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Resumo

A grande demanda de consumo cosmético tem despertado maior aten¢cao no mercado
guanto a seguranca dos ingredientes utilizados em suas formulacfes. Entre tais
ingredientes estdo os parabenos, conservante utilizado amplamente em cosméticos
desde 1930. Apds um estudo realizado em 2004, relacionando o cancer de mama ao
uso de parabenos, grandes manifestacdes surgiram em relacdo ao seu uso, 0 que
resultou no langcamento de linhas paraben free, muito embora a causa dos tumores
nao seja cientificamente comprovada. Diante desses estudos e a posi¢ao de algumas
empresas frente ao ocorrido, o trabalho objetivou-se em avaliar o risco quanto a
utilizacdo de cosméticos e produtos de higiene que contenham parabenos como
conservante. O estudo desenvolveu-se por meio de levantamento bibliografico para
identificacdo do perigo e a partir de bases de dados e publicacbes para avaliar a
exposicao tedrica aos parabenos presentes nos cosméticos mais comumente
utilizados. Em concluséo, para os produtos cosméticos avaliados, considerando como
endpoint os efeitos estrogénicos, 0s parabenos apresentam-se seguros para uso
adulto e ndo seguro para uso infantil, nas condi¢cdes de exposicao dispostas neste
trabalho.

Palavras-chave: Parabenos. Parabenos em cosméticos. Estrégenos. Conservantes.
Avaliagcédo de seguranca.

Evaluation of paraben toxicity in cosmetics

Abstract

The great demand of cosmetic consumption has aroused more attention on the market
regarding the safety of the ingredients used in cosmetics formulations. Among these
ingredients are parabens, which have been widely used in cosmetics since the 1930s.
After a study in 2004 relating breast cancer to paraben use, major manifestations have
emerged in relation to their use, resulting in an increase of paraben free lines on the
market, although the cause of the tumors is not scientifically proven. In view of these
studies and the position of some companies, the objective of this study was to evaluate
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the risk of using cosmetics and hygiene products containing parabens as a
preservative. The study was developed through a bibliographic survey to identify the
hazard and from databases and publications to evaluate the theoretical exposure to
parabens present in the most commonly used cosmetics. In conclusion, for the
evaluated cosmetic products, considering the estrogenic effects as endpoint, the
parabens showed to be safe for adult use and not safe for infantile use, in the exposure
conditions described in this work.

Keywords: Paraben. Parabens in cosmetics. Estrogens. Preservatives. Security

assessment.
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PARABENOS EM COSMETICOS

Segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), os cosméticos
sdo definidos como preparacdes compostas por substancias naturais ou sintéticas,
gue devem ser usadas apenas na parte externa do corpo (BRASIL, 2014).

Atualmente o uso diario de cosméticos por homens e mulheres chega a 06 e 12
produtos contendo até 85 e 168 ingredientes, respectivamente (COSTA, 2013).
Partindo do pressuposto que 0os cosméticos podem ser usados diariamente e por um
longo periodo, a seguranca destes produtos se faz necessaria, ja que exposicao a
essa quantidade de cosméticos pode causar reacfes indesejadas no usuario,
podendo ser ocasionada especificamente pela presenca de substancias na
formulacdo (DE SOUZA; JUNIOR, 2013; GOMES, 2013).

Entre as diversas substancias capazes de ocasionar reacdes indesejadas, 0s
conservantes, de forma geral, foram relatados como as substancias mais
sensibilizantes causadoras de alergia e dermatite de contato presente em formulacdes
cosméticas, entre estes, 0s parabenos. Esta classe inclui: metilparabeno,
etilparabeno, propilparabeno, butilparabeno, isopropilparabeno, isobutilparabeno e
benzilparabeno (BRASIL, 2012; COELHO, 2013).

Além da protecdo contra a deterioracdo do cosmético, o conservante é
necessario para garantir a seguranga do consumidor, ja que um produto contaminado

pode gerar danos a saude, como irritacdes, hipersensibilidade, reacdes alérgicas e/ou
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a proliferacdo de doencas, devido a grande populagcdo de microrganismos, como
bactérias, fungos e leveduras presentes na pele e cabelos do consumidor
(CONSERVANTES, 2007; RODRIGUEZ, 2011; DE SOUZA; JUNIOR, 2013).

