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�ƱŚƐƬſ�ƽŶƸƯ�ŶưŰƯ�źŤƧŵ�ƱřŹŚƨưƷ�ƹ�ƩǇŵ 
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��
�ƁƹŹƾſŹźŝ��
�����řƿ�ſŹźŝ�Ʋƾ�ƿ��ƶºƘƫŚƐƯ�Ĩ��ƽ��ºƇƺţ�ǀƠƾ��ºƘƐƤƯ�ƾ��ºŝ�ƺ����ƶºĩ�ŵŹŵ� �
ō���Żř�Ʊ��ŵřŶƘţìè�ƺſ�ƿ�ƺſ�Żř�ƶƿƶ�ŚƷƽ�ƞƬŤŴƯ�ƿſźǀƴǀŶƃ�ƵŵŚƠŤſř�Ś��

éè�ƺſ�ƿ�����ƪƯŚƃ�ŚƸƳō�Żř�ƶƿſźǀƴǀ�ƬĩƹźŤƳř�Śƾ����ŚĪǀţæí�ƺſ�ƿ��ƶƿ�ºſźǀƴǀ�Ś
ŶººƯźŤƳřƿ��Śëƺººſ�ƿ�ƶƿººſźǀƴǀźĩ�ŚƿƴƀººƴŤƀƾ��êƺººſ�ƿ�ƶƿººſźǀƴǀ�Ś
ŹŵźƟƿƴƀĪƾ���ƹ�æ�ƺſ�ƿ��ƶƿſźǀƴǀ��ŵƺŝ�ƵƹŶƫō�Ś����Żřéè�ƺſ�ƿ��ƶƿ�ºſźǀƴǀ�Ś

ƬĩƹźŤƳřƾ�ţǀ����ŚºĪæí��ƺºſ�ƿ���ƢºƬƘŤƯ�Ʊō�ƶ���ř�ƶºŝ��ºƿ���ƹ�Ʊřźçê����Żř�ƶƿƺºſ�
��ƶƀƳřźƟ�ŹƺŤſŚě�ƺŤǀŤƀƳř���ƳŚƸū�żĩźƯƾ����ƱƺǀƀºĪƬĩ�ƿ�Śǀƴǀºſź���ŵƺºŝ���

æí�ƺſ�ƿ����ř�ŹƺƄĩ�ƶŝ�ƍƺŝźƯ�ƶƿ���ƪƯŚƃ�Ʊřźí�ƺſ�ƿƶ��ƽ�ŰƯ�ǀƐƾ���ƹ�æå�
ƺººſƿƶ�ƽƳŚƀººƳř�ƾ�ƹ�çêƺººſ�ƿƶ�ƽƺƀººƳřźƟ�ƽ�ƪƯŚººƃ�æéƺººſ�ƿ�ƶ
ŰƯǀƐƾ���ƹ�ææ�ƺſ�ƿƶ��ƽ�ƳŚƀƳř�ƾ��Ţſř�Ƶŵƺŝ���ř�ƿ�ƺſ�Ʋƿƶ���ŚƷŹŵ��ƂŴŝ�
ƯǀśƹźĪ�ſŚƴƃƾ�ƵŶĪƄƳřŵ���ƽ�������Īºƃżě�ƭƺºƬƗ�ƵŚĮƄºƳřŵ�ŢƃřŶƸŝƾ�

�Ə�ƱřźƸţƾ������ţŚºƤǀƤŰţ�ŭźºƏ�ƲƿŶºƴģ�ƾ�Ƹţ��ºǀ����ŵźĭ�ƁŹřżºĭ�ƹ�ƶ�ºƿŶ�� �
�çì�çè�æì���Ƭěƾ�Ưǀ��ƲƀĪB���ƀƴţƺě�Śŝ�šŚƠƫƺſ�ƾ�ììèå���Ŷºůřƹ�

�Ư�ŹŵǀƬƾ���źºţ�ƹ�ƭźĭƽ��źěƺºŤƯƿ��ƀºƴţƺě�Śºŝ�Ʈƾ�î�îîƯ�ǀ��Źŵ�ƭźºĭƹźĪ
ƯǀƬƾ����Ţĩźºƃ�Ǝºſƺţ�ƭźĭSigma Chemical Company�
Ƹţǀ�Ŷƃ�ƶ�����Ƙţ�ŢƸū�ƵŶƃ�ƶŤƟźĭ�ŹŚĩ�ƶŝ�ƁƹŹ�ǀºǀ�ƲMIC��ƱƺºƯŻō�
Ƹţǀƶ��ƽ��źſ�ŢƣŹ�ƿ��ŰƯ�Źŵ�ƩŚǀ����ŚºƯ�ŢƄºĩ�Ǝƿ������ƶºƫƺƫ�ƪºųřŵ�Źŵ�Ɩ�ºƿ�Ś

(Micro Dilution Broth Test)ŵƺŝ���řźŝƽƘţ��ǀºǀ�ƲMIC�
ŤƳōƾ�ŝǀţƺǀ�ƶƫƺƫ�Ĩ�ŚƷƽ������Ţƀţ�Żř�ƪƇŚů�ƝŚƠƃ�MIC�ƹŹ�ƽ�Ƭě�ǀ�Ţ

�ººŤƳō�ŶººƣŚƟƾ�ŝǀţƺººǀ�ƹ�ŢƄººĩ�Ĩçé�Źŵ�ŢƗŚººſ�èì�ƶººūŹŵ��ƽ
ƾŤƳŚſ����ŵřźĭ�ŵźĭ�ƶŝƺĪƳřƿŶ���Ʈĩ�žĜſ�źţƿ���ºŤƳō�ŢºƔƬƛ�Ʋƾ�ŝǀţƺ�ºǀ�Ĩ
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�ƾŤƳō�ƾưƀƿĥźƴǀſ�źŧř�Ʀǀţƺǀŝ�ƾƬě�ƽŚƷ��ƲǀƀƨǀƯB 

 

