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Parabeny, czyli estry kwasu para-hydroksybenzoesowego, nalezg do
najczesciej stosowanych srodkéw konserwujgcych z uwagi na skutecznosé
i bezpieczenstwo; ich dziatanie draznigce i uczulajace jest relatywnie
nieznaczne. Sg dodawane do kosmetykéw, lekéw oraz produktdw
spozywczych. Sg aktywne przeciwgrzybiczo i przeciwbakteryjnie; wiekszg
aktywnos¢ wykazujg wobec bakterii Gram-dodatnich niz Gram-ujemnych.
Szczegdlnie korzystne jest stosowanie mieszanin estréw ze wzgledu na
synergizm ich dziatania.

Parabeny s3 nietoksyczne, niekancerogenne, nieteratogenne. Obawy
wywotuje ich aktywno$¢ estrogenowa. Sita tego dziatania jest jednak od
10° do 10° razy mniejsza niz sita dziatania naturalnego estrogenu, zatem
ryzyko zaistnienia negatywnych zmian w funkcjonowaniu organizmu
cztowieka jest znikome.

Aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa parabenéw rodnie wraz ze zwiekszeniem
wspétczynnika podziatu oktanol/woda. Skuteczno$¢ parabenéw jest
wypadkowa ich aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej i rozpuszczalnosci
w wodzie. Parabeny nie sg aktywne w fazie olejowej, co jest istotne
w przypadku produktéw emulsyjnych. Badania analityczne parabendw
w kosmetykach, produktach farmaceutycznych i spozywczych dotycza

oznaczania catkowitej zawartodci substancji, a nie tej ich czesci, ktéra
jest aktywna.

Stowa kluczowe: parabeny, metylparaben, propylparaben, Srodki
konserwujqce, kosmetyki, emulsje

Parabens are the esters of para-hydroxybenzoic acid and they are the
most common preservatives in use due to their efficacy and safety; their
relatively non-irritating, non-sensitizing characteristics. Parabens are added
to cosmetics, foods and pharmaceutical products. They are antifungal
and antibacterial; more active against Gram-positive than Gram-negative
bacteria. The synergy between esters has been reported and it is very
profitable to use their combinations.

They are non-toxic, non-carcinogenic, non-teratogenic. There are concerns
over the estrogenic activity of parabens. The available scientific data
demonstrate that their estrogenic potency is 10° to 10° time below the
potency of the natural estrogen, so their potential risk to human health
is very low.

Antimicrobial activity of parabens increases with the increase of octanol/
water partition coefficients. Preservative effectiveness is a combination of
antimicrobial activity and water solubility. Parabens show no functionality
in the oil phase of products, which is essential in the case of emulsions.
Analytical investigations of parabens in cosmetics, pharmaceuticals and
food products relate to the determination of the total content of the
substance, and not the part which is active.

Key words: parabens, methylparaben, propylparaben, preservatives,
cosmetics, emulsions
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Parabeny (syn. nipaginy) sa estrowymi po-
chodnymi kwasu 4-hydroksybenzoesowego, czyli
para-hydroksybenzoesowego. Naleza do najczesciej
stosowanych srodkéw konserwujacych z uwagi na ich
szerokie spektrum dziatania przeciwdrobnoustrojowe-
go 1 bezpieczenstwo; ich dziatanie draznigce i uczula-
jace jest relatywnie nieznaczne. Wedtug danych Food
and Drug Administration (FDA), parabeny sa obecne
w ponad 22 tys. formulacji kosmetykéw [1].

Parabeny réznig si¢ rodzajem grupy alkilowej,
co pocigga za sobg wystgpienie niewielkich réznic

w rozpuszczalnosci oraz aktywnosci przeciwdrobno-
ustrojowej, ktéra zwigksza si¢ wraz z wydtuzeniem
tanicucha alkilowego i zwigkszeniem wspétczynnika
podziatu oktanol/woda [2,3]. Najczesciej stosuje sie
mieszaniny parabenéw, a w szczegélnosci metyl- i pro-
pylparabenu ze wzgledu na synergizm ich dziatania
[2,4-7]. Mechanizm dzialania jest wielokierunkowy
i polega glownie na zaklécaniu transportu przezblo-
nowego komérek mikroorganizméw [ 6,8].