Os parabenos séo utilizados em formulacdes, devido ao seu amplo espectro
antimicrobiano contra fungos e bactérias, sua compatibilidade com muitas matérias-
primas, baixo custo, aceitacdo regulatoria, e por serem relativamente seguros a
saude. Sua utilizacao requer niveis baixos de uso, que normalmente séo entre 0,01 a
0,3% (SONI; CARABIN; BURDOCK, 2005; COELHO, 2013; MOREIRA; FELIX; BILA,
2013; BEDA, 2013; BRAUSCH; RAND, 2010).

Quimicamente, os parabenos sdo uma familia de ésteres sintéticos derivados da
esterificacdo do acido p-hidroxibenzdico na posicdo C4. Sao considerados por alguns
cientistas como relativamente ndo toxicos e ndo alergénicos, sendo provavelmente
seguros para o0 homem, além serem inodoros, incolores e conseguirem atuar em
diferentes faixas de pH e temperatura, como mostra a Tabela 1 (TAVARES,
PEDRIALI, 2011; COELHO, 2013).
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Tabela 1 — Caracteristicas fisico-quimicas dos parabenos.

Nome quimico

Metilparabeno

Etilparabeno

Proprilparabeno

Butilparabeno

Benzilparabeno

nfglrerzﬂ:gr Cs-Hs-O3 Co-H10-03 C10-H12-O3 C11-H14-O3 C14-H12-0O3
Peso molecular 152,15 166,17 180,20 194,23 229,15
CAS 99-76-3 120-47-8 94-13-3 94-26-8 94-18-8
Cristais incolores ou p6 Pequenos cristais incolores
Aparéncia / cristalino. Inodoro ou Cristal incolor ou p6 Cristais brancos, inodoro ou quenos cris - '
po cristalino, solido -
odor apresenta odor branco apresenta odor fraco. . P
. finamente dividido.
caracteristico
Ponto de 270-280°C 297-298°C - - -
ebulicdo
Ponto de fusdo 131°C 116°C 96-97°C 68-69°C 112°C
Metanol, etanol, Metanol, etanol, Metanol, etanol, I\(Ietano!, etapol,
: . . . . . . : . propilenoglicol, 6leo de
propilenoglicol, éleo de propilenoglicol, éleo de propilenoglicol, 6leo de -
> > : amendoim, acetona,
Solubilidade amendoim, acetona, amendoim, acetona, amendoim, acetona, benzeno. éter. tetracloreto i
benzeno, éter, tetracloreto benzeno, éter, benzeno, éter, tetracloreto de ' e .
. o de carbono, muito solavel
de carbono, glicerol tetracloreto de carbono, carbono, ligeiramente em P S
) o . . . em cloroformio, glicerina,
guente, agua. glicerina, 4gua. agua fervente, agua. 4gua
Solubilidade 2,13£0,12 1164021 0,37 £ 0,03 0,158 £ 0,014 .
em agua
Densidade - - 1,0630 a 102°C/ 4°C - -
FONTES: TOXINET; COELHO (2013); TAVARES, PEDRIALI (2011).
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A utilizacdo destes, em baixas concentra¢des contra fungos e bactérias, tem
demonstrado maior efetividade contra bactérias gram positivas, quando comparado
as gram negativas. Metilparabeno e propilparabeno sdo encontrados,
respectivamente, em cerca de 40% e 35% das formula¢des cosméticas. Em média,
a concentracdo de uso de metilparabeno, proprilparabeno e etilparabeno em
formulagBes cosméticas varia entre 0,04% a 0,35%. Essa grande escala de uso dos
parabenos, mesmo em pequenas quantidades, fez com que estes fossem o0s
ingredientes mais utilizados em cosméticos, excetuando a agua. (COELHO, 2013;
HAFEEZ, MAIBACH, 2013; KIRCHHOF, GANNES, 2013).

TOXICOCINETICA DOS PARABENOS

A administracdo por via dérmica é importante para estimar a potencial dose-
resposta para uso topico, uma vez que os produtos cosméticos sao aplicados sobre a
pele. Devido a alta lipofilicidade dos parabenos e seu baixo peso molecular a absorcao
ocorre com mais facilidade, possibilitando a ocorréncia de efeitos indesejaveis no
usuario. O potencial de absor¢cdo também pode ser influenciado conforme a
formulacdo, as quais podem tornar a absor¢cdo dos parabenos mais complexas de
acordo com a adicdo de agentes tensoativos ou por serem incorporadas a micelas e
lipossomas (COELHO, 2013).