ƶƬŬƯ�ƽƵŹƹŵ��ƱŚŬƳŻ�ƾƳŚƯŹŵ��ƾŤƃřŶƸŝ�šŚƯŶų�ƹ�ƾƨƃżě�ƭƺƬƗ�ƵŚĮƄƳřŵ�ƾƄƷƹĦě��ƾưƬƗ���ƽÏÍƵŹŚưƃ����ƽÔÖ���źǀţ�ƹ�ŵřŵźųÖÎ 

ÐÓ

�����źŤĩŚŝ�ŶƃŹ�Żř�ƶƫƺƫ�Źŵ�ƶĩƽ�źǀĭƺƬūƽ����Ƭě�Źŵ�ƹ�ŵƺưƳ�ºǀ���ŢƄºĩ�Ţ
Ŷƃ����Ƴ�Ʊō�Żř�ǀ�Ʒ�żǀĢ��ŶƃŹ�ƶƳƺĭƽ�ŢƃřŶƳ��������ƱřƺºƴƗ�ƶºŝ�MBC��Źŵ�

��Ŷƃ�ƶŤƟźĭ�źƔƳ.���������ƪưƘƫřŹƺŤºſŵ�ƢºŞƏ�ŹŚºĩ�ƪůřźƯCDC���ƭŚºŬƳř�
ŵźĭƿ�Ŷ�çí����
��
ƿƶŤƟŚ�ŚƷ��

�����ººſŹźŝ�Ʋººƿř�Źŵƾ�ƺººſ�ƪººĩ�ŵřŶººƘţƿƶ�ŚººƷƽƶººƘƫŚƐƯ�ŵŹƺººƯ���� �
ìèƺººſ�ƿ�ř�Żř�ƶººĩ�ŵƺººŝ�ƶººƿŵřŶººƘţ�Ʋ�éèƺººſ�ƿ�řŹ�ƶƿººſźǀƴǀ�Ś

ƬĩƹźŤƳřƾ����ŚºĪǀţ�î�êí��ŶºƇŹŵ�����æí��ƺºſƿ���řŹ�ƶƿ�ºſźǀƴǀ��ŶºƯźŤƳř�Śƿ�Ś
�ì�çé�ŶƇŹŵ����ë�ƺſ�ƿ���řŹ�ƶƿſźǀƴǀ�źĩ�Śƿ�ƴƀºƴŤƀƾ��ç�í��ŶºƇŹŵ���� �
êƺººſ�ƿ�řŹ�ƶƿººſźǀƴǀŹŵźƟ�ŚƿƴƀººĪƾ��í�ëŶººƇŹŵ����ƹæƺººſ�ƿ�řŹ�ƶ
ƿººſźǀƴǀ�ƵƹŶººƫō�Ś�é�æŶººƇŹŵ���ĪƄººţǀŵřŵ�ƪ���ƪººĩ�Żřéèƺººſ�ƿ�ƶ
ƿſźǀƴǀ�ƬĩƹźŤƳř�Śƾ����ŚĪǀţæí�ſ�ƺƿ���ř�ƶŝ�ƢƬƘŤƯ�ƶƿ��Ʊřź�î�éæ��ŶºƇŹŵ���� �

� �

��ƹçê�ƺſ�ƿ����ƶƀƳřźƟ�ƶŝ�ƢƬƘŤƯ�ƶ�æ�êíŶƇŹŵ����ŝƺŵ���ƺºſ�Żřƿƶ��ŚºƷƽ�
řƿƳřźƾ�í��ƺºſ�ƿ�ŰƯ�ƶǀ�ºƐƾ��é�éé��ŶºƇŹŵ�����ƹæå��ƺºſ�ƿ��ƳŚƀºƳř�ƶƾ�
�ë�êê�ŶƇŹŵ������ƺºſ�Żř�ƹƿƶ��ŚºƷƽ��ƺƀºƳřźƟ�ƽ�æé��ƺºſ�ƿ�ŰƯ�ƶǀ�ºƐƾ�� �
�êë�ŶƇŹŵ�����ƹææ�ƺſ�ƿ��ƶ�éé�ŶƇŹŵ���ƳŚƀƳřƾ�ŵƺŝ������ƭŚŬƳř�Żř�žě

ŚƯŻōƿ��ƃ�ƆŴƄƯ�šŚƄ��Ƭě�ƶĩ�Ŷƾ�ƯǀƀĪǀƲ�B����ŢƔƬƛ�Źŵ�šŚƠƫƺſ�
é�å��ƭźººĭƹźƨǀƯŹŵƾººƬǀƯ���źººŤǀƫźººţ�ƹƽ�źěƺººŤƯƿŢººƔƬƛ�Źŵ�Ʈ� �
æë���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵ�ƾƬǀƯ������źºŤǀƫ��ŚºƸƴţ�ƶºŝƾƿƹ���ţźţ�ƶºŝ�ºǀŜ���ƶºŝ�ŹŵŚºƣ�

����ŶƃŹ�Żř�ŢƘƳŚưƯî�çå���ƹì���ŶƇŹŵ����ƺºſ�ƪºĩ�Żřƿƶ��ŚºƷƽ�ƿ�ºſźǀƴǀ�Ś
�ºƬĩƹźŤƳřƾ�ŵźĭ�ŚººĪǀţƿŶ��ŶºƳ�ƾƫŚººů�Źŵ��ƶºĩ��Ʊŵźººĩ�ƶƟŚºƋř�Żř�žººě�

źººţƽ�źěƺººŤƯƿƶººŝ�Ʈ�ţźţººǀ�ŢººƔƬƛ�Żř�Ŝåê�å�ê�åƯ�ǀ�Źŵ�ƭźººĭƹźĪ
ƯǀƬƾ�ƫǀ���ŢƔƬƛ�Śţ�źŤë�æ�æëƯ�ǀƯ�Źŵ�ƭźĭƹźĪǀƬƾ�ƫǀźŤ���Żř�ŢºƘƳŚưƯ�

��ŶƃŹƱō���ŚƷ��Żřì�é���ƶŝ�æåå���ŶƇŹŵſŹǀ��ř�ƶĩ�Ŷƿ�ŚŤƳ�Ʋƿ���ƩƹŶū�Źŵ�Ū
æŢſř�ƵŶƃ�Ƶŵřŵ�ƱŚƄƳ������

�ƩƹŶūæ��ſ�źŧřǀĥźƴƿưƀƾŤƳō�ƹŵ�ƾŝ�ǀźŝ�Ĩǀţƺƺſ�ƿƶ�ŚƷƽƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�ƾ�ŚĪǀţ��
��

�ƲǀƀĪǀƯ�ƾƬěBƫƺſ�ƽźţ�ƹ�šŚƠ�ƮƿźěƺŤƯ ƽźţ�ƮƿźěƺŤƯ ƾƬě��ƲǀƀĪǀƯBšŚƠƫƺſ� 

%MIC 
ŢƔƬƛ� �

���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ� 
%MIC 

ŢƔƬƛ� �
���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ� 

%MIC 
ŢƔƬƛ 

 ��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���
ì�é ê�å�åê�å  ê�å  åê�å 

î�èé��æ���æ�å�� æ�� æ�å��
æ�ìç��ç��ç�å�� ç�� ç�å��
æ�ìî��é���é�å�� é��î�çå é�å��
é�íí��í��í�å�� í��æ�êí í�å��

æåå��æë��ë�æ��ì æë��é�ìé��ë�æ��
����î�çå��èç��æ�íë��ç�è��
����î�èé��çêë��é�íí��é�ë��

��

ƲǀƴĤưƷ����Ŷƿŵźĭ�ƆŴƄƯ�Ƭěƾ�ƯǀƀĪǀƲ�B���ŚƸƴţ�ƶŝ�šŚƠƫƺſ�ƾƿ��Źŵ�
��ŢƔƬƛé�å���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵ�ƾƬǀƯ�����źŤǀƫ�������ŶºƃŹ�Żř�ŢºƘƳŚưƯ�ƶºŝ�ŹŵŚºƣ

î�ë���ŶƇŹŵ��ƺſ�ƪĩ�Żřƿƶ�ŚƷƽ���źǀƛƿſźǀƴǀ�ƬĩƹźŤƳř�Śƾ���ŚĪǀţŵƺŝ���žě�
���źţ�Ʊŵźĩ�ƶƟŚƋř�Żřƽ�źěƺŤƯƿ���ţźţ�ƶºŝ�Ʈ�ºǀ�����ŢºƔƬƛ�Żř�Ŝåê�å��ê�å�

ƯǀƯ�Źŵ�ƭźººĭƹźĪǀººƬƾ�ƫǀ��ŢººƔƬƛ�Śººţ�źººŤí�í�å�ƯǀŹŵ�ƭźººĭƹźĪ�
ƯǀƬƾ�ƫǀ�Ʊō�źŤ�������Żř�ŶƃŹ�Żř�ŢƘƳŚưƯ�ŚƷì�é���ƶŝ�æåå���ŶƇŹŵſŹǀ��ƶĩ�Ŷ

řƿ�ŚŤƳ�Ʋƿ����ƩƹŶū�Źŵ�Ūç�������Ţºſř�ƵŶºƃ�Ƶŵřŵ�ƱŚƄºƳ������ƩƹŶºū�ŪƿŚºŤƳ� �
è��ƾƯ�ƱŚƄƳ��������Ǝſƺţ�ŶƃŹ�ŢƘƳŚưƯ�źŨĩřŶů�ƶĩ�ŶƷŵ�ƾºƬě��ƲǀƀºĪǀƯ�
B��ƶŝ�šŚƠƫƺſ������ŢƔƬƛ�Źŵ�ƾƿŚƸƴţé�ë����ƭźºĭƹźƨǀƯŹŵ��ƾºƬǀƯ����źºŤǀƫ��
ê�íì���ŶƇŹŵ��ƶƿƺſ�ƪĩ�Żř����Śǀƴǀſźƿ�ƽŚƷ��ŰƯ�ŚƄƴƯ�Śŝ�Ţſř�ƾƐǀ���Źŵ

ƾƫŚů���ƶĩ����ƽźţ�Ʊŵźĩ�ƶƟŚƋř�Żř�žě����ƮƿźěƺºŤƯ���ƶºŝ���ŢºƔƬƛë�æ�æë�
��ƾƬǀƯ�Źŵ�ƭźĭƹźĪǀƯ����ŶƃŹ�Żř�ŢƘƳŚưƯ�źŤǀƫ�Ʊō�����ƹ�ƂƿřżºƟř�ŚƷ���Żř�êå�
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�ƱŚƐƬſ�ƽŶƸƯ�ŶưŰƯ�źŤƧŵ�ƱřŹŚƨưƷ�ƹ�ƩǇŵ 

 

ƶƬŬƯ�ƵŹƹŵ��ƱŚŬƳŻ�ƾƳŚƯŹŵ��ƾŤƃřŶƸŝ�šŚƯŶų�ƹ�ƾƨƃżě�ƭƺƬƗ�ƵŚĮƄƳřŵ�ƾƄƷƹĦě��ƾưƬƗ�ƽ��ƽÏÍƵŹŚưƃ����ƽÔÖ���źǀţ�ƹ�ŵřŵźųÖÎ 

ÐÔ

��ƶŝæåå�ŶƇŹŵ�ŶǀſŹ�����ƶƿƺſ�ƽřźŝ�ƶŝŚƄƯ�ŪƿŚŤƳ�������Śºŝ�Śǀƴǀºſźƿ�ƽŚºƷ
��ŝ�ƾƴǀƫŚŝ�ŚƄƴƯƶ���ŝ��ŶƯō�Ţſŵƶ�ƽŹƺƏ���ƶĩƾƬě��ƲǀƀºĪǀƯ�B���šŚƠƫƺºſ�
���ŢƔƬƛ�Źŵé�å���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵ�Ư�ƾƬǀ����źŤǀƫƶŝ��ŢƘƳŚưƯ�ƶŝ�ŹŵŚƣ�ƾƿŚƸƴţ
���ŶƃŹ�Żřèå�ŶƇŹŵ����ƶƿƺſ�ƪĩ�Żř���Śǀƴǀſźƿ�ƽŚƷ������Żř�žºě�ƶĩ��Ŷƿŵźĭ�

��ƽźţ�ƱŵƺưƳ�ƶƟŚƋř������ŢŞƀºƳ�ƶºŝ�ƮƿźěƺºŤƯ�æë�ë�æ����Źŵ�ƭźºĭƹźĪǀƯ
ƾƬǀƯ�������ŶƃŹ�ŢƘƳŚưƯ�ƂƿřżƟř�ŜŞſ�źŤǀƫæåå��ƶƿƺſ�ƽŶƇŹŵ����ƽŚºƷ

Śǀƴǀſźƿ Ŷƃ��ƾſŹźŝ����ƶƿƺºſ�źºŝ�ŚºƯ�ƽŚƷ�����ƾƴǀƫŚºŝ�ƹ�ƾºƐǀŰƯ�ƽŚºƷ

����Żř�ƵŶƃ�ƶƫƹżƿř����ŽŚƀºů�Żř�ƱŚƄƳ�ƶƀƳřźƟ���Ʊō�Ʊŵƺºŝ�źºţ���Ţºſř�ŚºƷ��
ŝƶ�ƽŹƺƏ�����ŢƔƬƛ�Źŵ�ƶĩé�å���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵ�ƾƬǀƯ�����źŤǀƫ����Żř�ƖƳŚºƯ�ŚƸƴţ

��ŶƃŹé�çæ�ŶƇŹŵ�������ŢºƔƬƛ�Źŵ�ƹ�ç�è����ƭźºĭƹźƨǀƯŹŵ��ƾºƬǀƯ�����źºŤǀƫ
����ŶƃŹ�Żř�ƖƳŚƯì�íê�ƶƿƺſ�Żř�ƽŶƇŹŵ���ƾºƯ�ƾƐǀŰƯ�ƽŚƷ��ŵƺºƃ���Źŵ

ƾƫŚů�������ƽźºţ�ƱŵƹżºƟř�Śºŝ�ƶĩ�����ŢºƔƬƛ�Żř�ƮƿźěƺºŤƯ����ƽŚºƷæ�å�æ���ƶºŝ�
ë�æ�æë���ƾƬǀƯ�źŝ�ƭźĭƹźĪǀƯ���������ŶºƃŹ�ŢºƘƳŚưƯ�ƂƿřżºƟř�ŦƗŚŝ�źŤǀƫ

�Żř�Śǀƴǀſźƿé�çæ�ƶŝ�æååŶǀſŹ�ŶƇŹŵ�����
��

�ƩƹŶūç��ſ�źŧřǀĥźƴƿưƀƾŤƳō�ƹŵ�ƾ�ŝǀźŝ�Ĩǀţƺ�ƶƳƺĭ�ŚƷƽźĮƿŵ�ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�ƾ�ŚĪǀţ��
ƾƬě��ƲǀƀĪǀƯBƽźţ�ƹ�šŚƠƫƺſ��ƮƿźěƺŤƯ ƽźţ�ƮƿźěƺŤƯ ƾƬě��ƲǀƀĪǀƯBšŚƠƫƺſ� 

%MIC ŢƔƬƛ���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��ǀƫźŤ� %MIC �ŢƔƬƛ��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ� %MIC ŢƔƬƛ ��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���
ê�è��ê�å���åê�å��å��ê�å��å��åê�å��
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ƶƿƺſ�ŚƷƽƴǀƫŚŝ�ƾƱřźƿř���ƺſƿƶ�ŚƷƽŰƯ�ǀƐƾř�ƿƱřź 

% MIC��ŢƔƬƛ(P+T) �
��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���

% 
MIC 

ŢƔƬƛ��P� ��ƭźĭƹźƨǀƯ
ŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���% MIC��

ŢƔƬƛ(P+T) �
��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���% MIC 

ŢƔƬƛ��P� ��ƭźĭƹźƨǀƯ
ŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���
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íå��í�í�å��ìå��í�å��ê�íì��í�í�å��ê�ëç��í�å��
æåå��æë�ë�æ��ìå��ë�æ��æåå��æë�ë�æ��ìê��ë�æ��
����íå��ç�è������ê�íì��ç�è��
����íå��é�ë������ê�íì��é�ë��

P = ƾƬě��ƲǀƀƨǀƯ  ���������������������������������T = ƮƿźěƹźŤƯ�ƽźţ       
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ƺſƿƶ�ŚƷƽƳŚƀƳř�ƾƶƀƳřźƟ���ƺſƿƶ�ŚƷƽŰƯ�ǀƐƾƶƀƳřźƟ� 

% MIC��
ƬƛŢƔ(P+T) �

�ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ��% MIC 
ŢƔƬƛ��P� ��ƭźĭƹźƨǀƯ
ŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���% MIC��

ŢƔƬƛ(P+T) �
�ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ��% MIC 

ŢƔƬƛ��P� ��ƭźĭƹźƨǀƯ
ŹŵƾƬǀƯ��źŤǀƫ���

æ�î��ê�å���åê�å��å��åê�å��å��ê�å���åê�å��å��åê�å��
é�èë��æ�æ�å��å��æ�å��é�çæ��æ�æ�å��å��æ�å��
æ�îå��ç�ç�å��å��ç�å��è�ëé��ç�ç�å��å��ç�å��

æåå��é�é�å��ç�æí��é�å��é�ìæ��é�é�å��é�çæ��é�å��
����ì�ìç��í�å��ì�íê��í�í�å��ì�èê��í�å��
����î�îå��ë�æ��æåå��æë�ë�æ��è�ëé��ë�æ��
����î�îå��ç�è������ì�íê��ç�è��
����æåå��é�ë������ì�íê��é�ë��

