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Resumo: O melasma é uma condigdo de hiperpigmentagdo cutanea, caracterizada pela produgdo excessiva de
melanina na pele, especialmente em mulheres adultas. Esta condi¢do nao possui cura definitiva e tem um impacto
negativo na qualidade de vida dos afetados. Este artigo consiste em uma reviséo integrativa da literatura, visando
abordar a patogénese, diagndstico, causas e tratamentos do melasma, com énfase na utilizagdo do &acido
tranexadmico. O proposito deste trabalho é salientar os beneficios desse acido no tratamento da condigéo, ao
mesmo tempo em que se discutem suas principais causas, definicbes e fatores de incidéncia, além de analisar seu
impacto na qualidade de vida dos pacientes. Para isso, foi realizada uma busca na literatura através dos portais
PubMed e BVS. A selecdo de materiais incluiu artigos originais, estudos de casos, artigos escritos nos idiomas
portugués e inglés, publicados entre os anos de 2009 e 2023. Os critérios de exclusdo foram artigos duplicados e
de revisdo, artigos escritos em idiomas que ndo sejam portugués e inglés, publicados a mais de 14 anos e que
nao contemplam o assunto. Foram encontrados 428 artigos, apds aplicados os critérios de excluséo, foi realizada
a leitura de titulo e resumo dos artigos, totalizando 26 artigos para este estudo. De acordo com os resultados
obtidos neste estudo, observou-se que o acido tranexdmico, especialmente quando aplicado por meio de
microagulhamento, representa uma alternativa promissora no tratamento do melasma, resultando em melhorias
significativas na qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: melasma, tratamentos, acido tranexdmico. Formatacdo: Revista e-scientia.

ABsTRACT: Melasma is a condition of skin hyperpigmentation, characterized by excessive production of melanin in
the skin, especially in adult women. This condition has no definitive cure and has a negative impact on the quality



of life of those affected. This article consists of an integrative review of the literature, aiming to address the
pathogenesis, diagnosis, causes and treatments of melasma, with an emphasis on the use of tranexamic acid. The
purpose of this work is to highlight the benefits of this acid in treating the condition, while discussing its main
causes, definitions and incidence factors, in addition to analyzing its impact on patients' quality of life. For this, a
literature search was carried out through the PubMed and VHL portals. The selection of materials included original
articles, case studies, articles written in Portuguese and English, published between 2009 and 2023. Exclusion
criteria were duplicate and review articles, articles written in languages other than Portuguese and English,
published more than 14 years ago and which do not address the subject. 428 articles were found, after applying the
exclusion criteria, the title and summary of the articles were read, totaling 26 articles for this study.

Keyworbps: Melasma, treatment, tranexamic acid.

1. INTRODUGAO

Na atualidade, existe grande preocupacdo com a
beleza estética, a qual é sustentada por padrbes

estéticos replicados na sociedade.

A pele é o 6rgao responsavel por proteger 0 nosso
corpo contra as agressdes externas e agentes fisicos,
tais como a luz ultravioleta e o sol. Ela é dividida em
trés camadas: a epiderme, a derme, camada
intermediaria, onde estdo localizadas as células
responsaveis pela sintese de melanina e a hipoderme,
uma camada rica em gordura (SCHAEFER et al.,

2022).

O melasma ¢é uma discromia cutdnea de
hiperpigmentagdo da pele por melanina, sem cura e
com patogénese ainda nao elucidada (CASSIANO et
al., 2022). A atividade exacerbada dos melandcitos
gera o acumulo de melanina na epiderme e derme,
contribuindo, consequentemente, para o aparecimento
de manchas irregulares nas regides da fronte, regido
malar, mandibular e de pré-maxila, as quais afetam a
satisfagdo com a pele do paciente e geram impacto na
qualidade de vida do paciente (DOOLAN, 2021; KINO

et al., 2015).

A melanina tem papel principal na determinagao da cor
da pele e na protecdo dos efeitos da radiagédo
ultravioleta. Esta condigdo de produgédo da melanina &
equilibrada, porém quando ha acumulo pode
desencadear hiperpigmentagdo chamado melasma

(LEE, 2015). Essa situacdo resulta na formacéo de

manchas hiperpigmentadas acastanhadas ou
marrom-acinzentadas, com limites bem demarcados,
mas formato irregular. Embora se localizam
preferencialmente na face, podem surgir na regido
cervical e membros superiores. Mesmo que o0 melasma
possa afetar individuos de todos os tipos, segundo
Handel. (2013), existe uma prevaléncia maior em
individuos do sexo feminino, especialmente em

mulheres adultas.

