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INFLUENCIA DOS PARABENOS NO DESENVOLVIMENTO INFANTIL: UMA
REVISAO INTEGRATIVA

INFLUENCE OF PARABENS ON CHILD DEVELOPMENT: AN INTEGRATIVE
REVIEW

Laura Vanessa Lins Matias'
Thulio Antunes de Arruda 2
RESUMO

Os parabenos, conservantes amplamente utilizados na industria farmacéutica foram
associados negativamente ao desregulamento endocrino no desenvolvimento infantil.
Entretanto, as evidéncias relacionadas a esse desfecho permanecem sem esclarecimento
satisfatério. Dessa forma, o objetivo desta pesquisa é analisar e sintetizar evidéncias sobre
os efeitos dos parabenos no desenvolvimento infantil. Para tanto, uma revisao integrativa da
literatura foi sintetizada em cinco passos: 1) identificagdo do problema, propésito e variaveis
de interesse: relacionado com a influéncia do uso de parabenos no desenvolvimento infantil,
com variaveis como o tipo de estudo, o tipo de cosmético e o género como variaveis de
interesse. 2) Busca, realizada nas plataformas on-line Medical Literature Analysis and
Retrievel System Online e Literatura Latino-Americana e do Caribe, usando os seguintes
Descritores em Ciéncias da Saude e suas traducbes para o inglés: “Aditivos em
cosmeéticos”, “Metilparabenos”, “Propilparabenos” e “Parabenos”. A selegdo utilizou como
critério de inclusao artigos disponiveis na integra, gratuitos e publicados entre janeiro de
2020 e janeiro de 2025, enquanto artigos com dados secundarios, diretrizes para
orientagdes clinica e outras revisoes de literatura foram critérios de exclusao. Além disso, a
busca foi sistematizada pela declaracdo dos Principais Iltens para Relatar Revisdes
Sistematicas e Meta-analises (PRISMA). 3) analise dos artigos encontrados; 4) analise dos
dados; 5) apresentacao dos resultados. Foram encontrados 3.047 registros, mas apenas 11
foram incluidos. Desses, 66,66% foram publicados entre 2023 e 2024, 75% em revistas de
areas relacionadas a saude ambiental e toxicologia, 25% na Enviromental Internactional, e
83,4% se classificavam como estudos de Coorte Prospectivo e Transversal Observacional.
Além disso, os estudos selecionados foram categorizados em: 1) Neurodesenvolvimento e
comportamento infantil; 2) Metabolismo, obesidade e crescimento; 3) Biomonitoramento e
exposicao infantil. Com base nas pesquisas encontradas, evidenciou-se que, embora 0s
parabenos estejam amplamente presentes em amostras bioldgicas de criancas,
adolescentes e lactantes, os efeitos adversos sobre o neurodesenvolvimento, metabolismo e
crescimento variam conforme o tipo de parabeno, o periodo de exposicéo, o sexo da crianca
e a presenca de exposicoes a outros desreguladores enddcrinos. O metilparabeno destaca-
se pela alta frequéncia de deteccao, especialmente em meninas, enquanto o propilparabeno
e o butilparabeno foram o0s que apresentaram associagcdes mais significativas com
desfechos adversos, como alteracées no sono, desempenho cognitivo e crescimento fisico.
Por outro lado, algumas dessas associacdes demonstraram resultados heterogéneo devido
a significancia estatistica das proprias pesquisas, limitando relacbes causais. Portanto,
revela-se a necessidade de investigacdes longitudinais que permitam estabelecer relagbes
causais entre a exposicao precoce a parabenos e seus efeitos sobre o desenvolvimento
infantil.

Palavras-Chave: Biomonitoramento infantil; Disfungdo enddcrina; Toxicologia ambiental.

ABSTRACT

'Graduanda em Farmacia pela Universidade Estadual da Paraiba. E-mail: laura.matias@aluno.uepb.edu.br
2 Doutor em Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos pela Universidade Federal da Paraiba. Professor do
Departamento de Farmacia da Universidade Estadual da Paraiba E-mail: thuioantunes@servidor.uepb.edu.br



mailto:laura.matias@aluno.uepb.edu.br

Parabens, widely used preservatives in the pharmaceutical industry, have been
negatively associated with endocrine disruption in child development. However, the
evidence related to this outcome remains unclear. Thus, the objective of this
research is to analyze and synthesize evidence on the effects of parabens on child
development. To this end, an integrative literature review was summarized in five
steps: 1) identification of the problem, purpose, and variables of interest: related to
the influence of paraben use on child development, with variables such as the type of
study, the type of cosmetic, and gender as variables of interest. 2) Search, carried
out on the online platforms Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
and Latin American and Caribbean Literature, using the following Health Sciences
Descriptors and their English translations: “Additives in  cosmetics”,
“‘Methylparabens”, “Propylparabens”, and “Parabens”. The selection used as
inclusion criteria articles available in full, free of charge and published between
January 2020 and January 2025, while articles with secondary data, guidelines for
clinical guidance and other literature reviews were exclusion criteria. . In addition, the
search was systematized by the declaration of the Key Reporting Iltems for
Systematic Reviews and Meta-analyses (PRISMA). 3) analysis of the articles found;
4) data analysis; 5) presentation of the results. A total of 3,047 records were found,
but only 11 were included. Of these, 66.66% were published between 2023 and
2024, 75% in journals related to environmental health and toxicology, 25% in
Enviromental International, and 83.4% were classified as Prospective Cohort and
Cross-Sectional Observational studies. In addition, the selected studies were
categorized into: 1) Child neurodevelopment and behavior; 2) Metabolism, obesity
and growth; 3) Biomonitoring and child exposure. Based on the research found, it
was shown that, although parabens are widely present in biological samples from
children, adolescents and lactating women, the adverse effects on
neurodevelopment, metabolism and growth vary according to the type of paraben,
the period of exposure, the sex of the child and the presence of exposure to other
endocrine disruptors. Methylparaben stands out for its high frequency of detection,
especially in girls, while propylparaben and butylparaben were those that presented
the most significant associations with adverse outcomes, such as changes in sleep,
cognitive performance and physical growth. On the other hand, some of these
associations showed heterogeneous results due to the statistical significance of the
studies themselves, limiting causal relationships. Therefore, there is a need for
longitudinal investigations that allow establishing causal relationships between early
exposure to parabens and their effects on child development.

Keywords: childhood biomonitoring; endocrine dysfunction; environmental toxicology.
1 INTRODUCAO

Os parabenos comecaram a ser introduzidos na industria cosmética no inicio
do século XX, consolidados como conservantes essenciais devido a sua ampla
eficacia antimicrobiana, promovendo estabilidade quimica com baixo custo para as
industrias. Os primeiros parabenos foram sintetizados e patenteados por volta de
1920 e sua aplicacao inicial foi destinada a medicamentos tépicos como logcdes e
cremes (Resende et al., 2021).

Paralelo a esse fato, com a expansao da industria cosmética e farmacéutica,
0s parabenos comecaram a ser amplamente utilizados, substituindo outros
conservantes mais instaveis e téxicos, tornando-se padrdo na conservacao de
produtos devido a sua seguranca toxicoldgica demonstrada na época. O registro



desses conservantes por o&rgaos internacionais como o Food and Drug
Administration nos Estados Unidos da América e Autoridade Europeia para a
Seguranca Alimentar ampliou 0 seu uso mundialmente sem grandes restricoes
(Matwiejczuk; Galicka; Brzéska, 2020).