��

ŦŰŝ��
�����ř�ŪƿŚŤƳƿƤŰţ�Ʋǀ�ƱŚƄƳ�Ƣ�ŵř�ŵ�ƶƧŤƳō�ƹŵƾ�ŝǀţƺǀĨ ƾƬě���ƲǀƀºƨǀƯ
ƹ�ƽźţ����ƮƿźěƹźŤƯ�ŚƸƴţ�ƶŝƾƿ����ŵƹŶºŰƯ�źºŧř�ƽ���ƹŹ�źºŝ�ƽ��ƶƿƺºſ���ŚºƷƽ�
ƿſźǀƴǀŚ���ƳŚƀƳř�ŚƄƴƯ�Śŝ�ƾ��ŰƯ�ƹ�ǀ�ºƐƾ��ŶºƳŹřŵ����ƯŚºĮƴƷƾ���ř�ƶºĩ�ºƿƲ��ƹŵ�
ŤƳōƾ�ŝǀţƺǀ��ŤŞƀƳ�ƶŝ�Ĩƾ���Śŝ�ƿŶĪƿ��Ư�ƍƺƬŴƯ�źĮƾ�����źŤĩŚºŝ�źºŧř�ŶƳƺƃƽ�
Ƅĩƾ��ºƿ�ſ�Śǀĥźƴ�ºƿưƀƾ�Źŵ��Ʊō���ºƷ��Ś�řżºƟřƿ�ě�Ƃ�ºǀ��řŶ�ºƯƾ��Ŷºƴĩ��ř�ºƿ�Ʋ

ƇŚųǀ�řźŝ�Ţƽ�ƯŚưţ�ƾ�ƺſ�ƿƶ�ŚƷƽ�ƿſźǀƴǀ�ƬĩƹźŤƳō�Śƾ�ţǀ����Śºſ�ƹ�ŚºĪƿ�ź
ƶƳƺĭ�ŚƷƽ�ƿſźǀƴǀ��ƄƴƯ�Śŝ�Ś��Śřƿ�ºƳřźƾ���ƺƀºƳřźƟ�ƹ�ƽ����ºƯ�ơŶºƇ�ƾ��Ŷºƴĩ��

�ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿƾ����ƭŹŶƴſ�Żƹźŝ�ŜūƺƯ�ŚĪǀţ�ŚƷƽ��ƫŚºŝ�ǀƴƾ���šƹŚºƠŤƯ�
Ưƾ���������Śºſ�ƹ�žƴū��Ʋſ�ƶŝ�ƶŤƀŝ�ƶĩ�ŵƺƃƿ��řźºƃ�źƿƟ�Ǝǀżƿ�ºĪƾ��ƱŶºŝ�

�Ţſř�šƹŚƠŤƯ��ŚƃƿƖ�źţƿ��Ƭĩ�ŢƳƺƠƗ�ƲǀƴǀĪƾ�ř�ƿ����Ǝºſƺţ�ƵŶºƃ�ŵŚºŬ
řƿ�źŤĩŚŝ�Ʋƽ���źŤƳřƹźŤſŚĭ�Żř�Ţſř�šŹŚŞƗ�ƿ�ƫƺĩƹźŤƳř�Śºţ�Ţ�ºǀ��ƶºĩ�Ţ

��ƶĤŝ�Źŵ�ľŚŞƫŚƛ�ŚƷƽ�Ż�ƿ��źê���ƩŚſ��ŝƶ�ƹƿ�ƶĤŝ�ƵĦ�ŚƷƽ�ƿĨ�ƶƫŚſ����źƷŚºƓ
Ưƾ�������ř�ƕřƺºƳř�Żř�ƹ�ŵƺºƃƿ����������ºƃ�ƹ�ǈƳƺưƫŚºſ�Ǝºſƺţ�ƵŶºƃ�ŵŚºŬǀ�ǈĮ
ƛǀ�ŴƄţ�ƪŝŚƣźǀ���Ţſř�Ɔ�èåƹçî���ƷŚĭƾ��ųźŝ�Źŵ�ƾ����ŚƷŹƺƄºĩ�Żř�
Ťůƾ��ºƯƹŵ�ƱřƺƴƗ�ƶŝ�ǀ��ŢºƳƺƠƗ�ƪºƯŚƗ�Ʋ��ŚºƷƽ�ºƃŹřƺĭ�ƾ��ƱŚºĩŵƺĩ�

���Ţºſř�ƵŶƃ�ŭźƐƯ��èæ����ƱŚƐƬºſ���ƩǇŵ�������ºſŹźŝ�Śºŝ�ƱřŹŚºĪưƷ�ƹ�ƾ�
æëåå�ƶƳƺưƳ��ƽ�Ź�����������źƸºƃ�ƭǈſř�Źŵ�ƩŚƸſř�ƶŝ�ǈŤŞƯ�ƱŚĩŵƺĩ�Żř�ƩŚŤĩ

�������ƮºƸƯ�ƶºĩ�ŶºƳŵřŵ�ƱŚƄƳ�ƱřźƸţ�����ƬĩŚǀƄºƿźƃř�ƩŚƸºſř�ƪºƯŚƗ�Ʋƿźºţƾ�

������ǈƳƺưƫŚººſ��ǈĮǀººƃ�Ŝººǀţźţ�ƶººŝ�Ʊō�Żř�žººě�ƹ�ƱĥƺţŚººěƹźŤƳō
���ƬĩƹźŤƳō�Śǀƴǀſźƿ�ƹ�źŤĩŚŝƺƬǀĜưĩƾ��Śŝ�ŚĪǀţ��ƳřƹřźƟ�ƱřżǀƯƾ��ƶºŝ����Ŝºǀţźţ

í�ë���é�è���î�ç���î�å�ƹ��ì�å�ŶƇŹŵ��ŵƺŝ����Ɵ�ƱřżǀƯ�ƲƿźţǇŚŝ�ºƳřƹřźƾ�
ŻŚſřŶūƽ����ŝ�ƱŚŤƀŝŚţ�ƪƈƟ�Źŵ�ƶ�ŚƴŨŤſřƽ��ƬĩƹźŤƳō�Śǀƴǀſźƿ�ƾ���ƶĩ�ŚĪǀţ
���ŹŚƸŝ�Źŵŝƶ����ŶƯō�Ţſŵ�èç�����ƩŚºſ�Źŵæîìæ����ƪºĭŹƺŝ�ƹ�żƿŹŚƨºſř
�ŤƳō�źŧřƾ�ŝǀţƺǀĨ�ŚƷƽ��řŹ�ƞƬŤŴƯ���ƹŹ�źŝƽ����ºƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀºſźƿ�ƾ���ŚºĪǀţ
ſŹźŝƾ��������ř�ƶºĩ�ŶºƳŵźĩ�ƵŶƷŚƄƯ�ƹ�ŶƳŵźĩ��ºƿ��źŤĩŚºŝ�Ʋƽ�����ƶºŝ�ŢŞƀºƳ�
ĜƯōƾ�ſǀƬǀ��ţƺƫŚƠſ�ƹ�Ʋǀ��Ư�ƭƹŚƤƯ�Ʋƾ���ŝ�ƹ�ŶƃŚŝǀźŤƄƿ�ſŚƀů�Ʋǀ��řŹ�Ţ

