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riklosan, czyli 4-chloro-2-(2,4-dichlorofenoksy)-

fenol (Irgasan, Microban) nalezy do grupy fenoli
(rycina).

Zwigzek ten ma szeroki zakres dziatania przeciw-
drobnoustrojowego, wykazuje aktywnos¢ wobec
bakterii Gram-dodatnich, Gram-ujemnych, pratkéw
kwasoopornych, dziata na grzyby, wirusy3s, a takze
pierwotniaki (Plasmodium falciparum i Toxoplasma
gondii), nie dziata natomiast na formy przetrwalni-
kowe drobnoustrojéw [1-4]. Ze wzgledu na te wtasci-
wosci od ponad 35 lat jest powszechnie stosowany
w réznego rodzaju kosmetykach i srodkach do hi-
gieny, takze w szpitalach. Triklosan mozna znalez¢
w produktach codziennego uzytku, takich jak réz-
ne kosmetyki (dezodoranty, pasty do zebéw, ptyny
do ptukania jamy ustnej, toniki, mydta i kremy anty-
bakteryjne), srodki czystosci (ptyny do mycia naczyn,
preparaty do czyszczenia toalet), oraz tworzywa sto-
sowane do wyrobu naczyn kuchennych, workéw na
Smieci czy zabawek. Dodatek triklosanu z jednej stro-
ny ma na celu uzyskanie dziatania antyseptyczne-
go i przeciwbakteryjnego, z drugiej jest on Srodkiem
konserwujgcym. Ma to istotne znaczenie w zapobie-
ganiu rozprzestrzeniania sie drobnoustrojow, reduk-
cji ryzyka zakazen czy profilaktyce choréb przyzebia
i jamy ustnej.

Triklosan skutecznie zapobiega nadmierne-
mu rozwojowi bakterii na skorze, przykremu za-
pachowi, chroni przed infekcjami po zabiegach
dentystycznych. Zwiazek ten znalazt réwniez zasto-
sowanie w higienie szpitalnej, np. w celu zapobiega-
nia zakazeniom wywotanym przez metycylinooporne
gronkowce ztociste (MRSA) na oddziatach noworod-
kowych czy kardiochirurgii, uzywany jest takze do
odkazania narzedzi medycznych. Liczne prepara-
ty przeznaczone do mycia rak przed zabiegami chi-
rurgicznymi zawieraja dodatek triklosanu. Kagpiele
z uzyciem 2% triklosanu sg zalecane jako $rodek

Risks related to use triclosan as ingredient in cosmetics and
Triclosan is a widely used antimicrobial agent found
in many hygiene products and cleaners. It is an ingedient in
deodorants, creams, toothpastes, mouthwashes, antimicrobial
soaps and other cosmetics. Many studies have demonstrated that
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pomocniczy dla pacjentdw, ktérych skora jest sko-
lonizowana przez metycylinooporne szczepy gron-
kowca ztocistego [5].

Zwiazki fenolowe nalezg do trucizn protopla-
zmatycznych, maja przykry zapach i moga dziata¢
draznigco na skére i uszkadzac tkanki. W niskich ste-
zeniach powodujg zmiany w przepuszczalnosci btony
cytoplazmatycznej, uwalnianie sktadnikéw komor-
kowych oraz zmiany zawartosci tlenu w komorkach.
W wyzszych stezeniach zwigzki te wywotuja koagu-
lacje i denaturacje biatek. Mechanizm dziatania fe-
noli zwigzany jest z obecnoscig grupy hydroksylowej
w czasteczce. Fenole szczegblnie tatwo wnikaja do
komorek lub do ich sktadnikow bogatych w lipidy.

OH Cl

Cl cl

Rycina. Wzér strukturalny i struktura przestrzenna triklosanu
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Triklosan ma szeroki

zakres dziatania
przeciwdrobnoustrojowego,
wykazuje aktywnosé
wobec bakterii Gram-
dodatnich, Gram-ujemnych,
pratkéw kwasoopornych,
dziata na grzyby, wirusy,

a takze pierwotniaki,

nie dziata natomiast na
formy przetrwalnikowe
drobnoustrojow [1-4]. Ze
wzgledu na te wtasciwosci
od ponad 35 lat jest
powszechnie stosowany

w réznego rodzaju
kosmetykach i srodkach do
higieny, takze w szpitalach.

Aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowg triklosanu
warunkuje obecnos¢ ugrupowan charakterystycz-
nych zaréwno dla eteréw jak i fenoli. Podstawowym
celem dziatania triklosanu w komérce bakteryjnej jest
btona cytoplazmatyczna. Triklosan wigze sig do bak-
teryjnego enzymu —reduktazy biatka przenoszacego
grupe enolowo—acylowa (ENR), kodowanego przez
gen fabl. Enzym ten katalizuje ostatni, regulatoro-
wy etap w syntezie kwasow ttuszczowych. To wig-
zanie powoduje wzrost powinowactwa enzymu do
NAD*, w rezultacie czego powstaje stabilny potrojny
kompleks ENR-NAD*-triklosan, ktéry jest nieaktyw-
ny w syntezie kwasow ttuszczowych, niezbednych do
budowy i odtwarzania btony komérkowej [2, 6].

Toksycznosc triklosanu
i wptyw na Srodowisko

Producent — Ciba Speciality Chemicals wydat mi-
liony dolaréw na badania potwierdzajace bezpie-
czefstwo i niska toksycznos¢ triklosanu, a agencje
amerykanskie FDA (Food and Drug Administration)
i EPA (Environmental Protection Agency) na podsta-
wie wynikéw tych badan orzekty efektywnosé i bez-
pieczenstwo zwiazku [7].

Z punktu widzenia toksykologicznego, triklosan
nalezy do zwigzkéw nietoksycznych dla ludzi i innych
ssakow, wartosc¢ LD, dla szczurow wynosi 5 g/kg.
Badania dowodzg, ze nie wykazuje zadnych dziatah
kancerogennych, mutagennych czy teratogennych
[8]. Z badan nad jego zachowaniem w ludzkim or-
ganizmie wynika, ze zwigzek ten po absorpcji przez
skore lub po podaniu doustnym, jest bardzo szybko
eliminowany i nie wywotuje szkodliwych efektow dla
zdrowia [7]. Jednak jak wszystkie zwiazki chemicz-
ne, triklosan nie jest zupetnie obojetny dla cztowie-
ka, istnieja doniesienia o przypadkach
alergii kontaktowej, czy dziatania draz-
nigcego na skore (wysypka na twarzy,
szyi, zewnetrznej powierzchni dtoni)
po uzyciu produktéw kosmetycznych
zawierajacych triklosan. Ze wzgledu
na charakter lipofilowy, zwigzek moze
gromadzi¢ sie w tkance ttuszczowej.
W badaniach na myszach dowiedzio-
no takze, ze wptywa na metabolizm
hormonéw tarczycy, powodujac hipo-
termie, ma takze niespecyficzne de-
presyjne dziatanie na osrodkowy uktad
nerwowy [9]. Triklosan jest wykry-
wany w prébkach mleka kobiet kar-
miacych, ale w niewielkich ilosciach
(poziom 1000 razy nizszy niz dopusz-
czalny). Z innych badan wynika, ze
niewielkie ilosci triklosanu moga gro-
madzi¢ sie w organach metabolicznych
ryb [7, 10].
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Szerokie zastosowanie triklosanu w produktach
codziennego uzytku powoduje, ze jest on powszech-
nie obecny w Srodowisku, mozna go znalez¢ nie tyl-
ko w sciekach, ale takze w strumieniach, jeziorach czy
osadach rzecznych. W rzekach Ameryki Potudniowej,
Europy, czy Stanéw Zjednoczonych wykrywane sg za-
nieczyszczenia zwigzkami organicznymi, w tym pro-
duktami higieny osobistej i srodkami czystosci. Jak
wynika z amerykanskich badan geologicznych prowa-
dzonych w 2002 roku, triklosan wykryto w ponad po-
towie sposréd 139 testowanych akwendw [11].

W Srodowisku triklosan ulega naturalnej degra-
dacjiijest szybko neutralizowany [9]. Niedawno opu-
blikowano wyniki badan, z ktérych wynika, ze pewna
czes¢ zwigzku moze ulegac fotolizie pod wptywem
Swiatta stonecznego. W wyniku tego procesu jako
produkty rozpadu powstajg: 2,8-dichlorodibenzo-p-
dioksyna oraz 2,4-dichlorofenol [11, 12]. Jak wiadomo
dioksyny sa jednymi z najbardziej toksycznych sub-
stancji, zaktdcaja funkcje wydzielania wewnetrzne-
go hormonoéw steroidowych i dziataja uczulajaco.
Konsekwencje szkodliwego dziatania dioksyn zaleza
od czasu dziatania i wielkosci dawki. Ich dziatanie ma
charakter skryty, poczgtkowo niezauwazalny, a efek-
ty wystepuja po dtuzszym czasie od ekspozycji.

Zauwazono takze, ze duze stezenie triklosanu
w wodach moze miec toksyczny wptyw na rézne typy
wodorostéw i skorupiakéw, na ich budowe oraz funk-
cjonowanie i w efekcie moze prowadzi¢ do zaburzenia
rownowagi ekosysteméw wodnych [13, 14].

