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国内外化妆品微生物污染现状与防腐体系构建国内外化妆品微生物污染现状与防腐体系构建**

罗阿利 1，李 辉 2△

（1. 陕西省药品技术审评中心，陕西 西安 710065； 2. 陕西盛德泰林生物安全技术检测有限公司，陕西 西安 710077）
摘要摘要：：目的 为我国构建化妆品防腐体系提供参考。方法 分析当前国内外化妆品微生物污染现状及其影响因素，并探讨化妆品防腐

体系的构建思路。结果 国内外化妆品微生物污染问题集中于需氧菌总数及霉菌和酵母菌总数，国外致病菌以铜绿假单胞菌、大肠埃

希菌等革兰阴性菌较常见，国内未发现致病菌。化妆品微生物污染的影响因素包括产品设计、配方优化两部分；可基于危害分析和关

键点控制（HACCP）等体系构建一级屏障，基于物理、化学因素构建二级屏障，共同形成国内化妆品防腐体系。结论 设计化妆品配方

时，可综合考虑包装系统、水分活度、pH、剂型、防腐剂、功能性组分、其他因素等指标，形成防腐体系，减少防腐剂的使用，降低因防腐

剂单一栅栏因子导致的化妆品接触性过敏性皮炎发生风险，提高化妆品整体防腐效能。

关键词关键词：：化妆品；微生物污染；防腐剂；防腐体系；防腐效能；栅栏理论

Current Status of Microbial Contamination in Cosmetics at Home and Abroad and the
Construction of Preservative System

LUO Ali1，LI Hui2

（1. Shaanxi Provincial Drug Technical Evaluation Center，Xi'an，Shaanxi，China 710065； 2. Shaanxi Shengdetailin Biological Safety Technology

Testing Co.，Ltd.，Xi'an，Shaanxi，China 710077）

AbstractAbstract：：Objective To provide a reference for the construction of a cosmetic preservative system in China. Methods The current
status of microbial contamination in cosmetics at home and abroad and its influencing factors were analyzed，and the construction
ideas of cosmetic preservative system were explored. Results The microbial contamination in cosmetics at home and abroad mainly
involved the total count of aerobic bacteria，total count of molds and yeasts. Gram - negative bacteria such as Pseudomonas
aeruginosa and Escherichia coli were more common in foreign countries，while no pathogenic bacterium had been found in China.
The influencing factors of microbial contamination in cosmetics included product design and formula optimization. The first - level
barrier was built based on hazard analysis critical control point（HACCP） system，and the second - level barrier was built based
on physical and chemical factors，which jointly formed a domestic cosmetic preservative system. Conclusion When designing
cosmetic formulas，the packaging system，water activity，pH，dosage form，preservatives，functional components and other factors can be
considered comprehensively to form a preservative system，which can decrease the amount of preservatives，lower the risk of cosmetic
contact allergic dermatitis induced by a single fence factor of preservatives，and improve the overall preservative efficacy of cosmetics.
Key wordsKey words：：cosmetic；microbial contamination；preservative；preservative system；preservative efficacy；fence theory