Entretanto, evidéncias sugerem que a exposi¢cao precoce a parabenos pode
influenciar o desenvolvimento infantil, sobretudo devido a seus efeitos como
desreguladores enddcrinos. Sua semelhanga estrutural com horménios esteroides
levanta preocupacdes sobre possiveis efeitos enddcrinos. Além disso, a imaturidade
do metabolismo pré-natal, infantil e juvenil de xenobidticos pode agravar essa
situacdo, o0 que os torna a seguranca desses produtos no publico infantil
questionavel (Braun, 2016).

Dessa forma, o objetivo dessa pesquisa € analisar e sintetizar evidéncias
cientificas disponiveis sobre os efeitos dos parabenos na saude e desenvolvimento
infantil, considerando sua absor¢do, metabolismo, potenciais impactos endécrinos e
neurolégicos, além das principais fontes de exposicdo. A relevancia desse objetivo,
estd relacionada com a necessidade de conscientizagdo sobre os impactos dos
parabenos no publico infantil, fornecendo recomendacgdes seguras sobre 0 uso de
produtos cotidianos com esses componentes, trazendo subsidio para futuras
pesquisas e revisdes regulatorias, apoiando o processo de busca por alternativas
mais seguras, como o uso de produtos livres de parabenos e com conservantes
menos toxicos.

2 REFERNCIAL TEORICO
2.1 Desenvolvimento infantil

Desenvolvimento infantil € o estagio atravessado pela crianga desde o seu
nascimento até a sua fase adulta. Esse processo permite a adaptacao da crianga ao
mundo, desenvolvendo habilidades para o seu crescimento fisiolégico e psiquico.
Trata-se de um processo complexo que precisa de monitoramento, influenciado pela
biologia e 0 ambiente em que a crianga se insere (Beltre; Mendez, 2023).

2.1.1 Recém-nascido e reflexos primitivos

O desenvolvimento infantil € marcado por intensas mudancas fisiolégicas que
garantem o crescimento e a maturacdao do organismo. No periodo pré-natal, que
abrange os primeiros 28 dias de vida, o recém-nascido sofre adaptacdes
fundamentais, como a transicdo da respiracdo placentaria para pulmonar, a
regulacao térmica independente e o inicio da alimentacdo por succéo e degluticao.
Além disso, ha um desenvolvimento notério do Sistema Nervoso, permitindo reflexos
primitivos de Moro e Succao (Sgarbieri; Pacheco, 2017). Para avaliar o
desenvolvimento dos reflexos primitivos no periodo neonatal o exame neuroldgico
considera que reflexos advindos do Sistema Nervoso Central aparecem e
desaparecem em momentos especificos (Beltre; Mendez, 2023).

e Enraizamento e capacidade de succado: o reflexo do enraizamento esta
relacionado com o toque na boca ou bochecha do bebé, que tende a virar a
cabeca em direcao ao estimulo, enquanto a capacidade de succao pode avaliar
0S nervos cranianos trigémeo e hipoglosso. Ambos estdo presentes no
nascimento e desaparecem até os 4 meses de vida. Alteragbes nesses reflexos
podem indicar prematuridade ou depressao no SNC (Beltre; Mendez, 2023).



e Reflexo Moro: Estd presente por volta dos 6 meses (24-25 semanas) e €
baseado numa resposta fisiologica normal de abducéo e extensdo dos membros
simetricamente gerada a partir de um ruido alto, permitindo que a cabeca da
crianga caia na mao do examinador. Caso haja alteragdo na resposta simétrica
pode-se investigar lesdo no plexo braquial, fratura clavicular, humeral ou
hemiplegia (Beltre; Mendez, 2023).

e Reflexo de passeio: Pode estar presente a partir das primeiras 6 semanas,
desaparecendo aos 2 anos de idade, provocado segurando o bebé na posigcéao
vertical, enquanto os pés tocam uma superficie. A resposta normal € que o bebé
levante os pés como se estivesse andando (Beltre; Mendez, 2023).

e Reflexo Babinskin: Provocado acariciando a superficie plantar lateral do
calcanhar até os dedos dos pés e depois em direcdo ao dedao do pé, gerando
abanamento do dedao do pé. Trata-se de uma resposta normal que desaparece
aos 2 anos que, em caso de permanéncia, pode sugerir doenga no neurbnio
motor superior (Beltre; Mendez, 2023).

e Reflexo assimétrico do pescogo tdnico: Provocado quando a criangca estd em
decubito dorsal, girando a cabeca para um lado. A resposta normal € a extensao
do brago para o lado oposto (Beltre; Mendez, 2023).

e Reflexo paraquedas: Aparece por volta dos 8 meses de vida, mas nuca
desaparece. E um estimulo provocado pelo posicionamento do bebé propenso
ao ar. A resposta da crianca € estender os bragos e espalhar os dedos para
proteger a cabeca. A assimetria desse reflexo pode indicar fraqueza nas
extremidades, espasticidade ou até mesmo déficits neurolégicos complexos
(Beltre; Mendez, 2023).

Nos primeiros anos de vida, a infancia é caracterizada por um crescimento
acelerado e um avanco significativo nas habilidades motoras e cognitivas. Com isso,
o sistema musculoesquelético se fortalece, de modo que o bebé passa da posicao
de brugcos para sentar-se, engatinhar-se e, posteriormente, caminhar. Nesse
contexto, o desenvolvimento cerebral também € intenso, pois ha aquisicdo da
linguagem, coordenacédo motora fina e formacao de primeiras conexdes sociais e
emocionais (Chen et al., 2023).

Entre os 3 e 6 anos, o crescimento fisico e plasticidade neuronal continua de
maneira constante, com ganhos progressivos de habilidades cognitivas, forca e
coordenacao motora. Assim, o desenvolvimento cognitivo torna-se mais sofisticado,
permitindo maior capacidade de raciocinio, memoéria e linguagem. Além disso, o
sistema imunolégico se fortalece devido a exposicdo a patéogenos, reduzindo
gradualmente a frequéncia de doengas comuns na primeira infancia. Nessa fase, a
interacdo social se intensifica, o que torna possivel a construcéo da identidade e
autonomia (National Academies of Sciences et al., 2019).

2.1.2 Infancia tardia, idade escolar e pré-adolescéncia

Na infancia tardia, entre os 6 e 12 anos, o crescimento corporal se mantém
estavel até proximo a puberdade. Nessa fase, os musculos e 0ssos se desenvolvem
progressivamente, assim como a coordenacao motora, permitindo a realizagdo de
atividades fisicas mais complexas. O cérebro continua amadurecendo, trazendo
autonomia na resolucao de problemas, atencao e aprendizagem forma. Ha também
maior entendimento das regras sociais € um aprofundamento das relacdes
interpessoais, preparando a crianga para a transicao da adolescéncia (Committee on
Physical Activity and Physical Education in the School Environment, 2013).



Nessa idade, também conhecida como idade escolar, ha um ganho de peso
anual de 2 a 3 Kg e o sistema esquelético continua sua ossificagdo, tornando os
0Ss0S mais densos e resistentes, enquanto a musculatura se desenvolve, o que
favorece esse desempenho motor. Quanto ao SN, segue com a mineralizagdo dos
neurdnios, melhorando a velocidade de processamento cognitivo e a capacidade de
concentracdo. O sistema imunolégico € mais eficiente nessa fase e o equilibrio
hormonal se mantém relativamente estavel, permitindo crescimento regular e
estabilidade emocional progressiva (White; Hilman; Newman, 2020).