Parabeny stanowig przedmiot licznych badan
[9-18]. Istnieje wiele kontrowersji dotyczacych sto-
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sowania tych konserwantéw, mimo ze aktualne dane
pozwalaja na przekonanie, iz sg to efektywne i bez-
pieczne sktadniki zar6wno kosmetykow; jak i zywnosci
oraz lekow.

Wilasciwosci parabenow

Parabeny sa zwigzkami stabilnymi chemicz-
nie. Wykazuja aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa
w szerokim zakresie pH 4-8 [5]. Sa to substancje
o charakterze lipofilowym i w zaleznosci od dtugosci
tancucha alkilowego w czasteczce estru, stabo lub
bardzo stabo rozpuszczajg sie w wodzie. Parabeny nie
wykazujg wlasciwosci konserwujacych w fazie olejo-
wej, dlatego w celu zwigkszenia ich rozpuszczalnosci
w fazie wodnej dodaje si¢ do formulacji glikolu propy-
lenowego, gliceryny lub etanolu [ 14, 19]. Stosowanie
soli sodowych (dobrze rozpuszczalnych w wodzie)
jest bardzo ograniczone, poniewaz ich udzial moze
prowadzi¢ do interakcji z uwagi na odczyn wyraznie
alkaliczny [19].

Wspétezynnik podzialu oktanol/woda wzrasta
wraz ze zwigkszeniem masy czasteczkowej parabenu
oraz wydtuzeniem bocznego tancucha alkilowego.
Zwigksza si¢ wowczas takze aktywno$¢ przeciwdrob-
noustrojowa, zaréwno przeciwbakteryjna jak i prze-
ciwgrzybicza [3]. Poszczegdlne parabeny wykazuja
zroznicowang aktywnos¢ jako srodki konserwujace,
a najwiekszg efektywnos¢ dziatania uzyskuje si¢ sto-
sujgc ich mieszaniny, co wynika z dzialania synergi-
stycznego. Pozwala to na zminimalizowanie zawartosci
poszczegdlnych konserwantéw. Dziatanie przeciw-
bakteryjne parabendéw jest silniejsze wobec bakterii
Gram-dodatnich. W celu zwiekszenia skutecznos$ci
przeciwko bakteriom Gram-ujemnym, dodawane
sa do formulacji inne konserwanty, np. pochodne
formaldehydu, z ktérymi parabeny wykazuja takze
synergizm dziatania [ 20].

Aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa parabenéw
moze ulec zmniejszeniu w obecnosci niektérych
zwigzkéw powierzchniowo czynnych w wyniku two-
rzenia wigzan wodorowych lub wlaczania czasteczek
w micele [1].

Nalezy podkresli¢, ze catkowita zawarto$¢ para-
benéw w produktach emulsyjnych nie odzwierciedla
ich skutecznosci przeciwdrobnoustrojowej, poniewaz
sg one aktywne jedynie wtedy, gdy obecne sg w fazie
wodnej. Postac¢ emulsji (najczesciej typu o/w lubw/o)
ma ogromna wigckszo$¢ kosmetykéw (kremy, balsa-
my, lotiony), preparatéw dermatologicznych oraz
wiele artykutéw spozywczych. Badania analityczne
parabenéw, wykonywane gtéwnie metodami chro-
matograficznymi (HPLC, GC), dotycza oznaczania
sumarycznej zawartosci tych substancji. Aby uzyskaé
dane dotyczace stezenia aktywnych $rodkéw konser-
wujacych, nalezy rozdzieli¢ obie fazy; wodna i olejows.

Jest to pracochtonny etap przygotowania préb do ba-
dan, ale niezbedny w celu otrzymania rzeczywistego
poziomu aktywnych konserwantéw.

