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Introducao

O melasma € uma hipermelanose simétrica adquirida e bastan-
te comum. Essa doenca afeta negativamente a qualidade de
vida dos pacientes e o tratamento apresenta quadros alarman-
tes de recaidas.

Mulheres com fototipo lll e IV e que vivem em areas de maior
incidéncia de radiacao ultravioleta sdo mais afetadas.

Anteriormente classificado como epidermico e dérmico, o me-
lasma € hoje considerado uma interacdo complexa entre mela-
nocitos epidérmicos, queratinocitos, fibroblastos dérmicos,
mastocitos e células endoteliais vasculares.

Os fatores que influenciam o melasma
pode incluir: inflamacao, estresse oxidativo,

radiacao ultravioleta, fatores genéticos
e hormonais. N
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Alvo Terapcéutico
para o Melasma

Com uma compreensdao melhor da patogénese do melasma
tratamentos com acao em diferentes pontos da complexa fisio-
patologia dessa doenca foram desenvolvidos. Isso inclui agen-
tes direcionados em melanocitos hiperativos, transferéncia me-
lanossOmica para queratinocitos, distdrbios da barreira cutanea,
mastocitos, danos vasculares e receptores de estrogénio, bem
como medicamentos com atividades anti-inflamatorias e antio-
xidantes.

Muitos desses agentes sao oriundos de plantas e apresentam
mecanismos de acao multimodais que oferecem melhor segu-
ranca quando comparados as terapias convencionais. Outros
tratamentos de uso oral, incluem o acido tranexamico, melatoni-
na e acido ascorbico. Foi sugerido que uma terapia tripla ideal
para 0 manejo do melasma seria uma combinacao de hidroqui-
nona, de um antiestrogénico e de um inibidor do fator de cresci-
mento endotelial vascular (VEGF).
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Resultados:

Melatonina

A melatonina tem requisitos para ser considerada farmaco an-
tiestrogénico, por sua interferéncia nos receptores de estrogé-
nio. Aléem disso, age na sintese de estrogénios pela inibicao de
enzimas (aromatase) que controlam sua interconversao a partir
de seus precursores androgénicos. A melatonina também € ini-
bidora endogena especifica de receptores alfa de estrogénio
via calmodulina, reduzindo a influéncia do estrogénio.

Alem disso, a melatonina reduz a atividade do monofosfato
ciclico de adenosina (AMPc), diminui o MSH (horm&nio alfa me-
lanocito estimulante), reduz os efeitos da radiacao UV induzi-
dos. Portanto, como a melatonina modula a atividade estrogéni-
ca ela pode reduzir a hiperpigmentacao quando o componente
hormonal desempenha um papel crucial na fisiopatologia da
doenca, como ocorre no melasma.
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Resultados:

Acido Tranexamico

O acido tranexamico € um farmaco hidrofilico inibidor da plasmi-
na, classicamente utilizado como agente antifibrinolitico, mas
que tem sido estudado como alternativa para o tratamento do
melasma. Estudos recentes revelaram que seu uso topico pre-
vine a pigmentacao induzida por UV. O acido tranexamico blo-
queia a conversao do plasminogénio (presente nas células
basais epidermicas) em plasmina, por meio da inibicao do ativa-
dor de plasminogénio.

A plasmina ativa a secrecao de precusores da fosfolipase A2,
que atuam na producao do acido araquidonico e induzem a
liberacao de fatores de crescimentos (VEGF). Trata-se de um
potente fator de crescimento de melandcito. Ja o acido araqui-
donico é precursor de fatores melanogénicos, como, por exem-
plo, prostaglandinas e leucotrienos.
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Resultados:

HHidroguinona

De acordo com estudos anteriores a hidroquinona atuaria, nao
como inibidora da tirosinase, mas como um substrato alternati-
vO da enzima, competindo com a tirosina por esta enzima. O
efeito inibitorio da hidroguinonana na melanogénese seria o re-
sultado de uma competicao eficaz da mesma com a tirosina
pela enzima tirosinase.

Assim, uma vez que a melanogénese ¢ afetada pela acdao da
hidrogquinona quando aplicada topicamente, ocorre a interrup-
cdo da formacao de melanina e subsequente clareamento re-
versivel da pele.
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