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Resumen

Este estudio de revisién bibliografica investiga los Palabras clave:
efectos a largo plazo de las nanoparticulas, utilizadas mecanismos;
en cosméticos, sobre la funciéon barrera de la piel. biolégicos;
Analiza los mecanismos biolégicos mediante los cuales nanoparticulas;
estos compuestos pueden comprometer la integridad  barrera;
cutanea. Los hallazgos revelan que las nanoparticulas  piel.

pueden alterar la composicion lipidica, modificar

la expresion de proteinas de uniéon intercelular vy

desencadenar respuestas inflamatorias, lo que conduce

a una disfuncién de la barrera protectora. Ademas, la

exposicion prolongada puede afectar negativamente

a la microbiota cutanea, exacerbando los riesgos para

la salud dermatologica. El articulo presenta una vision

integral de la toxicidad potencial de estos ingredientes y

destaca la necesidad urgente de establecer protocolos

de seguridad mas estrictos en la industria cosmética.

Concluye que se requieren estudios clinicos a largo

plazo para evaluar las implicaciones reales de estos

hallazgos, un conocimiento crucial para desarrollar

productos mas seguros y proteger el bienestar de los

consumidores.
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Introduccion

En el escenario contemporaneo de la cosmética, las nanoparti-
culas se han consolidado como elementos decisivos en la formulacion
de productos destinados al cuidado cutaneo, debido a que facilitan
una mayor penetracion y optimizan la acciéon de los ingredientes ac-
tivos. No obstante, su empleo creciente suscita interrogantes relevan-
tes acerca de sus repercusiones prolongadas sobre la funciéon barrera
de la piel. Esta funcién desempeiia un papel esencial en la proteccion
frente a agentes externos, procesos infecciosos y pérdida transepi-
dérmica de agua, garantizando asi la homeostasis cutanea. Cuando
dicha barrera se ve comprometida, pueden manifestarse afecciones
dermatolbgicas, como la dermatitis atopica, ademas de incrementar-
se el riesgo de sensibilizacion e inflamacion.

Las nanoparticulas, por sus dimensiones reducidas y sus propie-
dades fisicoquimicas particulares, interactian con los componentes
celulares de la piel de un modo distinto al de las moléculas convencio-
nales. La evidencia reciente indica que estas particulas favorecen la
generacion de especies reactivas de oxigeno y activan rutas inflama-
torias en los queratinocitos, lo que potencialmente altera la integri-
dad de la barrera cutanea (Tu et al., 2022). Tales hallazgos refuerzan
la necesidad de examinar, no solo los mecanismos de penetracion,
sino también los procesos biolégicos que explican la disfuncion ob-
servada.

Asimismo, la caracterizacion rigurosa de estos mecanismos abre
oportunidades para proponer formulaciones dermocosméticas que
empleen nanoparticulas de manera segura y controlada. Desde esta
perspectiva, la investigacion orientada a esclarecer los mecanismos
bioldgicos mediadores que afectan la funcion barrera a largo plazo no
solo amplia el conocimiento disponible, sino que también contribuye
a la construccion de directrices y regulaciones que garanticen su uso
responsable (Hendricks et al., 2020). En este articulo se examinan
estos aspectos fundamentales con el proposito de aportar al dialogo
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cientifico sobre la seguridad y eficacia de los cosméticos que incorpo-
ran nanoparticulas.

Los estudios recientes muestran avances relevantes en la com-
prension de los efectos de las nanoparticulas sobre la funcién barre-
ra. Krenczkowska et al. (2020), demostraron que particulas como el
dioxido de titanio pueden atravesar el estrato corneo debido a su con-
figuracion fisicoquimica, y que variables como el peso molecular o
la lipofilia influyen en su capacidad de penetracién. Estos resultados
sugieren que la absorciéon dérmica sostenida podria comprometer la
funcién barrera a lo largo del tiempo, planteando interrogantes sobre
su toxicidad cronica.