Przeprowadzono badania wlasne. W tym celu
przygotowano emulsje typu o/w z 5% zawartoscia
roslinnych ekstraktéw glikolowych w fazie wodnej,
natomiast faze olejowa stanowit uniwersalny emolient
Decyl Oleate oraz emulgator Ceteareth-20. Ekstrak-
ty, przygotowane na bazie glikolu propylenowego,
stabilizowane mieszaning metyl- i propylparabenu,
sg stosowane w przemystowej produkcji kosmetykow.
W celu rozdzielenia faz olejowej i wodnej emulsji
proby 3-krotnie wirowano (15 min., przy szybkosci
9000 obrotéw/min. i temp. 4°C). Po rozdzieleniu
faz poddano je analizie chromatograficznej, ktéra
wykonywano metoda HPLC stosujac termostatowang
kolumne¢ Gemini C6-Phenyl (150 x 3.0 mm, 3 pm,
Phenomenex), uktad izokratyczny (0,1% wodny roz-
twér HCOOH : metanol, 45:55, v/v) oraz detektor
diodowy SPD-M20 (Shimadzu).

Uzyskane chromatogramy pokazaty, ze w przy-
padku metylparabenu udziat tego konserwantu w obu
fazach jest analogiczny, a stezenie ksztaltuje si¢ na
poziomie 1 : 1. Propylparaben wykazuje wigksze po-
winowactwo do fazy olejowej (niepolarnej), dlatego
proporcja zawartosci tego konserwantu w fazie wodnej
iolejowejwynosi 1 : 1,13. Otrzymane wyniki wskazuja
na stosunkowo wysoki poziom stezen najczesciej sto-
sowanych parabenéw w fazie wodnej, mimo ich cha-
rakteru lipofilowego, co jest uwarunkowane obecnoscig
glikolu propylenowego, w ktérym parabeny sg dobrze
rozpuszczalne. Zatem obecno$¢ wspdtrozpuszezalnika
pozwala uzyskaé wigksza efektywnos¢ uktadu konser-
wujgcego 1 tym samym wzrasta trwato$¢ produktu.
Ponadto istotne jest, ze zmniejsza si¢ wowczas takze
absorpcja przezskorna konserwantow.

Mechanizm dziatania

Mechanizm przeciwbakteryjnego dziatania para-
bendéw nie zostat do konca wyjasniony. Prawdopodob-
nie sg one inhibitorami syntezy kwaséw nukleinowych
DNA i RNA lub hamuja dziatanie enzymoéw niezbed-
nych do prawidlowego funkcjonowania komérek
bakteryjnych, takich jak ATP i fosfotransferazy [ 21].
Za zdolno§¢ inhibicji dziatania enzyméw odpowiada
wolna grupa hydroksylowa.

Parabeny dziataja takze poprzez zaklécanie
proceséw transportu btonowego [21]. Powoduja
ucieczke wewnatrzkomoérkowych sktadnikéw, w tym
RNA. Ponadto hamuja naptyw aminokwaséw, takich
jak alanina, seryna, fenyloalanina, do pecherzykéw
membran komoérek bakteryjnych nie zmieniajac przy
tym transportu glukozy. Wykazano, ze parabeny eli-
minuja membranowy gradient pH (ApH), co powo-
duje zaklécenie proceséw transportu przezblonowego
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oraz dzialanie systemu transportu elektronow. Nie
wptywaja natomiast znaczgco na gradient potencjatu
membranowego (AY), ktéry jest niezwykle istotny
dla wasciwego transportu protonéw [19].

Prawdopodobne jest rowniez dziatanie prze-
ciwbakteryjne polegajace na denaturacji biatek bak-
teryjnych, nasilajace si¢ w Srodowisku kwasowym.
Analogicznie dziataja wszystkie pochodne fenolu.