为避免微生物污染及影响质量，化妆品中通常会

加入防腐剂，但防腐剂有一定毒性［1］，故其无论用于食

品、药品还是化妆品，研发和生产中均需严格控制其使

用范围和用量。目前，化妆品的不良反应以接触性皮炎

6



2024年 10月 20日 第 33卷第 20期

Vol. 33，No. 20，October 20，2024 China Pharmaceuticals
•药事管理•

Pharmaceutical Administration

最常见［2］，而其可能由防腐剂导致［3］。因此，构建科学合

理的防腐体系对于保证化妆品质量安全至关重要。化

妆品使用防腐剂的目的为防止微生物增殖、腐败，然

而，化妆品防腐体系并非只有防腐剂［4］，还包括原料成

分、pH、水分活度、剂型、表面活性剂［5］、包装等。在保证

化妆品微生物指标持续符合标准要求的前提下，不断

优化配方，减少化学防腐剂的使用及增强防腐体系的

效能，是新化妆品开发及已上市化妆品质量提升的努

力方向。在此，以全球化视角分析化妆品微生物污染特

点，探讨防腐体系构建思路及评价，以推动我国化妆品

产业高质量发展。现报道如下。

1 国内外化妆品微生物污染现状

1. 1 国外

无论是在发达国家还是发展中国家，微生物污染

均为化妆品面临的重要质量问题，目前仍是全球化妆

品召回的主要原因之一，尤其是在热带地区的发展中

国家［6］。2015年至 2019年美国食品和药物管理局

（FDA）因化妆品的微生物污染问题已向 6家以上化妆

品公司发出警告；MICHALEK等［7］通过欧盟危险非食

品快速信息系统（Rapex）识别 2005年至 2018年报告的

104份受微生物污染的化妆品报告，发现污染微生物以

革兰阴性菌为主（59. 62%），假单胞菌占 35. 58%，肠杆

菌占 11. 54%，且革兰阴性杆菌是污染化妆品最常见的

微生物群。HALLA等［8］研究发现，微生物污染是导致

2008年至 2014年欧洲化妆品召回的第二大原因，其中

最常见的污染微生物为铜绿假单胞菌。BASHIR等［9］研
究了英国的口红、眼线、睫毛膏、唇彩和其他类化妆品

的 467种产品，发现 79%～90%被细菌污染，细菌污染

水平在 102～103 cfu / mL范围内，检出微生物包括金黄

色葡萄球菌、大肠杆菌、弗氏柠檬酸杆菌等。JAIROUN
等［6］调查了阿联酋市场上 100种化妆品的污染情况，结

果 15%需氧菌总数不合格，13%霉菌和酵母菌总数不

合格，其中 9% 2项指标均不合格，而大肠埃希菌、金黄

色葡萄球菌、白色念珠菌和铜绿假单胞菌的检测结果

均合格。DADASHI等［10］的调查显示，伊朗 10家美容机

构的 52种在用化妆品均被细菌污染，19. 2%被真菌污

染，在一些粉剂和眼线产品中还发现了高生物负载的

葡萄球菌和大肠埃希菌等。ZAGHLOUL等［11］调查了埃

及 140种化妆品，其中 22. 68%受到不同程度的微生物

污染，其中部分样本中还分离出了金黄色葡萄球菌、大

肠埃希菌、铜绿假单胞菌等致病菌。可见，化妆品的微

生物污染问题主要集中于反映总体卫生状况的需氧菌

总数及霉菌和酵母菌总数，致病菌检出情况差异大，以

铜绿假单胞菌、大肠埃希菌为代表的革兰阴性菌较常

见，以金黄色葡萄球菌为代表的革兰阳性菌也有检出。

1. 2 国内

2015年至 2019年文献报道的我国化妆品微生物污

染数据见表 1。可见，面膜类及发用类的问题较突出，且

不合格指标主要为菌落总数及霉菌和酵母菌总数，未

发现致病菌。尽管化妆品微生物污染的总体水平可控

（不合格率小于 5%），但仍相对较高。由于面膜类产品

水分活度较高、pH适宜、富含营养，且一般要在面部留

存 15 min以上，限制了部分防腐剂的使用，如防腐剂选

择或使用不当，必然导致微生物增殖，这是菌落总数、

霉菌及酵母菌总数超标的可能原因之一。化妆品的微

生物检测一般按照《化妆品安全技术规范》（2015年版）

进行检验和判定，由于未要求进行方法验证，可能存在

一定程度的漏检风险［12］，故国内化妆品的微生物污染

调查结果可能低于化妆品的实际污染水平。
