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Dentre as diversas substancias encontradas em produtos cosméticos que séo capazes de oca-
sionar reagdes indesejadas, os conservantes sao as consideradas mais sensibilizantes. Os con-
servantes do tipo parabenos estdo entre as matérias-primas mais utilizadas em industrias devido
a sua compatibilidade com os excipientes e demais matérias-primas utilizadas nas formulacdes
e possuem baixo custo. Entretanto sao os principais causadores de reacdes adversas, como por
exemplo, alergias e dermatites de contato com eritema, edema, urticaria e secregdes. Além de
dermatites e alergias, outros efeitos adversos estudados em adultos incluem o risco de carcino-
génese e alteragdes enddcrinas. Devido ao uso de parabenos em antitranspirantes e desodoran-
tes seu acumulo no tecido mamario pode aumentar as acdes do estrogénio e consequentemente
desencadear o aumento da divisdo das células mamarias resultante de tumores cancerigenos
nessa regiao. Todavia, os prejuizos na desregulagao enddcrina nao param por ai, podem ainda
causar disfuncao erétil em homens, alteragdo no tecido ovariano com tendéncia a desenvol-
vimento de ovarios policisticos. Este trabalho objetivou avaliar o risco quanto a utilizagdo de
conservantes em cosméticos. O estudo desenvolveu-se a partir de revisao de literatura visando
avaliar a exposicao tedrica aos parabenos presentes nos cosméticos mais comumente utiliza-
dos. Para tal, foram usados como banco de dados as plataformas: Pubmed, Scielo e Google
Académico. Diante dos estudos embasados na toxicidade do uso de parabenos a posi¢ao de al-
gumas empresas frente ao ocorrido foi a substituicdo do uso dessas substancias ou a diminuigao
para as dosagens de acordo com as legislagdes vigentes.
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Among the various substances found in cosmetic products that are capable of causing unwanted
reactions, preservatives are considered the most sensitizing. Paraben-type preservatives are
among the most used raw materials in industries due to their compatibility with excipients and
other raw materials used in formulations and have low cost. However, they are the main causes of
adverse reactions, such as allergies and contact dermatitis with erythema, edema, urticaria and
secretions. In addition to dermatitis and allergies, other adverse effects studied in adults include
the risk of carcinogenesis and endocrine disorders. Due to the use of parabens in antiperspirants
and deodorants, their accumulation in breast tissue can increase the actions of estrogen and
consequently trigger increased division of breast cells resulting from cancerous tumors in this
region. However, the damages in endocrine disruption do not stop there, they can still cause erec-
tile dysfunction in men, alteration in ovarian tissue with a tendency to develop polycystic ovaries.
This study aimed to evaluate the risk regarding the use of preservatives in cosmetics. The study
was developed from a literature review in order to evaluate the theoretical exposure to parabens
present in the most commonly used cosmetics. To this end, the following platforms were used as
a database: Pubmed, Scielo and Google Scholar. In view of the studies based on the toxicity of
the use of parabens, the position of some companies in the face of what happened was to replace
the use of these substances or to reduce the dosages in accordance with current legislation.
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Os cosméticos sdo preparagdes que contém em sua formulagdo algumas substancias
emolientes, propelentes, umectantes, antioxidantes, conservantes, emulsificantes, que podem
ser naturais ou sintética, de acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).
Além disso, sédo preparacdes que devem ser aplicadas apenas na regiao externa do corpo (BRA-
SIL, 2014).

A populacdo atualmente, costuma fazer o uso diario de cosméticos que podem conter
varios ingredientes por formulagao, inclusive conservantes. Dessa forma, como os cosméticos
podem ser usados todos os dias por um longo tempo, é necessario abordar mais sobre a segu-
ranca desses produtos, pois a frequente exposicdo a uma determinada quantidade pode ocasio-
nar algumas reacdes adversas, devido a presenga de alguns conservantes na formulacao (DE
SOUZA e JUNIOR, 2013; GOMES, 2013).