Mechanizm dziatania parabenow jest zatem wielo-
kierunkowy. Nalezy jednak podkresli¢, ze najsilniejszy
wplyw wywierajg one na komorki mikroorganizméw
zaklocajac procesy transportu przezbtonowego oraz
poprzez mozliwos¢ zaburzenia uktadu lipidéw budu-
jacych membrany [19].

Zastosowanie parabenéw

Parabeny od dziesigcioleci sa stosowane jako sub-
stancje konserwujace w produktach kosmetycznych,
lekach oraz produktach zywnosciowych [3, 22, 23].
Udowodniono ich skuteczno$¢ oraz bezpieczenstwo
stosowania. Wykazano, ze sg nietoksyczne, niekancero-
genne, niegenotoksyczne, nieteratogenne. Nie ulegaja
kumulacji ze wzgledu na bardzo szybki metabolizm [ 21,
23-25]. Szacuje sig, ze sumaryczna dobowa ekspozycja
osoby dorostej na parabeny wynosi ok. 76 mg, z czego
ok. 50 mg pochodzi z kosmetykéw, ok. 25 mg—z lekow,
a z produktow spozywczych —ok. 1 mg [26].

Kosmetyki

Parabeny znajduja si¢ w bardzo wielu kosme-
tykach. Z danych FDA wynika, ze parabeny, to
najczesciej stosowane w produktach kosmetycznych
substancje konserwujace. Metyl-, etyl- i propylpara-
ben wystepuja w ok. 82% kosmetykéw [26]. Prawie
wszystkie kosmetyki (99%) typu leave on (kremy,
balsamy, pomadki do ust, podktady, maseczki) sg
konserwowane za pomocg parabenéw. Bardzo czgsto
(77%) spotyka si¢ je takze w produktach kosmetycz-
nych typu rinse off (do sptukiwania; szampony, mydta,
toniki do wloséw).

W kosmetykach stosuje si¢ najczesciej metylpara-
ben, a czgstos¢ wystepowania pozostalych parabenéw
mozna uszeregowaé nastepujaco: ester propylowy,
etylowy, benzylowy, butylowy [1]. Sa to konserwanty
stosowane rowniez w produktach przeznaczonych do
pielegnacji dzieci oraz w kosmetykach okreslanych
mianem hypoalergicznych.

Stezenie pojedynczego parabenu w kosmetykach
nie moze by¢ wyzsze niz 0,4%, natomiast maksymalna
dopuszczalna zawarto$¢ mieszaniny parabendéw to
0,8% [27]. Zwykle stezenia nie przekraczaja 0,3%.
Najczesciej stosowang mieszaning konserwujaca jest
potaczenie 0,2% metylparabenu z 0,1% propylpara-
benem.

Zastosowanie estrow kwasu p-hydroksybenzoeso-
wego w kosmetykach moze wynika¢ réwniez z innych
whasciwosci niz dziatanie przeciwdrobnoustrojowe, np.
w mydtach uzywa sig¢ ich takze jako srodkow przeciw
poceniu sig, a w szamponach jako substancji o dziata-
niu przeciwtupiezowym [23, 28].

Produkty lecznicze

Parabeny obecne sa gtéwnie w lekach do stosowa-
nia zewnetrznego w opakowaniach wielodawkowych.
Bardzo czesto znajduja si¢ w masciach i kremach prze-
znaczonych do aplikacji na skére badz btony sluzowe,
w kroplach, ptynach i masciach do oczu oraz wlekach
do stosowania parenteralnego [29].

Bezpieczne stezenia parabenéw w lekach wyda-
wanych na recepte, podobnie jak w zywnosci, to 0,1%.
W przypadku lekow wydawanych bez recepty (OTC)
rzadko przekraczana jest zawarto$¢ 1% [30].

Produkty spozywcze

W Unii Europejskiej jako srodki konserwujace
w zywnosci sg dozwolone estry: metylowy (E 218),
etylowy (E 214), oraz propylowy (E 216). Najczes-
ciej stosowana jest mieszanina estréw metylowego
i propylowego, w proporcji 2:1 lub 3:1 i stezeniu
0,05-0,1%.