De acordo com Scientific Committee on Consumer Safety (SCCS), a partir da
emissdo do parecer SCCS/1514/13, estudos de absorcdo cutanea de parabenos
foram revisados e reavaliados, resultando, assim em um nivel de absorcdo cutanea
de 3,7%, que é utilizado pelo Comité em seus calculos de seguranca (SCCS, 2010;
SCCS 2013).

A partir da absorc¢ao, os parabenos sao hidrolisados por esterases presentes nos
tecidos e no figado, e dentro do organismo seus metabolitos (p-hidroxibenzoico) séo
conjugados e eliminados pela urina, o que diminui a probabilidade de acumulo no
organismo e no sangue, apdés administracdo intravenosa (TAVARES; PEDRIALI,
2011; COELHO, 2013).

De acordo com SCCS (2013), um estudo realizado em 26 homens do sexo
masculino com exposicdo a 10 mg/kg de peso corporal de butilparabeno durante 5
dias, mostrou que parabenos em suas formas livres e predominantemente conjugados

foram detectados durante um estudo de biomonitoracdo em urina humana, dessa
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forma acredita-se que os parabenos absorvidos por via dérmica para a circulacédo
sistémica sdo metabolizados em parte, e o restante dos parabenos conjugados no
figado e outros 6rgaos do corpo sédo excretados na sua forma livre através da urina e
seus metabdlitos. A nivel infantil, nos primeiros meses pés natal (neonatos e
lactentes) a imaturidade das enzimas metabolizantes de parabenos
(carboxilesterases, UDP-glucoronosiltransferases e sulfotransferases) podem
influenciar o nivel de parabenos ndo conjugados que circulam no corpo humano, ja
que a familia da enzima UDP- glucoronosiltransferases nao esta totalmente
desenvolvida até os 6 meses de idade, tendo assim, consequentemente, uma maior
dose-interna e maior semi-vida dos parabenos em recém nascidos e criancas até 6
meses de idade, quando comparados aos adultos depois de uma aplicacéo topica de
produto contendo parabenos. O nivel de parabenos em sua forma livre presentes no
organismo € considerado responséavel pelos efeitos toxicolégicos no corpo humano
(SCCs, 2013).

EFEITOS TOXICOS DOS PARABENOS

Os efeitos téxicos mais relatados pela utilizacdo de parabenos sao reacdes
alérgicas, que podem aparecer tanto no local de aplicacdo como em locais diferentes
do corpo, podendo ser identificada através de eritema, edema e secrecao; Além de
relatos sobre possivel efeito estrogénico e a relacdo da presenca de parabenos no
organismo com o aparecimento de cancer de mama, segundo Darbre (2004).

As tabelas 2 e 3 a seguir mostram o0s estudos levantados a respeito dos efeitos
toxicos agudos e crénicos dos parabenos reportados em ratos.
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Tabela 2. Resumo de estudos de Toxicidade aguda dos parabenos

Animal / via Substancia Dose Efeito DL s0 Autor / Ano
Rato/ . 85% em doses de Mucosa gastrica avermelhada, pulméao 2.100
oral Metilparabeno 100 a 5000 mg/kg | congestionado e morte em 24 horas (maior dose) mg/ kg BIONETICS, 1974

Rato/

Intubacgéo Etilparabeno 4,64 ou 2,15 g/kg Morte com a maior dose 4,30 g/kg CTFA, 1980

gastrica
Rato/ . . . Journal of the society of

Intraperitonial Butilparabeno ) Lacrimagéo dos olhos 230 mg/kg cosmetics, 1997 (in TOXNET)

Tabela 3. Resumo de estudos de toxicidade cronica dos parabenos.