Os conservantes sao substancias que podem proteger o produto contra a deterioragao,
além disso, sdo necessarios para garantir a seguranga do consumidor, pois o cosmético contami-
nado pode provocar danos a saude, como irritagdes, hipersensibilidade, reagdes alérgicas e/ou
a proliferagao de doengas, devido a alta prevaléncia de microrganismos, como bactérias, fungos
e leveduras presentes na pele e cabelos (HOPPE, 2017; RODRIGUEZ, 2011; DE SOUZA
e JUNIOR, 2013).

Os conservantes utilizados em formulagdes cosméticas, de maneira geral, sdo caracte-
rizados como as substancias que mais causam alergias e dermatite de contato, dentre eles,
estdo os parabenos. A classe de parabenos inclui metilparabeno, etilparabeno, propilparabeno,
butilparabeno, isopropilparabeno, isobutilparabeno e benzilparabeno (JEWELL et al., 2007).

Os parabenos sao ésteres alifaticos do acido p-hidroxibenzoéico (pHBA) que também
podem ser usados em produtos farmacéuticos e na industria alimenticia. Em cosméticos, séo en-
contrados principalmente em preparagdes tépicas, enquanto em produtos farmacéuticos fazem
parte de varias formulacdes. Anteriormente, devido a sua eficacia antimicrobiana, os parabenos
eram encontrados em injegdes e preparagdes oftalmicas, enquanto hoje esse uso é reduzido
para evitar possiveis irritacoes. Além disso sdo usados por apresentarem compatibilidade com
varias matérias-primas, baixo custo e aceitacdo regulatoria. A utilizacdo dos parabenos requer
niveis baixos de uso, que normalmente sao entre 0,01 a 0,3% (PETRIC; RUZIC; ZUNTAR, 2021;
JEWELL et al., 2007).

Devido aos potenciais riscos a saude do consumidor, sdo adotadas regulamentacdes
que limitam o uso desses conservantes. No Brasil, a RDC n° 528, de 4 de agosto de 2021 lista
as substancias de agao conservante permitidas para produtos de higiene pessoal, cosméticos e
perfumes, além disso, internaliza a Resolugdo GMC MERCOSUL n° 35/20 e na Uniao europeia o
Regulamento (EC) N° 1223/2009. Tais legislagées permitem que o uso seja de no maximo 0,4%
para cada parabeno e maximo de 0,8% totalizando todas suas categorias em Q.S.P 100% na
formulagdo do produto cosmético (BRASIL, 2020; Unido Europeia, 2009).

Desde o0 ano de 1920 os parabenos sdo conservantes popularmente utilizados em for-
mulagdo cosmeéticas, por apresentar baixa toxicidade e alergenicidade, tornando assim seguros
para serem aplicados na pele, cabelos, labios, unhas e mucosas. Além disso, sao inodoros, inco-



lores e conseguem atuar em diferentes faixas de pH e temperatura (LAKERAM, 2007).

No entanto, o nivel de parabenos em sua forma livre presentes no organismo & con-
siderado responsavel pelos efeitos toxicolégicos no corpo humano (SCCS, 2013). Como tais
substancias tém sido relatadas como responsaveis por reagdes toxicas no metabolismo desen-
cadeantes de alergias, de alteragbes no comportamento, em geral, e carcinogenicidade, a longo
prazo é necessario conhecer os tipos de toxicidade para predizer os niveis seguros de exposig¢ao
(POLONIO; PERES, 2009). Neste sentido, esta revisdo visa revisar os estudos cientificos que
abordam a toxicidade dos parabenos, principalmente em formulagdes cosméticas.