Wchlanianie i metabolizm

W przypadku naskérnego podania parabenéw
bardzo wiele czynnikéw wpltywa na ich wchtaniane.
Najwazniejsze z nich to: wspétczynnik podziatu
lipidy/woda oraz wtasciwosci formulacji i miejsca
aplikacji.

W badaniach na wyizolowanym ludzkim naskér-
ku wykazano, ze parabeny s3a zdolne do penetracji
przezskornej, a stopienn wchianiania ro$nie wraz ze
wzrostem warto$ci wspdtczynnika podziatu oktanol/
woda. W zaleznosci od zdolnosci penetracji parabeny
mozna uszeregowaé w nastepujacy sposob: butylpara-
ben > propylparaben > etylparaben > metylparaben.
Wykazano, ze efekt okluzyjny utatwia przenikanie
przez skore [ 31, 32]. Droga penetracji przez stratum
corneum s3 niepolarne warstwy lipidowe wypetniajace
przestrzenie migedzykomorkowe. W czasie wchianiania
przez skore nastepuje metabolizm parabenéw w wy-
niku dziatania enzymoéw z grupy esteraz. Giéwnym
metabolitem jest kwas p-hydroksybenzoesowy. Dzieki
zdolnosci skérnych enzyméw do metabolizowania pa-
rabenéw zminimalizowany zostaje niekorzystny efekt
absorbowania tych zwigzkéw do krwiobiegu [ 31]. Jed-
nakze przy wspdlistnieniu warunkéw optymalnych dla
procesu wchtaniania moze dojs¢ do zaabsorbowania
do krwiobiegu cz¢sci zaaplikowanej dawki substancji,
niekoniecznie w postaci niezmienionej [ 3].
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Po podaniu doustnym parabeny szybko i prawie
catkowicie wchlaniaja si¢ z przewodu pokarmowego.
W watrobie i w nerkach ulegaja hydrolizie do kwasu
p-hydroksybenzoesowego, ktory jest ich gtéwnym
metabolitem. Hydroliza nastepuje pod wptywem enzy-
mow z grupy esteraz [ 3, 25, 33 ]. Metabolity pojawiaja
si¢ w moczu juz po 30 min. Tak szybki metabolizm
sprawia, ze parabeny nie ulegaja biokumulacji, dlatego
nie sg toksyczne dla organizmu [28]. Istnieje jednak
niewielkie ryzyko gromadzenia si¢ parabenéw w tkan-
kach ttuszczowych, co jest zwigzane z duzg wartoscia
wspdtezynnika podziatu oktanol /woda.

Dziatania niepozadane parabenow

Szerokie zastosowanie parabenéw wynika z po-
strzegania ich jako substancji bezpiecznych dla zdro-
wia cztowieka. Jednakze moze wystapic indywidualna
nadwrazliwos¢ na dang substancje, czy tez niewlasciwe
jego uzycie. Istnieje zatem ryzyko pojawienia si¢ takich
niepozadanych efektéw, gléwnie w postaci uczulen.
Wynika to z dziatania parabenéw jako alergenéw
kontaktowych. Obawy wywotuje takze ich aktywnos¢
imitujgca dzialanie estrogenow i zwigzane z tym na-
stepstwa [2, 7, 29-36].

Parabeny jako alergeny kontaktowe

Parabeny sg jednymi z najczesciej uczulajacych
kontaktowo substancji, mimo ze uwaza sig¢ je za bardzo
stabe alergeny. Wynika to z ich powszechnej obecnosci
w produktach kosmetycznych, leczniczych i spozyw-
czych. Uczulenia znacznie cze$ciej spowodowane sg
stosowaniem preparatow leczniczych aplikowanych na
skore niz kosmetykow. Pacjenci, u ktérych stwierdzo-
no nadwrazliwo$¢ na parabeny zawarte w preparatach
dermatologicznych, moga tolerowa¢ produkty kosme-
tyczne konserwowane analogicznie, co okreslono mia-
nem , paradoksu parabenowego”. Wynika to z faktu,
ze kosmetyki stosowane sg na skore zdrows, natomiast
leki sg aplikowane na skére uszkodzong, ktéra jest
znacznie bardziej wrazliwa na wszelkie alergeny oraz
inne szkodliwe czynniki srodowiskowe [ 34].

