
Tài liệu tổng hợp

Tài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



ĐẠI CƯƠNG

 Bệnh mạn tính, dễ tái phát

 Ảnh hưởng thẩm mỹ và chất lượng cuộc sống

 Mảng nâu đối xứng ở mặt, cổ ngực, cánh tay

 Nguyên nhân không rõ, hormone, UV, gen, viêm, tăng sinh mạch máu

 Thách thức điều trị, tái phát

 Phân loại theo vị trí: trung tâm, má, hàm dưới

 Phân loại theo độ sâu: thượng bì, bì, hỗn hợp
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ĐỊNH NGHĨA RÁM MÁ

 Rám má hay còn gọi là nám da là tình trạng tăng sắc tố da mắc phải, 

mạn tính, đặc trưng bởi các dát màu nâu ở trên mặt, thường là vùng gò 

má, mũi, trán, môi trên, cằm, đôi khi có ở cổ.

 Thường hay gặp ở phụ nữ, ở nam giới tỷ lệ mắc bệnh 5-10%.
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ĐỊNH NGHĨA RÁM MÁ

 Người châu Á, người gốc Tây Ban Nha, Bồ Đào Nha, người da đen 

(da type IV,V và VI) – dễ bị nám da hơn.

 Có 3 yếu tố chính liên quan chặt chẽ tới nám da: ảnh hưởng nội tiết 

tố, tia UV và khuynh hướng di truyền.
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ĐỊNH NGHĨA RÁM MÁ

Khuynh hướng di truyền:

 Một số chủng tộc có tỷ lệ nám da cao hơn.

 Nhiều trường hợp nám da gia đình đã được báo cáo.

 Trên 30% bệnh nhân có tiền sử gia đình có thành viên bị nám da.
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ĐỊNH NGHĨA RÁM MÁ

Tác động tia UV:

 Tia UV được coi là yếu tố chính gây nám da

 Tia UV ảnh hưởng lên sự melanin hóa, sự tăng sinh và sống sót của 

hắc tố bào vừa gián tiếp và trực tiếp, thông qua hiệu ứng của tia UV lên 

các tế bào thương bì.
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NGUYÊN NHÂN BỆNH NÁM DA

Ảnh hưởng nội tiết tố:

 Nám da xuất hiện trong thai kỳ với tỷ lệ mắc bệnh trên 50-70% thai phụ.

 Thường gặp trên phụ nữ sử dụng thuốc ngừa thai, phụ nữ mãn kinh sử dụng hóc 

môn liệu pháp thay thế, phụ nữ sử dụng thực phẩm chức năng có thành phần giống 

estrogen và progesterone.

 Mặc dù progesterone, estradiols, α-MSH được coi là yếu tố gây nên nám nhưng ở 

các bệnh nhân bị nám da nồng độ của chúng không tăng.
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NGUYÊN NHÂN BỆNH NÁM DA

Các yếu tố khác:

 Nám da có thể là 1 dạng viêm da tiếp xúc ánh sáng. Các dị ứng nguyên có thể là 

các thành phần trong mỹ phẩm.

 1 số mỹ phẩm có thể làm tăng sắc tố da.

 Các mỹ phẩm có các chất tạo mùi, nước hoa.

 Một số loại thuốc làm tăng nhạy cảm ánh sáng và tăng sắc tố da

 Vô căn.
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MÔ BỆNH HỌC NÁM DA

 Dạng thượng bì (70-90%): các mảng màu nâu nhạt hoặc nâu đậm hoặc đen. 

Melanin tích tụ ở lớp đáy và các lớp trên đáy đến lớp sừng. Hắc tố bào lớn hơn và 

nhiều tua hơn nhưng số lượng không thay đổi. Sắc tố đậm thêm dưới đèn Wood.

 Dạng bì: các mảng màu xanh-xám. Các đại thực bào có chứa melanin và các hạt 

melanocomes ở trong lớp bì nông và quanh mạch máu ở lớp bì giữa. Sắc tố không 

đậm thêm dưới đèn Wood.

 Dạng hỗn hợp (24%): có những biểu hiện cả hai dạng thượng bì và bì.
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SINH BỆNH HỌC NÁM DA

 Đa yếu tố: UV, tiền sử gia đình, hormone

 Gen (tiền sử gia đình) (10 – 57%), chủng tộc.

 Vị trí của tổn thương và sự phát triển và/hoặc làm nặng thêm các triệu chứng sau 

khi phơi nắng cho thấy vai trò của tia UV trong rám má
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SINH BỆNH HỌC NÁM DA

 Thương tổn nám má có biểu hiện thoái hóa elastin do ánh nắng mặt trời nhiều hơn trên da 

bình thường. Kang et al. BJD 2002;146:228.