Os parabenos possuem importantes funcdes em formulagdes cosméticas, dentre elas
tem-se as propriedades antibacterianas que estao relacionadas ao comprimento da sua cadeia,
conforme observado em suas estruturas quimicas apresentadas na Figura Portanto é necessario
dizer que o0 aumento da cadeia do grupo éster eleva a atividade antimicrobiana dos parabenos,
mas por outro lado também diminui sua solubilidade em agua (TAVARES e PEDRIALI, 2011).

Assim, as propriedades antimicrobianas se dispdem diretamente proporcionais ao com-
primento da cadeia do grupo éster. Quando o comprimento da cadeia dos parabenos aumenta,
a resisténcia a hidrdlise e a atividade antimicrobiana aumentam. No entanto, o metilparabeno,
etilparabeno, propilparabeno e butilparabenos s&o os mais utilizados em cosméticos. Além disso,
aqueles de cadeia curta sdo os mais hidrofilicos e os de cadeia longa mais lipofilicos (SCCS,
2013; BLEDZKA; GROMADZINSKA; WASOWICZ, 2014).

Na Figura 1, tem-se as estruturas quimicas dos principais parabenos presente em formu-
lagdes cosméticas. Todos as estruturas demostradas nas figuras abaixo possuem seus nomes
populares, sendo eles respectivamente, acido p-hidroxibenzoéico (estrutura 1), metilparabeno
(estrutura 2), etilparabeno (estrutura 3), propilparabeno (estrutura 4), butilparabeno (estrutura 5),
i-propilparabeno (estrutura 6), i-butilparabeno (estrutura 7) e benzilparabeno (estrutura 8).



Figura 1 - Férmulas estruturais dos principais parabenos.
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Legenda: (1) acido 4-hidréxibenzoico; (2) 4- hidroxibenzoato de metila; (3) 4-hidroxiben-
zoato de etila; (4) 4- hidroxibenzoato de propila; (5) 4 -hidroxibenzoato de butila; (6) 4- hidroxi-
benzoato de isopropila; (7) 4- hidroxibenzoato de isobutila; (8) 4-hidroxibenzoato de benzila.

Fonte: Proprio autor, 2022.
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Uma vez que a replicagdo microbiana ocorre com maior facilidade na fase aquosa das
emulsdes oOleo/agua, a quantidade de parabenos dissolvida na fase aquosa determina a eficién-
cia do conservante. Por este motivo, no sentido de aumentar a capacidade do sistema para su-
portar a contaminag&o microbiana, € comum encontrar combinagdes de dois ou mais homdlogos
de parabenos na fase aquosa de um unico produto (SCCS, 2013).

A alta solubilidade relativa em agua facilita o uso dos parabenos em cosméticos, mas
por outro lado podem provocar um efeito cumulativo pela exposicdo continua da derme. Diante
disso, os parabenos tém sido alvo de contestacgdes cientificas, por ser classificado como “com-
postos seguros” pelo Food and Drug Administrations (FDA) e Unido Europeia (SCCS, 2013).

De acordo com PETRIC, RUZIC, ZUNTAR (2021), o metilparabeno e propilparabeno sao
utilizados em maior concentracédo em formas farmacéuticas de uso parenteral. Essas substan-
cias sao mais utilizadas, devido seu amplo espectro de atividade, que atua em bactérias, bolores,
levedura e fungos e além disso, ndo interagem com outras substancias da formulagéo, possuem
uma alta estabilidade quimica, s&o biodegradaveis de baixo custo e sua € de facil manuseio (PE-
TRIC; RUZIC; ZUNTAR, 2021).

Os parabenos sao encontrados comumente em forma de cristais ou pos-cristalinos bran-
cos, sao compostos moleculares, de caracteristica neutra, apresentando ponto de ebulicao de
aproximadamente 270°C. Além de serem inodoros e incolores, os parabenos conseguem atuar
em diferentes faixas de pH e temperatura (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2019).

O quadro 1, mostra algumas caracteristicas fisico-quimicas dos parabenos. Além disso,
demostram a solubilidade dos compostos em diferentes tipos de solventes.