Z badan prowadzonych przez amerykanskich na-
ukowcow wynika, ze w pewnych warunkach na skutek
kontaktu triklosanu z woda wodociggowa, dochodzi
do powstawania niewielkich ilosci chloroformu, a jak
wiadomo jest to substancja silnie draznigca i przy
wigkszym stezeniu i dtuzszym kontakcie dos¢ tok-
syczna dla organizméw zywych [15].

Opornos¢ bakterii na triklosan

Szerokie zastosowanie substancji o aktywnosci
przeciwdrobnoustrojowej przyczynito sie¢ do wzro-
stu liczby szczepéw bakterii opornych na tego typu
zwigzki. Liczba i stezenie uzywanych substancji, dtu-
ga ekspozycja, czeste uzywanie i konkretny mecha-
nizm dziatania sg gtownymi przyczynami rozwoju
opornosci. Uzycie antybiotykow, srodkéw dezynfek-
cyjnych czy antyseptykéw sprzyja selekcji szczepow
opornych kosztem eliminacji naturalnej flory. Naby-
cie opornosci przez bakterie moze by¢ rezultatem
mutacji w genomie bakteryjnym lub efektem dziata-
nia ruchomych elementéw genetycznych np. plazmi-
doéw zawierajacych geny opornosci na zwiazki, czesto
nalezace do réznych grup chemicznych (np. antysep-
tyki, antybiotyki, metale ciezkie) przekazywanych
miedzy szczepami bakteryjnymi. Zjawisko to prowa-
dzi do powstania tzw. szczepéw wieloopornych, ktére
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stanowia powazny problem terapeutyczny, zwtasz-
cza w szpitalach.

Mechanizmy opornosci drobnoustrojéw na triklo-
san mogg byc¢ rézne. Moze to by¢ np. zmniejszenie
przepuszczalnosci btony komaérkowej lub czynne usu-
wanie zwigzku z komorki (tzw. efflux), jak ma to miej-
sce u Pseudomonas aeruginosa czy Escherichia coli.
U szczepow Staphylococcus aureus i mykobakterii
opornych na triklosan, wystepuja mutacje w genach
kodujgcych reduktaze enolowo-acylowa lub dochodzi
do nadprodukcji enzymu aktywnego w syntezie kwa-
sOw ttuszczowych [3, 4].

Badania nad wzrostem opornosci na triklosan pro-
wadzone sg zaréwno w odniesieniu do niskich ste-
zen zwiazku, stosownych w kosmetykach i srodkach
higieny, jak i stezeh wyzszych, ktére uzywane sa
miedzy innymi w preparatach do zapobiegania gron-
kowcowym zakazeniom szpitalnym. Triklosan jest
sktadnikiem wielu produktéw przeznaczonych do co-
dziennego uzytku oraz moze byc¢aplikowany kilkoma
sposobami, totez moze dochodzi¢ do jego gromadze-
nia w srodowisku. W konsekwencji wyzsze stezenia
triklosanu moga niekorzystnie oddziatywac na bak-
terie Srodowiskowe, doprowadzajac do selekcji szcze-
p6éw opornych.

Wsréd szczepdw izolowanych w szpitalach istot-
na role odgrywaja gronkowce (zaréwno koagulazo-
dodatnie jak i koagulazo-ujemne), w tym szczegélnie
niebezpieczne szczepy metycylinooporne i szczepy
0 zmniejszonej wrazliwosci na antybiotyki glikopep-
tydowe. Z badan prowadzonych w réznych oérod-
kach wynika, ze poziom opornosci gronkowcéw na
triklosan jest bardzo zréznicowany, jednak zdecydo-
wanie wyzszy w poréwnaniu z wynikami uzyskiwa-
nymi w latach wczeéniejszych. Zjawisko opornosci
na triklosan czesciej dotyczy szczepdw S. epidermi-
dis, co moze by¢ wynikiem czestszej ekspozycji gron-
kowcéw skérnych na srodki czystosci zawierajace
triklosan [16].

Wsrod metycylinoopornych szczepéw S. aureus
(MRSA) izolowanych od pacjentéw hospitalizowanych
réwniez spotyka sie szczepy o zmniejszonej wrazli-
wosci na triklosan, czesto wykazuja one jednocze-
Snie opornos¢ np. na mupirocyne czy kwas fusydowy.
Opornos¢ na triklosan moze by¢ przenoszona przez
plazmid, na ktérym zlokalizowane sa geny oporno-
$ci na mupirocyne, jednak w przeprowadzonych ba-
daniach nie zaobserwowano scistej korelacji miedzy
opornoscig na triklosan (a takze inne $rodki dezynfek-
cyjne, jak czwartorzedowe sole amoniowe czy chlor-
heksydyna) i mupirocyne [5, 17].