 Viêm lớp bì (từ tia UV): tăng sinh nguyên bào sợi → điều hòa tăng sinh yếu tố tế bào gốc 

và tăng quá trình sản xuất melanin. Kang et al. BJD 2006;154:1094.

Yếu tố tạo mạch máu: tế bào hắc tố biểu hiện thụ thể VEGF. Kim et al. Exp Dermatol 

2005;14:625.

 Neuropeptides: tăng biển hiện của thụ thể yếu tố tang trưởng thần kinh và endopeptidase 

thần kinh/thương tổn nám má. Bak H et al. Derm Surg 2009.35:1244 
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CHẨN ĐOÁN PHÂN BIỆT

 Sạm da Riehl

 Nevus Hori

 Nevus Ota hai bên

 Tăng sắc tố sau viêm

!!! Cần chẩn đoán phân biệt đúng bệnh nám da với các bệnh trên vì dù lâm

sàng giống nhau nhưng nguyên nhân khác nhau, do vậy cách tiếp cận điều trị

cũng như dự hậu là khác nhau
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Melatonin

Cysteamin

Vitamin C

Phytic acid

Tranexamic acid

Kojic acid; Ellagic acid, Arbutin; Thiamidol

Licorice; Methimazole

Glutathione

Hexylresorcinol

Flutamide
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ĐIỀU TRỊ BỆNH NÁM DA
 Có thể điều trị hiệu quả nhưng không chữa khỏi hoàn toàn. Cần điều trị dài ngày.

 Dựa trên 4 cơ chế hoạt động:

1. Giảm đến mức tối thiểu phơi bày UV

2. Giảm đến mức tối thiểu ảnh hưởng nội tiết.

3. Loại bỏ melanin ra khỏi thượng bì.

4. Ngăn chặn sự tổng hợp melanin.

+ Các tác nhân ức chế men Tyrosinase

+ Các tác nhân ức chế sự vận chuyển các hạt melanosome từ hắc tố bào sang tb sừng

+ Các tác nhân gây độc hắc tố bào
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ĐIỀU TRỊ BỆNH NÁM DA

Tổng quát

 Bảo vệ da dưới ánh mặt trời

 Thuốc thoa, thuốc uống làm sáng da

 Chống oxy hóa

 Thủ thuật: tái tạo da bằng hóa chất, lăn kim, laser và ánh sáng

 Các biện pháp mới
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KHUYẾN CÁO
 Lựa chọn 1:

+ Kiểm soát yếu tố nguy cơ

+ Thuốc thoa: Ức chế Tyrosinase, TC ít nhất 3 tháng

 Lựa chọn 2: 1 + Tái tạo da bằng hóa chất

 Lựa chọn 3: 1 + NAFL hoặc Fractional RF

 Lựa chọn 4: 1 + IPL hoặc QS

Sự hiểu biết thấu đáo về các rủi ro và lợi ích của các lựa chọn điều trị rất quan trọng trong 

việc lựa chọn phương pháp điều trị tốt nhất.
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1. Giảm đến mức tối thiểu phơi bày UV

1. Tránh nắng: hạn chế ở ngoài nắng, không phơi nắng

2. Chống nắng: sử dụng kem chống UVA và UVB, SPF 50 và cao hơn.

3. Sử dụng quần dài áo dài tay, nón rộng vành, kính mát, khẩu trang.

4. Tránh các loại thuốc uống và kem bôi làm tăng nhạy cảm ánh sáng.

5. New!
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1. Giảm đến mức tối thiểu phơi bày UV 

 Có nhiều NC cho thấy vai trò của ánh sáng năng lượng cao nhìn thấy được (HEV 

(high-energy visible) light) trong bệnh nám da vì vậy nên sử dụng các loại kem 

chống nắng chặn được cả HEV light và tia hồng ngoại IR-A.

 Kem có chứa 3 % oxide sắt (là phẩm màu chính hay được sử dụng trong các mỹ 

phẩm có màu) có tác dụng chặn HEV vì vậy nên sử dụng kem nền che khuyết điểm 

như 1 biện pháp thẩm mỹ và bảo vệ da bị nám 
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2. Giảm đến mức tối thiểu ảnh hưởng
của nội tiết

1. Cả các viên thuốc uống để ngừa thai và để thay thế khi mãn kinh đều có vai trò 

trong sự phát triển nám da.