Del mismo modo, Xie et al. (2025), emplearon técnicas de lipido-
mica no dirigida para analizar los cambios en la composicion lipidi-
ca cutanea tras la exposicion a nanoparticulas, incluidos los efectos
en pieles sensibles. Sus hallazgos evidencian que las modificaciones
lipidicas alteran la estabilidad de la membrana celular y la hidrata-
cién, lo que repercute directamente en la eficacia de la barrera cu-
tanea. Comprender estas variaciones es indispensable para vincular
los efectos bioquimicos con posibles condiciones dermatoldgicas en
exposiciones prolongadas.

En otro estudio, Deng et al. (2023), introdujeron un método in-
novador de imagenologia para caracterizar alteraciones estructurales
del tejido cutaneo tras la exposicion a nanoparticulas. Su analisis evi-
denci6 desorganizacion en fibras de colageno y cambios microestruc-
turales asociados con procesos inflamatorios crénicos, lo que fortale-
ce la hipétesis de que la exposicion continua compromete la dinamica
funcional de la piel.

Pese a estos avances, persisten vacios sustantivos. Try et al.
(2023), sefialaron la insuficiencia de estudios que detallen los meca-
nismos especificos mediante los cuales las nanoparticulas inducen
dafio prolongado en queratinocitos y en otros componentes celulares
responsables de la homeostasis cutanea. Asimismo, se reconoce una
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limitada caracterizacién de la interaccién entre nanoparticulas y mi-
crobiota cutdnea, a pesar de que esta ultima constituye un elemento
decisivo en la inmunidad y la salud dérmica (Nowicka et al., 2025).
A ello se suma la falta de consenso metodologico para evaluar los
efectos de las nanoparticulas, dado que muchas técnicas de medi-
cion actuales no captan las disfunciones sutiles de la barrera cutanea
(Barthe et al., 2024).

El objetivo de este articulo de revision es determinar los meca-
nismos bioloégicos mediante los cuales las nanoparticulas afectan la
funcién barrera cutdnea a largo plazo. Con este andlisis se aspira a
subsanar los vacios identificados, fortalecer la comprension de la in-
teraccién entre nanoparticulas y piel, y aportar elementos que orien-
ten el desarrollo de cosméticos seguros y eficaces que consideren sus
efectos prolongados sobre la integridad estructural y funcional de la
piel.

Método

Para desarrollar este articulo de revision bibliografica y aten-
der el objetivo de identificar los mecanismos biolégicos mediante los
cuales las nanoparticulas afectan la funciéon barrera de la piel a largo
plazo, se implementé un procedimiento sistemético de busqueda y
seleccion de literatura cientifica. La busqueda inicial se efectu6 en
bases de datos académicas de reconocido prestigio —PubMed, Sco-
pus y Web of Science— debido a que estas plataformas concentran
estudios revisados por pares en dermatologia, toxicologia cutanea y
farmacologia. Las estrategias de busqueda se construyeron a partir
de palabras clave que reflejaron el eje temético del estudio: nanopar-
ticulas, funcion barrera de la piel, mecanismos biolégicos y efectos
prolongados. La seleccion de estos términos respondi6 a la necesidad
de garantizar la pertinencia del material recopilado y asegurar una
exploracion exhaustiva del fendmeno investigado.
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La formula booleana empleada fue la siguiente: (“nanoparticles”
AND “skin barrier function” AND “biological mechanisms” AND
“long-term effects”). Este conjunto de operadores se disefi6 para
recuperar exclusivamente investigaciones que abordaran de mane-
ra simultinea los elementos esenciales del objetivo, lo cual permitié
depurar los resultados y concentrarse en estudios que aportaran evi-
dencia directa sobre el impacto de las nanoparticulas en la integridad
cutanea.

Los criterios de inclusién y exclusién desempenaron un papel
decisivo en la delimitacion del corpus analitico. Se incluyeron arti-
culos publicados en los altimos cinco anos en revistas cientificas ar-
bitradas, con el propoésito de asegurar la incorporaciéon de hallazgos
recientes y metodologicamente consistentes. Se priorizaron estudios
con disenos rigurosos, tales como ensayos clinicos, investigaciones
in vitro e in vivo, ademas de revisiones sistematicas que ofrecieran
sintesis amplias y fundamentadas. Se excluyeron trabajos cuya me-
todologia no cumpliera estandares minimos de validez interna, estu-
dios que trataran aspectos marginales a la funcién barrera o investi-
gaciones que no aportaran datos empiricos sustantivos. También se
descartaron documentos con limitaciones metodologicas severas que
comprometieran la solidez de sus conclusiones.