表1 2015年至2019年我国化妆品微生物污染数据

Tab. 1 Microbial contamination data of cosmetics in China from
2015 to 2019

时间

2015年至2018年

2016年至2018年

2019年

2017年至2019年

区域

江西

新疆

广东

陕西

样本量

4 762
541
508
1 402

类别

10类

3类

3类

5类

不合格率（%）

总体

0. 15
4. 30
1. 77
0. 36

菌落

总数

0. 15
4. 30
1. 77
0. 36

霉菌和酵

母菌总数

0. 08
0. 90
0
0

致病菌

总数

0
0
0
0

主要问题

面膜类

面膜及发用类

面膜类

发用及护肤类

文献

来源

［13］
［14］
［12］
［15］

2 化妆品微生物污染的影响因素

2. 1 产品设计

影响化妆品微生物污染的因素较多，包括受污染

的原材料、水或配方成分，不良生产环境，含有支持微

生物生长的成分，有缺陷的防腐体系，不适宜的包装，

较差的运输或储存条件，消费者的使用习惯（如部分需

将手指浸入产品中的操作可能引入微生物或导致微生

物增殖）。根据质量源于设计（QbD）的理念，在化妆品新

产品开发阶段，考虑产品对微生物污染的敏感性因素，

设计能够抵御微生物污染的产品是防止微生物污染的

关键。例如，在产品设计方面，与使用阴离子或阳离子

表面活性剂制备的乳剂比较，使用 pH为 7. 5～8. 5的非

离子表面活性剂制备的水包油（O / W）型乳剂更易受假

单胞菌污染［16］。NARAYANAN等［17］设计了将多功能活

性物质与抗氧化剂、螯合剂组合的配方，其具有协同作

用，与含防腐剂的对照配方防腐效果相当。

2. 2 配方优化

2. 2. 1 优化思路

化妆品的配方优化可抑制微生物增殖，配方中的

栅栏因子（如水分活度、pH、防腐剂等）可单独或相互协

同影响微生物的生长繁殖（即栅栏效应）。合理调整和
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组合栅栏因子可优化配方，提高抵御污染微生物增殖

的能力。KERDUDO等［18］的研究表明，通过优化配方可

使乳霜类化妆品的配方水分活度降低 6. 6%，有效提高

防腐效能。在某些化妆品中，如面霜、洗液、洗发水、护

发素和液体肥皂，降低水分活度（或 pH）通常难以实现，

使用香料或螯合剂不能充分保证无防腐剂产品的微生

物稳定性［19］，需要综合考虑化妆品配方的自身属性。应

用栅栏技术开发无防腐剂化妆品可分为 4个阶段，评估

应用栅栏效应的可行性；筛选可供调整的各栅栏因子，

并通过微生物挑战试验评估其实际效应；评估包装等其

他因素上述栅栏因子持续发挥作用的影响；评估栅栏因

子联用的可能性，进一步优化配方，实现配方优化目标。

2. 2. 2 优化内容

水分活度：其不同于水分含量，且与微生物增殖密

切相关，降低水分活度可改善化妆品的保存状况，抑制

或减缓细菌和真菌的生长繁殖［18］。化妆品的配方、制备

工艺和保湿剂浓度等对水分活度有较大影响，如乙二

醇碳链上羟基的位置和烷基的存在会影响其与水分子

的结合，从而改变水分活度。化妆品配方中的氨基酸、

甘油、丁二醇、丙二醇、糊精、黄原胶、氯化钠和乙醇，以

及甘露糖、蔗糖和山梨醇、蛋白质水解物等多种物质均

可降低配方水分活度。护理油类化妆品自身水分活度

低，受潮湿环境、冷凝或交叉污染的影响小，自身有一

定防腐能力，而水溶液型化妆品水分活度高，更易导致

微生物污染。

pH：食品、药品和化妆品中多数污染微生物适宜在

pH 6～8环境生长繁殖。pH较高或较低均不适合微生

物的生长繁殖，例如肥皂具有相对较高的 pH，自身即可

抑制微生物生长繁殖。化妆品中导致 pH下降的酸性物

质有水杨酸［解离常数（pKa）= 2. 97］、苯甲酸（pKa =
4. 18）、山梨酸（pKa = 4. 76）和脱氢乙酸（pKa = 5. 27）
等，在皮肤的生理 pH条件下，一种酸的抗菌活性受多