2. Các loại thực phẩm chức năng “chống lão hóa”có bất kỳ thành phần nào giống 

hóc môn hoặc các loại kem thoa dùng để giảm các triệu chứng mãn kinh

3. Nếu không loại trừ các tác nhân hóc môn thì điều trị nám da sẽ thất bại. 
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3. Ngăn chặn sự tổng hợp melanin

SINH TỔNG HỢP MELANIN

 Sự tổng hợp melanin xảy ra trong các melanocome

 Dưới tác động men tyrosinase, tyrosine hydroxy 

hóa thành L-DOPA và sau đó L-DOPA oxy hóa thành 

DOPAquinone => Melanin

 Sự chuyển đổi tyrosine thành L-DOPA là bước 

giới hạn tỷ lệ trong tổng hợp melanin, sự ức chế phản 

ứng này làm ngưng trệ sự tổng hợp melanin. 
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Các yếu tố kích thích sự tổng hợp melanin

I. MSH (melanocyte stimulating hormone) và sắc tố da:

1. Thụ thể melanocortin 1 (MC1R) là thụ thể cho MSH thường định vị trên các hắc tố bào.

 MSH → hoạt hóa MC1R → hoạt hóa adenylate cyclase → tăng cyclic adenosine 

monophosphate (cAMP) → kích thích hoạt tính tyrosinase → tăng sản xuất melanin.

2. Adrenocorticotropic hormone (ACTH) làm tăng MSH.

 ACTH sẽ tăng khi cơ thể bị stress → stress có thể làm tăng MSH → tăng sắc tố da.

!!! Stress làm tình trạng nám nặng hơn
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Các yếu tố kích thích sự tổng hợp melanin

II. Các chất trung gian gây viêm

 Prostaglandins và leukotrienes kích thích sự tạo thành tua tế bào thượng bì và hoạt hóa 

tyrosinase, làm tăng tổng hợp melanin và tăng sinh hắc tố bào.

 Hắc tố bào cũng phản ứng với sụ phóng thích histamine bởi các tế bào bón trong quá 

trình viêm da. Histamine gắn với các thụ thể H1, H2 và kích thích sự tạo thành tua tế bào 

thượng bì và làm tăng mức độ tyrosinase dẫn tới tăng sắc tố da.

 Quá trình viêm có thể dẫn tới tăng sắc tố da do prostaglandins kích hoạt tyrosinase →

tăng tổng hợp melanin. 
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Các yếu tố kích thích sự tổng hợp melanin

III. Tăng sinh mạch máu và yếu tố tăng trưởng nội mạc mạch máu (VEGF)

 1 số nghiên cứu mô học vùng nám da cho thấy có sự tăng sinh mạch máu và miễn 

dịch huỳnh quang cho thấy sự hiện diện VEGF.

 UV khởi động sự tăng sinh mạch máu thông qua kích hoạt tế bào thượng bì bài 

tiết VEGF làm gia tăng hình thành mạch máu.

 VEGF gắn vào các thụ thể VEGF trên các hắc tố bào làm kích thích phóng thích 

arachidonic acid và kích hoạt phospholipase A2 → tăng tổng hợp melanin 
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Các yếu tố kích thích sự tổng hợp melanin

IV. UV và sắc tố da

UV → kích hoạt P53 (yếu tố 

phiên mã và ức chế bướu) → 

kích hoạt phiên mã POMC

gene → tăng sản xuất hóc môn 

MSH →  tăng tổng hợp 

melanin trong hắc tố bào 
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Sự vận chuyển các hạt melanocomes

 Sự vận chuyển các hạt melanocomes từ hắc tố bào sang các tế bào thượng bì hoặc 

bì là một trong những bước rất quan trọng trong hình thành sắc tố.

 Mỗi hắc tố bào tiếp xúc trung bình với 36 tế bào sừng, tạo thành “đơn vị melanin 

ở thượng bì’’.
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Sự vận chuyển các hạt melanocomes

 Thụ thể PAR-2 (protease-activated receptor 2) được kích hoạt bởi serine protease 

và làm tăng khả năng thực bào melanocomes của tế bào thượng bì.

 UV cũng kích hoạt PAR-2 → tăng vận chuyển → tăng sắc tố da.

 Các chất ức chế serine protease (có trong hạt đậu nành) có thể làm giảm sự vận 

chuyển melanin → giảm sắc tố da. 
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Phác đồ điều trị bệnh nám da

First-line therapies là các thuốc thoa tại chỗ làm sáng da

I. Nám nhẹ và trung bình:

1. Các thuốc thoa làm sáng da Non-hydroquinone, như azelaic acid, kojic acid, 

niacinamide…

2. Hydroquinone hoặc Cysteamine

II. Nám nặng: thuốc thoa phối hợp fluocinolone, hydroquinone và tretinoin (TCC) 

trong 2-4 tháng 
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Phác đồ điều trị bệnh nám da 

Second-line therapies là lột da bằng hóa chất và tranexamic acid uống cho bệnh nhân 

không đáp ứng với thuốc thoa tại chỗ.