Mediante este enfoque metodico, el articulo busca ofrecer una
sintesis analitica que contribuya a esclarecer los mecanismos biolo-
gicos implicados en la afectacion de la funcion barrera cutidnea por
nanoparticulas a largo plazo. La sistematizacion de esta evidencia
constituye un elemento indispensable para atender los vacios exis-
tentes en la literatura reciente y orientar futuras lineas de investiga-
cion en un campo que exige avances regulatorios y tecnologicos para
garantizar el uso seguro de estas particulas en aplicaciones dermo-
cosméticas.
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Resultados

El analisis de la literatura cientifica permite reconocer que las
nanoparticulas acttian como agentes capaces de modificar distintos
componentes estructurales y funcionales de la piel, generando efec-
tos que dependen del tipo de metal, del tiempo de exposiciéon y de los
procesos biolégicos involucrados. En relacion con las nanoparticulas
de zinc, la tematica se vincula con su capacidad para alterar la fun-
cién barrera cutanea en exposiciones prolongadas. La evidencia pre-
sentada por Materna y Nieradko-Iwanicka (2020), demuestra que la
caracterizacion quimica de productos cosméticos que contienen zinc
revela modificaciones en el estrato corneo que disminuyen la efica-
cia protectora de la piel, lo que conduce a irritacién y sensibilidad.
Este comportamiento se ve reforzado por el analisis de Egbuna et
al. (2021), quienes advierten que la citotoxicidad de nanoparticulas
metalicas, incluido el zinc, puede alterar la funcionalidad epidérmica
debido a su posible bioacumulacién. El conjunto de estos hallazgos
conduce al anélisis de un vacio teméatico ain no resuelto: la falta de
comprension precisa sobre los mecanismos biologicos mediante los
cuales el zinc compromete la integridad de la barrera dérmica. Este
vinculo conceptual se convierte en un punto critico que requiere ma-
yor investigacion.

En el caso de las nanoparticulas de oro, la temaética se centra en
su influencia sobre las proteinas de unién intercelular responsables
de mantener la cohesion estructural de los queratinocitos. La eviden-
cia generada por Yuan et al. (2021), sobre las nanoparticulas de niquel
—que provocan disfuncion en proteinas como las claudinas— ofrece
una base comparativa para inferir posibles mecanismos en las na-
noparticulas de oro, debido a la similitud en su modo de interaccion
celular. A ello se suma la evidencia de Sadaqa et al. (2024), quienes
documentan la activacion de vias inflamatorias inducidas por nano-
particulas que alteran la dindmica celular, incluyendo las proteinas
que regulan la adhesion entre queratinocitos. El analisis conjunto de
estos estudios refleja que, si bien existe conocimiento indirecto sobre
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los efectos de las nanoparticulas de oro, todavia persiste un vacio en
la delimitaciéon de sus mecanismos especificos y su relacion con la
funcion barrera.

Respecto a las nanoparticulas de plata, la tematica se orienta
hacia su interaccién con la microbiota cutanea y su impacto en la es-
tabilidad defensiva de la piel. La evidencia aportada por Riaz et al.
(2025), reforzada por los hallazgos de Khalid et al. (2025), sugiere
que la modificacion del ecosistema microbiano inducida por nano-
particulas puede comprometer los procesos inmunologicos cutaneos.
Este planteamiento se complementa con la investigaciéon de Pirvu-
lescu et al. (2025), quienes observaron que la exposicion cronica a
nanoparticulas altera de manera significativa la flora microbiana
y, con ello, la integridad estructural de la piel. El analisis de estos
resultados sefiala que aiin no se comprende plenamente como estas
particulas modifican la funcién barrera, lo que subraya una linea de
investigacion alin emergente.