种参数的影响，包括酸的膜渗透性及 pKa，配方 pH，配
方中酸的含量及其在水相和油相之间的分配［20］。但由于

化妆品通常性质温和，有利于微生物生长繁殖，单独使

用pH单个栅栏因子进行防腐的例子鲜见。

剂型：微生物更易在水溶液型而不易在油溶液型

化妆品中生长繁殖。目前多数防腐剂本身水溶性较差，

化妆品中的防腐剂倾向于向油相迁移，无法保护可能

存在微生物的水相［19］。对于O / W型乳液凝胶化妆品，

乳化剂浓度越高，苯氧乙醇的效率越低，这是因为胶束

相互作用减少了防腐剂的自由可用量，这与其他防腐

剂（如苯甲氯铵、氯甲酚、山梨酸钾）的研究相似［21］。抑
菌剂在不同剂型化妆品中的溶解能力差异导致剂型因

素差异更显著。

原料：水杨酸辛酯、水杨酸酯等酯类可通过酯酶分

子水解为水杨酸，但这些酯酶可能由污染微生物产生。

铜绿假单胞菌和洋葱伯克霍尔德菌可能在添加了水杨

酸辛酯和水杨酸酯（防晒霜配方中常见的紫外线过滤

物质）的保存配方中生存。这些细菌利用水杨酸酯水解

产物作为其代谢循环的一部分，导致其对化妆品防腐

剂产生抗性［19］。
包装：罐或管状包装易受到污染，而泵和无空气分

配器类型包装则不然。化妆品行业越来越关注于开发

无防腐剂产品，其中包装系统在保护其使用期间的内

容物方面起关键作用，最常见方法为减少开口和储液

器间的产品滞留量和 /或在分配器内部使用与产品接

触的抗菌材料［22］。近几年，借鉴制药行业，化妆品的包

装形式中出现了一次性使用的安瓿瓶和西林瓶［23］，单
剂量包装形式也是降低微生物污染风险的途径。此外，

还应注意包装材料对防腐剂的吸附问题，避免因防腐

剂吸附导致效能降低引起微生物生长繁殖。

3 化妆品防腐体系构建

3. 1 体系构建思路

化妆品防腐体系是由生产阶段的一级屏障和基于

化妆品自身特点的二级屏障共同构成的防止微生物污

染和繁殖的体系（见图 1），也是微生物源头和过程控制

的集中体现，有助于避免由单纯防腐剂防腐带来的负

面影响。在生产阶段的微生物污染主要依靠危害分析

和关键点控制（HACCP）或化妆品生产质量管理规范

（GMP）体系，通过识别风险点并规范化生产，从根本上

降低微生物污染风险；二级屏障则通过合理组合栅栏

因子形成完整的体系，从而防止微生物的引入及增殖。

防腐体系

一级
屏障

HACCP
体系

物理
因素

二级
屏障

物理化学
因素

化学
因素

包装
系统

水分
活度

pH 剂型
设计

其他
指标

防腐剂 功能
组分

图1 化妆品防腐体系构建

Fig. 1 Construction of preservative system for cosmetics

3. 2 体系评价

要判断防腐体系对于化妆品是否适合及有效，需

对其进行防腐效能评价。目前，我国虽未制定化妆品效

能评价的国家标准，但国内外相关领域有多种方法可

供参考［24］，如可参考 ISO 11930：2019（Cosmetics -
Microbiology - Evaluation of the antimicrobial protection
of a cosmetic product）、2020年版《中国药典》、2024年版

《化妆品防腐剂挑战测试评估技术指南》、美国药典
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（USP - NF 2021）、欧洲药典（EP 10. 0）等。近年来，研究

