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DOSAGEM MICROBIOLÓGICA 
DE ANTIBIÓTICOS

ASPECTOS TEÓRICOS E PRÁTICOS



DOSEAMENTO MICROBIOLÓGICO

“A atividade (potência) dos 
antibióticos pode ser demonstrada sob 
condições específicas através de seu 

efeito sobre o crescimento de 
microrganismo-padrão sensível.”



MÉTODO DE DIFUSÃO EM AGAR

Dois fenômenos ocorrem 
simultaneamente:

1. Difusão do antibiótico
2. Crescimento microbiano

Resultando na zona de 
inibição de crescimento.



DIFUSÃO VS. CRESCIMENTO

• Difusão • Crescimento
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ANTIBIÓTICOS

RELAÇÃO DOSE-RESPOSTA
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FATORES DE INFLUÊNCIA

• Quantidade de microrganismo (inóculo)



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Meio de cultura: Composição e pH

Composição 1 2 3 5 9 11 15 19

Peptona (g) 6,0 6,0 5,0 6,0 - 6,0 10,6 9,4

Digesto Pancreático de Caseína (g/L) 4,0 - - - 17,0 4,0 - -

Digesto Papáico de Soja (g/L) - - - - 3,0 - - -

Extrato de Carne (g/L) 1,5 1,5 1,5 1,5 - 1,5 10,6 2,4

Extrato de Levedura (g/L) 3,0 3,0 1,5 3,0 - 3,0 - 4,7

Fosfato de Potássio Monobásico (g/L) - - 1,32 - - - - -

Fosfato de Potássio Bibásico (g/L) - - 3,68 - 2,5 - - -

Cloreto de sódio (g/L) - - 3,5 - 5,0 - 3,0 10,0

Dextrose (g/L) 1,0 - 1,0 - 2,5 1,0 - 10,0

Agar (g/L) 15,0 15,0 - 15,0 20 15,0 17,0 23,5

pH 6,5-6,7 6,5-6,7 6,9-7,1 7,7-7,9 7,2-7,4 8,2-8,4 6,9-7,1 6,0-6,2



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Microrganismo, meio de cultura e inóculo

S.aureusK.rhyzophila
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FATORES DE INFLUÊNCIA

(A)

Y = tamanho dos halos
X1 = volume de meio de cultura
X2 = tamanho do inóculo
Para uma concentração de antibiótico fixada

(B)

Y = tamnho dos halos
X1 = volume de meio de cultura
X2 = concentração de antibiótico
Para um tamanho de inóculo fixado



• Espessura do agar

• Bicamada

• Monocamada

FATORES DE INFLUÊNCIA



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Dispositivo de aplicação das soluções



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Dispositivo de aplicação das soluções



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Pré-difusão / Pré-incubação



FATORES DE INFLUÊNCIA

• Incubação: Tempo e temperatura

• Leitura dos halos de inibição



DELINEAMENTOS EXPERIMENTAIS

• Variabilidade:
• Emprego de SQR
• Reduzir variabilidade (dentre e entre placas)

• Validade do Ensaio:
• Regressão
• Linearidade
• Paralelismo



TIPOS DE DELINEAMENTOS

• Simétrico ou Balanceado

• Interpolação em Curva Padrão



SIMÉTRICO OU BALANCEADO

• Ensaio 2x2

P2

P1

A2

A1

Diâmetro
do halo

Log(conc.)
A1

A2

P1

P2



Ensaio 2x2

A1 A2 P1 P2

15,7 20,1 15,3 19,8

16,5 20,9 15,9 20,7

16,4 20,9 16,6 20,4

16,7 20,8 16,3 21,0

16,8 20,6 16,4 20,2

16,5 19,9 15,8 20,3

16,4 20,5 16,1 20,4
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SIMÉTRICO OU BALANCEADO

• Ensaio 2x2 (Validade do Ensaio)

• Regressão

• Linearidade

• Paralelismo
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Ensaio 2x2

Fonte GL F

Preparações 1

Regressão 1 FRegressão

Paralelismo 1 FParalelismo

Tratamentos 3

Placas 5

Erro 15

Total 23

< 0,05

> 0,05

Análise de Variância
(ANOVA)

SIMÉTRICO OU BALANCEADO

Intervalo de confiança



SIMÉTRICO OU BALANCEADO

• Ensaio 3x3
Diâmetro
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Ensaio 3x3