Finalmente, en relacion con las nanoparticulas de titanio, la te-
matica aborda los mecanismos bioquimicos que explican su capaci-
dad para generar disfuncion en la barrera cutanea. Yuan et al. (2021),
muestran que la exposicion prolongada induce estrés oxidativo y mo-
difica la expresion de proteinas clave para la proteccion dérmica, lo
cual se evidencia mediante ensayos in vitro centrados en la viabi-
lidad celular. De manera complementaria, Pirvulescu et al. (2025),
evidencian que las nanoparticulas de titanio modifican la composi-
cion lipidica de la piel, disminuyendo su eficacia protectora. El anali-
sis conjunto de estos aportes revela que, pese a los avances, persiste
una insuficiencia conceptual sobre la articulaciéon entre los procesos
bioquimicos implicados y la disfuncién total de la barrera cutanea.

La integracion de estos hallazgos permite establecer un vincu-
lo s6lido entre los distintos tipos de nanoparticulas estudiadas y los
mecanismos biologicos que influyen en la funciéon barrera cutdnea a
largo plazo. Esta sintesis evidencia que, aunque se ha avanzado en la
comprension de sus efectos, subsisten vacios criticos que justifican el
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desarrollo de investigaciones orientadas a fortalecer la seguridad y
eficacia de las formulaciones dermocosméticas basadas en nanopar-
ticulas.

Discusion de resultados

La temaética central de esta revision se orienta a explicar los
mecanismos biologicos que median la afectacion de la funciéon ba-
rrera cutdnea ante una exposicion prolongada a nanoparticulas. La
evidencia sintetizada proviene de un examen detallado de literatura
reciente, lo que permiti6 comparar los hallazgos con estudios previos
y precisar las preguntas de investigacion mas relevantes. El analisis
conjunto muestra que, si bien existe un reconocimiento amplio de los
efectos de las nanoparticulas sobre distintos componentes celulares,
la mayoria de los trabajos presenta aproximaciones parciales que di-
ficultan una comprension holistica del fen6meno. Esta reflexion en-
laza con la necesidad de integrar perspectivas bioquimicas, celulares
y funcionales para caracterizar con mayor precision el deterioro pro-
gresivo de la barrera cutanea.

Un aspecto tematico significativo surge al comparar estas obser-
vaciones con los resultados presentados por Kepsutlu et al. (2020),
quienes documentaron alteraciones estructurales en organulos celu-
lares tras la incorporacién de nanoparticulas de oro. Su evidencia,
basada en cambios directos en la funcién celular, coincide con los
planteamientos de esta revision al sefialar que las nanoparticulas ge-
neran disrupciones en los queratinocitos. El analisis revela, sin em-
bargo, una diferencia metodoldgica importante: mientras el estudio
previo se focaliza en respuestas celulares inmediatas, esta revision
profundiza en procesos bioquimicos que explican la disfuncién sos-
tenida de la barrera cutanea. Esta comparacion establece un enlace
critico entre ambas aproximaciones, ya que su articulaciéon contribu-
ye a un panorama mas completo de los mecanismos de dafio.

135 |
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Otro punto tematico relevante se relaciona con la reflexion plan-
teada por Haykal et al. (2025), quienes destacan el potencial de la
regeneracion celular en la mejora de la funcion barrera, especialmen-
te en contextos de medicina regenerativa y cosmética. La evidencia
resulta atil para comprender procesos reparativos, pero carece de
un analisis exhaustivo sobre los riesgos asociados a la exposicion
a nanoparticulas. El analisis comparativo indica que esta ausencia
constituye un vacio conceptual que esta revisiéon busca subsanar al
profundizar en cémo dichas particulas pueden generar deterioro
acumulativo en la piel. Este vinculo permite situar los resultados en
una discusién mas amplia sobre seguridad cuténea.

La evidencia presentada por Radaic et al. (2021), ofrece otra di-
mension de analisis al demostrar que diversas exposiciones pueden
alterar la regulacion de proteinas de union intercelular en queratino-
citos. Esto coincide con los resultados revisados, especialmente en lo
referente a nanoparticulas de titanio y su interferencia con proteinas
esenciales para la cohesion celular. El analisis comparado sugiere que
las discrepancias entre estudios se relacionan con las metodologias
utilizadas y la variabilidad en el tipo de nanoparticulas evaluadas.
Esta observacién enlaza con la importancia de promover condiciones
experimentales mas estandarizadas que permitan comparaciones
fiables en investigaciones futuras.