Animal/ via Substéancia Dose Efeito NOAEL AXEOJ /
; 0, 10, 100 e 1.000 Lo SCCP,
Ratos/oral Butilparabeno malkg Diminuic&o no ganho de peso materno 100 mg/kg 2005
. . . . Sem efeitos sobre os 6rgaos . EFSA,
Ratos/oral Metilparabeno+etilparabeno Até 1.000 mg/kg/dia reprodutores 1.000 mg/kg/dia 2004.
Ratos machos e . Irritac@o no local de aplicagéo e ECHA,
fémeas / dérmica Propilparabeno 12,4 mglkg descoloracéo da pele 12,4 mg/kg 1981
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Um desregulador endocrino pode provocar, nas mulheres, alteracbes como

disfuncdo na diferenciacdo sexual e alteragdo no tecido do ovario com tendéncia a

formacao de ovario policistico, o que pode causar o0 aumento da incidéncia de cancer
de mama, vaginal e no colo do utero (TAVARES; PEDRIALI, 2011).

Relacionado aos produtos cosmeéticos, estudos vém sendo desenvolvidos para
avaliacdo dos ingredientes contidos nas formulagcbes, ja que estas podem ser
portadoras de substancias com atividade de interferente endocrino, que,
consequentemente podem apresentar riscos a saude humana, segundo evidencias
existentes. Dentre os ingredientes encontram-se os ftalatos, alguns filtros ultravioleta
como benzofenona-3, homosalato, 4-metil benzilideno canfora, octilmetoxicinamato,
octil dimetil PABA, fragrancias como musk xilol, musk cetona e colestolideo, e os
parabenos. Segundo Coelho (2013), estrogenos e parabenos possuem estruturas
semelhantes devido a presenca de grupos OH fendlico e fragmentos hidrofébico em
ambos. Dessa forma, os parabenos sao considerados substitutos potenciais do
horménio natural 17B-estradiol na interacdo com o0 receptor estrogénico podendo
estimular a resposta do receptor estrogénico dependente (ER-dependente), e/ou
influenciar a expressdo de ao qual o estrogénio é responsavel, incluindo receptor
estrogénico e o receptor de progesterona (COELHO, 2013; MORAES; GRANDO;
VALERIO et. al. 2008).

A acdo estrogénica dos parabenos é citada em diversos estudos desde que
Darbre, Aljarrah, Miller et. al. (2004) relataram a utilizacdo de parabenos como uma
possivel causa para o aparecimento de tumores em tecidos retirados de regides
mamarias com cancer. Os parabenos podem adentrar ao tecido mamario e se ligar
aos receptores do hormoénio estrogénio, fazendo com que haja o crescimento da
linhagem celular cancerigena do tecido mamario como resposta fisiolégica dessa
interacdo (TAVARES; PEDRIALI, 2011).

Apesar dos estudos levantados em relacéo a influéncia dos parabenos ao cancer
de mama, essa guestdo ainda é questionada uma vez que nado foram encontradas
taxas de parabenos em tecidos mamarios saudaveis. Além de inconsisténcias
levantadas como o acumulo dos parabenos em tecidos adiposos, ja que 62% dos
parabenos que foram encontrados nos tecidos mamarios sdo formados por
metilparabeno, entretanto, os parabenos que possuem atividade estrogénica sao butil,
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isobutil e benzilparabenos, sendo o metil o éster mais hidrofilico e menos estrogénico
da classe dos parabenos. Apesar da funcéo estrogénica carregada pelos parabenos
citados, tal funcao ndo se compara ao hormoénio estrogénio, ja que sua capacidade de
atividade estrogénica chega a cerca de 1.000 a 1.000.000 vezes menor quando
comparada ao 17a-estradiol. Os compostos metilparabeno, etilparabeno,
propilparabeno e butilparabeno chegam a ser, respectivamente, 2.500.000, 150.000,
30.000 e 10.000 vezes menos potente do que o 17B-estradiol, dessa forma, os
parabenos foram considerados estrogénicos fracos, devido sua baixa afinidade pelos
receptores. Mesmo sabendo que o aumento da concentracdo de parabenos no
organismo pode levar a uma expressao génica e proliferacdo celular de cancer
mamario, assim como o 17-Bestradiol, os parabenos nao seriam capazes de induzir,
por si sO, o aparecimento do cancer (TAVARES; PEDRIALI, 2011; COELHO, 2013).

A grande discussao gerada pelos possiveis efeitos estrogénicos causados pelos
parabenos traz maior preocupacdo quando se remete a utilizacdo de cosméticos
infantis. A maior susceptibilidade do publico infantil a exposicéo a produtos quimicos,
durante os periodos de desenvolvimento embrionério, fetal, infantil e crescimento,
pode resultar em um efeito negativo permanente e até mudancas sutis podem levar a
um déficit funcional importante (COELHO, 2013).