Nome quimico

Metilparabeno

Etilparabeno

Propilparabeno

Butilparabeno

Férmula molecular

C8H803

C9H1003

C10H1203

C11H1403

Peso Molecular

152,15

166,17

180,20

194,23

Aparéncia/ Odor

Cristais incolores
ou po cristalino.
Inodoro ou apre-

Cristal incolor ou

Cristais brancos,
inodoro ou apresenta

Pequenos cristais
incolores, po cristali-

senta odor carac- pS branco. odor fraco. no, solido finamente
teristico. dividido.
Ponto de Ebuligéo 270-280°C 297-298°C - -
Ponto de Fusdo 131°C 116°C 96-97°C 68-69°C

Densidade

1,0630 a 102°C/ 4°C

Solubilidade

Metanol, etanol,
propilenoglico,
6leo de amen-
doim, acetona,
benzeno, éter,
tetracloreto de

carbono, glicerol
quente, agua.

Metanol, etanol,
propilenoglicol,
o6leo de amen-
doim, acetona,
benzeno, éter,
tetracloreto de
carbono, glicerina,
agua.

Metanol, etanol, pro-
pilenoglicol, dleo de
amendoim, acetona,
benzeno, éter, tetra-
cloreto de carbono,
ligeiramente em agua
fervente, agua.

Metanol, etanol, pro-
pilenoglicol, dleo de
amendoim, acetona,
benzeno, éter, tetra-
cloreto de carbono,
muito soluvel em
cloroférmio, gliceri-
na, agua.

Solubilidade em
agua

2,13+0,12

1,16 £ 0,21

0,37 + 0,03

0,158 £ 0,014




No Quadro 2, encontram-se as concentracbes comumente contidas em formulacdes
cosmeéticas que possuem parabenos e além disso, lista os cosméticos que contém cada tipo de
parabenos (DE POLO, 1998).

Parabenos Metilparabeno Etilparabeno Propilparabeno Butilparabeno
Produtos nao
enxaguaveis e 0,05a0,2% 0,02 a 0,06% 0,05a0,1% 0,02 a 0,06%
maquiagens
Produtos Rinse off 0,05a0,15% 0,052 0,15% 0,052 0,15% 0,01a0,4%

Cabe destacar que os produtos “Rinse off” sdo aqueles que devem ser enxaguados apés
poucos minutos, como por exemplo, shampoos e condicionadores (DE POLO, 1998).

Os parabenos por apresentarem um baixo peso molecular e sua lipossolubilidade cres-
cente assegura sua penetragcédo na pele, além da presencga de etanol em algumas formulacdes
facilitar a penetragado dos parabenos. Ja nos casos de absorgcao tépica, por meio de mucosas
como boca e partes genitais, € importante ressaltar que cosméticos lipofilicos apresentam maior
absorcao percutanea de parabenos do que outros tipos de produtos. Por outro lado, parabenos
absorvidos pela pele, quando associados a alguns adjuvantes de alto peso molecular e carater
hidrofébico garantem sua seguranga diminuindo a permeabilidade cutanea (JEWELL, 2007; MC-
GRATH, 2007).

Além disso, quando os parabenos sao usados em formas farmacéuticas orais ou produ-
tos alimenticios s&o hidrolisados por enzimas esterases, que podem ser saturadas quando ha
exposicao a altas doses dessas substancias. Tal saturagao pode acarretar no aumento da absor-
¢ao por via oral de parabenos e até mesmo dérmicas (DARBRE; EVERETT, 2004).

Alguns grupos de pessoas sdo mais susceptiveis a toxicidade dos parabenos e séo
considerados grupos vulneraveis como as gravidas, que apdés alguns estudos realizados foram
detectados em amostras de sangue do corddao umbilical humano, em amostras de urina de ratos
obtidas a partir de recém-nascidos e na placenta e liquido amniético, o que demonstra que os
fetos podem ser expostos aos parabenos (DARBRE; EVERETT, 2004).