Czynne usuwanie zwigzkéw z komorki (efflux) jest
istotnym mechanizmem opornosci na rézne srodki
przeciwbakteryjne, w tym triklosan. System ten nie
jest specyficzny dla okreslonych zwigzkéw, moga
wiec by¢ usuwane substancje rézne pod wzgledem
budowy chemicznej. Niepokdj wsréd badaczy budzi
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wptyw triklosanu na flore jelitowa, w prowadzonych
badaniach zauwazono pojedyncze przypadki redukgji
wrazliwosci wéréd zmutowanych szczepdw laborato-
ryjnych. U szczepow E. coli przejawiata sie ona nade-
kspresja genéw kodujacych pompy odpowiedzialne
za usuwanie zwigzkéw toksycznych z komorki i pro-
wadzita réwniez do zmniejszenia ich wrazliwosci na
niektére antybiotyki [18]. Z innych badan wynika, ze
wielooporne szczepy Campylobacter
jejuni i E. coli dzieki zwiekszeniu czyn-
nego effluxu sg mniej wrazliwe na tri-
klosan i jednoczesnie bardziej oporne
na rézne terapeutyki, takie jak cypro-
floksacyna, chloramfenikol czy erytro-
mycyna [19].

Istnieje takze kilka informacji na
temat wzrostu opornosci na triklosan
wsrdd bakterii srodowiskowych. Izola-
ty Pseudomonas putida i Alcaligenes
xylosoxidans spp. denitrificans, wyka-
zywaty wysoki stopief opornosci na
triklosan na skutek produkcji enzymu,
ktory go rozktada. Wykazano réwniez
mozliwos¢ przeniesienia gendw opor-
nosci ze szczepdw Stenotrophomona smaltophilia do
komérek P. aeruginosa, a takze do pateczek z rodzi-
ny Enterobacteriaceae. Z badan nad opornoscia prat-
kow kwasoodpornych wynika, ze mutacja w genie
inhA (odpowiedniku genu fab/l) warunkuje jednocze-
sna opornos¢ na triklosan iizoniazyd [2, 20].

Podsumowanie

Naduzywanie lekéw przeciwbakteryjnych przy-
czynia sie do rozwoju opornosci drobnoustrojow,
wzrostu liczby szczepéw wielolekoopornych i wy-
stepowania zjawiska opornosci krzyzowej. Podobny
problem dotyczy naduzywania w codziennym zyciu
innych zwigzkéw przeciwdrobnoustrojowych, takich
jak triklosan, ktére sa powszechnie dodawane do
Srodkéw czystosci czy kosmetykow. Z jednej strony,
dodatek takiej substancji zapewnia dziatanie odkaza-
jace, z drugiej jednak strony moze zaktéci¢ prawidto-
wa mikroflore np. skéry czy jamy ustnej i przyczynic
sie do wzrostu opornosci mikroflory.

Intensywne uzycie triklosanu w gospodarstwach
domowych, w przemysle i szpitalach skutkuje szero-
kim rozprzestrzenianiem sie tego zwigzku w sciekach.
Konsekwencjg tego jest jego kumulacja w zbiornikach
wodnych i osadach rzecznych. Szerokie stosowanie
triklosanu, a nawet jego naduzywanie, moze pro-
wadzi¢ do gromadzenia sie go w srodowisku w ste-
zeniach bakteriobdjczych, a co za tym idzie moze
spowodowac wyselekcjonowanie wéréd drobnoustro-
jow mutantéw z opornoscia nie tylko na triklosan, ale
takze na wiele innych, waznych klinicznie substancji
przeciwbakteryjnych, w tym na antybiotyki.
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w komérkach.



Uwzgledniajac fakt, ze w czasie procesu rozkta-
du triklosanu w Srodowisku, czy przy jego kontakcie
z chlorowana woda wodociaggowa powstaja toksycz-
ne produkty (dioksyny lub chloroform) nalezy sie
liczy¢ z odlegtymi negatywnymi skutkami gromadze-
nia tych zwigzkéw w naszym srodowisku.

Informacja umieszczana przez producenta kosme-
tykéw czy srodkéw higieny, ze jakis zwigzek dziata
przeciwbakteryjnie jest dla wiekszosci konsumentéw
duza zacheta, bo przeciez bakterie to potencjalne za-
grozenie dla zdrowia. Jednak czasem warto pomysle¢,
czy state naduzywanie takich srodkéw nie spowodu-
je negatywnych skutkéw w postaci narastania opor-
nosci drobnoustrojéw na chemioterapeutyki i srodki
przeciwbakteryjne, nie przyczyni sie do zanieczysz-
czania Srodowiska naturalnego i czy na pewno stuzy
to naszemu zdrowiu.
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