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Resumo: Introdução: Mikania glomerata Sprengel, é uma planta medicinal brasileira popularmente conhecida como guaco, a planta tem o uso empregado em medicamentos destinado ao tratamento de problemas respiratório e tosse devido a suas substâncias que proporcionam atividade expectorante e broncodilatadora. Objetivo: Este trabalho tem como objetivo realizar análise microbiológica dos xaropes de guaco manipulado em duas farmácias de manipulação, para verificar se os xaropes estão de acordo com as especificações Descritas na farmacopeia brasileira 6° edição a qual visa garantir qualidade na manipulação. Metodologia: Foram analisadas duas amostras de xarope de guaco, as amostras foram obtidas no período do mês de maio/2022 em duas farmácias de manipulação de uma cidade do Oeste do Paraná, as análises foram realizadas de acordo com o procedimento metodológico descrito na farmacopeia brasileira 6° edição, neste estudo utilizou uma pesquisa quantitativa experimental. Resultados: Amostra de xarope 1 apresentou crescimento de colônia em ágar Caseina – Soja e Ágar Saubourand, no método de coloração de gram foi identificado bacilos gram negativos apresentando coloração vermelha, o número de colônias presente na amostra estão dentro dos limites aceitáveis, não exclui a necessidade da pesquisa de patógenos.  Conclusão: A pesquisa demonstrou a importância da análise microbiológica em produtos manipulados, pois através da análise microbiológica é possível identificar a presença de bactérias. A contaminação microbiana de um produto pode conduzir à sua deterioração, com as mudanças físicas e químicas.
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1. INTRODUÇÃO

As formas farmacêuticas têm um papel importante no processo terapêutico, através destas fórmulas os fármacos são administrados na dosagem correta, assim desempenhando sua ação farmacológica produzindo o efeito desejado no organismo. A elaboração da forma farmacêutica ocorre através da combinação de princípios ativos e excipientes (LUBI,2002).
As formas farmacêuticas líquidas, de uso oral, cápsulas e comprimidos, são as formas farmacêuticas com melhor aceitação pelos pacientes, pois são formas de fácil administração, apresentando boa disponibilidade, principais formas utilizadas por idosos, crianças e lactantes (LUBI,2002).
O extrato fluido, é uma forma farmacêutica antiga, a extração da droga ocorre através do uso de solventes, dependendo da droga empregada a administração via oral pode ser prejudicial podendo lavar à intoxicação, dessa forma são incorporada outra forma farmacêutica para facilitar a administração, muito usado em xaropes para mascarar o sabor é a sacarose a qual proporciona viscosidade e dulçor (LUBI,2002). Durante o processo de manipulação ocorre também as análises microbiológicas, as quais tem como objetivo garantir a qualidade do produto. Através da analises microbiológica é possível identificar a presença de toxicidade e microrganismo, fungo, podendo acarretar alterações em suas propriedades físicas e químicas e ainda caracteriza risco de infecção e toxi-infecção para o usuário, assim, produtos farmacêuticos de uso oral e tópico (cápsulas, comprimidos, suspensões, cremes, adesivos, etc.) que não têm como requerimento serem estéreis devem estar sujeitos ao controle de contaminação microbiana.  (FARMACOPEIA,2010).
O estudo tem como objetivo realizar uma análise microbiológica em xaropes manipulados para realizar uma comparação entre ambos, verificando - se estão dentro dos parâmetros descrito nos ensaios microbiológico controle microbiológico de medicamentos não-estéreis, estabelecidos na farmacopeia brasileira 6° edição.

2. ENCAMINHAMENTO METODOLÓGICO

           Foi realizada uma pesquisa experimental quantitativa microbiológica em meio de culturas, a análise busca avaliar se havia contaminantes do xarope manipulado. O xarope analisado foi manipulado em duas farmácias de manipulação da região Oeste do Paraná. Para realização deste trabalho foi seguido a metodologia descrita na Farmacopeia Brasileira 6 edição, onde descreve ensaios microbiológico para produtos não estéreis. 
Para a análise microbiológica foi utilizado duas amostras de xarope manipuladas no mês de 
Outubro/2022, para a análise das amostras, foram utilizados os meios de cultura Ágar caseína- soja e Ágar Sabourand. O meio de cultura Ágar caseína-soja é um meio não seletivo, o meio de cultura Ágar Saubourand é um meio extremamente seletivo, utilizado para bactérias gram negativas e positivas. Para preparação das placas foi adicionado em placas de Petri, separadamente, de 15 mL a 20 mL de Ágar  deixando solidificar (Secar as placas) em cada  placa foi  adicionado, 0,1 mL da amostra, diluída em 1:10, 1:100 e 1:1000 o método de semeadura foi de modo quantitativo, utilizando a técnica de semeadura com alça de Drigalski, as placas foram incubadas em estufa em temperatura de (32,5 ± 2,5) °C durante cinco dias a sete dias para determinação do número de micro-organismos aeróbicos totais e bolores e leveduras, respectivamente. (FARMACOPÉIA BRASILEIRA, 1988).
              Sendo realizado pelo método de coloração de gram, esse método de coloração trata-se de um esfregaço bacteriano, fixado pelo calor, com os reagentes cristal violeta, iodo, etanol OU cetona, lugol e fucsina básica.Primeiramente colocamos o cristal violeta, onde deixamos por 1 minuto, iodo por 1 minuto, etanol-acetona por 15 segundos, lugol por 30 segundos e por último a fucsina básica por 30 segundos. O método de coloração de Gram é utilizado para classificação inicial das bactérias (JACOB et al, 2016). 
            Realização do controle do Ph da amostra para identificação de possíveis alterações físico-química, a fita de Ph foram submersas na amostra sem diluição por 3 segundos, retirando e feita a comparação em escala colorimétrica obtendo o valor do PH (BRASIL, 2010). 
           A determinação de pH, é muito aplicada a preparações farmacêuticas veiculadas em água ou em associação com outros líquidos miscíveis em água. Frequentemente o pH está relacionado à substância ativa, não só pela estabilidade, mas também pela ocorrência da decomposição química quando em pH inadequado, comprometendo a ação farmacológica (FERREIRA, SOUZA, 2011).
As análises microbiológicas foram realizadas no laboratório de microbiologia da universidade FAG.