A pele da crianga, principalmente dos lactentes, é bastante delicada devido a
grande imaturidade das estruturas que a compdem, facilitando maior penetracao de
bactérias, acaros, residuos de fezes e urina, fazendo, consequentemente, com que a
pele seja mais facilmente agredida mecanicamente. Os parabenos podem estar
presentes em cosmeéticos para bebes e criancas, como lo¢cdes e shampoos para
bebés e lencos umedecidos para limpeza, segundo Fernandes et. al. (2010), além da
presenca em batons, brilhos labiais, blush, esmaltes e fixadores de cabelo
(MEIRELES; HENGRY; MOUSINHO et. al., 2007; NUNES, 2011; COELHO, 2013).

Frente aos estudos relacionando o uso de parabenos como possivel interferente
enddcrino, temos que a estrogenicidade dos parabenos, quando na forma livre, podem
estar presentes em concentracdes cujos efeitos podem ser comparados aos niveis de
estrogénio enddgeno. Este fato tornou-se motivo de preocupacéo, ja que o potencial
estrogénico na infancia pode ser influenciado pela alta exposicdo aos parabenos. A
partir disso, ndo so os parabenos de cadeia longa tornam-se motivo de preocupacao,
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mas também os ésteres de cadeia curta. Os parabenos podem afetar o sistema
reprodutivo tanto de meninos, como o aumento do risco de masculinizagédo
incompleta, resultando na diminuicdo da qualidade do esperma; e nas meninas, pode
gerar o risco de puberdade precoce, desenvolvimento mamario prematuro podendo

levar ao risco de cancer mamario (COELHO, 2013).

Segundo Coelho (2013), estudos demonstraram a associacdo entre menarca
precoce e o uso de produtos capilares antes dos 13 anos, sugerindo que 0 uso que
algumas classes de produtos capilares podem contribuir para a precocidade da
chegada da puberdade, entretanto, o estudo n&o especificou quais ingredientes
estavam contidos nos produtos, provavelmente, por ndo se sustentar cientificamente

devido a falta de um melhor delineamento metodoldgico.

Sendo as criancas especialmente vulneraveis aos efeitos hormonais, o governo
dinamarqués decidiu proibir o uso de propilparabeno, isopropilparabeno,
butilparabeno e isobutilparabeno em produtos de cuidados pessoais destinado a
criancas menores de 03 anos. A vulnerabilidade torna-se maior quando temos que o
metabolismo de criangas inferiores a 6 meses ndo é maduro o suficiente para eliminar
0s parabenos que entram no organismo (GREEN FACTS, 2011; MACHADO, 2010).

Oishi (2002) publicou um estudo realizado com metilparabeno e propilparabeno,
relatando efeitos destas substancias no sistema reprodutor masculino, onde se obteve
a diminuicdo de producdo de esperma diario, resultando em um LOAEL de 12,64

mg/kg.

Em 1999, Fisher, Turner, Brow et. al. realizaram um estudo utilizando
butilparabeno, a fim de avaliar o efeito de compostos estrogénicos em neonatais
expostos a tal substancia. Apos 18 dias de teste os animais foram mortos, e quando
comparados ao grupo de controle, nenhum animal apresentou alteragédo no peso dos

testiculos, ja que o butilparabeno seria considerado um estrégeno fraco.

Em 2001, Oishi realizou um estudo utilizando butilparabeno como substancia
teste, neste, o autor declarou que o butilparabeno pode afetar negativamente a
secrecdo de testosterona e alterar as fungcées do sistema reprodutivo masculino,
sugerindo que um efeito adverso de butilparabeno é possivel em doses abaixo do

indice de ingestédo diaria ou consumo médio diario (CIR, 2008).
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AVALIACAO DE SEGURANCA

A avaliagdo de seguranca € um processo composto por quatro etapas no qual
determinamos 0s possiveis efeitos negativos que um agente causaria em um
organismo ou populacdo que foi ou poderia ser exposta a tal substancia. A
identificag8o do perigo € a primeira etapa e consiste na identificagdo da substancia e
sua natureza, caracterizando o possivel potencial intrinseco para gerar risco a saude
humana; Em seguida temos a avaliacdo da dose-resposta, sendo a relacéo entre a
exposicao a substancia e a resposta toxica, que segundo a ANVISA, deve ser obtida
diretamente do fornecedor da matéria prima, por meio de dados toxicolégicos ou até
atraves de pesquisa em bancos de dados de informagdes toxicolégicas da substancia;
A terceira etapa é a avaliacdo de exposicdo do individuo e, por fim, a caracterizacao
dos riscos, onde é examinada a probabilidade da substancia causar danos a saude
humana e o nivel de risco, comprando 0s niveis seguros de exposi¢ao aos niveis reais
de exposicdo (BRASIL, 2012; SCCS, 2012; IPCS, 2004).