A alta exposicdo aos parabenos pode ser detectada por doseamento de suas formas li-
vres e conjugadas em urina humana. Portanto, acredita-se que os parabenos absorvidos por via
dérmica séo metabolizados e conjugados no figado e outros érgéos do corpo, sendo excretados
na urina em sua forma livre e metabdlitos (SCCS, 2013).

Em criangas nos primeiros meses apos seu nascimento, ha uma imaturidade das en-
zimas metabolizantes de parabenos (carboxilesterases, UDP-glucoronosiltransferases e sulfo-
transferases) que pode influenciar no nivel de parabenos nao conjugados que circulam no corpo
humano, tendo assim, uma maior biodisponibilidade e maior tempo de meia-vida dos parabenos
em recém-nascidos e criancas até 6 meses de idade (SCCS, 2013).

Ha diversas formas de manifestacdo da toxicidade relatadas na literatura, as mais cita-
das s&o alergias e dermatites de contato com eritema, edema, urticaria e secrec¢des. Além disso,



esse composto pode estar relacionado a efeitos estrogénicos ligados ao cancer de mama, colo
de utero e vagina, formacgao de ovario policistico (COELHO, 2013; CHORILLI; LEONARDI; SAL-
GADO, 2007; DARBRE; EVERETT, 2004; BILA; DEZOTTI, 2007).

Darbre e Harvey (2008) apontam que ha hipotese de que alguns cosméticos contendo
parabenos podem causar o cancer de mama, principalmente os antitranspirantes e desodoran-
tes, pois s&o deixados sobre a pele por um longo periodo de tempo e podem ser reaplicados
varias vezes ao dia, podendo gerar o acumulo de parabenos na regido axilar e térax. Ademais,
o Comité Cientifico de Produtos de Consumo da Comissao Europeia (SCCP) afirma que nédo ha
evidéncia de um risco demonstravel para o desenvolvimento de cancer de mama apos o uso de
cosmeéticos nas axilas contendo parabenos, portanto, o conjunto de dados é muito escasso para
formar conclusdes (SCCP, 2005).

No Quadro 3 estdo relatados dados sobre os efeitos tdxicos agudo e crénico a partir de
estudos em ratos.

- A . Classificagao A
Via Substancia Dose Efeito da toxicidade Referéncia
Mucosa gastrica
avermelhada, pulméao
Oral Metilparabeno ?gg)aegwoggsn?s/ﬁe congestionado e morte Aguda BIOI1\19E7T4ICS,
9/kg em 24 horas (maior
dose)
. 0, 10, 100 e 1.000 Diminui¢do no ganho A
Butilparabeno mg/kg de peso materno Cronica SCCP, 2005
Metilparabe- | as 1,000 mg/kg/dia | S€M efeitos sobre os Crénica EFSA, 2004
no+etilparabeno : 9/kg orgaos reprodutores ’ :
Intubagao . Morte com a maior
gastrica Etilparabeno 4,64 ou 2,15 g/kg dose Aguda CTFA, 1980
Intra:g:lrito- Butilparabeno 230 mg/kg Lacrimagao dos olhos Aguda T(gl).(’ll;lcl)iil'set
Irritagdo no local de
Dérmica Propilparabeno 12,4 mg/kg aplicacdo e Cronica ECHA, 1981
descoloragao da pele

Os componentes das formulagdes cosméticas tém sido estudados quanto ao risco de
carcinogénese. Dentre as substancias estudadas, estdo estrogénios e parabenos que podem
provocar uma desregulagao endocrina levando a carcinogénese (COELHO, 2013; VALERIO et
al., 2008).