Si bien el proceso seguido en esta revision ha sido exhaustivo, su
propia metodologia presenta limitaciones que deben ser reconocidas.
La tematica se vio condicionada por la exclusion de articulos de re-
vision, lo que pudo restringir la incorporacién de ciertos marcos in-
terpretativos relevantes. La evidencia seleccionada se circunscribi6 a
los dltimos cinco afos, lo cual garantiza actualizacién, pero también
puede omitir contribuciones previas que contintian siendo pertinen-
tes. El analisis permite advertir, ademas, que la diversidad de nano-
particulas evaluadas podria no ser suficiente para capturar la ampli-
tud del fendmeno, lo que introduce posibles sesgos en la comprension
de sus efectos. Estas limitaciones se enlazan con la necesidad de de-
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sarrollar aproximaciones metodologicas que integren mayor diversi-
dad experimental para fortalecer la validez de los hallazgos.

El reconocimiento de estas limitaciones permite proponer lineas
de investigacion futuras orientadas a fortalecer el conocimiento dis-
ponible. Se sugiere desarrollar estudios integrales que evalten dis-
tintos tipos de nanoparticulas en formulaciones cosméticas variadas
y que incorporen modelos in vivo capaces de simular condiciones fi-
siologicas mas cercanas a la piel humana. La evidencia analizada de-
muestra que la interaccién entre nanoparticulas y microbioma cuta-
neo constituye un eje de investigacion critico, ya que este ecosistema
incide de manera directa en la inmunidad y en la estabilidad de la ba-
rrera dérmica. El anélisis indica también la pertinencia de estudiar
formulaciones combinadas, considerando que excipientes y aditivos
pueden modular los efectos adversos. Finalmente, este conjunto de
reflexiones enlaza con la necesidad de desarrollar normativas mas
rigurosas que regulen el uso de nanoparticulas en cosmética, inclu-
yendo evaluaciones de seguridad a largo plazo y criterios especificos
relacionados con la salud del consumidor. Estas iniciativas permiti-
rian avanzar hacia una innovacién més responsable y cientificamente
fundamentada.

Conclusiones

La tematica central de los hallazgos se orienta a precisar los me-
canismos biologicos mediante los cuales las nanoparticulas generan
alteraciones sostenidas en la funcion barrera de la piel. La evidencia
revisada indica que particulas como las de zinc, oro y plata pueden
modificar tanto la arquitectura lipidica como la regulacion de protei-
nas de union en los queratinocitos, afectando asi la estabilidad es-
tructural y funcional de la barrera cutanea. Este comportamiento se
relaciona con procesos que favorecen inflamacion, sensibilizacion o
aparicion de patologias dérmicas, lo cual coincide con lo expuesto por
Pirvulescu et al. (2025). El anélisis de estos resultados muestra que
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la interaccion entre nanoparticulas y componentes celulares supera
una afectacion superficial, ya que compromete mecanismos internos
esenciales para mantener la proteccion dérmica. Este enlace con la
literatura evidencia la necesidad de profundizar en los efectos biolo-
gicos prolongados y sus implicancias para la salud cutanea.

En funcion del objetivo planteado, la revision permitio6 deter-
minar como estas particulas alteran rutas bioquimicas y procesos
asociados a la microbiota cutanea, generando escenarios de estrés
oxidativo e inflamacién que repercuten en la integridad de la barre-
ra. La evidencia examinada, en concordancia con las observaciones
de Skaba et al. (2025), sugiere que el deterioro cutaneo no depende
de un tnico mecanismo, sino de una convergencia de alteraciones
estructurales, bioquimicas y microbianas. El andlisis demuestra que
comprender estas interacciones resulta crucial para anticipar los
riesgos derivados del uso cosmético de nanoparticulas, y enlaza di-
rectamente con la necesidad de disenar formulaciones que manten-
gan la seguridad dermatoldgica.

