونکومايسين (حاضر ميزان مقاومت به 
هاي بررسي  بيوتيک که کمترين ميزان مقاومت در ميان آنتي

 ۳۸/۴شده بوده و قابل مقايسه با مطالعه انجام گرفته در تبريز (
. علاوه بر اين ميزان مقاومت بالا به )۱(باشد  ) ميدرصد

وانکومايسين در ايران با مطالعات انجام شده در ديگر کشورهاي 
اند  ) را گزارش کردهدرصد ۰- ۱ورميانه که شيوع پاييني (خا

ها معمولا مقاومت  نتروکوکآ. )۱۲, ۱۱, ۷(کاملا در تضاد است 
دهند که در نتيجه  ذاتي متوسطي به آمينوگليکوزيدها نشان مي

جذب ضعيف اين دارو توسط باکتري است. مقاومت سطح بالا 
تغيير دهنده هاي  در نتيجه آنزيم ٢)HLRبه جنتامايسين (
ترين  است که احتمالا يکي از سريع ٣)(AMEآمينوگليکوزيدي 

هاست.  هاي مقاومت در حال گسترش در بين انتروکوک فنوتيپ
) مشابه درصد ۴/۶۵در اين مطالعه مقاومت به جنتامايسين (

. )۱۳, ۱() بود درصد ۶/۶۸نتايج مطالعات انجام شده در تبريز (
ها به آمينوگليکوزيدها نگران  انتروکوکاين سطح بالاي مقاومت 

کننده است چون باعث حذف سينرژيسم بين آمينوگليکوزيدها و 
شود.  هاي موثر بر ديواره سلولي باکتري مي آنتي بيوتيک

 سيلين و هاي انتروکوکي داراي مقاومت ذاتي نسبت به پني سويه
 سيلين هستند و انتروکوک فاسيوم در مقايسه با انتروکوک آمپي

بيوتيک هاي بتالاکتام حساسيت کمتري  فکاليس نسبت به آنتي
بررسي شده از خانواده  هاي بيوتيک . در ميان آنتي)۴(دارد 

                                                             
1 - Multi Drug Resistant 
2 - High Level Resistance 
3 - Aminoglycoside Modifying Enzymes 

 ۵/۳۵آموکسي سيلين ( مقاومت به سيلين در اين مطالعه، پني
) درصد ۵/۵۴سيلين ( ها به پني مقاومت سويه تر اما ) پاييندرصد

بالا بود. همچنين ما در اين مطالعه ميزان مقاومت به آمپي 
گزارش کرديم که در مقايسه با مطالعات  درصد ۸/۴۱سيلين را 

باشد. جهش در  ) پايين ميدرصد ۶۶/۵۷انجام گرفته در تبريز (
سيلين در ارتباط  با افزايش مقاومت باکتري به آمپي Pbp5ژن 

هاي  ترومايسين در ايزوله. شيوع مقاومت به اري)۱۳, ۱(است. 
تر،  بود که به ترتيب پايين درصد ۷۹انتروکوکي در اين بررسي 
)، درصد ۲۴/۹۱دست آمده در تبريز ( هبالاتر و نزديک به نتايج ب

صد  . در)۱۴, ۱۲, ۱() است درصد ۸۵) و هند (درصد ۵۹لبنان (
) جالب درصد ۷۹ها به اريترومايسين ( بالاي مقاومت انتروکوک

طور فراوان براي درمان تجربي  هچون ماکروليدها باست، 
خصوص در  ههاي انتروکوکي ب هاي عفوني و عفونت بيماري

شوند. بنابراين ظهور  سيلين استفاده مي شرايط آلرژي به پني
هاي مقاوم به اريترومايسين ممکن است در نتيجه استفاده  سويه

ها  شد. کينولونبيش از اندازه اريترومايسين و ديگر ماکروليدها با
ها دارند و با دخالت در  فعاليت متوسطي عليه انتروکوک

کنند. در  از رشد باکتري جلوگيري مي DNAسازي  همانند
) و درصد ۸۹مطالعه حاضر مقاومت به ناليديکسيک اسيد (

هاي  بيوتيک ) بالاتر از ديگر آنتيدرصد ۸/۷۱سيپروفلوکساسين (
بالاتر از نتايج مطالعات دست آمده  بهتست شده بود و نتايج 

 ۳۴)، لبنان (درصد ۱۰)، ژاپن (درصد ۱۴/۳مشابه در فرانسه (
, ۱() بود درصد ۵۸/۶۰) و تبريز (درصد ۵۷/۱۱)، پاکستان (درصد

. در مطالعه حاضر، بالاترين ميزان مقاومت مربوط )۱۶, ۱۵, ۱۲
)، درصد ۸۹هاي ناليديکسيک اسيد ( بيوتيک به آنتي

)، درصد ۸/۷۱)، سيپروفلوکساسين (درصد ۷۹اريترومايسين (
) بود. درصد ۷۰) و سفترياکسون (درصد ۸/۷۱کوتريموکسازول (

هاي فوق  بيوتيک با توجه به نتايج اين مطالعه استفاده از آنتي
هاي انتروکوکي  ي مناسبي براي درمان عفونت تواند گزينه نمي

  باشند. 