Third-line therapies là điều trị bằng các loại laser và ánh sáng dành cho các bệnh nhân 

nám da không đạt được hiệu quả cao sau khi sử dụng thuốc thoa tại chỗ, tranexamic acid 

uống và lột da bằng hóa chất.

!!! Cần giải thích cho bệnh nhân hiểu các phương pháp điều trị nám da chỉ làm giảm biểu 

hiện chứ không chữa hết nám và nám sẽ tái phát sau 3-6 tháng sau khi kết thúc điều trị và 

cần tư vấn cho bệnh nhân tầm quan trọng của việc điều trị duy trì để giảm nguy cơ tái phát 

nám. 
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Điều trị duy trì và phòng ngừa tái phát

 Sử dụng kem chống nắng và tránh nắng

 Thoa duy trì các loại thuốc thoa sáng da non-hydroquinone như azelaic acid, 

kojic acid, niacinamide và retinoids

 Sử dụng hydroquinone 4%, hoặc cysteamine hoặc TCC (Triple combination 

cream) 2 lần/tuần

!!! Nám vẫn luôn quay lại. Khi nám tái phát điều trị lại như ban đầu.
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Nám má và chống nắng

 Bảo vệ da khỏi tia tử ngoại (UV)

 Tránh nắng và chống nắng là yếu tố quan trọng trong điều trị nám má.

 Ưu tiên sử dụng kem chống nắng vô cơ hàng ngày (zinc oxit hoặc titanium 

dioxit).

 Kem chống nắng vô cơ có hiệu quả hơn các chế phẩm kem chống nắng khác. 
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Ảnh hưởng của ánh sáng nhìn thấy
lên sắc tố ở type da sậm màu

 Mahmoud và cộng sự báo cáo rằng da trở nên sạm hơn và duy trì tình trạng này lâu hơn 

khi tiếp xúc với ánh sáng nhìn thấy ở type da IV-VI.

 Ánh sáng nhìn thấy có thể có vai trò trong sinh bệnh học của các rối loạn sắc tố do ánh 

sáng như nám má hoặc tăng sắc tố sau viêm.

 Kem chống nắng truyền thống chỉ bảo vệ da khỏi tia UV, mà không chống lại ánh sáng 

nhìn thấy, vì vậy không ngăn ngừa tác động của ánh sáng nhìn thấy lên da.

 Trong nám má, ngay cả ánh sáng nhìn thấy trong nhà cũng làm nặng hơn tình trạng tăng 

sắc tố. 
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First-line therapies: thuốc thoa tại chỗ

Bs.Trần Thanh Liêm

Ức vận chuyển melanosome

+ Retinoids

+ Niacinamide

Ức melanocyte tiết melanin

+ Corticosteroids

Loại bỏ tế bào thượng bì 

+ Chemical peel

+ AHA và BHA

+ Retinoids

Ức Tyrosinase

+ Hydroquinone

+ Arbutin

+ Kojic acid

+ Licorice

+ Azelaic acid

+ Cysteamin

Gây độc hắc tố bào

+ Azelaic acid

+ Mequinol
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CÁC LOẠI THUỐC THOA TẠI CHỖ

I. Ngăn chặn tổng hợp melanin:

1. Các tác nhân ức chế men tyrosinase

2. Các tác nhân ức chế sự vận chuyển các hạt melanocomes từ hắc tố bào sang tế 

bào sừng

3. Các tác nhân gây độc hắc tố bào

II. Loại bỏ sắc tố melanin

1. AHA và BHA

2. Retinoids
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HOẠT CHẤT
NGHIÊN

CỨU
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KẾT QUẢ

TÁC DỤNG 
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Ả
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Ắ
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Ặ
T

 T
R

Ờ
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Kem chống nắng 

có sắt oxid

Castanedo –

Cazares et al. 

(2014)

Boukari et al.

(2015)

Regazzetti et al.

(2018)

Ngăn chặn ánh sáng xanh 

nhìn thấy được

SPF ≥
50

- Nám cải thiện đáng kể

- ↓↓ MASI

Không báo cáo

H
Ợ
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Ấ
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Tranexamic acid

Banihashemi et 

al.(2015)

Ebrahimi and 

Naeini (2014)

Najmolsadat 

Atef et al.

(2017)

- Plasminogen × plasmin

- Ngăn plasminogen gắn với 

tế bào sừng

- ↓ phóng thích arachidonic 

acid, tổng hợp prostaglandin 

và FGF

- ↓ tổng hợp melanin.