Reakcje uczuleniowe maja zwykle tagodny prze-
bieg. Jednak moze takze dojs¢ do rozwoju atopowego
zapalenia skory (AZS).

Dtugotrwata ekspozycja na dziatanie metylpa-
rabenu, zawartego w preparatach aplikowanych na
skore, moze prowadzi¢ do zatrzymania niewielkiej
iloéci estru w postaci niezmetabolizowanej w warstwie
stratum corneum, co powoduje zmniejszenie prolife-
racji keranocytow i wpltywa na morfologie komorek
[35-37]. Narazenie na dziatanie promieni stonecz-
nych powoduje woéwczas hiperpigmentacje¢ i moze
prowadzi¢ do dalszego uszkodzenia skory [38].

Parabeny obecne w produktach spozywczych jesz-
cze rzadziej bywaja przyczyng alergii kontaktowych.
Niemal catkowity metabolizm parabenéw w przewo-
dzie pokarmowym niweluje ryzyko uczulen. Ponadto
spozywanie produktéw zawierajacych te konserwanty
przez osoby, u ktoérych wezesniej wystapila alergia
kontaktowa po zastosowaniu lekéw lub kosmetykéw
z parabenami, nie powoduje nawrotéw ani zaostrzenia
alergii [34].

Sposréd wszystkich stosowanych w Europie kon-
serwantow, parabeny sa przyczyng najmniejszej ilosci
uczulen. Zwigkszone ryzyko wystapienia objawow
nadwrazliwosci wystepuje wéroéd pacjentéw w pode-
sztym wieku, przewlekle chorych, a zwlaszcza cierpia-
cych na owrzodzenia i wyprysk podudzi [35].

Parabeny moga wywolywaé niekiedy zapalenia
spojowek oczu. Najsilniejsze dziatanie draznigce
stwierdzono w przypadku butylparabenu [ 39].

Parabeny a hormony

Parabeny wykazuja zdolno$¢ wigzania si¢ z re-
ceptorami estrogenowymi i sg ich agonistami, czyli
posiadaja pewng aktywnos¢ estrogenowy [23, 24].
Aktywnos¢ ta, zaréwno w stosunku do receptorow
ERa jak i ERB, wzrasta wraz ze wzrostem dtugosci
tancucha alkilowego w czasteczce estru (butylparaben
> propylparaben > etylparaben > metylparaben),
przy tym czasteczki z rozgalezionymi tancuchami
bocznymi sg bardziej aktywne [23, 32, 33].

Jednakze wykazano, ze parabeny naleza do grupy
zwigzkow o ekstremalnie stabej aktywnosci estrogeno-
wej. Ich sita dziatania jest od 1 000 do 1 000 000 razy
mniejsza niz naturalnego estrogenu, 17- estradiolu
[24]. Ekspozycja na te zwigzki musiataby by¢ co naj-
mniej 1000 razy wigksza, aby zaistnialo rzeczywiste
ryzyko negatywnych zmian w funkcjonowaniu orga-
nizmu cztowieka [3].

Wijgzanie parabenéw do receptoréw estroge-
nowych jest mozliwe dzigki obecnosci pierScienia
fenylowego w czasteczkach. Z jedng domena wiazaca
ligandy receptora ERo. reaguja dwie czasteczki para-
benéw [ 33]. W poréwnaniu z sitg powinowactwa jed-
nego z egzogennych estrogendéw — dietylostilbestrolu,
sifa powinowactwa parabenéw jest co najmniej 1000
razy mniejsza. Estry o dtuzszych i rozgal¢zionych
tancuchach bocznych tatwiej i silniej wiaza si¢ z re-
ceptorami, z czego wynika ich wigksza aktywnosé
estrogenowa [32, 33]. Powinowactwo do obydwu
typéw receptorow estrogenowych jest zblizone [3].