  گيري نتيجه
بيوتيکي  تحقيق بالاترين ميزان مقاومت آنتينتايج حاصل از اين 

)، درصد ۸۹را در ارتباط با آنتي بيوتيک هاي ناليديکسيک اسيد (
)، درصد ۸/۷۱)، سيپروفلوکساسين (درصد ۷۹اريترومايسين (

) درصد ۷۰) و سفترياکسون (درصد ۸/۷۱کوتريموکسازول (
  نشان داد.

 ۵۱صفحه 
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  ۹۵ پاييز۳ه شمارچهارم دوره                                                                                        طنين سلامت                           مجله
 

 
  

هاي  سويه بر اساس نتايج مطالعه حاضر، درصد قابل توجهي از
هاي مختلف را نشان  بيوتيک انتروکوکي مقاومت به آنتي

هايي براي  دهند، بنابراين درمان مناسب نيازمند استراتژي مي
هاي مقاوم و نيز نظارت  کنترل و جلوگيري از انتشار سويه

مستمر براي تشخيص صفات مقاومت در حال ظهور در اين 
مقاوم به چند دارو هاي  باشد. ظهور انتروکوک ها مي باکتري

)(MDR هاي انتروکوکي  و نيز مقاومت سطح بالا سويه
)HLRسيلين و آمينوگليکوزيدها باعث  سيلين، آمپي ) به پني

هاي درماني مناسب براي درمان  ايجاد نگراني در انتخاب گزينه
  هاي ناشي از انتروکوک شده است. بنابراين با توجه به  عفونت

هاي  بيوتيک هاي انتروکوکي به ساير آنتي مقاومت بالاي سويه
مورد بررسي در اين مطالعه، بر ضرورت استفاده از داروهاي 

  شود. جديد تاکيد مي

  تشکر و قدرداني
 همکاران نويسندگان مراتب تشکر و قدرداني خود را از اساتيد و

ويروس شناسي و نيز همکاري و ميکروب شناسي  گروه
–کارکنان آزمايشگاه ميکروب شناسي مرکز آموزشيصميمانه 

  نمايند. م اعلام ميئدرماني بيمارستان قا
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  همکاران و ارشيد يوسفي اوروند                                                                                                    ...بيوتيكي بررسي الگوي مقاومت آنتي
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Abstract 
Background & Aim: Enterococci, gram-positive cocci, are important human pathogens in both 
community and hospital-acquired infections. Also, they are intrinsically resistant to many 
commonly used antimicrobial agents. The purpose of this study was to investigate antibiotic 
resistance profiles of Enterococci isolated from referred patients in Qaem teaching hospital.                                                                                                                                
Methods: A total of 110 isolates of Enterococci were collected from Qaem teaching hospital 
affiliated to Mashhad University of Medical Sciences during April to October 2014. Then the 
modified disk diffusion method (MDDM) was used for identifying the susceptibility of the 
isolates to 10 selected antibiotics. 
Results: Resistance of Enterococcus strains to vancomycin, penicillin, ceftriaxone, 
erythromycin, ampicillin, amoxicillin, ciprofloxacin, gentamicin, nalidixic acid and co-
trimoxazole was 5.4%, 54.5%, 70%, 79%, 41.8%, 35.5%, 71.8%, 65.4%, 89% and 71.8% 
respectively. In this study, 92 isolates were obtained from urine(83.6%) and 18 isolates(16.3%) 
were from various samples (7 isolates from blood, 1 isolate from cerebrospinal fluid, 3 isolates 
from scar and 7 isolates from secretions). Moreover, 51% of bacteriological isolates were 
obtained from men and 46% were from women.   
Conclusion: Based on the results of this study, a significant percentage of Enterococcus strains 
are resistant to ceftriaxone, erythromycin, ciprofloxacin, nalidixic acid and co-trimoxazole. 
Therefore, there is a need for appropriate therapeutic strategies to control and prevent the spread 
of resistant strains.  
Key words: Enterococci, Antibiotic resistance, Modified disk diffusion method 
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