�Ưō�ƶŝǀƬĭƺƴǀŻƺĪƿ��Ƭĩ�ƹ�ŚƷŶǀŤƀǀ���ºƯ�ƱŚƄƳ�Ʋƾ����ŶºƷŵ�çå�.����ƩŚºſ�Źŵ�
æîíê���ƽŶưůř��ſŚƀů�ƱřŹŚĪưƷ�ƹǀ��ƺſ�Ŷƴģ�Ţƿƶ��ƽ����Żř�ƵŶƃ�řŶū�

�řŸƛ�ŵřƺƯƾƿ����ºƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀºſźƿ�ƾ����ŚºĪǀţƹ�ƿ�ºſźǀƴǀ�źĩ�Śƿ�ƴƀºƴŤƀƾ��řŹ�
��ĜƯō�ƶŝ�ŢŞƀƳƾ�ſǀƬǀ�ƴŝŹŚĩ��Ʋƾ�ſ�ǀƬǀ�ƴƠƯřźƬĩ��Ʋ�ºǀ��ŚºſřźŤţ��ƪƿƬĪǀ��Ʋ
ŚƯƺŤěźŤſřƿƀǀ���ū�ŹƹźƬĩ�ƹ�Ʋǀ��ƵƺII�ſŹźŝ�ƾ�Ƶŵźĩ�����ŶƳŵƺưƳ�ƵŶƷŚƄƯ�

��ƶĩî�îí��ƺſ�ŶƇŹŵ�ƿƶ�����ºŤƳō�ƶºŝ�ŚƷƾ�ŝǀţƺ�ºǀĨ��ŚºƷƽ�ƛ��ºǀ���ƭŚºŤĩǇŚŤŝ�ź
ſŚƀººůǀ�ƹ�Ţíìƺººſ�ŶººƇŹŵ�ƿƶ�ººĜƯō�ƶººŝ�ŢŞƀººƳ�ŚººƷƾ�ººſǀƬǀ�ƹ�Ʋ
ƴŝŹŚĩƾ�ſǀƬǀ����ƱŚƄƳ�ŢƯƹŚƤƯ�Ʋ�ŵŵř��ŶƳ�æî����ſŹźŝ�Źŵƾ��ƽř���ºŝ�ƶĩ�ǀ�Ʋ
ƩŚººſ�ŚººƷƽ�æîíæººƫř�ƾ�æîîæ�ƹŹ�źººŝ�ƶƀººƳřźƟ�Źŵƽ�éè�ŵŹƺººƯ�
ŤĜſƾ�ưſƾ�ƃŚƳ�ƾ���ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�Żř�ƾ����Ŷºƃ�ƭŚŬƳř�ŚĪǀţ����ƆŴƄºƯ�
ƿŵźĭ��ƯŚưţ�ƶĩ�Ŷƾ�ƺſ�ƿƶ����ŤƳō�ƶŝ�ŢŞƀƳ�ŚƷƾ�ŝǀţƺǀĨ�ŚƷƾƿ���ľǇƺưƘƯ�ƶĩ�
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ÐÖ

��ſŚŝ�źŝřźŝ�Źŵǀƪ�ŚƷƽ��ƠƴƯ�ƭźĭ�ƾ���ŶƴŤƀºƷ�ƩŚƘƟ����ſŚƀºů�ǀ���ƱŚƄºƳ�Ţ
��ŶƳŵřŵ�ŝƶ��ƭŚŤĩǇŚŤŝ�żū�ŚƷƽ�Ŷƣ�ƿưƾ��Ưō�ƪºŨƯ�źţǀ�ƴěƺºƴƾ��ºſǀƬǀƲ���ƹ�ŚºƷ

ŹƺĜſƺƫŚƠſƿƲ�ŚƷƽ��Ʃƹř�ƪƀƳ������Źŵ�ƿ�źſ�Ĩƽ�Żř�ſŹźŝƾ�ŚƷƾƿ��ƶºĩ�
�ƩŚººſ�ŹŵæîîêººſŹźŝ�ŢººƸū�ƾŚººƷƺĮƫř�ƽ�ŢººƯƹŚƤƯ�ƿººſźǀƴǀ�Ś
ƬĩƹźŤƳřƾ�ŚĪǀţ�ƽ�ţƹźſ�ǀ��ĚO:3�ƫŚŝ�ǀƴƾ��Ŷƃ�ƭŚŬƳř����ƯŚºưţ�ƾ�Ʊō����ŚºƷ

�ƀĩƺƠſ�ƶŝǀŤǀ�ŚƯƺƠƀƟ��Ʋ�ºƿƀǀ�ŚƯŚŤƴū��Ʋ�ºƿƀǀƲ���źºţ�ƽ��źěƺºŤƯ�ƿ��ƹ�Ʈ
ƀĩƺƯōƾ�ſ�ǀƬǀ�ſŚƀů�Ʋǀ��ŶƳŵřŵ�ƱŚƄƳ�Ţ���ƫŚů�Źŵ�ƾ�ŢŞƀƳ�ƶưƷ�ƶĩ�
�ĜƯō�ƶŝƾ�ſǀƬǀ��ţƺƫŚƠſ�ƹ�Ʋǀ���ŵ�ƱŚƄƳ�ŢƯƹŚƤƯ�Ʋ��ŶƳŵř�æî�����ƩŚºſ�Źŵ�
çååì�ŚƨǀƳŚƯřźě����ſŹźŝ�Śŝ�ƱřŹŚĪưƷ�ƹƾ���źŧř��ƲǀƀºƿŚƯƺŞƫō��źºŝ��ƹŹƽ�

�ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿƾ����ƳƺƯƺƴě�ŽƺĩƺĩƺŤěźŤſř�ƹ�ŚĪǀţǀ�ƠƯ�ƶǀ���Ʊō�Ʊŵƺŝ�Ŷ
�ŶººƳŵźĩ�ŢººŝŚŧ�řŹ�èè�.ººƴĤưƷ�ǀƩŚººſ�Źŵ�Ʋ�çååî�Śººŝ�ƽŹƹŵ�ƹ�
�ſŚƀů�ƱřŹŚĪưƷǀ�ŤƳō�Ţƾ�ŝǀţƺǀĪƾ��ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�ƾ��ŚºĪǀţƽ���řŶºū�
���řŸƛ�ŵřƺƯ�Żř�ƵŶƃƾƿ�Ź�����ƁƹŹ�ƶŝ�řPFGE�ſŹźŝ�ƾ����ƱŚƄƳ�ƹ�ŶƳŵźĩ�

ř�ƶººĩ�ŶººƳŵřŵƿ�ƵŶººƃ�řŶººū�ƶººƫƹżæååººĜƯō�ƶººŝ�ŶººƇŹŵ�ƾ�ººſǀƬǀ�Ʋ� �
é�íì���ţƺƫŚƠſ�ƶŝ�ŶƇŹŵ�ǀ���ƹ�Ʋé�çì���ŚſřźŤţ�ƶŝ�ŶƇŹŵ�ƿƬĪǀ��ƭƹŚƤƯ�Ʋ

�ŶººƳŵƺŝ�çç���Źŵ��ƩŚººſçåæå�ƩǇŵ�ƱŚƐƬººſ�ƱŚƄººƳ�ƱřŹŚººĪưƷ�ƹ�
���ƶƳƺĭ�ŜƬƛř�ƶĩ�ŶƳŵřŵ�ŚƷƽ�ƿſźǀƴǀ��ţƺƫŚƠºſ�ƶºŝ�Śǀ�ºĜƯō�ƹ�Ʋƾ��ºſǀƬǀ�Ʋ
ººŝ�ŢŞƀººƳ�ƹ�ƭƹŚººƤƯſ�ƶǀſŚƀººĩƺƬƟƹźĜǀººƯ�ŽŚƀººů�Ʋƾ�ŶƴººƃŚŝ��

ººƴĤưƷǀ��ººųźŝ�ƶººĩ�ŶººƳŵřŵ�ƱŚƄººƳ�Ʋƾř�ƿƶººƫƹż�ŚººƷƽ�ƿººſźǀƴǀ�Ś
ƬĩƹźŤƳřƾ�ţǀŚĪƽ�ŻŚſřŶū�ƽ����Żř�ƵŶƃ��ƙźºƯ��������ƹŹřŵ�Ŷºƴģ�ƶºŝ�ƭƹŚºƤƯ��

�ſřźŤţǀƬĪǀ�ŚƯƺŤěźŤſř��Ʋƿƀǀ��ţƺƫŚƠºſ��Ʋǀ�ƫŚƳ��ƲǀŶƿ�ƀºĪǀ��ºſř�Ĩǀ��Ŷ
ƀĩƺƯōƾ�ſ�ǀƬĪǀƲ����ŶƴŤƀƷ�çì����ŚƯŻō�Źŵ�ºƿţŚƄƾ�������ŢºƸū�ŚºƯ�ƶºĩ�
ſŹźŝƾ��Ƭě�źŧř�ƾ�Ưǀ�ƀºĪǀ��ƲB������ŚºƸƴţ�ƶºŝ�šŚƠƫƺºſ�ƾƿ������Śºŝ�ƵřźºưƷ�ƹ�
źţƽ�źěƺŤƯƿ��ƹŹ�źŝ�Ʈƽ�ƺſ�ƿƶ�ŚƷƽ���ƞƬŤŴƯ�ƿ�ºſźǀƴǀ���ŵřŵ�ƭŚºŬƳř�Ś�ºƿ�Ʈ

����ƶĩ�Ŷƃ�ƵŶƷŚƄƯMIC50�Ƭě�ƾ�ƯǀƀĪǀ��ƲB�����ŚºƸƴţ�ƶºŝ�šŚƠƫƺſ�ƾƿ�
řźŝƽ��ƺſ�ƪĩ�ƿƶ���ŚƷí�åƯ�ǀƯ�Źŵ�ƭźĭƹźĪǀƬƾ�ƫǀ��ºƯ�źºŤƾ��Ƴ�ƹ�ŶºƃŚŝ�ºǀ�ż� �
� �

����ƶĩ�Ŷƃ�ƆŴƄƯMIC50�Ƭě�ƾ�ƯǀƀĪǀ��ƲB���ƶºŝ�šŚƠƫƺſ���ŚºƸƴţƾƿ�
řźŝƽ��ƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�Ƭĩƾ���ŵ�ƹ�ŚĪǀţƿ�ƺſ�źĮƿƶ��Ƴ�ŚƷǀ��żí�å���ƭźºĭƹźƨǀƯ
Źŵ�ƾƬǀƯ�����źŤǀƫƯƾ�ŶƃŚŝ���ŚƤƯ�Śŝƿƶƀ��ƽ���ƩƹřŶū�æƹç��Ư�ƵŶƷŚƄƯ�ƾ��ŵƺƃ
��ƶĩMIC90�Ƭě�ƾ�ƯǀƀĪǀƲ�B��řźŝ�šŚƠƫƺſ�ƽ�ƺſ�ƿƶ�ŚƷƽ�ƿ�ºſźǀƴǀ�Ś

ƬĩƹźŤƳřƾ�ţǀ�ŝ�ŚĪǀ���Żř�Ƃé�ë�Ư�ǀ��Ư�Źŵ�ƭźĭƹźĪǀƬƾ�ƫǀ��Ţºſř�źŤ����ƩŚºů�
��ƶĪƳōMIC90�Ƭě�ƾ�ƯǀƀĪǀ���ŚºƸƴţ�ƶŝ�Ʋƾƿ��řźºŝ�ƽ�ŵ�ƿ���ƺºſ�źºĮƿƶ��ŚºƷ� �

ë�æƯ�ǀƯ�Źŵ�ƭźººĭƹźĪǀººƬƾƫ�ǀŢººſř�źººŤ��řººƿ�ŵŹƺººƯ�Źŵ�ƶººŤĪƳ�Ʋ
źººţƽ�źěƺººŤƯƿŚººƸƴţ�ƶººŝ�ƮƾƿƳ�ººǀººƯ�ơŶººƇ�żƾ�Ŷººƴĩ��MIC90�
źţƽ�źěƺŤƯƿ�ŚƸƴţ�ƶŝ�Ʈƾƿřźŝ�ƽƺſ�ƿƶ��ŚºƷƽ��ºƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀºſźƿ�ƾ���ŚºĪǀţ
ŝǀ�Żř�Ƃ�çêë���ƭźĭƹźƨǀƯŹŵ�ƾƬǀƯ������źºŤǀƫ��řźºŝ�ƹƽ�ŵ�ƿ���ƺºſ�źºĮƿƶ���ŚºƷ� �

ëé��ƭźĭƹźƨǀƯŹŵƾƬǀƯ���źŤǀƫŢſř���
 
ŤƳǀĭ�ƶŬǀźƽ��

�����ƶººģźĭřƤŰţ�ƶƳŚƠººſŚŤƯ�ǀŻ�šŚººƤººƿŵŚƽ��źººŧř�ƅƺƈººų�Źŵ�
ſǀƴĥźƿưƀƾ�ƿſźǀƴǀ��������������ŚºƯ�ƶºĩ�Ţºſř�ƶºŤƟźĮƳ�šŹƺºƇ�ƱŚƸū�Źŵ�Ś

ƳřƺŤŝǀ�ŚŤƳ�Ʈƿ����Ʊō�Śŝ�řŹ�ŵƺų�Ū��ŚƤƯ�ŚƷƿ�ŚưƳ�ƶƀǀƿ��ºƫƹ��Ʈǀ����ºưƷ�Śºŝ�ƲĪǀ�Ʋ
ŪƿŚŤƳ�Ư�ƾ��ŤƳ�Ʊřƺţǀ���ƺſ�ƶĩ�ŢƟźĭ�ƶŬƿƶ�ŚƷƽ��ƬĩƹźŤƳř�Śǀƴǀſźƿ�ƾ���ŚºĪǀţ

��Ƭě�źŝřźŝ�Źŵƾ�Ưǀ�ƀºĪǀƲB�����źºţ�ƹ�šŚƠƫƺºſ�ƽ��źěƺºŤƯƿ����ŚºƸƴţ�ƶºŝ�Ʈƾƿ�
ƀůſŚǀ�źŤưĩ�Ţƽ�����ŵ�ƶºŝ�ŢŞƀºƳ�ƿ���ƺºſ�źºĮƿƶ�����Ƶŵřŵ�ƱŚƄºƳ�ŚºƷ��ŶºƳř��

�ĩźţ�žĪƗźŝǀ��ŤƳō�ƹŵ�Ŝƾ�ŝǀţƺǀ������Śºŝ�ơƺºƟ�Ĩƿ�ŶºĪƿ�����ƮºƷ�ŜŞºſ�źĮ
řżƟřƾƿ�ƿ�ſ�Śǀĥźƴƿưƀƾ�Źŵ����ƶƳƺĭ�ŶƃŹ�ƪŝŚƤƯ�ŚƷƽ�ƿ�ºſźǀƴǀ�ƶŤºƃřŵ�Ś��

řżƟř�ŜūƺƯƿŧŚţ�Ƃǀź�ŤƳōƾ�Ư�ŶƃŹ�źŝ�ĨǀţƺǀŝǀŝƹźĪƾƯ�ƾ�ŵƺƃ����
��

�źƨƄţ�ƹ�źƿŶƤţ��
�������ƶŬǀŤƳ�ƶƫŚƤƯ�Ʋƿř��ƽ�ƾţŚƤǀƤŰţ�ŭźƏ�����ƭƺºƬƗ�ƵŚĮƄºƳřŵ�śƺƈºƯ�

�������ƵŹŚưƃ�ƶŝ�ƱřźƸţ�ƾƳŚƯŹŵ�ƾŤƃřŶƸŝ�šŚƯŶų�ƹ�ƾƨƃżě��ƽ���ŵřŵŹřźºƣ�
ÎÍÕÒÎ��űŹƺƯÎÎ�Ô�ÎÐÕÖ�Ţſř�Ƶŵƺŝ���

��
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and Closely Related Species 
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Background and Objectives: Previous studies have shown that polymyxin B sulfate and trimthoprim 

antibiotics are not individually effective on Yersinia enterocolitica and their closely related species.  The aim 

of this study was to evaluate the synergistic effect of above antibiotics on Y. enterocolitica and their closely 

related species, from the clinical and the natural environment specimen collected in Iran, and compare them 

with the isolates that that were obtained from the Pasteur institute collection in France. 

Materials and Methods: In total, 73 species from Iran and 25 from the Pasteur institute in France were 

tested. The microdilution method was used for the MIC according to the standard protocol. 

Results: The synergistic effect was seen in all tested samples. Growth received from 4.7% to 100% 

However, the human species from the Pasteur institute were more sensitive than the Iranian human and the 

environmental species were less sensitive than clinical specimens (1.6+16 µgr, 0.4+4 µgr in French 

Samples). The Y. enterocolitica isolates were less sensitive than the related species such as Y. intermedia, Y. 

fredriksenii, and Y. kristensenii.  
Conclusion: The synergistic effect of polymyxin B sulfate and trimthoprim were more evident on other 

closely related Yersinia species comparing to Y. enterocolitica.  
 

Keywords: Yersinia enterocolitica, Synergysm, Polymyxin B sulphate, Trimethoprim 

 

 

mailto:mksharifi@tums.ac.ir
www.sid.ir