- ↓ tế bào mast & ↓ tân tạo 

mạch máu

2 – 5% 

BID
↓ đáng kể MASI

Đỏ da, khô da, 

kích ứng da, 

tróc vảy
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HOẠT CHẤT
NGHIÊN

CỨU
CƠ CHẾ
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Melatonin

Hamadi et al.

(2009)

Ryoo et al.

(2001)

- Loại bỏ ROS

- ↓ thụ thể 𝛼-MSH

- ↑ super oxide dismutase, 

glutathione reductase, 

glutathione peroxidase

5% BID

- ↓ MASI

- ↑ GSH

Không báo cáo

Cysteamine

Besouw et al.

(2013)

Mansouri et al.

(2015)

- Loại bỏ ROS

- Ức chế Tyrosinase và 

Peroxidase

- Tạo phức hợp với ion sắt và 

đồng

- Tăng glutathion nội bào

5% q.d ↓ MASI
Không báo cáo

Thiamidol

Crag Arrowitz

et al.(2015)

W.G.Philipp 

Dormston et al.

(2017)

- Ức chế Tyrosinase 
0,2% 

BID

- Mức độ cải thiện 

MASI cao hơn HQ

- Không có bệnh nhân 

nào bị nám nặng hon

Không
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HOẠT CHẤT
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Glutathione

Watanabe et al.

(2014)

Handog et al.

(2016)

- (-) Tyrosinase

- Chuyển eumelanin thành 

pheomelanin

2% q.d ↓ Chỉ số melanin Không báo cáo

Methimazole 

Kasraee et al.

(2005), (2008)

Mehdi gheisari 

et al.(2017)

- Ức chế men Peroxidase

- Ngăn quá trình tổng hợp 

melanin

5% q.d

- ↓ MASI nhưng không 

bằng HQ

- Không có sự thay đổi 

[TSH]. [FT3]. [FT4]

TD phụ trên da 

tối thiểu

Flutamide
Adalatkhah et 

al.(2011)

Gắn vào thụ thể androgen 

→ ngăn hoạt động của 

testosterone nội sinh và ngoại 

sinh

1% q.d

- Mức độ cải thiện 

MASI tương đương HQ

- Nhưng mức độ hài 

lòng của bệnh nhân cao 

hơn

Không
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TÊN CƠ CHẾ TÁC ĐỘNG TÁC DỤNG PHỤ

Hydroquinone Ức chế Tyrosinase Hồng ban, kích ứng, rối loạn sắc tố da

Azelaic acid Ức chế Tyrosinase Châm chích, nóng, ngứa, khô da

Kojic acid Ức chế Tyrosinase Kích ứng, viêm da tiếp xúc

Ascorbic acid Ức chế phản ứng oxy hóa Chưa ghi nhận đáng kể

Retinoids Điều tiết Tyrosinase Kích ứng, khô da, tăng sắc tố

Corticosteroid

treatments

Chống viêm và ức chế không chọn lọc quá trình tạo 

hắc tố bào
Giãn mạch, teo da, trứng cá, mất sắc tố

Niacinamide Ức chế vận chuyển melanosome Kích ứng

Licorice Phân tán melanin, ức chế Tyrosinase Chưa ghi nhận đáng kể

Undecylenoyl

phenylalanine

Đối kháng hormone kích thích tố 𝛼-melanocyte 

(𝛼-MSH), 𝛽-adrenergic, thụ thể tế bào gốc

Chưa ghi nhận đáng kể

4-N-butylresorcinol Ức chế Tyrosinase, chất chống oxy hóa, chống viêm Hồng ban, ngứa

Đậu nành Ức chế vận chuyển melanosome đến tế bào sừng Chưa ghi nhận đáng kể

Arbutin Ức chế Tyrosinase Kích ứng

Glucosamine Ức chế hoạt động của men Tyrosinase Phát ban da

Mequinol Ức chế Tyrosinase Kích ứng, đỏ da, lột da
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HOẠT CHẤT NGHIÊN CỨU

Aloesin (Nha đam) Aloesin (34%), Arbutin (43.5%). Phối hợp (63.3%) so với chứng (Choi, 2002)

Rumex occidentalis 3% MASI giống với HQ 4% (Mendoza, 2014)

Bearberry Arbutin, chất thay thế HQ

Mulberroside F (mulberry) Ức chế Tyrosinase gấp 4 lần so với Kojic acid (Lee, 2002)

DƯỢC THẢO LÀM SÁNG DA

Phong lan Glycyrrhiza glabra: Cam thảo

Flavonoids:

- Flavones, Anthocyanins: Quả mộng, nho

- Flavanones: Vỏ chanh, trái cây

- Catechins: Rượu đỏ, trà

Pycnogenol: Táo, Cây thông đỏ, Quế, hạt Ca Cao

Đậu nành Morus alba: Dâu tằm

Hạt cà phê Umbeliferone: Cà rốt, rau mùi

Polyphenolic: Chiết xuất trà xanh Bs.Trần Thanh Liêm
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CÁC TÁC NHÂN 
ỨC CHẾ TYROSINASE

1. Hydroquinone

2. Rucinol – Resorcinol

3. Chiết xuất từ Licorice

4. Chiết xuất từ Dâu tằm 

(Mulberry

5. Aloesin (Lô hội)

6. Arbutin

7. 4-HEXYLRESORCINOL (4-HR)

8. N-ACETYL GLUCOSAMINE

9. Kojic acid

Tài liệ
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HYDROQUINONE

 Tyrosinase là men “giới hạn tỷ lệ”, là bước quan trọng nhất trong điều tiết tổng hợp 

melanin

 Các tác nhân ức chế tyrosinase bao gồm: hydroquinone, arbutin, kojic acid, licorice 

extract, mulberry extract, flavonoids từ vỏ cây, hoa, lá…, hydroxycoumarins, aloesin, 

emblicanin.
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HYDROQUINONE

 Tương tự tiền chất melanin, tiêu chuẩn vàng

 Ức chế Tyrosinase → ức chế chuyển đổi DOPA thành melanin 

 HQ ức chế tổng hợp RNA và DNA, thoái hóa melanosome và phá hủy tế bào melanocyte. 

 Ảnh hưởng đến cấu trúc màng tế bào của melanocytes, hoại tử toàn bộ melanocytes

 Tác dụng sau 5 – 7 tuần, an toàn < 6 tháng. Hiệu quả cao nhất sau 8 – 10 tuần

 Tác dụng phụ: Rát, hồng ban, ochronosis, mất sắc tố dạng đốm

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



HYDROQUINONE

Tác động kép: ức chế tyrosinase (giảm tới 90%) và gây độc hắc tố bào (ảnh hưởng tới tổng 

hợp DNA và RNA ).

 Thường sử dụng 2 - 4%. 4% hiệu quả hơn 2% nhưng có thể gây kích ứng da và đỏ da, 

tăng sắc tố sau viêm.

 Ở Châu Âu: HQ bị cấm trong mỹ phẩm, chỉ được sử dụng theo chỉ định của bác sĩ da liễu

 Ở Mỹ: nồng độ 2% không cần kê toa, nồng độ 3 – 4 % phải có sự kê toa của bác sĩ.

 Chống chỉ định sử dụng ở phụ nữ có thai và cho con bú, bệnh nhân có tiền sử dị ứng với 

HQ 
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HYDROQUINONE

 Có thể sử dụng riêng lẻ nhưng để có kết quả tốt hơn nên kết hợp với tretinoin, acid 

glycolic, kojic acid và azelaic acid

 Các nghiên cứu cho thấy hydroquinone toàn thân và liều cao (không phải là các dạng 

thoa tại chỗ) trong 1 số trường hợp có thể gây ung thư ở chuột, chưa thấy có báo cáo ưng 

thư ở người

 Công thức phối hợp 4% hydroquinone, 0.05% tretinoin, 0.01% fluocinolone acetonide 

được FDA công nhận trong điều trị nám da trung bình và nặng ngắn ngày và dài ngày, tối đa 

4 tháng hoặc dài hơn nếu có thời gian nghỉ.
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TÁC DỤNG PHỤ CỦA 
HYDROQUINONE

 Tác dụng phụ chính: mất sắc tố từng điểm 

(ochronosis), sau khi sử dụng dài ngày 

hydroquinone 4% (2% có thể nhưng hiếm), 

thường gặp ở người có màu da sậm.

 Các nghiên cứu cho thấy hydroquinone toàn 

thân và liều cao (không phải là dạng thoa tại 

chỗ) trong 1 số trường hợp có thể gây ung thư 

ở chuột, chưa thấy có báo cáo ung thư ở người 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



RUCINOL – RESORCINOL

 Ức chế tyrosinase và 1 enzyme khác tyrosinaserelated protein-1 (TRP-1). 

 Trong 1 NC trên 32 bệnh nhân nám da cho thấy thoa 0,3% rucinol hiệu quả hơn 

placebo
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CHIẾT XUẤT TỪ LICORICE

 Chiết xuất cam thảo (Licorice), từ rễ của cây Glycyrrhiza glabra, bao gồm liquiritin và 

isoliquertin, đó là những glycoside có chứa flavenoid → làm sáng da bằng cách phân tán 

melanin.

 Ức chế men tyrosinase và kháng viêm

 Là chất làm sáng da yếu và phải kết hợp với các thành phần khác để đạt hiệu quả tốt. 