者除考虑防腐体系的防腐效能外，还关注其安全性评

价问题，开发了一些新的评估方法。如 BHARDWAJ
等［25］提出采用定量构效关系法评估防腐剂毒性风险；

TOWLE等［26］通过定量风险评估研究认为，甲基氯异噻

唑啉酮（MCI）和甲基异噻唑啉酮（MI）具有较强的皮肤

致敏作用，在驻留类或免洗类化妆品中可能存在增加

诱导致敏的风险（但在漂洗类产品中安全性较高）；

MICALI等［27］将整合评估测试方法（IATA）和优势比

（WOE）作为决策树，对 12种化妆品防腐剂进行危害评

估和风险表征，探讨了危害评估允许在一个矩阵中描述

毒理学终点水平的情形。近期化妆品中不同防腐剂对皮

肤常驻菌群动态的影响，可为化妆品配方中正确选择防

腐剂和剂量以保持或恢复皮肤微生物的稳态提供依

据［28 - 30］。对防腐体系的评价除了考虑防腐效能，还要最

大限度减少防腐剂的使用，提高化妆品安全性。

3. 3 防腐剂

类型选择：化妆品防腐体系虽不依赖于防腐剂，但

防腐剂是构建防腐体系的关键因素之一，对于高水分

活度的水溶液型多剂量包装化妆品，使用防腐剂十分

必要。选择防腐剂需综合考虑，理想的防腐剂应该抑菌

活性高、使用浓度低、安全无毒性、处方兼容好、有利于

分析、符合法规、环境友好、价格低廉、方便操作、性质

稳定。美国化妆品行业目前使用了约 60种防腐剂，然而

美国 FDA的数据显示，常用防腐剂类型少于 1 / 3。程文

静等［23］调研 1 205种市售护肤品发现，其较常用的 3种
防腐剂分别为苯氧乙醇、羟苯甲酯、羟苯丙酯。PASTOR -
NIETO等［31］研究了西班牙市场上 2 300多种化妆品，发