MATERIAIS E METODOS

Avaliacdo da exposicao e ldentificacdo do perigo

A metodologia aplicada para a etapa de avaliar a exposicao e identificar o risco
consistiu em revisdo de literatura realizada em bases de dados toxicoldgicos, como
TOXNET e HSDB; além de banco de dados de artigos cientificos como Scielo, Lilacs
e PubMed; sites de 6rgéo regulatérios como ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria), SCCS (Scientific Committe on Consumer Safety) e SCCP (Scientific
Committe on Consumer Products), objetivando conhecer e entender distintos pontos
de vista de publicacdes ja existentes sobre o tema de interesse deste trabalho para
obtencdo de melhores resultados para realizacéo da avaliacdo de seguranca de sua
utilizacao.

Em geral, foram utilizadas pesquisas existentes ha cerca de até 15 anos, com

algumas excecdes de estudos de 1974 e 1980 onde foram avaliados e levados em

Revinter, v. 10, n. 03, p. 49-70, out. 2017. Pagina
59 | 70



' 155N 1584-3577
consideracdo como estudos ainda confiaveis e de alta relevancia para pesquisas
cientificas.

Para a definicdo de produtos cosméticos utilizados pelo publico adulto e infantil,
utilizou-se uma tabela com produtos ja dispostos, de acordo com o Comité Europeu,

fazendo apenas uma adaptacédo para a leitura em portugués.

Avaliacédo de Seguranca e Caracterizagdo do Risco

A metodologia de avaliacdo de seguranca foi baseada no Guia de Avaliacdo de
Seguranca de Ingredientes Cosmeéticos, publicado pela ANVISA (2012). O valor de
exposicao sistémica foi calculado (SED) em mg de ativo por kg de peso corpdreo por
dia, considerando a somatéria dos produtos utilizados diariamente (¢ SED); em
seguida foi comparado com o valor de NOAEL advindo do estudo toxicologico que
apresentou endpoint mais critico em relacdo aos efeitos estrogénicos avaliados. A
margem de seguranca (MOE) é definida pela divisdo do NOAEL pela £ SED, e sera
considerada segura, quando essa divisdo resultar em valor igual ou maior a 100,

considerando as diferencas intra e interespécies.

DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Avaliacdo da exposicao

Frente as inconsisténcias sobre a seguranca dos parabenos, bem como o
despertado receio da utilizacdo dessa substancia como conservante em cosmeético,
diferentes estudos foram dispostos neste trabalho, a fim de relatar a verdadeira
exposicao diaria aos parabenos a partir da somatéria de exposicdo resultante da

utilizacdo de mais de 10 produtos cosméticos por dia.

No que diz respeito a segura utilizacdo de parabenos como conservantes
cosmeéticos, a preocupacao foi relacionada a possivel acdo estrogénica de parabenos
de acordo com seu tamanho de cadeia, incluindo propilparabeno, metilparabeno e
butilparabeno (SCCS, 2010).

Em teoria, poucos casos relacionando cosméticos ao risco a saude tém sido
relatados, especialmente casos sobre intoxicagdo, entretanto, devido ao uso muitas
vezes desnecessario e em grandes quantidades diarias, ndo se pode afirmar o risco
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zero quanto ao uso de cosméticos, sendo preciso atentar para a seguranca dos
produtos utilizados, principalmente os de longo prazo, sendo estes utilizados
possivelmente por um longo periodo da vida (DE SOUZA; JUNIOR, 2013; COELHO,
2013).

A partir de dados sobre a porcentagem de utilizagcdo de parabenos em
cosmeéticos nos EUA e na Dinamarca, temos que o butilparabeno, apesar de possuir
baixa atividade estrogénica quando comparado a demais compostos, dentro do grupo
dos parabenos é considerado uma das substancias de maior atividade estrogénica
(COELHO, 2013).