Przeprowadzono liczne badania w celu okreslenia
rzeczywistego wptywu tych zwiazkéw na zdrowie
i rozw6j cztowieka podczas zycia ptodowego, jak i po
urodzeniu. Najwigksze obawy dotyczg niekorzystnego
oddziatywania parabenéw na rozw6j meskiego uktadu
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rozrodczego 1 zwigzanego z nim ryzyka zmniejszenia
plodnosci oraz potencjalnego wptywu parabenéw na
rozwoj raka piersi.

Badania na szczurach, ktérym przez 8 tygodni
z pozywieniem podawano butylparaben, wykazaly,
ze przy najwickszym narazeniu u samcéw nastepo-
wato zmniejszenie masy epididymides i pecherzykéw
nasiennych. U wszystkich zwierzat obserwowano
zmniejszenie rezerw spermy w cauda epididymides oraz
dziennej ilosci spermy w jadrach. Wraz ze wzrostem
zawartosci butylparabenu w diecie szczuréw obserwo-
wano takze spadek stezenia testosteronu w surowicy
krwi [ 3]. Podobne badania przeprowadzone dla pro-
pylparabenu wykazaty takze niekorzystny wptyw na
efektywnos¢ produkeji spermy. Ester propylowy, tak
jak butylowy, powodowatl znaczng redukcje zapasu
spermy i jej stezenia w cauda epididymides. Przy ste-
zeniu 1% propylparabenu w dziennej diecie szczura
obserwowano znaczne obnizenie poziomu testostero-
nu w surowicy krwi. Metyl- i etylparaben podawane
szczurom z pozywieniem (w stezeniu 0.1%1 1%) nie
powodowaty zadnych zmian w wydzielaniu hormonéw
plciowych oraz w funkcjonowaniu meskiego uktadu
rozrodczego.

Istnieje obawa, Ze narazenie ptodow plci meskiej
na dziatanie parabenéw wchtanianych przez organizm
matki moze rowniez spowodowac niekorzystne zmia-
ny w rozwoju ich uktadu rozrodczego i w przysztosci
prowadzi¢ do obnizenia zdolnosci rozrodczych. Na
podstawie licznych badan wykazano, ze narazenie
ci¢zarnej kobiety na parabeny, wynikajace ze sto-
sowania preparatow kosmetycznych, leczniczych
i spozywczych, musiatoby by¢ co najmniej kilkaset
razy wigksze, aby wystapilo realne ryzyko nieprawid-
fowosci w rozwoju i funkcjonowaniu meskiego uktadu
rozrodczego [3].

Najczesciej stosowane parabeny (metylparaben,
etylparaben, propylparaben i butylparaben) poprzez
dzialanie agonistyczne na receptory estrogenowe,
moga powodowaé przyrost masy macicy [40]. Takie
dane uzyskano w badaniach na myszach, ktérym pod-
skoérnie podawano wymienione parabeny w wysokich
dawkach. Efekt ich dziatania jest jakosciowo podobny
do wywieranego przez estrogen, lecz znacznie stabszy;
od 500 do 2 500 razy mniejszy niz 17p-estradiolu.
Ustalono, ze istnieje $cista korelacja miedzy dtugoscia
tanicucha bocznego w czasteczce estru a dziataniem
powodujacym przyrost masy macicy. Im dtuzszy tan-
cuch alkilowy, tym wigkszy efekt dziatania.

Oprocz zwigkszenia masy macicy, parabeny
powodujg hipertrofi¢ luminal i grandular epithelium
oraz myometrium. Zmiany te wpltywaja na aktywnosé
sekrecyjng macicy oraz przebieg procesu zagniezdza-
nia blastocysty. Biorac jednak pod uwage niewielkie
narazenie cztowieka na parabeny mozna stwierdzi¢,

ze ryzyko powstania tych zmian u kobiet jest zniko-

me [40].

Parabeny a rak piersi

Nie ma do tej pory jednoznacznej odpowiedzi
na pytanie, czy parabeny moga by¢ jedna z przyczyn
rozwoju raka piersi. W 2004 roku opublikowano dane
dotyczace obecnosci parabenéw w probkach tkanek
pobieranych z guzéw piersi [11]. Sugerowano, ze
dezodoranty zawierajace parabeny moga zwigkszac
ryzyko zachorowania na raka piersi. Najwyzsze st¢ze-
nie stwierdzono w przypadku metylparabenu — 12,8
ng/g tkanki [41]. Prawdopodobnie wynika to jednak
przede wszystkim z powszechnego stosowania tego
estru. Wzrost niektérych guzéw jest pobudzany przez
estrogeny, ktorych dziatanie jest imitowane przez
parabeny, dlatego zaistniato przypuszczenie, ze moga
one mie¢ dziatanie rakotwérceze [42].

Nalezy jednak podkresli¢, ze sama obecnos$¢ pa-
rabenéw w tkankach guza nie oznacza jeszcze, ze sg
one jego przyczyna. W badaniach przeprowadzonych
przez zesp6t dr Darbre nie badano zdrowych tkanek,
zatem niemozliwe bylo stwierdzenie, ze parabeny
wybiérezo wystepuja tylko w tkankach rakowych guza
piersi [43 ]. Prawdopodobnie w innych tkankach row-
niez nastgpuje gromadzenie tych zwigzkéw. Nalezy
dodag¢, ze obecnie parabeny rzadko sa sktadnikami
dezodorantow.

The National Cancer Institute (NCI) przeprowa-
dzil badania u 813 kobiet cierpigcych na raka piersi,
szukajac zwigzku pomiedzy czg¢stoscia zachorowan
a stosowaniem kosmetykéw (pod pachami) zawiera-
jacych parabeny. Wykazano, ze uzywanie tych prepa-
ratow nie zwigksza ryzyka zachorowania [ 3, 38].

W badaniach in vitrowykazano, ze parabeny, dzia-
tajac agonistycznie na receptory ERo. w komoérkach
MCE-7 ludzkiego raka piersi, indukuja proliferacje
tychkomorek, a efekt ten moze by¢ zahamowany przez
antyestrogeny [40]. Sita tej indukcji w przypadku
izopropylparabenu i izobutylparabenu, najaktywniej-
szych sposréd badanych estréw, jest jednak 170 000
razy mniejsza niz w przypadku 17B-estradiolu. Nie
jest zatem mozliwe, aby w st¢zeniach, stosowanych
w preparatach kosmetycznych i leczniczych, para-
beny mogtly stanowi¢ przyczyne rozwoju raka piersi
[3, 33]. Dlatego istnieje przekonanie, ze nie ma
zadnego zwigzku pomiedzy stosowaniem preparatow
zawierajacych parabeny a ryzykiem zachorowalnosci
na raka piersi [ 3, 40].

Wedtug raportu Scientific Committee on Consumer
Safety (SCCS), parabeny stosowane w dopuszczalnych
stezeniach sa catkowicie bezpieczne i nie wykazuja
dziatania toksycznego, kancerogennego, genotoksycz-
nego ani teratogennego [44].
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Podsumowanie

1.

Parabeny charakteryzuja si¢ szerokim spektrum
dzialania przeciwdrobnoustrojowego, stabilnoscia
chemiczng (w szerokim zakresie pH i tempera-
tury) i znikoma toksycznoscia, posiadaja zatem
cechy idealnego konserwantu.

Parabeny stosowane w dopuszczalnych stezeniach
sg calkowicie bezpieczne; nie wykazuja dziatania
toksycznego, kancerogennego, genotoksycznego
ani teratogennego.
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