现护肤类中较常用的防腐剂包括苯氧乙醇（43. 09%）、

柠 檬 酸（23. 69%）、羟 苯 甲 酯（14. 54%）、苯 甲 酸 钠

（13. 81%）和羟苯丙酯（10. 79%）。张静等［32］调查了38种
化妆品防腐剂的使用情况，发现较常用的有 0. 01%～

0. 3% 的 羟 苯 酯 类 、0. 02%～0. 6% 的 苯 氧 乙 醇 、

0. 002%～0. 01%的MI。部分防腐剂因其溶解度、使用

浓度、处方兼容性等问题，限制了其使用范围。例如，对

羟基苯甲酸酯类在水中的溶解度较低，KOSOVA等［33］

合成了一种新型的对羟基苯甲酸酯亲水类似物 1 - O -
（4 - 羟基苯甲酰）- 甘油，其在水相中的溶解度高，且

对皮肤的刺激性低，在乳液体系中的抑菌活性良好，应

用潜力较好。

安全性：防腐剂有一定毒性，会引发公众对化妆品

安全的担忧，故各国在对待化妆品防腐剂问题上均较

慎重。欧洲约 6%的人对化妆品成分（尤其是防腐剂）敏

感［27，31］。对韩国 11家医院 584例疑似化妆品接触性

皮炎患者防腐剂过敏流行情况的调查显示，41. 1%

的患者检测到防腐剂过敏。常见的过敏原包括苯扎

氯铵（12. 1%）、硫柳汞（9. 9%）和MCI / MI（5. 5%）［34］。
SUKAKUL等［35］分析了泰国 2006年至 2018年行接触

性皮炎斑贴试验的 2 803例患者的医疗记录，仅发现

MCI / MI是与阳性反应显著增加相关的过敏原。JACOB
等［36］研究了 2015年美国行皮肤贴片试验的 1 142例患

儿（0～18岁），结果显示，当皮肤护理产品中存在过敏

原时，特异性皮炎患儿对过敏原有明显的反应特征。可

见，化妆品防腐剂带来的接触性过敏性皮炎已受到业

界广泛关注。苯氧乙醇是应用广泛的防腐剂，但存在极

罕见的增敏风险，法国国家药品和保健品安全管理局

要求，用于婴儿和 3岁以下儿童的尿布区域的化妆品

（包括湿巾）中禁止使用苯氧乙醇［37］；对羟基苯甲酸酯

类防腐剂可干扰内分泌系统功能，与雌激素、雄激素、

孕激素、甲状腺激素、过氧化物酶体增殖物激活受体和

其他核激素受体家族中的受体有亲和力，但低于内源

性激素［38］。MA等［39］的皮肤贴片试验和反复开放应用

试验显示，常用的化妆品防腐剂（尤其是甲醛释放剂和

尼泊金丙酯）在实际使用中对皮肤有轻微刺激作用及

红斑反应。CHEN等［40］的研究显示，眼部化妆品中所含

1 mg / mL苯扎氯铵及 0. 74 mg / mL甲醛（FA）释放的防

腐剂对人眼表面和附件细胞有多种毒性。KERRE等［41］

报道了 1例因使用含有MI的凝胶面膜导致接触性皮

炎的案例，GARCIA - GAVIN等［42］报道了 7例MCI / MI
相关过敏案例。可见，对于含MI的防腐剂，使用前应充

分评估，特别是用于免洗产品和湿巾中时应予以重

视。在化妆品开发阶段，防腐剂的安全性考虑不容

忽视。

天然防腐剂与复合配方型防腐剂：防腐剂的使用

对于多剂量包装的水溶液型化妆品十分必要，也是防

腐体系构建要考虑的重要因素。由于对防腐剂安全性

的担忧，近年来，除《化妆品安全技术规范》（2015年版）

批准使用的 52种防腐剂外，天然防腐剂和复合配方型

防腐剂发展迅速。天然防腐剂可选择多种植物代谢物，

如凝集素、生物碱、萜类、多肽、多酚、聚乙炔等，这些物

质包含在化妆品的配方中，具有抗菌和抗真菌活性。天

然防腐剂如茶提取物对皮肤微循环有益，可改善头发

状况，具有抗脂肪、抗氧化、光保护及抑菌作用［38］，百里

香油、丁香油、肉桂油、薄荷油、柑橘油、迷迭香油等均

具有防腐作用［43］，乳木果油、p - 茴香酸等有良好的抑

菌作用，是天然防腐剂开发的新趋势［20］。AMARAL
等［44］的研究显示，1%的 C - 8木糖醇单酯加入洗液类

化妆品中具有一定的抗菌活性，其有望成为化妆品配

方的替代防腐剂；ZERAGUI等［45］的洗发水模型研究显

示，黄花蒿精油对大肠埃希菌、铜绿假单胞菌和金黄色
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葡萄球菌均有抑菌活性，且对金黄色葡萄球菌最敏感，

其最低抑菌浓度为 0. 68 mg / mL；HERNANDES等［46］的
研究显示，牛蒡子精油质量浓度为0. 312～1. 25 µL / mL
且与聚山梨酸酯 80协同作用时，对大肠埃希菌等 5种
挑战微生物均有较好抑制作用。处方中复合配方型防腐

剂可提高防腐体系的总体效力且可减少个别防腐剂相关

的副作用［47］，研究表明，二唑烷基脲、MCI / MI、MI等致敏

防腐剂与苯氧乙醇结合时，使用浓度可显著降低［48］。
4 讨论

化妆品微生物超标影响化妆品的质量安全，微生

物过度增殖不仅降解化妆品的有效成分，影响化妆品

稳定性，还会导致接触性过敏性皮炎风险。考虑配方相

容性、防腐剂选择合规性、防腐剂安全性因素影响，通

过防腐剂单独发挥栅栏效应控制微生物增殖的局限性

越来越明显。例如，仅使用防腐剂时其会与乳化剂相互

作用导致相分离、防腐剂在油水两相分布不均、防腐剂

与包装材料吸附、防腐剂在配方中络合或胶束化等问

题，限制了单一化学防腐剂的使用。近年来，逐渐发展

起来的自我保护型化妆品（即未添加防腐剂的化妆品）

利用栅栏理论指导构建防腐体系，考虑水分活度、pH、
植物提取物种的抑菌成分、酚类抗氧化剂、包装系统等

栅栏效应，实现减少甚至不使用防腐剂，降低化妆品的

安全风险，提高防腐效能，代表了化妆品防腐体系构建

的发展方向。

文献显示，我国当前化妆品的微生物污染总体可

控，但面膜类高水分活度的产品依然存在污染风险。尽

管大多数化妆品不要求无菌，但微生物污染可能会造

成感染和质量问题，如防腐剂可能造成接触性皮炎、过

敏等问题。全球对化妆品防腐剂的监管日趋严格，我国

化妆品产业要进一步实现国际化，必须关注防腐剂问

题，建立防腐体系的理念，避免防腐剂监管的变化对化

妆品产业发展造成不利影响；并关注水分活度、pH、包
装等其他栅栏因子，构建科学、合理的防腐体系。
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