Na pré-adolescéncia que ocorre, 10 e 12 anos, o corpo humano comega a se
preparar para as transformacdes da puberdade, sendo comum o crescimento
acentuado, sobretudo nas meninas, podendo crescer 6 a 11 cm por ano. Nessa
fase, as glandulas enddcrinas, especialmente a hipéfise, comecam a intensificar a
liberagcdo de hormdnios do crescimento e esteroides sexuais, estrogénios no sexo
feminino e androgénios no masculino. Essas mudancas influenciam o crescimento
0sseo, muscular e o acarretam no surgimento das primeiras caracteristicas sexuais
secundarias, como o aparecimento de pelos corporais € mudangas na composi¢cao
corporal. Quanto ao desenvolvimento cerebral, continua melhorando as capacidades
executivas, aprimorando a capacidade de planejamento, tomada de decisbes e
controle emocional, preparando o individuo para demandas sociais e cognitivas na
adolescéncia (Soliman et al., 2014).

2.1.3 Adolescéncia

Na adolescéncia inicial, entre os 12 e 15 anos, ha um surto de crescimento,
impulsionado pelo aumento da producdo do horménio do crescimento (GH) e
sexuais. Nos meninos, o pico de crescimento pode atingir 7 a 12 cm por ano,
enquanto nas meninas, que geralmente comegcam a puberdade antes, esse
crescimento comeca a desacelerar. Nessa fase também ha continuagdo das
mudancas estruturais, aumento de massa muscular nos meninos devido a acao da
testosterona e a redistribuicdo corporal nas meninas, favorecido pelo estrogénio. O
sistema esquelético continua ossificar e o fechamento das placas epifisarias se
aproxima ao final da adolescéncia. Ha também aumento dos testiculos,
engrossamento da voz e crescimento de pelos faciais nos meninos e, nas meninas,
o desenvolvimento das mamas e inicio do ciclo menstrual (Guarneri; Kamboj, 2019).

Apos os 15 anos, o crescimento comeca a estabilizar a medida que os niveis
de hormobnios se adequam a fase adulta, além disso as cartilagens se fecham. O
aumento da forca muscular e da densidade &ssea continua atingindo valores
adultos, enquanto SN continua o desenvolvimento com maior mielizagcdo e
sinaptogénese no cortex pré-frontal, melhorando o controle das emocbes, a
capacidade de planejamento e a tomada de decisdes. Nessa fase, conhecida como
adolescéncia tardia, o metabolismo pode se tornar mais eficiente ainda,
consolidando as mudancas fisicas do sistema musculoesquelético. Nos meninos, o
volume muscular estabiliza, assim como a producdo de espermatozoides, enquanto
nas meninas o ciclo menstrual é regulado e as mamas completam o seu
desenvolvimento. Essas mudancgas fisicas e neurolégicas marcam o fim da
adolescéncia e o inicio da fase adulta (Banica et al., 2022).

2.2 Metabolismo de xenobidticos
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Antes da fase adulta, o metabolismo de xenobibticos apresenta
particularidades devido a imaturidade dos processos enzimaticos e organicos
responsaveis pela biotransformacdo de substancias enddgenas e exdgenas. O
figado € o principal ator nesse processo, mas nessa fase ainda ndo possui plena
atividade das enzimas do citocromo P450, sobretudo no periodo pré-natal,
resultando nhuma metabolizacdo mais lenta. Cabe destacar que a baixa atividade de
enzimas de fase |, como as oxirredutases e hidrolases, compromete a conversao
inicial dos xenobidticos em seus metabdlitos mais polares, o que dificulta e
eliminagcado pela via renal (Fernandes et al., 2011; Esteves; Rueff, Kranendonk,
2021).

Nesse processo, o sistema renal € essencial para a excrecao final dessas
substancias, porém antes da fase adulta ainda pode apresentar-se imaturo,
acarretando numa taxa de filtragdo glomerular mais lenta, prolongando o tempo de
permanéncia dos xenobidticos no organismo, aumentando consequentemente a
susceptibilidade a efeito téxicos. Com o crescimento, o metabolismo se torna mais
eficiente devido ao aumento da atividade enzimatica dos hepatécitos e a excregao
renal é melhorada (Fernandes et al., 2011; Esteves; Rueff; Kranendonk, 2021).

Cabe destacar que as familias CYP3A e CYP2D, responsaveis pelo
metabolismo de uma série de farmacos e outras exdgenas iniciam sua expressao e
atividade enzimatica na infancia. Quanto as reacgbes de fase Il, que envolvem a
conjugacao de metabdlitos por meio de processos de glucoronidagao, sulfatagdo e
acetilagao também sao aprimoradas nessa fase. Entretanto, a via da glucoronidacao
pode permanecer menos ativa até a infancia intermediaria, fazendo com que certas
substancias, como o paracetamol, sejam metabolizadas por outras rotas, alterando
assim o perfil farmacocinético desse anti-inflamatério (Esteves; Rueff; Kranendonk,
2021).

Na adolescéncia, com o aumento dos niveis hormonais € a maturagdo dos
orgaos envolvidos com o metabolismo, a atividade enzimatica atinge niveis adultos.
O figado processa xenobioticos eficientemente com a expressdao das enzimas
citocromo P450 e transferases de fase Il. Além disso, o rim melhora sua filtracdo
glomerular aproximando a taxa de filtracdo glomerular dos niveis adultos, garantindo
a excrecdo mais eficiente. Todavia, com alteragcbes hormonais da puberdade, a
metabolizacdo de alguns farmacos sofre influéncia da modulagcdo da atividade
enzimatica provocada pelos estrogenos e testosterona (Kennedy, 2008).

2.3 Parabenos

Os parabenos sao conservantes amplamente utilizados em medicamentos,
cosméticos e produtos de higiene pessoal devido a sua eficacia em prevenir o
crescimento de microrganismos. No entanto, sua presenga em produtos destinados
a criangas tem gerado preocupacgdes crescentes, especialmente devido aos seus
potenciais efeitos adversos no desenvolvimento infantil (Harley et al., 2018).

Os parabenos, compostos quimicos estabilizadores e conservantes usados
na industria farmacéutica e cosméticas, sdo metabolizados principalmente no figado
por meio de reagdes de conjugacdo. Apds absorcdo, podem sofrer hidrolise
enzimatica, gerando acido p-hidroxibenzéico como principal metabdlito. Em seguida,
sofre glucuronidagédo e sulfatagdo, tornando-se mais polar, assim facilitando sua
excrecao pela urina. Em criangas, devido a a imaturidade da glucuronidagdo nos
primeiros meses de vida, a metabolizacao pode ser mais lenta (Abbas et al., 2010).
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Trata-se de substancias capazes de inibir o crescimento de microrganismos,
através da interferéncia com membranas celulares e inibicdo de enzimas
bacterianos e fungicas, sendo o metilparabeno, etilparabeno, propilparabeno e
butilparabeno os principais representantes. Como perceptivel pelo nome, a
classificagdo € de acordo com a cadeia alquilica presente no composto (Pereira;
Gomes; Simdes, 2024).