A literatura descreve trés tipos de melasma:
epidérmico, dérmico e misto, conforme o local de
depodsito deste pigmento. A maioria dos casos possui
padrdao misto. No epidérmico, a concentragdo maior de
melandcitos e melanina ocorre na camada basal e
epiderme, proporcionando uma coloragao castanha a
pele, com um aumento da melanina nos melandcitos e
queratindcitos da epiderme. No melasma dérmico, o
pigmento encontra-se na derme, nos melandfagos.
Possui diferencas de cor, variando do castanho ao
azulado, as vezes, até acinzentado, em razdo do
aumento de melanina nos macrofagos da derme. Essa
classificagdo tem especial importancia para definir a
escolha terapéutica e o prognéstico (MIOT et al,
2009).

No que se refere ao diagndstico do melasma, o
método mais amplamente empregado na classificagdo
do melasma é a Lampada de Wood, segundo Tamler et
al. (2009), além do uso do dermatoscopio. A luz
ultravioleta emitida pela lampada de Wood penetra
predominantemente no estrato cérneo e epiderme,

onde a melanina esta distribuida. Por meio dessa



ferramenta de analise é possivel classificar a
localizacdo do depdsito de melanina através da
coloragdo, quantidade e densidade da mesma. A
melanina localizada na camada cérnea apresenta
coloragédo preta, tornando-se castanha nas camadas

da epiderme, e azul ou cinza- azulado na derme.

Outra

dermatoscopia, que consiste em um exame néo

ferramenta para o diagndstico é a
invasivo que visa analisar alteragcdes na pele de forma
detalhada, como: manchas, dermatofibroma, ceratose
e lesbes causadas por infecgdes. De acordo com
TAMLER et al. (2009), essa ferramenta promove a
ampliagdo da pele até dez vezes mais, evidenciando
os agrupamentos celulares mais pigmentados. Sua
utilizacdo permite a observagdo de estruturas da
epiderme, da jungdo dermoepidérmica, da derme
papilar e reticular superficial. A coloragao de cor preta
indica a presenca de melanina na camada cérnea,
enquanto o castanho escuro caracteriza a existéncia
de melanina na camada espinhosa. Além desses
parametros, a cor castanho claro esta relacionada com
a deposicédo de melanina na juncdo dermoepidérmica,
e 0 azul juntamente com o cinza indica que existe
depodsito de melanina na derme papilar e reticular.
Sendo assim, através destes critérios, € possivel
classificar a presenga de melasma e outras lesGes
melanociticas. (DEL BINO et al., 2018)

HAMMERSCHMIDT et al. (2012) utiliza imagens para
comparacao e diagndstico do melasma pela Luz de
Wood e pelo dermatoscépio como pode ser observada

na figura 1.

Figura 1. Comparagéao e diagnéstico do melasma pela

Luz de Wood ao centro da imagem e pelo

dermatoscopio a direita.

Fonte: HAMMERSCHMIDT et al., 2012.

Com os avangos do estudo da hiperpigmentacgao, a
causa do melasma esta se estendendo além dos
melandcitos (RAJANALA et al, 2019). Diversos
estudos

mostram que ha interagcdo entre os

mastadcitos, queratindcitos, anormalidades na
regulagcdo genética, ruptura da membrana basal e
neovascularizagdo. Essa patogenia torna o melasma
dificii de ser atingido e com possibilidades de
recorréncia apos a realizacdo de procedimentos
visando o seu ftratamento. O melasma pode ser
causado por diversos motivos como fatores genéticos,
influéncia de hormoénios e exposicao exacerbada ao

sol. (RAJANALA et al., 2019)

Consequentemente, o melasma pode causar impactos
emocionais, a exemplo de depressio e insatisfacdo
em individuos acometidos pelo disturbio pigmentar
(IKINO et al., 2015; PLATSIDAKI et al., 2023). Existem
tratamentos capazes de diminuir os sintomas e

controlar o aumento das manchas, como o uso de



peelings quimicos e despigmentantes, sendo o
microagulhamento com acido tranexamico uma das

técnicas utilizadas. (CASSIANO et al., 2022).

O objetivo deste artigo € descrever os achados na
literatura cientifica sobre a utilizacdo do acido
tranexamico para o tratamento do melasma, assim
como apresentar as principais causas, defini¢des,
fatores de acometimento em relacdo a patologia e
refletir sobre seu impacto na qualidade de vida dos

pacientes.
4. METODOLOGIA

O presente trabalho consiste em uma revisao

integrativa da literatura.

As pesquisas foram realizadas utilizando os portais
Pubmed (NLM-National Library of Medicine) e BVS
(Portal de Revistas Cientificas em Ciéncias e Saude),
dentro do periodo de busca de 26 de setembro a 12 de
novembro de 2023. As palavras chaves para a busca

foram “melasma”, “tratamentos” e “acido tranexamico”,

com utilizagdo do boleando “and”.