 Có nghiên cứu cho thấy hiệu quả làm sáng da có thể sánh ngang với hydroquinone 2%. 
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MULBERY EXTRACT

 Chiết xuất từ Dâu tằm. 

 Ức chế tyrosinase và ngăn tổng

hợp melanin, tuy nhiên chưa có nhiều 

nghiên cứu chứng minh hiệu quả làm 

sáng da.
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ALOESIN

Aloesin (từ Lô hội), flavonoids, emblicanin, 

hydroxycoumarins đều ức chế tyrosinase, 

được cho là không gây độc, không có tác dụng 

phụ, không gây kích ứng nhưng hiệu quả làm 

sáng da còn chưa rõ ràng. 
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ARBUTIN

 Chiết xuất từ cây thường xanh dây leo, lúa mì… Công thức hóa học:

hydroquinone-β-D-glucopyranoside

 Arbutin là chất bền vững dưới ánh sáng mặt trời, mặc dù nó phân hủy nhiều hơn 

gấp 4 lần ở pH kiềm

 Điều này rất quan trọng khi các chế phẩm của arbutin không được thêm vào HQ 

trong thời gian bảo quản
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ARBUTIN

 Ức chế tyrosinase, ức chế sự trưởng 

thành (sự kéo dài đuôi gai) của 

melanocyte

 Không độc cho melanocyte, không gây 

kích ứng

 Hiệu quả làm sáng da còn chưa rõ ràng
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4-HEXYLRESORCINOL (4-HR)
 Hợp chất hữu cơ có cấu trúc phân tử tương tự tyrosine

 Có cấu trúc lưỡng cực:

+ Dễ tác động vào lớp phospholipid kép của màng tế bào

+ Dễ hòa tan vào chất nền → dễ tạo ra sản phẩm thoa

 Có 4 tác dụng chính:

+ Lành thương

+ Kháng khuẩn

+ Sáng da

+ Chống lão hóa

 Giảm biểu hiện TNF-𝛼 → tăng sinh collagen và kích

thích tái tạo biểu mô

 Tác động lên đại thực bào tiết VEGF và angiogenin →

tăng sinh mạch máu

Đầu 

ưa nước

Đầu 

kị nước

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



 Bảo vệ glutathione và các enzyme chống oxi 

hóa khác như glutathione peroxidase và 

glutathione reductase

 Loại bỏ gốc oxi hóa, ức chế men peroxidase 

→ giảm sự peroxide hóa lipid

 Liên kết với protein → bảo vệ protein khỏi 

ROS

 Ức chế NF- kB → ức chế quá trình viêm

 Trong quá trình ức chế sự phosphoryl hóa của 

NF – kB, 4-HR có kích thích tăng sinh collagen 

và elastin

 Ngăn chặn quá trình glycation → giảm lão hóa

 Mức độ ức chế tyrosinase của 4-HR cao hơn 

nhiều so với HQ và Kojic acid 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



FERULIC ACID X

THIAMIDOL

KOJIC ACID

ELLAGIC ACID

ARBUTIN

4-HR X

METHIMAZOLE X

X

Tyrosinase and/or

Perosidase

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



4-HR

Lipid peroxidase

Protein

4-HR

4-HR

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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N-ACETYL GLUCOSAMINE

 Đường amin có trọng lượng phân tử thấp → thẩm 

thấu tốt vào da.

 Kích thích tổng hợp axit hyaluronic, thúc đẩy quá 

trình lành thương, cải thiện hydrat hóa cho da, và giảm 

nếp nhăn.

 Ức chế quá trình glycosyl hóa của men tyrosinase.

 Hiệu quả làm giảm sắc tố trong đơn trị liệu, hoặc kết 

hợp với niacinamide 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



ACID KOJIC

 Là chất chuyển hóa của nấm Aspergillus, Acetobacter, Penicillium.

 Chất làm sáng da.

 Chất tạo keo với các ion kim loại, đặc biệt là Cu.

 Ức chế Tyrosinase dựa vào cơ chế khử Cu

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



ACID KOJIC

 Có 2 dạng:

1. Axit kojic tự do.

2. Vi nang lipid:

+ Thúc đẩy thâm nhập vào lớp thượng bì và đến các tế bào melanocyte

+ Giải phóng có kiểm soát.

+ Hiệu quả hơn 30-50% so với axit kojic tự do. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



ACID KOJIC

 Nồng độ trên 2.5% có thể gây viêm da tiếp xúc, kích ứng da. Nên sử dụng 1% Kojic acid.