A1 P3 A2 P1 A3 P2

17,4 24,0 20,7 17,0 24,4 20,4

14,9 22,7 19,3 14,9 22,2 19,7

15,0 22,0 18,0 15,0 22,3 18,6

14,8 22,4 19,0 14,6 22,2 18,3

14,4 22,3 17,8 14,7 22,6 18,0

14,5 23,3 19,3 14,4 23,0 19,1

15,0 22,5 19,4 14,9 22,4 19,0

15,1 22,7 19,1 15,1 22,7 19,0

SIMÉTRICO OU BALANCEADO



SIMÉTRICO OU BALANCEADO

• Ensaio 3x3 (Validade do Ensaio)

• Regressão

• Linearidade

• Paralelismo
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Ensaio 3x3

Fonte GL F

Preparações 1

Regressão 1 FRegressão

Paralelismo 1 FParalelismo

Linearidade 2 FLinearidade

Tratamentos 5

Placas 6

Erro 30

Total 41

< 0,05

> 0,05
> 0,05

Análise de Variância
(ANOVA)

SIMÉTRICO OU BALANCEADO

Intervalo de confiança



INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

• Ensaio 5x1
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INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

• Ensaio 5x1
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Ensaio 5x1

P1 P3/P1 P2 P3/P2 P4 P3/P4 P5 P3/P5 A P3/A

14,6 16,1 14,7 15,8 16,6 15,6 17,3 15,6 15,3 15,7

14,1 15,6 15,1 15,6 16,8 15,8 17,0 15,6 15,8 15,8

13,8 15,8 14,8 15,5 16,3 16,0 17,0 15,5 15,7 15,7

14,5 16,0 14,7 15,5 16,6 15,8 17,3 15,6 15,8 15,9

14,1 15,9 14,9 15,6 16,5 15,6 17,4 15,7 15,8 15,7

14,4 16,2 15,2 15,7 16,2 15,7 17,2 15,5 15,5 15,7

14,0 15,7 14,8 15,4 16,9 16,1 17,3 15,9 15,2 15,5

14,2 15,7 15,0 15,3 16,5 15,7 17,3 15,8 15,1 15,8

14,2 15,9 14,9 15,6 16,6 15,8 17,2 15,7 15,5 15,7

INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO
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INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO



INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

• Ensaio 5x1 (Validade do Ensaio)

• Regressão

• Linearidade

• Paralelismo
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Ensaio 5x1

Fonte GL F

Preparações 1

Regressão 1 FRegressão

Linearidade 3 FLinearidade

Tratamentos 5

Placas 3

Erro 32

Total 40

< 0,05

> 0,05

Análise de Variância
(ANOVA)

INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

Intervalo de confiança



INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

• Ensaio 3x1
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Ensaio 3x1

A P3 P1 P2

16,6 19,6 14,9 16,8

16,7 19,8 15,0 16,9

17,1 20,0 15,4 17,3

16,9 19,9 15,3 17,2

17,2 20,1 15,5 17,4

16,7 19,9 15,0 16,9

16,9 19,9 15,1 17,1

16,9 19,9 15,2 17,1

Lourenço, Kaneko & Pinto (2007)

INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO



INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

• Ensaio 3x1 (Validade do Ensaio)

• Regressão

• Linearidade

• Paralelismo
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Ensaio 3x1

Fonte GL F

Preparações 1

Regressão 1 FRegressão

Linearidade 1 FParalelismo

Tratamentos 3

Placas 6

Erro 18

Total 27

< 0,05

> 0,05

Análise de Variância
(ANOVA)

INTERPOLAÇÃO EM CURVA PADRÃO

Intervalo de confiança



DELINEAMENTOS EXPERIMENTAIS

COMPARAÇÃO 2x2 3x3 5x1 3x1

Doses de 
padrão 2 3 5 3

Doses de 
amostra 2 3 1 1

Razão entre 
doses 2:1 ou 4:1 2:1 1,25:1 2:1

Preparações por 
placas Todas Todas Padrão ou amostras 

+ referências Todas

Validade: 
Regressão SIM SIM SIM SIM

Validade: 
Linearidade NÃO SIM SIM SIM

Validade: 
Paralelismo SIM SIM NÃO NÃO

Simétrico ou Balanceado Interpolação em Curva Padrão



CÁLCULO DA POTÊNCIA

• Cálculo da Potência

Potência =
Diferenças entre Amostra e Padrão

Diferenças entre Doses
x Log (Razão entre Doses)100 x Antilog
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