Os critérios de selegdo dos artigos foram publicados
entre os anos de 2009 e 2023, no idioma portugués e
inglés, artigos originais e estudos de casos. Os
critérios de exclusdo foram: artigos duplicados e de
revisdo, artigos escritos em idiomas que nao sejam
portugués e inglés, publicados a mais de 14 anos, e

que nao contemplam o assunto.

5. ReEsuLTADOS

Na busca na literatura utilizando as palavras chaves,
foram encontrados 428 artigos, sendo 217 artigos da
plataforma BVs e 213 da plataforma Pubmed. Apds
aplicados os critérios de exclusdo, foi realizada a
leitura de titulo e resumo dos artigos, e destes,
selecionamos 16 artigos na BVS e 10 artigos na
Pubmed. Desta maneira, totalizando 26 artigos para

este estudo.

Figura 2. Fluxograma dos resultados.

Fluxograma

*Referencias identificadas
nas bases de dados (432):

*BVS:217
* PUBMED: 213
* OUTROS: 2

{ ]

Critérios de Inclusdo Critérios de Exclusdo

l Palavras chaves l
para a busca:
MELASMA AND

TR AN * Artigos duplicados

« Artigos fora do periodo de
inclusdo

Artigos publicados entre os
anos de 2009 e 2023,
« Idiomas portugués e inglés

“MELASMA E
TRATAMENTO”

« Estudos de casos e revisoes  qpanrgancacp. ° Artigos que ndo contemplam
sistematicas da literatura  “MELASMA E ACIDO 0 assunto
TRANEXAMICO”
MELASMA 1

Ap0s critérios foram
Artigos usados excluidos:
para avaliagio «— 203 artigos do Pubmed
detalhada: 26 e114do BVS

6. DiscussAo

6.1 QUALIDADE DE VIDA DOS PACIENTES COM

MELASMA

Segundo Platsidaki et al. (2023), um tergo dos
pacientes atendidos em clinicas dermatoldgicas sofre
com disfungbes emocionais e psicolégicas, como
ansiedade, depressdo e estresse. Esses transtornos
estdo intimamente relacionados a aparéncia e,

consequentemente, interferem na autoestima e

qualidade de vida. Um estudo realizado por
CASSIANO et al. (2022) aponta que uma das
principais € mais comuns queixas presentes nos

consultérios € o melasma.

Devido a prevaléncia facial, ao curso crbnico e a
influéncia hormonal, ha uma maior probabilidade do
género feminino desenvolver a patogenia em relagéo
aos homens e ser afetada psicologicamente.
Principalmente, em mulheres com o fototipo de pele
mais elevado, por terem alta concentragdo de
melanina presente na

(DOOLAN, 2021).

jungdo dermoepidérmica

No ano de 2009, um questionario chamado MelasQoL
(Melasma Quality of Life Scale) foi desenvolvido por
Balkrishnan (2003), citado por Handel (2009), e



validado por varios paises, incluindo o Brasil, no qual
era o0 objetivo era avaliar o efeito do melasma no
ambito emocional e social da populagéo entrevistada.
O resultado de 300 pacientes, distribuidos em
diferentes regides brasileiras, concluiu que as
foram: 65%

apresentavam incobmodo com as manchas, 55%

respostas mais  predominantes
sentiam frustracdo e 57% sentiam constrangimento
pela condigdo de sua pele. Outro estudo feito com 56
pacientes na cidade de Campinas também evidenciou
o descontentamento significativo dos portadores da
doenga, incluindo a baixa autoestima, falta de
interacdo social e menor produtividade na escola ou no
trabalho, fatores ocasionados pelo distirbio de

pigmentagdao (HANDEL, 2019).

De acordo com Platsidaki et al. (2023), em alguns
casos o melasma esta relacionado com o surgimento
de questdes psicoldgicas, o que pode ser considerado
um estigma social. Certos pacientes muitas vezes
evitam praticar atividades ao ar livre, como andar de
bicicleta, correr e nadar, devido a preocupagao de que

a exposicao solar agrave o melasma.

Conforme Ikino et al. (2013), o diagndstico do melasma
€ de natureza clinica e, por ser uma doenga cronica,
e dificuldade de

tratamento, é de dificil manejo e provoca sério impacto

com recorréncias frequentes
emocional e psicoldgico. Por meio dos procedimentos
estéticos, juntamente com avaliagbes individuais, ha
aumento na qualidade de vida daqueles que sofrem

com doengas de pele, sobretudo o melasma.

6.2 DEFINIGAO E IDENTIFICAGAO DO MELASMA

Segundo Passeron (2018), o melasma € um disturbio
comum e frequente, que afeta em sua maior parte, o

publico feminino que esta em idade fértil.