Devido a sua estabilidade e custo reduzido, esses produtos sdo amplamente
empregados em produtos rotineiros, cosméticos em cremes, shampoos,
medicamentos tdépicos e alimentos processados. Entretanto, sua semelhanga
estrutural com horménios esteroides levantou preocupagdes sobre feitos endocrinos.
Estudos indicam que o uso desses produtos afeta o eixo hipotalamo-hipdfise-
gbnadas e por isso poderia alterar o desenvolvimento puberal. Também ha
pesquisas que associam a exposi¢cdo prolongada a parabenos com possiveis
impactos na diferenciagcdo celular e no metabolismo lipidico, influenciando o
crescimento e o risco de disturbios metabdlitos na infancia e adolescéncia (Jiang et
al., 2019)

A exposicao aos parabenos é particularmente preocupante durante a primeira
infancia, que abrange o periodo do nascimento até os 3 anos de idade. Essa fase é
marcada por rapidas transformacoes fisicas, cognitivas e hormonais, tornando o
organismo infantil mais vulneravel a substancias quimicas externas. Estudos indicam
que criangcas nessa faixa etaria, especialmente lactentes e bebés, estdo mais
suscetiveis aos efeitos dos parabenos devido a imaturidade de seus sistemas
metabdlico e enddcrino (Harley et al., 2018).

Os parabenos sao classificados como desreguladores endocrinos, ou seja,
substancias quimicas que podem interferir no funcionamento normal dos horménios.
Em criangas, essa interferéncia pode levar a (Silva et al., 2021):

e Alteracbes hormonais: Os parabenos podem imitar o estrogénio, causando

desequilibrios hormonais que afetam o crescimento e o desenvolvimento.

e Problemas dermatologicos: A pele sensivel das criangcas pode reagir aos

parabenos com alergias, dermatites e irritagoes.

e Impactos no desenvolvimento cognitivo: Pesquisas preliminares sugerem que

a exposicao prolongada a parabenos pode estar associada a déficits no

desenvolvimento neurolégico.

Além disso, a toxicidade dos parabenos esta relacionada a sua capacidade de se

acumular no organismo. Estudos apontam que a exposi¢do continua pode

(Zamora et al. 2023):

e Aumentar o risco de canceres hormonais no futuro, como cancer de mama e

prostata.

e Afetar a fertilidade a longo prazo, devido a interferéncia nos processos de

espermatogénese e ovulagao.

e Contribuir para a obesidade infantil, ao alterar o metabolismo das células de

gordura.

3 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa (sistematica) da literatura sobre a
influéncia do uso de parabenos na infancia, bem como as suas consequéncias,
considerando sua absorcdo, metabolismo, potenciais impactos endocrinos e
neurolégicos, além das principais fontes de exposicdo. Nesse sentido, as
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orientacbes de Whittemore e Knafl (2005), trouxeram cinco etapas para a
elaboracdo da presente pesquisa: 1) identificagdo do problema, bem como o
proposito e as variaveis de interesse; 2) busca literaria; 3) analise dos artigos
encontrados; 4) analise dos dados; 5) apresentacao dos resultados.

O problema da pesquisa esta relacionado com a questdo norteadora dessa
revisdo da literatura: Qual a influéncia do uso de parabenos no desenvolvimento
infantil? O proposito € unir evidéncias recentes que respondam esta questdo,
tracando o tipo de estudo, o tipo de cosmético e o género como variaveis de
interesse.

A busca foi realizada em periddicos indexados na Medical Literature Analysis
and Retrievel System Online e Literatura Latino-Americana e do Caribe a partir dos
seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (Decs) e suas tradugdes para o inglés:
“Aditivos em cosmeéticos”, “Metilparabenos”, “Propilparabenos” e “Parabenos”. Para
tanto, incluiu-se artigos disponiveis na integra, gratuitos e publicados entre janeiro
de 2020 e janeiro de 2025, enquanto artigos com dados secundarios, diretrizes para
orientagdes clinica e outras revisdes de literatura foram removidos.

Os artigos selecionados foram analisados inicialmente pela adequacédo do
titulo em relacdo ao contexto da presente pesquisa, em seguida pelo resumo e
posteriormente quanto a relagdo entre objetivo, metodologia e consideragoes finais
ou conclusao. Além disso, os estudos foram agrupados com base em semelhancgas,
discordancias em relagao aos tipos de parabenos mencionados.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O processo de busca, incluindo o passo a passo em fluxograma com a
variacao de registros conforme o uso de critérios de inclusao e exclusdo se encontra
na Figura 1.

Figura 1 - Fluxograma da pesquisa
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Fonte: elaborado pela autora (2025).
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Os artigos analisados estao sistematicamente organizados no Quadro 1, onde
sdo apresentados conforme titulo, periddico de publicacdo, delineamento
metodologico e principais resultados identificados na revisao.



Quadro 1 - Quadro resumo dos artigos selecionados para integracéo
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TITULO

REVISTA

METODOLOGIA

PRINCIPAIS ACHADOS

EXPOSURE TO ENDOCRINE DISRUPTING
CHEMICALS INCLUDING PHTHALATES,
PHENOLS, AND PARABENS IN INFANCY:
ASSOCIATIONS WITH
NEURODEVELOPMENTAL OUTCOMES IN
THE MARBLES STUDY

ASSOCIATION BETWEEN PARABENS
EXPOSURE AND NEURODEVELOPMENT
IN CHILDREN

CROSS-SECTIONAL ASSOCIATIONS
BETWEEN PHTHALATES, PHENOLS, AND
PARABENS WITH METABOLIC
SYNDROME RISK DURING EARLY-TO-MID
ADOLESCENCE AMONG A COHORT OF
MEXICAN YOUTH

International
Journal of
Hygiene and
Environmental
Health

Environment
International

Environmental
Research

Estudo de
coorte

Transversal

Transversal

o Embora os parabenos que interferem no sistema enddcrino
ndo tenham sido associados a um risco aumentado de autismo ou
desenvolvimento atipico, alguns fatores de ftalenos foram associados
a um desempenho cognitivo inferior nas criancgas;

. A exposicdo a monoetil ftaleno e ao tereftaleno de di(2-
etilhexila) impactam negativamente o desenvolvimento de habilidades
cognitivas;

. Em relagao aos parabenos, o metilparabenos apresentou uma
associagao inversa com risco de autismo; Propilparabeno nao
apresentou  associagbes  significativas com  autismo ou
desenvolvimento atipico;

. Metilparabeno teve uma associagao cognitiva positiva.

. Associacdo geral fraca entre exposicdo a parabenos e
desempenho neurodesenvolvimental em criancgas de 6 a 8 anos;

. Meninas com niveis elevados de propilparabenos mostraram
maior capacidade de perceber estimulos e maior reatividade,
diferentemente de meninos que nao foram encontradas associacdes
significativas entre niveis de parabenos e indicadores de atencéo;

. Niveis elevados de etilparabenos em meninas foram
associados a menor impulsividade;

. A analise combinada de quatro parabenos sugeriu efeitos
mais pronunciados em meninas (percepcdo de estimulos e
perseveragao).

. Apesar dos resultados, o estudo ndo estabelece relacdo de
causa efeito, pois é de carater transversal.

. Nenhuma associagéo significativa entre parabenos
(metilparabenos, propilparabenos, etilparabeno e butilparabeno) e
componentes da sindrome metabdlica (glicose, insulina, pressao
arterial, cintura e lipideos), em ambos os sexos;

. O metil parabeno foi associado ao aumento da razao lipidica,
mas esse resultado nao havia significancia estatisticas apés
correlagao por multiplas comparagoes.

. Ftalatos e fenois foram associados ao risco metabdlico,
especialmente entre adolescentes do sexo masculino.