Os estrégenos e parabenos possuem estruturas semelhantes, pois apresentam grupos
gue contém hidroxilas fendlicas. Diante disso, os parabenos sdo considerados estruturas seme-
Ihantes do horménio natural 17B-estradiol podendo entrar nas células do tecido mamario e inte-
ragir com o receptor estrogénico levando a estimulagdo da expressao génica e o crescimento de
células cancerigenas do tipo MCF 7 (STRANGE, 2008; COELHO, 2013; MORAES et al., 2008).

A afinidade dos parabenos com os receptores depende do aumento da cadeia lateral
alquila e também com as ramificagdes. Portanto, € necessario dizer que essa afinidade nao de-



saparece com a retirada do grupo alquila, pois o acido p-hidroxibenzoico, metabdlico comum de
todos os parabenos, possui atividade estrogénica (STRANGE, 2008).

Pelo fato de o estrogénio ser de fator etiolégico importante para o crescimento e desen-
volvimento de células cancerigenas, o uso de parabenos nos antitranspirantes e desodorantes
pode trazer seu acumulo em tecidos mamarios e aumentar as acgdes realizadas por este hormoé-
nio feminino, o que podera desencadear aumento de divisdo celular mamaria, resultando em
tumores cancerigenos mamarios (MORAES et al., 2008).

No entanto, a interagdo entre os parabenos e os receptores estrogénicos séo fracos
pois 62% dos parabenos encontrados em tecidos mamarios sdo constituidos por metilparabeno
que se trata do éster mais hidrofilico e menos estrogénico, sendo o os parabenos que possuem
maior atividade estrogénica: butil, isobutil e benzilparabenos. Entretanto, cabe destacar que se
combinados com outras substancias xenoestrogenos podem estimular o crescimento celular in-
fluenciando assim ao surgimento de cancer (PARENTE, 2015).

Apesar disso um estudo feito por Darbre e colaboradores (2004) detectou parabenos em
tecido de cancer de mama de vinte pacientes, sendo que o metilparabeno estava em uma con-
centracao de 60% a mais do que o etilparabeno, propilparabeno, butilparabeno, isobutilparabeno
e benzilparabeno. Os riscos genéticos do cancer de mama representam apenas cerca de 5 a
10% dos canceres de mama, enquanto 90% da ocorréncia de cancer de mama esta relacionada
ao meio ambiente. Os fatores de risco modificaveis mais comumente conhecidos para cancer de
mama sao obesidade, sedentarismo, ter um primeiro filho apds os 30 anos, uso de horménios e
contraceptivos orais na pdés-menopausa. Dessa forma, como os parabenos tém estrutura quimi-
ca semelhantes os contraceptivos orais, eles também estao incluidos nos 90% da ocorréncia de
cancer de mama (HAGER; CHEN; ZHAO, 2022).

Outros exemplos de desregulacédo enddcrina causada pelos parabenos séo: disfungao
na diferenciacdo sexual, alteragao no tecido ovariano com tendéncia a formag¢ao de ovario po-
licistico, vaginal e no colo do utero. E podem danificar diretamente um 6rgao enddcrino, alterar
sua fungéo, interagir com um receptor de horménios ou alterar o metabolismo de um horménio,
além de aumento da incidéncia de cancer de mama (BILA; DEZOTTI, 2007).

Os parabenos podem provocar a estrogenicidade, quando na forma livre, podem es-
tar presentes em concentragdes cujos efeitos podem ser comparados aos niveis de estrogénio
endoégeno. Nos meninos, podem provocar um aumento do risco de masculinizagdo incompleta,
resultando na diminuigdo da qualidade do esperma e nas meninas, pode gerar o risco de puber-
dade precoce, desenvolvimento mamario prematuro podendo levar ao risco de cancer mamario
(COELHO, 2013).

Os parabenos sao capazes de ocasionar dermatites e alergias, sendo que cerca de 6%
da populagao apresentam alergia a eles devido a uma resposta especifica apos sensibilizagao
prévia. Essa alergia pode ocorrer por meio de uma reacao imediata, chamada de reag¢des de
contato ou urticaria, ou reacgdes tardias, chamadas de reacao de hipersensibilidade, que podem
se manifestar através de eritemas, edemas e secre¢oes (CHORILLI; LEONARDI; SALGADO,
2007).



A dermatite de contato causada por produtos cosméticos € uma das principais queixas
relatadas pelos pacientes em consultério dermatolégico, essa reagéo alérgica € muito comum e
afeta consideravelmente a qualidade de vida do paciente. Essa condicao é responsavel por 2% a
4% de todas as consultas ao dermatologista e aproximadamente 60% dos casos sao de origem
alérgica. A maioria dos casos € causada por produtos de higiene e hidratagédo da pele, seguidos
por produtos cosméticos para cabelos e unhas (MUNOZ; SALAZAR; GALVAN, 2014).

Os parabenos séo parcialmente metabolizados a acido p-hidroxibenzdico, cuja estrutura
quimica é similar a do acido acetilsalicilico. Embora as reagbes anafilaticas aos parabenos sejam
incomuns, eles podem desencadear urticaria e angioedema em individuos com intolerancia aos
salicilatos. Os mesmos sintomas podem ocorrer pelo uso de outros conservantes, como o acido
benzdico e seus sais (benzoatos de sddio, potassio e calcio). Além disso, sabe-se que tais rea-
¢des podem estar relacionadas as substancias de degradagéo formadas apds o armazenamento
dos cosméticos a altas temperaturas. (SONI; BURDOCK; TAYLOR, GREENBERG, 2000).

Portanto, a hipersensibilidade causada por uso de parabenos ocorre em 0,6 a 2,9% da
populagdo, onde esta associada a pessoas com hipersensibilidade aos produtos que contém
substancias semelhantes aos salicilatos (acido acetilsalicilico) e suas principais manifestacoes
sao anafilaxia, broncoconstricao, urticaria, dores abdominais, vomitos, dermatite de contato, ri-
nite e angioedema. Dessa forma, aproximadamente 2% a 20% das pessoas que tem asma sao
sensiveis aos salicilatos e devido a sua similaridade com os parabenos, muitas pessoas tem
também reagdes alérgicas quando utilizam produtos que contém parabenos em sua formula-
¢céo. Porém, as incidéncias dessas reag¢des sao de apenas 2,4% dentre a populagdo asmatica,
podendo provocar o aparecimento de purpura ndo trombocitopénica, o que indica inibicado da
agregacao plaquetaria (MUNOZ; SALAZAR; GALVAN, 2014).

O aparecimento dos estudos citados sobre as reagdes decorrentes ao uso de produtos
cosmeéticos que contém parabeno, levou a rejeicdo de muitos produtos pela populagdo assim
surgindo, o termo Paraben free, indicativo de que o produto ndo possui este conservante em sua
formulagcdo. Desse modo, as industrias farmacéuticas e cosméticas se dispuseram a retirar os
parabenos de suas formulagdes e utilizar novos conservantes para substituidos. Hoje os icones
e frases associados ao referido termo s&o cada vez mais destacadas nas embalagens dos pro-
dutos, para que o consumidor se sinta seguro (DEZA; GIMENEZ, 2017).

Apesar disso, os estudos ja concretizados ainda ndo séo suficientes para estabelecer
uma causalidade entre a exposicdo de parabenos pelo meio dos cosméticos e o cancer da
mama. A distribuicao dos Parabenos nos tecidos é desconhecida bem como os efeitos em decor-
réncia de uma exposi¢cao em longo prazo (NATIONAL CANCER INSTITUTE, 2016).

Cabe ressaltar que o uso de parabenos e a exposicao a eles deve ser considerada den-
tro de limites de segurancga. (HOPPE, 2017). Por isso, no Brasil, a ANVISA, por meio da RDC n°
29 de 2012, aprovou o Regulamento Técnico Mercosul sobre a "Lista de substancias de agao
conservante permitidas para produtos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes" que inclui as
concentragbes maximas permitidas de conservantes. A concentragcdo maxima permitida € de
0,4% (expresso como acido) do composto individual e 0,8% (expresso como acido) para mistu-
ras de sais ou ésteres (BRASIL, 2012).



Ja na Europa, o Parlamento Europeu, por meio do Scientific Committee on Consumer
Safety (SCCS), estabeleceu a concentragdo maxima de parabenos em cosméticos: de 0,4%
para um unico éster e 0,8% para misturas de metil e etilparabeno e seus sais; para os ésteres de
propil e butilparabeno e seus sais, o limite estabelecido para a soma das concentragdes indivi-
duais foi de 0,14%. O SCCS proibiu 0 uso desses parabenos em produtos de cuidados pessoais
destinados a criangas menores de trés anos. E que comprova a similaridade entre a legislagao
brasileira e europeia dentre as concentragdes que podem ser usadas em produtos cosmeéticos
(EUROPEAN UNION, 2014).

Ja nos Estados Unidos, o regulamento que se aplica a cosméticos € a Lei Federal de
Alimentos, Medicamentos e Cosméticos de 1938, direcionada para rotulagem e segurancga des-
sas categorias de produto. A lei n&o exige que os produtos e ingredientes cosmeéticos sejam
aprovados pelo Food and Drug Administration (FDA), exceto os aditivos de cores. A seguranga
dos excipientes usados em cosméticos € avaliada pelo Painel de Especialistas em Revisao de
Ingredientes Cosméticos (CIR) juntamente ao apoio da Federagao dos Consumidores da Amé-
rica (CFA) e do FDA, mas ndo ha efeito normativo. O CIR deve emitir um relatorio sobre os
produtos usados, a partir dos estudos realizados pelo Developmental And Reproductive Toxicity
(DART). Essas avaliagdes de seguranga sado enviadas para publicagdo em edigbes especiais
do Jornal Internacional de Toxicologia. Portanto, ndo ha registros normativos que informem as
concentracoes, limitagdes e condi¢cdes de uso dos compostos parabenos em cosméticos (U.S.
CONGRESS, 1934; UNITED STATES OF AMERICA,2018).

Os parabenos sao substancias usadas para a conservagao de produtos, entre elas os
cosmeéticos. Devido ao seu baixo custo e facil sintetizagao sao utilizadas em varias industrias de
cosmeéticos. Diante das informagdes apresentadas ao longo deste trabalho, é possivel identificar
algumas toxicidades causadas devido ao uso dessas substancias, que ocorrem em fungao da
sua alta lipossolubilidade e baixo peso molecular, portando os parabenos penetram facilmente
na pele.

A hipersensibilidade por parabenos pode ocorrer por reagao imediata, chamada de rea-
¢des de contato ou urticaria, ou por reacdes tardias, chamadas de reagao de hipersensibilidade,
e podem se manifestar através de eritemas, edemas e secregdes. As alteragdes enddcrinas liga-
das a carcinogénese estado diretamente relacionadas aos estrégenos pela sua semelhanga com
o horménio natural 17B3-estradiol que podem adentrar no tecido celular ligando-se ao receptor
estrogénico podendo levar ao crescimento de células cancerigenas.

Além disso, os efeitos sobre o sistema enddcrino podem ainda ocasionar disfungao erétil
em homens e alteragdo no tecido ovariano com tendéncia a desenvolvimento de ovarios policis-
ticos.

Sendo assim, a ANVISA estipula nas legislagbes pertinentes ao uso de conservantes as
concentragcdes a serem seguidas rigorosamente a fim de ter controle sobre essas substancias
que podem ser utilizadas para essa conservagao e sua concentracao permitida, a fim de diminuir
0s riscos toxicologicos ao consumidor desses produtos cosméticos.
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