Em estudos, o melasma foi definido como epidérmico,
dérmico ou misto quando realizado o exame pela

l&mpada de Wood. Ja em estudos utilizando a

dermatoscopia, é classificado como uma alteragéo
patolégica comum (PASSERON, 2018).

A lédmpada de wood é composta por uma luz

ultravioleta, sendo um dos diagndsticos mais
realizados na identificagdo do melasma. A luz é
penetrada em sua maior parte na epiderme e estrato
coérneo, onde fica a maior distribuicdo da melanina. A
fluorescéncia  sera  determinada através da
profundidade do pigmento. Locais da pele onde a
melanina  estiver menos concentrada, seréo
visivelmente mais claras e com brilho. Ja onde a
melanina se fizer mais presente, com mais
concentragcdo, a coloragdo sera predominantemente
mais escura, contrastando com a pele ao seu redor. A
cor do pigmento varia de acordo com a localizagao,
indo de uma coloragdo preta até o cinza-azulado

(VEASEY et al., 2017).

De acordo com Veasey et al. (2017), a dermatoscopia,
realizada através de um aparelho O6ptico, onde a
imagem pode ser ampliada em até 400x, é um método
integro e credivel para identificagdo de alteragdes
pigmentares na pele. Ele se destaca ao mostrar
predominantemente o0os grupos celulares mais
pigmentados, de acordo com a profundidade e

quantidade de pigmento presente.

Além disso, Tamler et al. (2009) enfatiza que o método
mais eficaz entre a lampada de Wood ¢é a
dermatoscopia. A dermatoscopia estaria em primeiro
lugar como um importante método para identificagao
do melasma e, além de seu diagndstico objetivo, ela
possibilita a observagdo de componentes vasculares,
sendo esses beneficios de grande importancia para

estudos futuros e analises terapéuticas.

6.3 CAUSA DO MELASMA

Segundo Handel (2019), o melasma ainda n&o possui
patogenia completamente elucidada. Na literatura
estudos corroboram que a causa do melasma possui

diversos fatores, além da produgcido de melanina pelos



melandécitos. Em um estudo conduzido por
SCHAEFER et al. (2022), foram identificadas 29

proteinas envolvidas na patogenia do melasma.

Alguns fatores desencadeantes s&o descritos na
literatura, como gravidez, exposicao solar, alimentos,
esterdides e medicamentos fotossensibilizantes. A
exposicdo solar é o fator desencadeante mais
importante do melasma por estimular diretamente a
sintese de melanina. Sua agdo se da por exposigcao
diaria ou intermitente ao sol. A radiagado ultravioleta
aumenta diretamente a atividade melanogénica,

provocando a pigmentacdo epidérmica. Essa
exposicdo prolongada causa inflamagdo dérmica,
consequentemente, gerando como resposta a ativagéo
de fibroblastos. Esse processo contribui para o
aumento na producdo de triptase de mastocitos, os
quais ativam precursores de metaloproteinase de
matriz (MMP), envolvidos na degradacéo do colageno
tipo IV e na danificacdo da membrana basal

(RAJANALA et al., 2019).

De acordo com CASSIANO et al. (2022), os mastécitos
estdo presentes em maiores quantidades na pele com
melasma, do que na pele nao afetada por essa
discromia. E evidenciado por RAJANALA et al., (2019)
que a exposi¢do solar desencadeia a liberagdo de
histamina pelos mastdcitos. Essa histamina ativa a via
da tirosinase, ao se ligar no receptor H2, induzindo o
processo de melanogénese. Outro fator importante é a
hipervascularizagdo promovida pelos mastdcitos, em
que ocorre maior secregdo de proteinas como o fator
de crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de
crescimento de fibroblastos-2 (FGF-2) e fator de
crescimento transformador-B (TGF-B), que contribuem
aumentando a densidade e dilatagdo dos vasos

sanguineos na pele com melasma.

Os danos na membrana basal caracterizam um papel

fundamental na patologia do melasma
(SCHAEFER,2022).0 dano das radiagbes solares

ativam matriz metaloproteinase 2 (MMP2) e matriz

metalopeptidase 9 (MMP9), as quais degradam
colageno tipo IV e VI na membrana basal. Com essa
degradagéao, a pele do paciente com melasma tende a
apresentar elastose solar e a ter maior nimero de
fibras elasticas mais fragmentadas, enroladas e
espessas, comparada a pele normal. A membrana
basal prejudicada permite a transferéncia dos granulos
de melanina para a derme, tornando o melasma mais
recorrente e dificil de ser tratado, sendo portanto
necessario cautela com terapias que possam agravar
os danos da membrana basal (RAJANALA,2019).