URINARY PHTHALATES, PHENOLS, AND
PARABENS IN RELATION TO SLEEP
HEALTH MARKERS AMONG A COHORT
OF MEXICAN ADOLESCENTS

FETAL AND INFANCY EXPOSURE TO
PHENOLS, PARABENS, AND
PHTHALATES AND ANTHROPOMETRIC
MEASUREMENTS UP TO 36 MONTHS, IN
THE LONGITUDINAL SEPAGES COHORT

IDENTIFYING CRITICAL WINDOWS OF
PRENATAL PHENOL, PARABEN, AND
PESTICIDE EXPOSURE AND CHILD
NEURODEVELOPMENT: FINDINGS FROM
A PROSPECTIVE COHORT STUDY

EFFECTS OF POSTNATAL EXPOSURE TO
PHTHALATE, BISPHENOL A, TRICLOSAN,
PARABENS, AND PER- AND POLY-
FLUOROALKYL SUBSTANCES ON
MATERNAL POSTPARTUM DEPRESSION
AND INFANT NEURODEVELOPMENT: A
KOREAN MOTHER-INFANT PAIR COHORT
STUDY

Science of
The Total
Environment

Environmental
Health
Perspectives

Science of
The Total
Environment

Environmental
Science and
Pollution
Research

Transversal

Estudo de
coorte

Coorte

Coorte
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o Propilparabeno foi associado a um horério de sono mais
tardio, especialmente entre meninas;

. N&o houve associagéo entre os parabenos e a duragdo ou
fragmentacéo do sono;

. A exposicado aos parabenos parece ter um papel no atraso
inicial do sono, mas nao necessariamente na qualidade do sono;

. Diferentemente dos parabenos, os ftalatos (DEHP e seus
metabdlitos) foi associada a maior duragdo do sono.

. A exposicao infantil precoce a compostos quimicos de curta
meia vida, incluindo parabenos, pode afetar o crescimento infantil;

. Esses efeitos parecem variar com o momento da exposi¢ao e
com 0 sexo da crianga;

. Bisfenol S, na gestacéo foi associado ao aumento de IMC,
peso e altura aos 3 e 36 meses;

. Ftalatos MnPP, aos 12 meses, foi associado ao aumento de
IMC, peso e circunferéncia da cabeca aos 36 meses;

. O butilparabeno foi o Unico parabeno com associagoes

estatisticamente significativas durante o segundo trimestre da
gestacao (menor IMC aos 36 meses; Menor peso aos 36 meses), no
terceiro trimestre (menor altura aos 36 meses), exposi¢ao aos 12
meses de idade (menor peso, altura e circunferéncia da cabeca).

. A exposicao ao metilparabeno no segundo e terceiro trimestre
foi positivamente associada ao desenvolvimento cognitivo,
principalmente em meninas.

. A exposicao ao propilparabeno no mesmo periodo foi
associado negativamente, sobretudo em meninos.

. A mistura de propilparebeno com pesticidas (TCPy e 3PBA)
atenua os efeitos cognitivos, tanto negativos quanto positivos;

. No terceiro trimestre, metilparabeno apresentou associa¢ao
positiva com scores cognitivos.

. Exposicao pds-natal a compostos quimicos (ftalaton, bisfenol,

triclosan e parabenos) em leite materno foi associado a déficits no
desenvolvimento motor, atencdo, hiperatividade, compulsividade e
comportamentos emocionais, sendo negativamente em relacdo a
exposicao de ftalatos e perfluorados;

. Detectou-se etilparabeno em 88,7% das amostras de leite
materno, metilparabeno em 58,8%, propilparabeno em 42,1%, onde o
etilparabeno foi associado positivamente com desenvolvimento




A PILOT STUDY OF SEVERAL
ENVIRONMENTAL ENDOCRINE
DISRUPTING CHEMICALS IN CHILDREN
WITH AUTISM SPECTRUM DISORDER IN
SOUTH CHINA

BIOMONITORING BISPHENOLS,
PARABENS, AND BENZOPHENONES IN
BREAST MILK FROM A HUMAN MILK
BANK IN SOUTHERN SPAIN

PRENATAL EXPOSURE TO BUTYL
PARABEN IS ASSOCIATED WITH FAT
PERCENTAGE IN 7-YEAR-OLD BOYS

EXPOSURE OF SLOVENIAN CHILDREN
AND ADOLESCENTS TO BISPHENOLS,
PARABENS AND TRICLOSAN: URINARY
LEVELS, EXPOSURE PATTERNS,
DETERMINANTS OF EXPOSURE AND
SUSCEPTIBILITY

Environmental Caso controle
Monitoring
and
Assessment
Science of Transversal
The Total

Environment

The Journal of Coorte
Clinical
Endocrinology

& Metabolism

Environment Transversal

International

adaptativo, embora sem associagéo estatisticamente significativa.

o Parabenos foram os compostos mais abundantes no plasma
de todas as criangas (com ou sem autismo), representando mais de
50% dos compostos quimicos detectados;

. N&o foi observado nenhuma relagdo entre parabenos,
autismo e desenvolvimento infantil.
. Associou o0 uso de parabenos, fendis com a detecgéo dos

mesmos em leite maternos, sendo o metilparabeno mais frequente
(presente em 90,5% das amostras);

. Outros parabenos também foram detectados (etilparabenos
em 51,2% e propilparabeno em 46,4%);
. Essa taxa foi associada ao uso de creme para as maos,

perfume, desodorante, enxaguante bucal, tintura de cabelo,
medicamentos e vitaminas;

. Doadoras de leite que haviam ganhado peso desde antes da
gravidez apresentaram niveis mais altos de parabenos e doadoras
multiparas apresentaram menores concentragdes, sugerindo
“depuracao” em gestacdes anteriores.

. A exposicao pré-natal ao butilparabeno, medido na urnina
materna no terceiro trimestre de gestacéao foi associado a um
aumento de 17% na gordura corporal total em meninos aos 7 anos;

. Associou-se o0 uso de parabenos na gestagdo a um aumento
de 23% na gordura abdominal também em meninos;
. Em relagdo as meninas, ndo houve associacao significativa,

embora tendéncia de menor gordura corporal e IMC, mas sem
significancia estatistica;

. Metilparabeno, etilparabeno e propilparabeno ndo mostraram
relagdo com gordura corporal ou IMC aos 7 anos em nenhum dos
Sexos.

3 Alta deteccao de componentes desreguladores enddcrinos
(Bisfenol A e Parabenos) em criangas eslovenas;
. Niveis mais altos de metilparabenos foram observados em

meninas, sugerindo associagdo com maior uso de cosmeéticos como
perfumes e batons;

. A exposicao a parabenos € influenciada por habito de
consumo de produtos e cuidados pessoais;

16

Fonte: elaborado pela autora (2025).
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Conforme demonstrado no Grafico 1 abaixo, o maior numero de publica¢des
ocorreu entre os anos de 2023 e 2024, correspondendo a 66,66% (8 artigos) do total
selecionado no periodo analisado. Em contraste, observa-se uma queda acentuada

no numero de estudos entre 2020 e 2021, culminando na auséncia de publica¢des
em 2021.

Figura 2 - Grafico da distribuicdo do numero de publicagbes vs. ano de publicagdo.
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Fonte: Elaborado pela autora (2025).

A distribuicdo das revistas cientificas analisadas reflete uma predominéancia
de publicagbes voltadas para a area de saude ambiental e toxicologia, que
corresponde a 75% (9 revistas) do total. Em menor proporgao, 16,7% (2 revistas)
estdo relacionadas a medicina pediatrica e desenvolvimento infantil, enquanto 8,3%
(1 revista) se enquadra na area de ciéncias analiticas e quimica ambiental. Essa
segmentacdao sugere uma maior concentragcao de estudos voltados para impactos
ambientais e toxicoldgicos, reforcando a relevancia do tema na literatura cientifica. A
Figura 3 apresenta essa distribuicdo, facilitando a compreensdo das areas
predominantes na publicagdo dos estudos.

Figura 3 - Distribuicdo das Revistas Cientificas por Area de Conhecimento

B Satde ambiental/Toxicologia

B Medicina
pediatrica/Desenvolvimento
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Fonte: Elaborado pela autora (2025).
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A distribuicdo das publicacdes por revista cientifica revela um destaque para a
Environmental International, que concentra 25% (3 artigos) dos estudos
selecionados. Em seguida, a Environmental Research apresenta 16,7% (2 artigos)
da amostra analisada. Os demais artigos foram publicados em diferentes periddicos,
cada um representando 8,3% do total selecionado. A Figura 4 ilustra essa
distribuicdo, destacando os principais periddicos cientificos nos quais os estudos
foram publicados, evidenciando a predominancia de revistas especializadas em
saude ambiental e toxicologia.

Figura 4 - Distribuicdo das porcentagens de publicacao vs. perioddico publicado.
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Fonte: Elaborado pela autora (2025).

A analise dos desenhos metodologicos dos estudos selecionados evidencia a
predominancia de abordagens observacionais, com destaque para os estudos de
Coorte Prospectivo e Transversal Observacional, que juntos representam 83,4% da
amostra analisada. Cada um desses delineamentos corresponde a 41,7% (5 artigos)
do total selecionado, o que reflete uma preferéncia por metodologias que permitem a
observacdao dos efeitos da exposicdo a parabenos ao longo do tempo ou em
momentos especificos, sem intervencao direta dos pesquisadores. Os estudos de
Coorte Prospectivo sao particularmente relevantes para investigacdes sobre fatores
ambientais e seus impactos na saude infantil, pois possibilitam o acompanhamento
de individuos ao longo do tempo, permitindo a analise de relagdes temporais entre
exposicao e desfechos clinicos. Ja os estudos Transversais Observacionais sao
fundamentais para identificar padrdes epidemiolégicos, como a prevaléncia da
exposicao a parabenos em diferentes grupos populacionais e sua associacdo com
parametros de saude.

Em contrapartida, metodologias experimentais foram menos frequentes na
literatura selecionada. Apenas 8,3% dos estudos utilizaram abordagens como caso-
controle, estudos experimentais ou intervengbes analiticas com aplicagéo direta.
Esses modelos, embora mais robustos na determinagcdao de causalidade, sao
frequentemente limitados por fatores como custos elevados, dificuldades na seleg¢ao
de amostras controladas e questdes éticas relacionadas a exposicao deliberada de
participantes a substancias quimicas potencialmente nocivas.
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A predominancia dos estudos observacionais reforgca a necessidade de
investigagdes longitudinais e controladas, capazes de estabelecer relagbes causais
mais precisas entre a exposicdo a parabenos e seus possiveis impactos no
desenvolvimento infantil. Além disso, sugere-se a ampliagdo de estudos
experimentais, que poderiam fornecer evidéncias mais definitivas sobre os
mecanismos biolégicos envolvidos na interacdo dos parabenos com o sistema
endoécrino e neurologico. A Figura 5 ilustra essa distribuicio metodoldgica,
destacando a proporcdo de cada tipo de estudo e sua relevancia para a
compreensao dos efeitos dos parabenos na saude infantil.

Figura 5 - Porcentagem dos estudos de acordo com desenho metodoldgico.

B Coorte prospectivpo
B Estudo transversal
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Estudo de caso controle
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Fonte: Elaborado pela autora (2025).

Os estudos selecionados podem ser agrupados em trés principais categorias,
refletindo diferentes aspectos da influéncia dos parabenos no desenvolvimento
infantil:

1. Neurodesenvolvimento e comportamento infantil - abordando possiveis
impactos na fungcao cognitiva, no desempenho escolar, no sono e em alteragcdes
comportamentais associadas a exposi¢cao precoce a parabenos.

2. Metabolismo, obesidade e crescimento - analisando os efeitos dos parabenos
na regulacao hormonal, na predisposicao a obesidade, na resisténcia a insulina e
em outros fatores relacionados ao crescimento fisico infantil.

3. Biomonitoramento e exposi¢do infantii — investigando a presenca e a
concentragdo de parabenos em amostras bioldgicas de criangas, a influéncia de
diferentes fontes de exposicdo (como cosméticos e alimentos) e as variacdes
conforme idade, sexo e fatores ambientais.

Essa categorizag¢do permite uma analise mais detalhada dos potenciais riscos
envolvidos, facilitando a compreensao das conexdes entre a exposi¢cao a parabenos
e 0s impactos na saude infantil.

4.1 Neurodesenvolvimento, neurodesenvolvimento atipico e comportamento
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A exposicado precoce de criangas a disruptores endocrinos, como ftalatos,
fendis e parabenos, tem sido amplamente investigada devido aos seus potenciais
efeitos no neurodesenvolvimento infantil. Sotelo-Orozco et al. (2024) avaliaram essa
relagdo por meio da analise de biomarcadores urinarios em 148 bebés de 3 a 6
meses de idade, investigando a possivel influéncia desses compostos na ocorréncia

de Transtorno do Espectro Autista (TEA), desenvolvimento atipico e déficits
cognitivos. Os resultados indicaram que os parabenos nao apresentaram associagao
significativa com o aumento do risco de autismo ou desenvolvimento atipico. No
entanto, outros disruptores enddcrinos, como monoetilftalato e tereftalato de di(2-
etilhexila), demonstraram impacto negativo no desenvolvimento de habilidades
cognitivas, incluindo motricidade fina e percepg¢ao visual, sugerindo a necessidade
de investiga¢des mais profundas sobre 0os mecanismos de ac¢ao dessas substéncias.

No que se refere ao desempenho neurodesenvolvimental, Tung et al. (2025)
analisaram a associagao entre a exposi¢ao infantil a parabenos e o desenvolvimento

cognitivo em criangas de 6 a 8 anos. Embora os achados apontem uma associagao
fraca, foram observadas diferencas de sensibilidade conforme o sexo. Os resultados
indicam que meninas podem ser mais suscetiveis a exposicdo a parabenos,
especialmente ao propilparabeno, demonstrando melhor percepg¢éo de estimulos e
maior perseveragao em testes cognitivos, em comparagao aos meninos. No entanto,
0s autores ressaltam que, devido a natureza transversal do estudo, nao & possivel
estabelecer uma relagéo direta de causa e efeito.

Outro aspecto relevante do neurodesenvolvimento infantil € a qualidade do
sono, fator essencial para fungbes cognitivas e comportamentais. Zamora et al.
(2023b) investigaram a influéncia de ftalatos, fendis e parabenos na arquitetura do
sono de adolescentes. Os resultados indicaram que esses disruptores estdo
associados a altera¢des na duragao do sono, sendo que metabdlitos do DEHP foram
relacionados a maior tempo de sono, enquanto a exposi¢cdo a ftalatos, fendis e
parabenos resultou em horarios de sono mais tardios. No entanto, nenhuma relacao
foi encontrada com a fragmentacdo do sono, sugerindo que esses compostos
afetam primariamente o tempo e o padrdao de sono, mas nao a qualidade estrutural
do descanso. Assim como no estudo de Tung et al. (2025), os achados de Zamora
et al. (2023b) devem ser interpretados com cautela, pois sdo provenientes de um
estudo transversal, impossibilitando inferéncias causais definitivas.

Kim et al. (2024) ampliaram essa discussao ao investigar a relacdo entre
parabenos e desreguladores endocrinos com o neurodesenvolvimento e
comportamento infantil. Embora o estudo tenha analisado trés tipos de parabenos,
os resultados nao identificaram associacoes estatisticamente significativas entre
essas substancias e déficits no neurodesenvolvimento infantil. Os compostos que
demonstraram maior impacto negativo foram ftalatos (Mono(2-etilhexil)ftalato e
Monoisononil ftalato) e substancias per e polifluoroalquil (Acido perfluorononanoico e
Acido perfluorooctano sulfénico), sendo esses relacionados ao Déficit de Atencéo e
Hiperatividade e ao desenvolvimento motor e comportamental, respectivamente.

Além disso, os parabenos foram detectados em amostras de leite materno,
mas Kim et al. (2024) ndo encontraram relagdes significativas entre sua presenca e
impactos neurodesenvolvimentais especificos. No entanto, a deteccdo dessas
substancias no leite materno reforca a necessidade de monitoramento continuo,
especialmente considerando possiveis efeitos sinérgicos com outros disruptores
enddcrinos presentes no ambiente.

Outro estudo relevante na area foi conduzido por Oskar, Balalian e Stingone
(2024), que investigaram os efeitos da exposi¢ao aos parabenos durante a gravidez
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no desenvolvimento neurocognitivo infantil, com foco na diferenca entre sexos. Os
resultados indicaram que a exposicdo ao metilparabeno no segundo e terceiro
trimestre da gestacdo foi associada a melhor desempenho em testes de
desenvolvimento entre meninas, sugerindo um efeito positivo dessa substancia em
determinados periodos gestacionais. Em contrapartida, o propilparabeno apresentou
um efeito negativo, sendo associado a pior desempenho tanto no segundo quanto
no terceiro trimestre.

O estudo também revelou interagdes entre os parabenos e outros produtos
quimicos, como pesticidas, que intensificaram os efeitos negativos do
propilparabeno no desenvolvimento infantil. Para os meninos, os resultados foram
menos consistentes, com efeitos mais fracos e auséncia de padrdes estatisticos
claros. Apenas o metilparabeno no terceiro trimestre mostrou uma leve associagao
positiva, mas sem robustez suficiente para conclusdes definitivas.

No geral, os achados refletem a complexidade da influéncia dos parabenos no
neurodesenvolvimento infantil, especialmente devido as variagbes individuais,
efeitos sinérgicos com outras substancias quimicas e a natureza observacional dos
estudos disponiveis. Embora algumas pesquisas sugiram associagdes entre
exposicao a parabenos e alteragées neurocognitivas, os dados ndo sao suficientes
para estabelecer causalidade, reforcando a necessidade de investigacdes
longitudinais e experimentais para melhor compreensdo dos mecanismos
envolvidos.

4.2 Metabolismo, obesidade e crescimento

Estudo realizado por Tkalec et al. (2024) concluiu que criangas e
adolescentes na Eslovénia estdo expostos a multiplos compostos quimicos com
potencial de desregulacdo enddcrina, como parabenos, bisfendis e triclosan em
relacdo ao metabolismo. Seu estudo apresentou diferencas de género, identificando
gue meninas apresentaram niveis significativamente mais altos de metilparabeno do
gue meninos. Essa diferenca esta associada ao maior uso de cosméticos entre
meninas (ex. perfume e batom), que sao fontes conhecidas de parabenos.

Metilparabeno e propilparabeno apresentaram correlagdo com um
polimorfismo genético (SNP no gene UGT2B15), que afeta o metabolismo dos
compostos e pode aumentar a suscetibilidade a seus efeitos toxicos. Em termos de
exposicao e potencial efeito, metilparabeno foi o mais preocupante por motivos
como altas concentragoes, fortes associacdo com uso de produtos cosméticos,
Influéncia genética na metabolizacdo (Tkalec et al., 2024). Além disso, apesar dos
niveis individuais estarem abaixo dos limites considerados perigosos, Tkalec et al.
(2024) alerta que a exposicdo combinada a multiplos desreguladores enddcrinos,
mesmo em baixas doses, pode ter efeitos sinérgicos. Isso € especialmente critico
para criangas, por estarem em fase de desenvolvimento fisico e hormonal, ou seja,
embora os niveis ndo ultrapassem os limites de risco individual, o estudo alerta para
efeitos cumulativos e crénicos que podem afetar o metabolismo, crescimento e até
risco de obesidade em longo prazo.

Quanto a porcentagem de gordura e sua relagdo com exposicdo ao
metilparabeno, Hojsager et al (2021) identificou que n&o houve associagao
significativa entre metilparabeno e gordura corporal (total, androide ou ginecéide),
nem em meninos nem em meninas. O Unico parabeno associado ao aumento da
gordura corporal foi o butilparabeno, pois em meninos, a exposi¢cao pré-natal ao
butilparabeno resultou em 17% de gordura corporal total e 23 % de gordura
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abdominal. Os dados encontrados por Hojsager et al (2021), dialogam com Tkalec et
al. (2024), pois reforgam a importdncia dos parabenos como desreguladores
enddcrinos e apontam para a necessidade de considerar tanto o momento da
exposicao (gestacional ou na infancia) quanto as variaveis bioldgicas, como sexo e
genética, ao avaliar os riscos a saude infantil.

Ouidir et al. (2024), mostrou que a exposicdo a parabenos teve efeitos
variaveis sobre o crescimento infantil, dependendo do tipo de parabeno, do periodo
de exposicdao e do sexo da crianga. O butilparabeno foi o unico parabeno com
associagdes significativas. Quando expostos no segundo trimestre de gestacédo a
niveis entre o limite de detecgdo e quantificacdo, os filhos apresentaram menor
indice de massa corporal (redugéo de 0,42 kg/m?) e peso (redugéo de 582 g) aos 36
meses. A exposicao no terceiro trimestre foi associada a menor altura (redugéo de
1,07 cm). Quando o butilparabeno foi detectado aos 12 meses, houve tendéncia a
reducdo de peso, altura e perimetro cefalico aos 36 meses.

Em analises por sexo, o metilparabeno mostrou uma tendéncia de associagao
negativa com indice de massa corporal em meninos, enquanto o propilparabeno
teve associagcdo negativa com o mesmo desfecho em meninas. No geral, os efeitos
observados para os parabenos foram de reducdo nas medidas de crescimento,
especialmente quando a exposi¢ao ocorreu em periodos criticos como a gestagao e
o primeiro ano de vida. Tal dado sugere que a exposicao precoce a certos
parabenos, particularmente o butilparabeno, pode afetar negativamente o
crescimento infantil, com diferengas observadas entre meninos e meninas. Isso
reforca a importdncia de investigar os efeitos metabdlicos e hormonais dos
desreguladores enddcrinos em fases vulneraveis do desenvolvimento (Ouidir et al.,
2024).

