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Intocmirea monografiilor de siropuri pentru Farmacopeea Română, 
Ed. IX ne-a obligat ca să ne ocupăm cu problema conservării acestor pre
parate. Se cunoaşte că soluţiile concentrate de zahăr, datorită activităţii 
lor osmotice puternice, nu sînt medii prielnice pentru dezvoltarea micro
organismelor. Dar în timpul stocării, apa ce se formează în flaooane prin 
condensarea vaporilor de apă, datorită modificărilor de temperatură din 
încăperile respective, diluează stratul superficial al siropului şi în această 
soluţie de zahăr mai diluată, microorganismele se proliferează uşor. Pe 
de altă parte majoritatea siropurilor oficinale nu se administrează ca 
atare, ci asociate cu diferite medicamente dizolvate sau soluţii extractive, 
formînd astfel amestecuri în care, în majoritatea cazurilor, microorganis
mele au condiţii corespunzătoare de înmulţire. Deci şi acest al doilea 
aspect al problemei interesează practica, în sensul că substanţa conser
vantă din sirop ar putea asigura o oarecare protecţie faţă de microorga
nisme în preparatul finit. 

Deşi există un număr foarte mare de lucrări privind conservarea di
feritelor forme farmaceutice, precum şi problema interacţiunii conservan.
ţilor cu medicamente la care se adaugă, situaţia nu este încă destul de 
clară, unele date din literatură nefiind concludente, sau din cauză că 
multe constatări nu pot fi generalizate (1-5, 8, 10-12, 14-18, 20, 21). 

Nipaginul M, prevăzut de F. R. VIII în formula siropului simplu, 
după datele din literatură, nu are o acţiune destul de sigură, fapt despre 
care ne-am convins şi noi în cadrul altor preocupări din domeniul con
servanţilor (6, 7, 9, 13, 19, 22, 23). 

Acestea au fost motivele care ne-au determinat să întreprindem un 
studiu comparativ privind eficacitatea unor conservanţi mai des utilizaţi, 
în vederea alegerii celei mai corespunzătoare substanţe pentru asigura
rea protecţiei siropurilor faţă de microorganisme. 

Material şi metodă 

Dat fiind faptul că prezenţa diferitelor substanţe medicamentoase în 
siropuri, respectiv reacţia chimică a mediului pot influenţa activitatea 
conservanţilor, am efectuat experienţele numai cu sirop simplu, însă am 
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adus pH-ul siropului cu acid clorhidric la 3, la altă serie la 5,5 şi la o a 
treia serie cu NaOH la pH 8, pentru a urmări comportarea conservanţi
lor la aceste pH-uri în mediul vîscos al siropurilor. La aceste trei serii 
de siropuri am adăugat în cantităţi uzuale 5 conservanţi şi le-am infectat 
cu 5 specii de microorganisme izolate din atmosfera unei farmacii publice. 
Pentru a urmări în ce măsură ne putem aştepta la o oarecare acţiune con
servantă în cazul în care siropurile se asociază cu alte medicamente în
tr-o altă serie de experienţe, am diluat siropurile cu apă în proporţi~ de 
1 g sirop + 4 g apă. 

Am utilizat următoarele substanţe conservante: 
1. Nipagin M (Schuchardt) în conc. de 0,10%, 
2. Nipacombin (Nip. M + Nipasol/7+3) 0,10%, 
3. Acid sorbic (Chemapol) 0,10%, 
4. Acid benzoic p. a. (Reactivul) 0,10°,'o. 
5. Mertiolat Na (BDH) 0,005%. 
Menţionăm că în literatura de specialitate nu am găsit date referi

toare la utilizarea mertiolatului de sodiu în preparate perorale. Noi am 
experimentat totuşi şi această substanţă pentru a avea o bază de compa
raţie cu ceilalţi conservanţi folosiţi în preparate pentru uz intern. 

Microorganismele test, precum şi concentraţiile lor iniţiale în siro-
puri au fost următoarele: 

Bacillus subtilis (15.104/ml) 
Staphylococcus aureus haemolyticus (25.101/ml) 
Escherichia coli (15.10'/ml) 
Aspergillus sp. (15.104/ml) 
Saccharomyces cerevisiae (30.101/ml) 
Ca mediu de cultură s-a utilizat un preparat (Bacto-Micro Assay Cui

ture Agar), livrat de firma "DIFCO'' (U.S.A.), pe care s-au dezvoltat cores
punzător, atît bacteriile cit şi fungii test utilizaţi. 

Eficacitatea conservanţilor s-a apreciat după numărul coloniilor de 
microorgansime dezvoltate în cutii Petri de 9 cm diametru, după disper
sarea cu o ansă a cîte 0,05 ml de sirop pe suprafaţa mediului de cultură. 
Citirea rezultatelor s-a făcut prima dată după o incubare de 24 ore la 37°, 
apoi după 3 zile de menţinere la temperatura camerei. 