Devido a vulnerabilidade do publico infantil, quanto uma maior susceptibilidade
a exposicao a produtos quimicos, podendo levar a um déficit funcional, tendo em vista
0 comportamento dos parabenos no organismo, possiveis reacfes indesejadas e o
sistema imunoldgico infantil ainda n&o consolidado totalmente, destacou-se a

preocupacao do uso de tais substancias em criancas (COELHO, 2013).

As Tabelas 5 e 6 foram dispostas com as concentracdes de parabenos presente
em cosmeéticos para uso adulto e infantil, a fim de relatar reais exposicées para assim
calcular a margem de seguranca para utilizacdo de produtos cosmeéticos contendo
0,4% de parabenos em produtos enxaguaveis e 0,06% em produtos nao enxaguaveis,
para ambos os usuarios, de acordo com a tabela 4.

Tabela 4 - Concentracfes usuais de parabenos em produtos cosméticos

- Metilparabeno Etilparabeno Propilparabeno | Butilparabeno
Produtos néo
enxaguaveis/ 0,05a0,2% 0,02 a 0,06% 0,05a0,1% 0,02 a 0,06%
magquiagens
Produtos Rinse off 0,05 a 0,15% 0,05 a 0,15% 0,05 a 0,15% 0,01 a 0,4%

Fonte: DE POLO, 1998.
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Em definicdo, temos que os produtos rinse off sdo aqueles que devem ser
enxaguados ap6s poucos minutos de aplicacdo, como shampoos, condicionadores e

outras infinidades de produtos enxaguaveis.

Tabela 5- Determinacéo de dose de exposicao sistémica de adultos a parabenos

Quantidade

X : Concentragéao SED
- Produto dmna(&g;llcada do parabeno (mg/kg/dia)
Sabonete / Gel para 18,67 0.4 0,000460
banho
Produtos enxaguaveis
paralimpezadapelee Sabonete para méaos 20 0,4 0,000493
dos cabelos
Shampoo 10,46 0,4 0,000258
Condicionador 3,92 0,4 0,0000967
Locéo corporal 7,82 0,06 0,00289
Creme facial 1,54 0,06 0,000569
Produtos néo ~
enxagudveis para pele e Creme para as maos 2,16 0,06 0,000799
cabelos 5
Desodorante ndo 1,50 0.06 0,000555
spray
Fixador de cabelos 4,0 0,06 0,000148
Base facial 0,51 0,06 0,000188
Demagquilante 5,0 0,06 0,000185
Produtos de Sombra 0,02 0,06 0,0000074
maquiagem Mascara de cilios 0,025 0,06 0,00000925
Batom 0,057 0,06 0,0000210
Delineador 0,005 0,06 0,00000185
Produtos para higiene Dentifricio 2,75 0,4 0,000339
bucal Enxaguatdrio bucal 21,62 0,4 0,00533
0,01236
>SED 100.057 mg/kg.dia

FONTE: SCCS/1416/11

Tabela 6 - Determinacdo de dose de exposi¢éo sistémica de parabenos em criangas

Quantidade diéaria Concentracédo de
aplicada (g) parabeno (%)
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Logéo corporal 2.700 0,06 0,003996
Shampoo 6.000 0,4 0,000592

Creme infantil 270 0,06 0,000399
Sabonete liquido para banho 13.000 0,4 0,001282
Protetor solar corporal 18.000 0,06 0,02664
Protetor soIarp%?;aa Era(;os rosto e 3.600 0.06 0,01332

Creme dental 860 0,4 0,0004242

S SED 41,733 0,04665 mg/kg.dia

Em observacgéo, temos que, para o calculo de definicdo da dose de exposicdo
sistémica adulto e infantil foi considerado a exposicao diaria estimada (mg/kg bw/dia),
multiplicada pela concentracédo de parabeno presente na formula, pela porcentagem
de absorcao cutanea (3,7%) e pelo fator de retencéo, dividido pela massa corporal
média, de 60kg e 15kg, de um adulto e crianc¢a, respectivamente, no Brasil.