3. RESULTADO E DISCUSSÃO

Os testes de caráter microbiológico na área farmacêutica são realizados para quantificar os microrganismos em uma determinada amostra, assim como para identificá-los. Foi empregada a metodologia de revisão bibliográfica utilizando bases de dados como os Periódicos Capes, Scielo e Elsevier. (EDITORA UNILASALLE, 2019).
A realização de análises microbiológicas de produtos farmacêuticos  estéreis e não estéreis. Contanto com a contagem do número total de microrganismos mesofílicos (bactérias totais, fungos e/ou leverduras), pesquisa de microrganismos patogênicos (Pseudomonas, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium e Escherichia coli), teste de esterilidade (método direto e de filtração em membrana), e teste de E.M.A. (ensaio microbiológico de antibióticos). (CEDAFAR, UFMG)
Tabela 01 – Índice de contaminação das amostras analisadas.

	
	
	

	Amostras
	Ágar Caseina-soja 
	Ágar Sabourand

	Xarope 1
	      Positivo
	     Positivo 

	Xarope 2
	     Negativo 
	     Negativo



Na amostra 01 foi encontrado a presença de colônia em placa Agár Caseina – soja e Ágar Sabourand em diluição 1:10, 1:100 e 1:1000 conforme descrito na tabela 02.

Tabela 02 - número de UFC por grama ou mL do produto.

Amostra 01 Ágar Caseina-soja 
	    Diluição 
	Colônias por placa
	     UFC/ g ou ml

	     1:10
	               11
	        1,10x 104

	    1:100
	               20
	         2,00 x 104

	    1:000
	               13
	         1,30 x 104




                       Média = (1,10 + 2,00 + 1,30) X 104 = 1,1 x 104
                                         ---------------------
                                                  4
  
Amostra 01 Ágar Saubourand
	    Diluição 
	Colônias por placa
	     UFC/ g ou ml

	     1:10
	               10
	        1,0x 104

	    1:100
	                9
	         0,9 x 104

	    1:000
	                3
	         0,3 x 104



                       Média = (1,0 + 0,9 + 0,3) X 104 = 0,55 x 104
                                         ---------------------
                                                  4

As amostra analisada estão dentro dos padrões estabelecidos pela farmacopeia, a farmacopéia brasileira estipula um limite de contaminação de até 100 (UFC/ml) para fungos e leveduras, os quais também devem ser evitado em produtos farmacêuticos. 
No método de coloração de gram foram encontrados bacilos gram negativos apresentando coloração vermelha. Em relação aos resultados das amostrar, houve crescimento bacteriano na placa ágar Caseina – Soja e Ágar Saubourand da amostra do xarope 1, que foram identificados pela coloração de gram, como bacilos gram negativo.
Os bacilos gram negativos são classificados pela cor que adquirem depois de submetidas a um processo químico denominado coloração de Gram, e adquirem coloração vermelha quando se usa esse processo.
               No teste realizado com o peagâmetro, dispostos na Tabela 02, observa-se que o xarope “1” apresentou pH = 5,1 e xarope ‘’2’’ apresenta ph 6,0, amostras então dentro dos valores determinados. 
Tabela 02 – pH das amostras.
	Amostra
	Fita Indicadora de Ph

	Xarope 1
	5,1

	Xarope 2
	6,0




O ph das amostras foi medido em temperatura ambiente, aproximadamente 25°C, segunda a farmacopeia brasileira o pH deve estar entre 4,0 e 7,0 (FARMACOPÉIA,1998).
A qualidade microbiológica dos produtos não estéreis abrange dois aspectos: A avaliação da carga microbiana, ou seja, a contagem microbiana, e a ausência de microrganismos patogênicos. A ausência de microrganismos patogênicos depende da via de administração.
De acordo com a ANVISA, denomina-se padrão microbiológico o critério que define a aceitabilidade de um lote ou processo. Essa aceitabilidade é medida de acordo com a presença/ausência ou concentração de microrganismos, toxinas e metabólitos. O objetivo da definição desses padrões e sua adoção em toda cadeia de produção dos alimentos é a garantia da saúde do consumidor. (NEOPROSPECTA, 2020).
A definição desses padrões também garante uma tomada de decisão baseada em testes microbiológicos. Com eles, é possível verificar se o alimento de fato é seguro para venda, bem como saber se as práticas adotadas pela empresa em relação a higiene estão sendo adequadas. (NEOPROSPECTA, 2020).

4 CONCLUSÃO

A pesquisa demonstrou a importância da análise microbiológica em produtos manipulados, pois através da análise microbiológica é possível identificar a presença de bactérias e fungos presentes na amostra. A amostra analisa está dentro dos parâmetros estabelecidos, houve crescimento de colônia, porém não é significativa.  A contaminação microbiana de um produto pode conduzir à sua deterioração, com as mudanças físicas e químicas associadas, mas também ao risco de infecção e toxi-infecção para o usuário. 
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