Desde una perspectiva metodologica, el estudio se fundamenta
en una revision bibliografica que permiti6 integrar resultados prove-
nientes de investigaciones diversas. La evidencia reunida ofrece un
panorama amplio que combina enfoques experimentales, celulares
y moleculares, lo cual facilita contextualizar los hallazgos dentro de
un marco analitico coherente. El anélisis de esta variedad metodold-
gica contribuye a esclarecer como cada pieza de evidencia se articula
con el objetivo propuesto y enlaza con la necesidad de promover una
aproximacioén interdisciplinaria para abordar este problema emer-
gente.

En cuanto a las direcciones futuras de investigacion, se identi-
fica la necesidad de llevar a cabo estudios a largo plazo en modelos
animales y humanos que permitan observar de manera mas precisa
la evolucion de los efectos provocados por nanoparticulas. La eviden-
cia reciente sugiere que el microbioma cutaneo puede desempefar
un papel determinante en la modulacién de las respuestas inflama-
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torias, por lo que su inclusién en investigaciones posteriores resulta
prioritaria. El analisis también resalta la importancia de implemen-
tar protocolos estandarizados para la evaluacion de riesgos, ya que
esto permitiria optimizar el desarrollo de productos cosméticos y
reducir los efectos adversos asociados al uso de nanoparticulas, una
necesidad también senalada por La et al. (2025). Este enlace final
contribuye a plantear un marco coherente para las investigaciones
venideras y para la regulacion responsable de estos compuestos.
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Abstract

The increasing use of nanoparticles in cosmetic products has raised concerns
about their effects on skin health, specifically on its long-term barrier function.
This study seeks to determine the biological mechanisms that, mediated by
nanoparticles, affect the integrity of the skin barrier. Through a comprehensive
literature review, recent studies investigating the interaction of nanoparticles with
skincomponents, as well as theirimpacts on key biological processes, are analyzed.
The findings reveal that nanoparticles can induce alterations in lipid composition,
the expression of intercellular junction proteins, and trigger inflammatory
processes, thus contributing to skin barrier dysfunction. Furthermore, they show
that prolonged exposure can also affect the skin microbiota, exacerbating risks to
dermatological health. By presenting a comprehensive overview of the potential
toxicity of nanoparticles, this article highlights the need to establish stricter
safety protocols and suggests that future research should focus on long-term
studies that evaluate the clinical implications of these findings. Integrating this
knowledge is crucial for developing safer and more effective cosmetic products
that promote consumer well-being.

Keywords: mechanisms; biological; nanoparticles; barrier; skin.
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Resumo

O uso crescente de nanoparticulas em produtos cosméticos tem gerado
preocupacdo sobre seus efeitos na saude da pele, especificamente em sua
funcao de barreira a longo prazo. Este estudo busca determinar os mecanismos
biolégicos que, mediados por nanoparticulas, afetam a integridade da barreira
cutanea. Através de uma revisdo bibliografica exaustiva, analisam-se estudos
recentes que investigam a interagdo de nanoparticulas com componentes
da pele, assim como seus impactos em processos bioldégicos primordiais. Os
achados revelam que as nanoparticulas podem induzir alteracées na composicdo
lipidica, a expressao de proteinas de unido intercelular e desencadear processos
inflamatoérios, contribuindo assim para a disfuncdo da barreira cutanea. Além
disso, evidenciam que a exposicdo prolongada também pode afetar a microbiota
cutanea, o que exacerba os riscos para a saude dermatologica. Este artigo, ao
apresentar uma visdo integral sobre a toxicidade potencial das nanoparticulas,
destaca a necessidade de estabelecer protocolos de seguranca mais estritos
e sugere que investigacdes futuras deveriam focar em estudos de longo prazo
que avaliem as implicagdes clinicas desses achados. A integracdo desses
conhecimentos é crucial para o desenvolvimento de produtos cosméticos mais
seguros e efetivos para o bem-estar dos consumidores.

Palavras-chave: Mecanismos; bioldgicos; nanoparticulas; barreira; pele.
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