O estrogénio é outro fator que desempenha um papel
na patogénese do melasma. Sua maior prevaléncia
ocorre entre mulheres pods-puberes, usuarias de
anticoncepcionais e gravidas. A ligagao do estrogénio
ativa as vias de melanogénese, de forma nao
gendmica, nos melandcitos e, dessa forma, induz a
pigmentacdo. Durante a gravidez ocorre o aumento
dos horménios placentarios e ovarianos, 0s quais
quando associados causam o estimulo para a
melanogénese. Esse processo ocorre dentro de
células especializadas, os melandcitos, favorecendo o
desenvolvimento da pigmentagdo caracteristico do

melasma (HANDEL, 2019).

Os homens também podem ser acometidos, sendo seu

surgimento causado principalmente por fatores

fisiolégicos e ambientais. Caracteristicas étnicas
também estdo relacionadas com maior risco de
desenvolvimento do melasma. Segundo RAJANALA et
al., (2019) individuos com pele mais escura, a exemplo
de africanos, arabes, asiaticos e latinos possuem

melandcitos mais ativos.

Os melandécitos séo células dendriticas, especializadas

na produgdo de melanina e sdo vistos

predominantemente na camada basal. Por meio dos
seus dendritos, cada melandcito relaciona-se com
queratindcitos, localizados em sua maioria na camada
basal e melandcitos

suprabasal. Os possuem



prolongamentos, os quais penetram entre as células
da camada basal e espinhosa, transferindo os granulos
de melanina para células presentes nesses locais. Ja
as organelas elipticas, denominadas melanossomas,
representam a sede dos fendbmenos bioquimicos em
que originam a melanina, nas quais ocorre sintese e
deposicao de melanina (DEL BINO et al., 2018).

De acordo com KUMARI et al. (2018), a melanogénese
€ um processo fisiologico resultante da sintese dos
pigmentos de melanina. A melanina € caracterizada
como um polimero proteico, que se origina a partir da
oxidagao de tirosina, realizada pela enzima tirosinase,
em diidroxifenilalanina (DEL BINO et al., 2018). Estéo
envolvidos no processo de melanogénese trés
membros da familia tirosinase (Tryrp 1 - tirosinase
relacionada a proteina 1 e Dct - dopacromo
tautomerase), levando a producao de eumelanina e

feomelanina.

O fator determinante para a reacdo de sintese de
eumelanina e feomelanina é a presenca ou auséncia
de cisteina, juntamente com oxigénio molecular, onde
a tirosinase oxida a tirosina em dopa e esta em
dopaquinona. A eumelanina € um grupo de pigmento
pardo resultantes da polimerizacdo oxidativa de
compostos inddlicos derivados da DOPA, enquanto a
feomelanina se caracteriza por pigmentagdo parda
avermelhada, soluveis em meio alcalino (DEL BINO et
al., 2018).

Em complemento, DEL BINO et al. (2018) ressalta que
a formacgao da melanina € um processo intrigante que
se inicia com a transformagéo da tirosina em DOPA por
meio da hidroxilagdo. A DOPA, por sua vez, passa por
uma desidrogenagdo, resultando na dopaquinona. A
conversdo subsequente da dopaquinona em
eumelanina envolve uma série de reagdes de oxidagao
e ciclizagdo, as quais culminam na produgdao do
melanina, a

precursor mais préximo da

indol-5,6-quinona. Além disso, a formagdo das

feomelaninas segue um caminho metabdlico
ligeiramente diferente, interagindo com a cisteina.
Apbs a produgdo nos melanossomas, a melanina é
transferida para os queratindcitos vizinhos pelos

dendritos dos melandcitos (HUSHCHA et al., 2021).

O papel da melanina é gerar protecdo da pele contra

as agressbes dos raios solares, que atuam

estimulando  diretamente ou indiretamente os
melandcitos. Com isso, ocorre reagrupamento dos
melanossomos em torno do nlcleo para preservar o

material genético da célula (HUSHCHA et al., 2021).

6.4 TRATAMENTOS UTILIZADOS NO MELASMA

Segundo Morgado-Carrasco et al. (2022), o melasma €
um distarbio refratario e nenhuma abordagem
terapéutica provou ser totalmente eficaz. A protecao
solar intensiva e prolongada é fundamental no
tratamento do melasma. A luz ultravioleta (UV) tem a
capacidade de penetrar na epiderme da pele e
acredita-se que estimule a producdo de espécies
reativas de oxigénio, além de promover a sintese de
melanina na pele. Estudos também evidenciaram que
comprimentos de onda mais curtos da luz visivel, como
a luz azul e roxa, podem induzir hiperpigmentagao de
longa duracdo (DOOLAN, 2021). A protegdo solar
envolve reduzir a exposig¢ao a luz solar, especialmente
durante o meio-dia; procurar abrigo a sombra; utilizar
chapéus de abas largas, roupas com protegao solar e
6culos de sol; aplicacdo de protetor solar com FPS
superior a 30 e reaplica-lo a cada 1-2 horas ao ar livre.
A protecdo solar adequada e de longa duragcédo é
essencial. A utilizacao intensiva de protetores solares
pode prevenir 0 melasma em pessoas com alto risco,
além de melhorar a gravidade do melasma, quando
combinada com agentes clareadores topicos ou
sistémicos, podendo também reduzir as chances de
recorréncia. Devido a natureza do melasma, é crucial

que os protetores solares oferecam protecdo contra



UVA e UVB, sendo necessarios filiros de amplo
espectro e alto FPS. Além disso, eles devem oferecer
alta protegao contra os raios UVA1 e a luz visivel de
alta energia e serem esteticamente apropriados.
Protetores solares coloridos com alto FPS e alta
protecdo contra raios UVA, que também contém
componentes fisicos como o6xidos de ferro, sdo a
escolha ideal, pois ndo s6 protegem, mas também

proporcionam cobertura cosmética.

A complexidade e a recorréncia do melasma tornam
desafiador o seu tratamento. Tradicionalmente, o
melasma tem sido abordado com medicamentos
toépicos, como a hidroquinona, corticosteréides e
cremes combinados em diferentes formulagbes. A
hidroquinona foi por muito tempo considerada como o
tratamento padrdo, mas as preocupagdes com seus
efeitos colaterais levaram a busca por alternativas
potencialmente mais seguras, de acordo com
RAJANALA et al. (2019). As opgbes terapéuticas
atuais englobam medicamentos topicos, peelings
além de

quimicos, terapias com laser e luz,

medicamentos sistémicos.

Conforme DOOLAN. (2021), os procedimentos de
peelings quimicos que utilizam ingredientes ativos
como os alfa hidroxiacidos (AHAs), como o acido
glicdlico em concentragdes de 6 a 12% em cremes ou
logbes, e beta hidroxiacidos (BHAs), como o acido
salicilico, mostraram-se eficazes no tratamento do
melasma. O uso desses ajudam a remover a camada
superficial da pele e reduzem a atividade da enzima
tirosinase, sendo uteis para suavizar as areas de
hiperpigmentacao de forma localizada, e a minimizar a
diferenca de cor entre a pele normal e as manchas
escuras. Outra opgao de tratamento sdo os sistemas
(IPL), que

comprimentos de onda que penetram simultaneamente

de luz intensa pulsada emitem

na camada epidérmica e dérmica da pele, sendo
eficazes no tratamento do melasma. Entretanto, lesdes
basal

na membrana facilitam a migragdo de

melandcitos e granulos de melanina para a derme, o
que intensifica a persisténcia e recorréncia do
melasma. Dessa forma, procedimentos como terapias
a laser e peelings quimicos devem ser usados com
cuidado, j& que aumentam os danos a membrana
basal, e podem agravar a condicdo ou causar
recorréncia do melasma (RAJANALA et al., 2019). E
de suma importancia notar que o melasma pode levar
tempo para responder ao tratamento, especialmente

se estiver presente ha muitos anos.

6.5 Uso Do AciDO TRANEXAMICO MICROAGULHADO

O acido tranexamico (TXA) comegou a ser utilizado no
tratamento de hiperpigmentagdes em 1979, quando
Nijor (1979), citado por Saraiva (2018), relatou o seu
uso e eficacia no tratamento do melasma. De acordo
com Saraiva et al. (2018), o uso do TXA pela técnica
de drug delivery (microagulhamento) em 4mg/ml de
TXA, otimiza a permeagdo cutdnea e entrega de
ativos, além de provocar a diminui¢do da pigmentagéo
através do

de melanina a nivel epidérmico

remodelamento dérmico, neocolagénese e

neolastogénese.

O &acido tranexamico, um inibidor da enzima plasmina,
tém se tornado popular como uma terapia sistémica
para 0 melasma e esta disponivel em formas oral,
tépica e injetavel. Conforme dito por XU et al. (2017), o
TXA possui

utilizagdo, como a inibicdo do aumento do numero de

beneficios que corroboram a sua

melandcitos e da sintese de melanina, no tratamento

do melasma.

Segundo RAZA et al. (2022), o TXA interrompe a
interacdo entre melandcitos e queratinécitos, inibindo a
sintese de melanina e, consequentemente, a plasmina.
A plasmina por sua vez, que é responsavel pelo
aumento de acido araquiddnico e prostaglandinas nos
queratindcitos, estimula a produgcdo de melanina na

pele quando reconhecida por eles. Além disso, a



plasmina libera o fator de crescimento vascular
endotelial ligado a matriz extracelular, promovendo a
formagdo de novos vasos sanguineos no melasma. O
acido tranexdmico ¢é um dos poucos tratamentos

capazes de atingir esse processo de
neovascularizacdo associado ao melasma. Outro
beneficio do uso do TXA é a semelhanga de sua
estrutura quimica com a da tirosina, sendo essa
semelhanga capaz de inibir a atividade da tirosina no
processo de melanogénese. Este processo acontece
por meio de um fendbmeno conhecido como
competicao por sitios ativos. As enzimas envolvidas na
sintese da melanina reconhecem substratos com base
em sua estrutura quimica. Quando o Aacido
tranexamico, que possui uma estrutura similar a
tirosina, esta presente, ele pode competir com a
tirosina pelos sitios ativos dessas enzimas. Essa
competicdo interfere nos passos bioquimicos
necessarios para a produgao de melanina, resultando

na inibicdo da atividade da tirosina.

A cadeia principal do acido tranexamico € composta
por uma sequéncia de atomos de carbono (C) e
atomos de hidrogénio (H). Isso representa uma cadeia
alifatica, onde os atomos de carbono estado ligados
entre si de forma linear. A presenga do grupo amino
(NH2) indica a presenga de um grupo funcional amina.
Essa cadeia é fundamental para as propriedades e
funcionalidades especificas do acido tranexamico em
varias aplicagdes, incluindo seu uso em medicina e
dermatologia. (CASSIANO et al., 2022)

O microagulhamento é uma técnica minimamente
invasiva e de acgdo transdérmica, realizada por um
dispositivo que utiliza em sua extremidade
microagulhas, sendo a profundidade destas ajustada
de 0,05 mm a 2mm que pode ser combinada com o
acido tranexadmico de 1mL a 2mL, em uma ampola de
500mg/5mL, trazendo resultados satisfatorios (RAZA
et al., 2022; SARAIVA et al., 2018). Segundo Xu et al.

(2017), o uso desse dispositivo nas areas afetadas

pelas manchas castanhas do melasma administra com
maior eficiéncia e abrangéncia o acido tranexamico em
concentragdes de 0,5% na epiderme. O TXA também
pode ser utilizado de maneira topica por meio de
peelings quimicos, séruns faciais e associado ao

microagulhamento.

E enfatizado e caracterizado por XU et al. (2017) como
um procedimento minimamente invasivo, seguro e
realizado sob anestesia topica, alternativa que visa
diminuir os efeitos adversos do uso por via oral
relatados pela literatura como tontura, hipotensao,
distenséo abdominal, nauseas, vomitos,
tromboembolismo, embolia pulmonar e, em raros
casos, infarto agudo do miocardio para o paciente
(SARAIVA et al., 2018). Do mesmo modo, no estudo
de RAZA et al. (2022), ap6s a segunda sessdo de
microagulhamento com acido tranexamico utilizando
de um a dois mL de uma ampola de 500mg/5mL, 16%
dos 30 pacientes tiveram uma resposta excelente com

a técnica.

De acordo com Saraiva et al. (2018), em um estudo
foram selecionados 15 pacientes voluntarios com
melasma facial, abrangendo idades de 18 a 70 anos e
todos os tipos de fototipos. Os pacientes passaram
pelo protocolo com anestesia topica de lidocaina 4%
por pelo menos 30 minutos antes da sessdo. O
microagulhamento robdtico com ponteira de 2mm foi
realizado até atingir o endpoint de orvalho sanguineo
leve, seguido pelo gotejamento de 1mL de acido
tranexamico a 4mg/mL. Ao término do estudo,
observou-se que, na maioria dos pacientes, a
resposta clinica ja era perceptivel, indicando uma
melhora gradual de despigmentagdo na area com

melasma ao longo do periodo restante.



Figura 3. Comparacgao entre o pré-tratamento (A) e

depois de 30 dias da ultima sessao (B) observados na

Lampada de Wood.

Fonte: SARAIVA et al., 2018.

O estudo de EBRAHIM et al. (2020) incluiu 56
pacientes do sexo feminino com melasma, de idade
entre 27 a 50 anos. Os pacientes foram submetidos ao
exame pela LAmpada de Wood, e constatou-se que 30
(53,6%) pacientes apresentavam melasma do tipo
misto. Todas as 56 pacientes receberam TXA 4mg/ml
no lado direito do rosto, por meio do aparelho de
microagulhamento Dermapen, com 12 agulhas de
1,5mm com didmetro de 0,25mm e penetragcdo da
agulha de 0,25mm. Apds o tratamento, notaram a
melhora significativa do melasma, tendo alcancado
uma evidente resposta terapéutica em relagao a outros
métodos de tratamento. O percentual de alteracdo de
despigmentacéo do lado microagulhado foi de 73,6%.
Eles demonstraram que o microagulhamento ajudou
na entrega de TXA, através dos microcanais, atingindo
uma profundidade uniforme de penetragdo com
velocidade controlada, tendo resultado satisfatorio de

diminuicdo das manchas conforme a figura 3.
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Figura 4. (A) Paciente do sexo feminino com melasma
do tipo dérmico antes do tratamento, (B) resultado

apos 6 semanas de tratamento de TXA microagulhado.