 Hiệu quả kém khi đơn trị liệu

 Kojic acid + 10% glycolic acid + 2% hydroquinone hiệu quả hơn 10% glycolic acid +

2% hydroquinone 

 Kojic acid kết hợp với glycolic acid hiệu quả hơn Hydroquinone hoặc acid glycolic riêng 

lẻ

 Bệnh nhân không dung nạp HQ có thể thử sử dụng Kojic acid

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



ACID ASCORBIC

Axit Ascorbic 5% so với HQ 4%

 Điều trị nám má trên 16 phụ nữ: một bên mặt bôi kem axit ascorbic 5% và bên còn lại 

bôi HQ 4% x 16 tuần.

 Đánh giá: máy đo màu (colorimetry), máy ảnh, đánh giá chủ quan của bệnh nhân.

 93% cải thiện tốt/rất tốt bên mặt điều trị HQ so với 62.5% bên mặt điều trị axit ascorbic 

(p<0.05).

 Đánh giá bằng máy đo màu cho thấy không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 

Espinal Perez et al. Int J Dermatol. 2004;43:604 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



CÁC TÁC NHÂN 
ỨC CHẾ VẬN CHUYỂN MELANOSOME

1. Niacinamide (nicotinamide, vitamin B3)

2. Đậu nành (Soy) 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



ỨC CHẾ VẬN CHUYỂN MELANOSOME

 Quá trình vận chuyển melanosome đến tế bào sừng chưa được hiểu rõ

 Hoặc melanin hoặc melanosome được vận chuyển từ tế bào melanocyte đến tế bào sừng 

còn nhiều tranh cãi

 Bản chất của thụ thể liên quan đến tương tác tế bào melanocyte – tế bào sừng vẫn chỉ là lý 

thuyết

 E-cadherin được biểu hiện bởi các tế bào melanocyte ở người và là chất trung gian chính

trong việc kết dính tế bào melanocyte – tế bào sừng 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



NIACINAMIDE 
(NICOTINAMIDE, VITAMIN B3)

 Niacinamide, amide của Vitamin B3, một dẫn xuất của niacin, tiền chất của các 

coenzyme như NAD, NADP, NADH, NADPH, điều hòa tái tạo tế bào - chống viêm 

 Ức chế vận chuyển melanocomes từ hắc tố bào sang tế bào thượng bì, làm giảm 

sắc tố da. Có thể ức chế tới 68% vận chuyển melanocomes in vitro

 Kích thích bong tróc tế bào sừng

 Là chất chống oxy hóa, kháng viêm, điều tiết miễn dịch, có tác dụng làm sáng da ở 

nồng độ 5%

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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NIACINAMIDE 
(NICOTINAMIDE, VITAMIN B3)

 Có tác dụng kháng viêm và tăng tổng hợp ceramides cũng như các lipids lớp sừng 

khác với sự tăng cường chức năng bảo vệ của lớp thượng bì.

 Trong 1 NC với 27 bệnh nhân bị nám được thoa nửa bên mặt với 4% niacinamide 

và nửa bên kia thoa HQ 4%. Kết quả chỉ số MASI giảm 70% ở bên thoa HQ và 62% 

ở bên thoa niacinamide.

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
u tổng hợp - B
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SOY BEAN

 Soybean tripsin inhibitor (STI) ức chế hoạt hóa PAR-2 → ngăn chặn sự hấp thu 

melanocomes bởi các tế bào sừng → làm sáng da 

 Ngăn ngừa tăng sắc tố da bởi UV in vitro và in vivo

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
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CÁC TÁC NHÂN GÂY ĐỘC HẮC TỐ BÀO

1. Acid Azelaic

2. Mequinol (4-hydroxyanisole)

3. Monobenzone

4. N-acetyl-S-cysteaminyphenol

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



AZELAIC ACID

 Tác động kép: ức chế tổng hợp DNA hắc tố bào và ức chế tyrosinase, ức chế 5α-

reductase.

. Có thể dùng đơn độc nồng độ 20% nhưng cho hiệu quả cao hơn nếu phối hợp 

với 15% glycolic acid (hiệu quả tương đương hydroquinone 4%).

 Cần sử dụng 4-8 tuần để bắt đầu thấy hiệu quả sáng da

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



AZELAIC ACID

 Sử dụng lâu dài an toàn hơn HQ, chỉ gây kích ứng da tại chỗ. Được sử dụng để 

thay thế HQ trong trương hợp không dung nạp HQ, ochronosis.

Azelaic thuốc nhóm B và có thể được sử dụng để điều trị nám trong thời kỳ mang 

thai nếu cần. 

 FDA chỉ cho phép sử dụng trong điều trị mụn trứng cá và trứng cá đỏ, điều trị 

sạm da là ngoài chