tivnich arandomizovanych kontrolnich studii,
tato zjisténi potvrdila (41, 42). Ackoli TA maze
byt podévéna lokéalné a intradermalni injekci,
vétsina studii pouzivala peroralni podani TA.
Davky pro melasma jsou vyrazné nizsi nez
davky pouzivané pro hematologické indikace.
Peroralni davkovani u melasmy je v priiméru
250 mg dvakrat denné ve srovnani s 3900 mg
denné u krvécivych diatéz. Zda se, ze perordlni
TA ma velmi ptiznivy profil nezadoucich ucin-
ké bez hlasenych tromboembolickych pfihod,
ackoli pfed zahdjenim Ié¢by je nutné peclivé
vysetieni k vylouceni osob s rizikovymi fakto-
ry, jako je tromboembolie, uzivani peroralni
antikoncepce, mozkova mrtvice nebo srde¢ni
onemocnéni. Pfedpoklada se, ze TA plso-
bi tak, Zze blokuje pfeménu plazminogenu
na plazmin v keratinocytech; to mlize snizit
volnou kyselinu arachidonovou a nasledné
snizit produkci prostaglanding, a tim snizit
melanogenezi.

Kyselina tranexamovd se pouzivé k 1é¢bé
hyperpigmentaci a nejvyhodnéjsim zpUso-
bem jejiho podani je lokdlni cesta. Kyselina
tranexamova snizuje plazmin a tyrozinazu,
coz snizuje melanin a hyperpigmentaci ka-
ze. Nizké penetrace pres vnéjsi vrstvu klize
a nizkd dostupnost v cilovych melanocytér-
nich bunikdch omezuji lokaIni podani kyseliny
tranexamové. Pfekonat tato omezeni mohou
pomoci rdzné nové systémy podavani, jako
jsou liposomy, mikrojehly, topické kulicky
a mikrocastice.

Nejvétsi retrospektivni studie [é¢by TA by-
la provedena v Singapuru. Autofi pfezkoumali
udaje od 561 pacientli s melasmatem, ktefi
byli [é¢eni TA, a zlep3eni bylo zaznamenano
u 90 % pacientl. Nezadouci Ucinky byly za-
znamenany u 40 pacientl (7,1 %) a vétsina
nezadoucich ucinka byla mirna. U jednoho
pacienta se vsak objevila hluboka zilni trom-
béza a pozdéji byl u néj zjistén familiarni
nedostatek proteinu S. V osobni anamnéze
byl zaznamenén sponténni potrat a v rodin-
né anamnéze tromboembolické problémy
u dvou sourozencl (43).

Vzhledem k nachylnosti TA k vyvolavani
tromboembolickych jevl pretrvavaji obec-
né obavy ohledné bezpecnostniho profilu.
Proto je TA kontraindikovana u pacientu s po-
ruchami srazlivosti krve nebo s tromboem-

bolii v anamnéze. Zavazné nezadouci ucinky
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v klinickych studiich melasmy jsou hlaseny
zfidka. Mezi dalsi nezaddouci Ucinky spojené
s uzivanim TA patfi mirné gastrointestinalni
potize, hypomenorea, alergické kozni vyraz-
ky, alopecie a mirné zvyseni hladiny alanin-
-transaminazy. Peroralni TA je tfeba pfedepi-
sovat s opatrnosti a obezfetnosti. U kazdého
pacienta by méla byt odebrana podrobna
anamnéza, aby se vyloucili jedinci s rizikem
nezadoucich komplikaci.

V samostatné studii s rozdélenym oblice-
jem byla na jednu stranu obliceje aplikovana
3% suspenze TA a na opacnou stranu suspen-
ze s 2% hydrochinonem, 0,01 % dexametazo-
nem a vitaminem C. Oba pfipravky vykazaly
vyznamné zlep3eni, coz naznacuje podobnou
lokaIni Gc¢innost pfipravkd na bazi hydrochino-
nu (43). Topické nezéddouci G¢inky zahrnovaly
erytém, Supinaténi, podrdzdéni a suchost.

Kyselina kojova

Kojova kyselina je chelata¢ni latka, kte-
rd byla poprvé identifikovéna jako produkt
rodu Aspergillus. PGsobi tak, Ze vychytava
méd' v aktivnim misté tyrozinazy a blokuje
pfeménu tyrozinu na melanin (44). Bylo pro-
kézéno, ze kyselina kojova je uc¢innd pfi lécbé
melasmy (45-48).

Tretinoin a dalsf retinoidy

Retinoidy vykazuji depigmentaéni u¢inek
prostfednictvim zvyseni obratu keratinocytd
a snizeni pfenosu melanozom do keratino-
cytd. Retinoidy se pouzivaji samostatné nebo
v kombinaci s dalsimi lé¢ebnymi postupy pfi
1é¢bé melasmy, pozanétlivé hyperpigmentace
a dalsich poruch pigmentace. Kromé toho
ma tretinoin schvalenou indikaci FDA pro fo-
tostarnuti kGize a Cetné studie prokazaly, ze
jeho ucinek proti starnuti zahrnuje normali-
zaci pigmentace u chronicky fotonarusené
klze (49-52).

Dalsi slibnou latkou je thiamidol, inhibitor
tyrozindzy, ktery U¢inné zabranuje pigmento-
vym zménam zplsobenym UVB zafenim (53).
Lima et al. porovnavali krém s 0,2% thiamido-
lem s krémem se 4% HQ v zaslepené randomi-
zované klinické studii, jejiz vysledky byly velmi
prekvapivé, nebot zlepseni po 90 dnech po-
uzivani vyse uvedenych pfipravkd se v obou
skupinéch nelisilo (54). Thiamidol Ize povazo-
vat za vhodnou terapeutickou moznost pro
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pacienty s melasmatem, u nichz dochazi ke
Spatné toleranci lé¢by nebo k selhani 1écby
pomoci HQ (55-56).

Dalsi pfipravky, které se ve studiich bézné
podavaly peroralné a aplikovaly na kdzi, vsak
byly antioxidanty, jako je kyselina askorbova
azinek (57, 58). Kyselina askorbovd je inhibito-
rem melanogeneze diky svému antioxidacni-
mu Ucinku a interakci s ionty médi v aktivnim
misté tyrozinazy (59). Pfi lokélni aplikaci vita-
minu Ci zinku doslo u studovanych pacient
ke zlepSeni koznich 1ézi s relativné malymi
vedlejsimi Gcinky (60, 61). Pozitivni vysledky
udajné pfineslo i pouzivani pfirodnich an-
tioxidant(.

Vitamin C (AA) syntetizuji vdechny rostliny
a vétsina zivocich (59). Pro ¢lovéka je to esen-
cidlni vitamin, protoze gen pro gulonolakto-
noxidazu, koncovy enzym v cesté syntézy
AA, prosel mutacemi, které ho cini u ¢lovéka
nefunkénim (60). Proto ¢lovék ziskava tento
vitamin ze stravy a/nebo vitaminovych doplri-
kd (61). Je nezbytnou Zivinou pro biosyntézu
kolagenu, L-karnitinu a preménu dopaminu
na noradrenalin (62).

Zafyziologickych podminek hraje vitamin
C roli ve fotoprotekci, posilovani klze, imu-
nomodulaci a terapii rakoviny a pouziva se
k odstranovéni hyperpigmentovanych skvrn.
Je také silnym antioxidantem (61).

Vitamin C interaguje s ionty médi (Cu)
v aktivnim misté tyrosinazy a inhibuje paso-
beni enzymu tyrosindzy, ¢imz snizuje tvorbu
melaninu. PGsobi také na perifolikularni pig-
ment. Jedna se v3ak o nestabilni slouceninu.
Proto se v dermatologii k depigmentaci pou-
zivad v kombinaci se séjou a lékofici.

Vitamin C se pouziva jako lé¢ebna modalita
pfi depigmentaci hyperpigmentovanych skvrn
na kizi. Lze jej pouzit lokalné, transdermalné
iintraven6zné. Je to ve vodé rozpustny antioxi-
dant a pro bunky nezbytna Zivina. Navzdory
jeho obrovskému vyznamu silidé tento vitamin
nedokazou syntetizovat kvli mutaci genu po-
tfebného pro jeho syntézu (63).

Hraje také vyznamnou roli pfi syntéze
kolagenu, poskytuje fotoprotekci a snizuje
tvorbu melaninu, vychytava volné radikaly
aimunomoduluje (64).

Bylo zjisténo, ze vitamin C je ucinny pfi
depigmentaci v disledku svého ptimého
Ucinku na melanogenezi. Melanin je udajné