Fonte: EBRAHIM et al. (2020)

No estudo de observacdo de Xu et al. (2017), 18
pacientes (69,29%), de um total de 28 pacientes,
relatam maior satisfagcdo apdés 12 semanas de
tratamento com o uso do acido tranexamico 0,5%
realizado com a técnica de microagulhamento. Apés o
periodo de tratamento foi avaliado a diminuicdo da
area da mancha de melasma como pode ser
observado na figura 5, por meio da utilizagdo da

camera Visia.

O Visia trata-se de uma camera altamente avangada,
capaz de realizar uma analise tridimensional do rosto
humano. Essa tecnologia permite visualizar
minuciosamente todas as caracteristicas e camadas
da pele, desde a superficie mais externa até as
profundezas mais intricadas, proporcionando uma

analise abrangente e detalhada. (XU et al., 2017)



Figura 5. Observacgbes clinicas com auxilio do
aparelho Visia, mostrando melhora do melasma
dérmico (A) acompanhada de diminuicao da mancha
vermelha (B) apds aplicacdo de acido tranexamico

com microagulhas em 12 semanas.

Fonte: XU et al., 2017.

De acordo com RAJANALA et al. (2019), um estudo
clinico conduzido de forma duplo-cega, demonstrou
que o TXA toépico é tdo eficaz quanto a hidroquinona
na reducdo da pontuacdo média do indice de Area e
Gravidade do Melasma (MASI), e ainda apresentou

menos efeitos colaterais.

Em um estudo realizado durante um ano por Batra
(2022), contendo 40 pacientes que foram divididos
igualmente em dois grupos sendo sendo utilizado em
um, o acido tranexamico 250mg de forma oral duas
vezes ao dia, e em outro grupo, o acido de forma
tépica, durante 12 semanas, com intervalo de 2
dermaroller. Essa

semanas, através do aparelho

ferramenta atua como um aparelho  de
microagulhamento, o qual contém varias microagulhas
que variam de tamanho, de acordo com a area a ser
utilizada. Ao final do estudo, as duas formas de
administragdo  mostram  eficacias semelhantes,
sugerindo que o seu resultado pode ser independente
da via de aplicacdo. A terapia realizada de forma oral,
oferece mais conforto ao paciente, enquanto isso o
dermaroller utilizado para agao local, gera desconforto,

porém evita efeitos colaterais sistémicos. Embora seja
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desconfortavel, o intervalo que existe entre as sessbes
de microagulhamento € determinado pelo biomédico,
carecendo de uma quantificagcdo precisa ao ser
observado o resultado na lampada de Wood e
dermatoscopio. Independente da forma de terapia
utilizada, sdo necessarias sessdes de manutengao,
tendo em vista a propensao do melasma a recorréncia,

por ndao ser uma patologia que tem cura definitiva.

Em um estudo de DAWAUD (2023), foi realizado a
comparacdo entre o acido tranexadmico utilizado de
forma tépica sozinho 5%, combinado com laser CO2
fracionado, e também com a técnica de
microagulhamento. O laser fracionado de diéxido de
carbono atua criando microperfuragbes na pele,
estimulando a producdo de colageno e promovendo a
regeneragdo da pele, tendo em vista que no
tratamento do melasma, busca-se atenuar a
pigmentacao irregular da pele. Ja no processo de
microagulhamento essas micro lesdes estimulam o
processo de cicatrizacdo e producdo de colageno,
facilitando a absorcdo de produtos topicos como
agentes clareadores. No estudo foram divididos trés
grupos de mulheres, para que os testes fossem
realizados. O uso do laser CO2 fracionado, em
combinagdo com o acido tranexamico 5%, produziu
melhoras significantes no tratamento, porém com altos
riscos de hiperpigmentacao pos-inflamatdria
principalmente em fototipos Ill e IV. O grupo que foi
utilizado o microagulhamento com o uso do &cido,
apresenta resultados semelhantes com o grupo do
CO2 fracionado,

hiperpigmentacdo pds procedimento, e

porém com menos riscos de
também
resultados melhores do que o acido tranexamico

utilizado isolado de forma tépica.

7.CONSIDERAGOES FINAIS

Os avangos na compreensdao do melasma e suas
opgdes terapéuticas sdo essenciais para fornecer aos

pacientes abordagens eficazes e melhorar sua



qualidade de vida. Os estudos demonstraram
resultados positivos acerca dos beneficios do uso do
acido tranexdmico por drug delivery e, portanto,
conclui-se esse tratamento como uma abordagem
promissora, segura e eficaz para o tratamento do

melasma.
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