Aceste determinări s-au efectuat la o zi, 7 zile şi 28 zile după infec
tarea siropurilor. 

Rezultate şi discuţii 

Rezultatele sînt prezentate în 3 tabele, în care numărul coloniilor de 
microorganisme dintr-o cutie Petri s-a notat după cum urmează: 

"0" steril "4" 21-55 colonii 
"1" 1-3 colonii "5" 56-150 colonii 
"2" 4--8 colonii ,,6" 151-400 colonii 
"3" 9-20 colonii "7" peste 400 colonii 

"8" = strat continuu 

Din tabelul nr. 1 reiese că la pH 3 eficacitatea conservanţilor în or
dine descrescîndă a fost: acid benzoic, ("numărul" cel mai mic de colo
nii). acid sorbic şi mertiolatul de sodiu (acelaşi "număr" de colonii), apoi 
Nipacombin şi Nipagin M. 
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In cazul siropurilor diluate, în prezenţa unor conservanţi, probabil 
datorită unei tamponări parţiale a acidităţii, numărul de colonii a fost 
mai mare decît la martor (sirop neconservat). 

La pH 5,5 (tabelul nr. 2) ordinea eficacităţii a fost următoarea: cele 
mai active s-au dovedit mertiolatul de sodiu şi acidul benzoic, apoi ur
mează acidul sorbic, Nipacombinul şi Nipaginul M. La siropurile diluate, 
în pofida concentraţiilor mici în care sînt prezenţi. conservanţli au avut 
o acţiune net decelabilă, ordinea eficacităţii fiind aceeaşi ca la siropurile 
concentrate: mertiolat, acid benzoic, acid sorbic, Nipacombin şi Nipa
gin M. 

Din datele prezentate în tabelul nr. 3 se poate constata că la pH 8, 
mertiolatul de sodiu este cel mai activ; urmează apoi acidul sorbic, Nipa
combinul, acidul benzoic şi Nipaginul M. La siropurile diluate s-a con
statat numai o mică deosebire faţă de această ordine: mertiolat de sodiu, 
acid benzoic, Nipacombin, acid sorbic şi Nipagin M. 

Trebuie să menţionăm faptul că, în mediu alcalin, siropurile concen
trate, conservate cu acid sorbic, s-au colorat în galben intens. 

Concluzii 

1. Nici unul dintre conservanţii experimentaţi nu a distrus complet 
microorganismele test adăugate la siropuri. 

2. In toate cazurile Nipaginul M s-a dovedit a fi cel mai puţin eficace 
dintre conservanţii experimentaţi. 

3. La pH 3 acidul benzoic, la pH 5,5 mertiolatul de sodiu şi acidul ben
zoic, iar la pH 8 mertiolatul de sodiu a fost cel mai activ. 

4. Considerăm că nu e justificată conservarea siropului simplu, pen
tru că nici unul dintre conservanţii experimentaţi nu are acţiune destul 
de sigură în orice mediu. Ar fi mai indicat ca în funcţie de substanţele 
medicamentoase cu care se asociază siropurile, de la caz la caz, să se uti
lizeze conservantul potrivit, luînd în considerare şi eventualele interac
ţiuni între conservant şi medicament. 
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In uleiul volatil obţinut din fruCte de Juniperus communis recoltate 
din Norvegia, Karlsen şi Baerheim Svendsen (4) au identificat prin 
cromatografia in fază gazoasă 17 monoterpene şi 24 sescviterpene. 

In lucrări anterioare (1, 5) am arătat că privind conţinutul de ulei 
volatil şi proprietăţile acestuia există deosebiri semnificative in funcţie 
de factorii geografici şi respectiv ecologici. Aceste constatări ne-au su
gerat să analizăm compoziţia chimică a uleiului volatil de ienupăr cu 
atît mai mult, cu cit cel obţinut din fructe mature este oficina! in Far
macopeea Română, ediţia a VIII-a (7). 

Alături de fructele mature prezintă interes terapeutic (2, 6) şi cele 
verzi, in curs de maturizare, motiv pentru care am efectuat analize com
parative referitoare la ambele produse. 

Material şi metodă 

Probele au fost recoltate in luna septembrie din Munţii Harghita, 
perimetrul comunei Mădăraş-Ciuc, la altitudini cuprinse intre 700 şi 800 
m. Fructele (este vorba de pseudofructe, sau galbule) recoltate de pe 20 
de tufe au fost zdrobite, s-a determinat conţinutul lor in ulei volatil 
(aparat neo-Clevenger), pe· urmă probele au fost unite şi au servit la 
efectuarea analizelor gaz-<:romatografice. 

Aparatura utilizată pentru cromatografia in fază gazoasă (Perkin
Elmer), respectiv metoda este identică cu cea descrisă intr-o lucrare 
anterioară (3). 
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