Para a avaliagdo de risco, levaram-se em consideragdo as diferentes
concentracbes de parabenos presente nos cosmeéticos, bem como seu modo de
aplicacao e o tempo de contato. Entende-se desse modo, que nas condicfes de uso
de um produto enxaguavel, como por exemplo, um shampoo, o tempo que 0 mesmo
permanece em contato com a pele podendo ocasionar algum tipo de irritagcdo ou efeito
adverso, em teoria, deve ser menor do que um produto ndo enxaguavel, como por
exemplo, um creme hidratante. Dessa forma, a preocupac¢do com a seguranca de

produtos que permanecem na pele deve ser maior.

O célculo foi realizado para determinar a dose de exposicao diaria de parabenos
em adultos e a exposi¢cdo de parabenos em criancas, resultando em 0,01236 mg/kg
de peso corporal/ dia para adultos e, sendo este utilizado para a determinacdo da
margem de seguranca. Para calcularmos a margem de seguranca para produtos
infantis, utilizamos, também, a soma de exposicéo, tendo como resultado o valor de

0,04665 mg/kg de peso corporal / dia.

Identificagdo do perigo
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Sendo os derivados benzil e butilparabeno os apontados como os de maior
atividade estrogénica, quando comparados a outros parabenos, (COELHO, 2013) e
sendo entdo uma preocupacédo importante relacionada a utilizacdo de cosméticos, foi
observado como melhor resultado de qualidade cientifica entre os estudos aqui ja
citados, um estudo feito por Fisher (1999) relatando um NOEL para butilparabeno de
2 mg/kg de peso corporal, em um estudo sobre estrogenicidade feito em ratos durante
17 dias, sacrificando os animais no 18° dia. Considera-se um estudo mais conservador
para o calculo de margem de seguranca, enfatizando claramente que 2 mg/kg de peso
corporal representam NOEL ao invés de NOAEL.

Caracterizacao do Risco

Calculando-se a margem de seguranca utilizando o NOEL de 2 mg/ kg de peso
corporal/ dia e exposicao diaria 0,01236 mg/kg/ dia para adultos, obtivemos um
resultado de 161,81, j& para criancas o resultado foi bastante inferior e preocupante,
sendo este igual a 42,87.

DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Os diferentes resultados sobre a avaliacdo de seguranca para adultos e criancas

acontecem devido a maior exposicao infantil aos cosméticos.

Ao compararmos a massa corpOrea de um adulto - média de 60kg - , e uma
crianca com uma média de 15kg de peso corpéreo, temos a crianca como um
individuo com 4 vezes menos peso de massa corpérea do que um adulto, sendo
assim, tal exposicao deveria ser relativa ao seu peso, cerca de 4 vezes menor do que
a exposicao sofrida por um adulto, entretanto, somando-se a quantidade de produtos
infantis aplicados diariamente a uma criangca e comparando-a com a de um adulto, a
exposicdo infantil € cerca da metade do que um individuo adulto se expde.
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O fato de maior exposicdo acontece devido a alteracdo de penetracdo de
substancias na pele de um adulto e de uma crianca. Temos que a pele infantil é de
fato mais delicada devido a imaturidade das estruturas que a compdem, dessa forma,
tende a facilitar a penetracdo de determinadas substancias quimicas, quando em

contato.

CONCLUSAO

Frente a todos os dados coletados e analisados de forma cautelosa para a
realizacdo deste trabalho, objetivando resultados satisfatérios através de fontes
confiaveis, e considerando que para produtos cosméticos a margem de seguranca
para utilizacdo deve ser igual ou superior a 100, temos que, para fins cosméticos, nas
determinadas concentragdes dispostas ao longo deste trabalho, o butilparabeno nao

apresenta risco para os adultos.

Levando-se em consideracdo estudos confidveis, tem-se que a acdo dos
parabenos, de forma geral, ainda que nao totalmente eliminados pelo organismo, nao

afetam de forma significativa o sistema reprodutor de um adulto.

Entretanto, a margem de seguranc¢a para cosmeéticos infantis deu-se em 42,87,
significando claramente a ndo seguranca para as criangas quando da utilizacdo de
cosmeéticos que utilizem parabenos como conservantes; uma vez que as criancas
utilizam maiores quantidades de cosméticos em proporcao a sua massa corporea, em

relacdo a um adulto.

Sendo o butilparabeno apontado como o parabeno de maior atividade

estrogénica, tal resultado pode estender-se para os demais parabenos.
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