De modo geral, Ouidir et al. (2024), utilizando dados da coorte francesa
SEPAGES, observaram que a exposicdo a butilparabeno durante o segundo
trimestre da gestacdo esteve significativamente associada a reducado no indice de
massa corporal (B = -0,42 kg/m?; IC95%: -0,77; —0,07) e no peso corporal (-582 g;
IC95%: -1012; —-152) aos 36 meses de idade, sugerindo um efeito inibitério no
crescimento infantil. A exposi¢cao pos-natal ao butilparabeno aos 12 meses também
foi relacionada a menores medidas de peso, estatura e perimetro cefalico, embora
com menor robustez estatistica. Por outro lado, o estudo de Tkalec et al. (2024),
conduzido na Eslovénia, relatou maiores concentragdes urinarias de metilparabeno
em meninas em comparag¢ao aos meninos, associadas ao uso de cosméticos, mas
sem identificar relagbes estatisticamente significativas com obesidade ou
crescimento. Ja Hojsager et al. (2021), analisando a coorte Odense, ndo encontrou
associacao significativa entre a exposicdo pré-natal ao metilparabeno e a
composi¢cao corporal aos sete anos de idade, destacando apenas o butilparabeno
como potencialmente relacionado ao aumento de gordura em meninos. Assim,
embora alguns efeitos adversos sobre o crescimento tenham sido estatisticamente
significativos, sobretudo no caso do butilparabeno, os achados variam conforme o
tipo de parabeno, sexo da crianga e periodo de exposicao.

Por outro lado, Zamora et al. (2023), investigou a associacao entre exposi¢cao
a parabenos (e outros desreguladores endoécrinos, como ftalatos e fendis) e
marcadores de risco da sindrome metabdlica em adolescentes mexicanos.
Especificamente quanto aos parabenos, apenas o0 metilparabeno mostrou
associacao positiva com o escore de razdo lipidica (razdo triglicerideos/HDL-
colesterol) no modelo nao estratificado por sexo, com 3 =0,10 (IC 95%: 0,01, 0,19; p
< 0,05). No entanto, essa associacdo perdeu significancia apds correcao para



23

multiplas comparacdes por FDR. Seu estudo também n&o identificou associagdes
estatisticamente significativas entre parabenos e outros marcadores (circunferéncia
da cintura, glicemia, insulina, pressao arterial ou escore global de risco metabdlico),
nem apos estratificacdo por sexo.

Comparando com outros desreguladores enddcrinos, ftalatos e fendis
mostraram associa¢cdes mais fortes e consistentes. Em meninos, varios ftalatos
(como Z2DEHP e seus metabdlitos MEHHP, MECPP e MEOHP) foram
significativamente associados com aumento na razdo lipidica (p < 0,01). Em
meninas, o BPA (bisfenol A) e o fenol 2,5 DCP se associaram positivamente com a
razao lipidica e a circunferéncia da cintura, respectivamente. Diferengas por sexo
foram evidentes: os ftalatos afetaram mais os meninos, enquanto os fendis
mostraram impacto em meninas. Nao houve mediacdo significativa pelas
concentragdes séricas de progesterona ou testosterona (Zamora et al., 2023).

4.3 Biomonitoramento e exposi¢ao infantil

Sobre monitoramento e exposi¢do infantil a parabenos, Duran et al (2022)
aponta que o biomonitoramento de leite humano de doadoras em um banco de leite
na Espanha revelou exposicdo infantil ubiqua a parabenos, com destaque para o
metilparabeno. Detectado em 90,5% das amostras. Outros compostos
frequentemente encontrados foram o benzofenona-3, etilparabeno e propilparabeno.
As concentragbes variaram até 0,59 ng/mL, com MeP e BP-3 sendo os mais
prevalentes e em maiores niveis. De acordo com sua pesquisa, a exposi¢ao infantil
ocorre pela ingestdo do leite contaminado, o que evidencia preocupacao, ja que os
parabenos sao desreguladores enddcrinos. O estudo também identificou que o uso
de produtos como desodorantes, enxaguantes bucais, cosméticos e suplementos
nutricionais pelas doadoras esteve associado a maiores concentragoes desses
compostos no leite.

Evidenciando a importancia do monitoramento e de medidas preventivas para
reduzir a exposicao infantii a parabenos, Zamora et al (2022) também buscou
encontrar amostras de ftalatos, fendis e parabenos, mas em amostras de urina. Seu
objetivo era correlacionar essa exposi¢cao a alteragées no sono de adolescentes e
seus resultados mostraram que nao houve associac¢ao significativa entre nenhum
parabeno e a duracdao do sono, nem em modelos ajustados nem em modelos
estratificados por sexo. Contudo, o propilparabeno foi significativamente associado
com atraso no horario do sono em meninas, com p < 0,05. Isso indica que maiores
niveis de exposicdo a esse parabeno estavam relacionados a dormir mais tarde.
Nenhum parabeno esteve associado com fragmentacao do sono.

Dessa forma, os estudos analisados evidenciam que, embora os parabenos
estejam amplamente presentes em amostras biologicas de criangas, adolescentes e
lactantes, os efeitos adversos sobre o neurodesenvolvimento, metabolismo,
crescimento e sono variam conforme o tipo de parabeno, o periodo de exposicéo, o
sexo da crianca e a presenca de exposi¢coes concomitantes a outros desreguladores
endodcrinos. O metilparabeno destaca-se pela alta frequéncia de deteccao,
especialmente em meninas, enquanto o propilparabeno e o butilparabeno foram os
gue apresentaram associacoes mais significativas com desfechos adversos, como
alteracdes no sono, desempenho cognitivo e crescimento fisico. Ainda que algumas
dessas associacoes tenham demonstrado significancia estatistica, os resultados séo
heterogéneos e, em sua maioria, provenientes de estudos observacionais, o que
limita inferéncias causais.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Esta revisao integrativa evidenciou que os parabenos, amplamente utilizados
como conservantes em produtos de uso cotidiano, estao presentes de forma ubiqua
no organismo infantil, incluindo amostras de urina e leite materno, refletindo
multiplas vias de exposi¢éo, principalmente dérmica e oral. As pesquisas debatidas
até aqui demonstram que fatores como idade, sexo, polimorfismos genéticos e uso
frequente de cosméticos podem influenciar a bioacumulacdo e a susceptibilidade
aos seus efeitos. Em termos de impacto a saude, os parabenos, sobretudo o
propilparabeno e o butilparabeno, tém sido associados a alteragdes no
neurodesenvolvimento, no ritmo do sono e em indicadores de crescimento, com
evidéncias sugestivas de efeitos modulados por sexo e periodo da exposigao.
Apesar das limitagbes metodoldgicas e da heterogeneidade dos achados, ha
evidéncias crescentes de que a exposi¢cao precoce a parabenos pode representar
um potencial risco a saude enddcrina e neurologica infantil, especialmente quando
ocorre em conjunto com outros desreguladores enddécrinos. Esse efeito combinado
ressalta a necessidade de estudos que investiguem a interagdo entre multiplos
compostos, uma vez que 0S mecanismos sinérgicos ainda sdo pouco
compreendidos.

Como perspectiva futura, torna-se essencial aprofundar investigacdes
longitudinais, possibilitando uma maior robustez na identificacdo de relagdes causais
entre a exposi¢cao precoce a parabenos e seus efeitos sobre o desenvolvimento
infantil. Além disso, esta revisdo destaca a importancia de pesquisas voltadas a
elucidacdo dos mecanismos moleculares e epigenéticos envolvidos na agcao desses
compostos, considerando suas interagcdes complexas com outros contaminantes
ambientais. Estudos com metodologias analiticas avangadas, incluindo
biomarcadores especificos e modelos experimentais controlados, serao
fundamentais para compreender melhor os impactos dos parabenos na saude
humana, subsidiando estratégias regulatérias e medidas preventivas para minimizar
potenciais danos, como o uso de produtos livres de parabenos, reduzir o consumo
de alimentos processados e uma maior fiscalizagcdo para garantir que os fabricantes
cumpram as regulamentagdes e que os produtos no mercado sejam seguros.
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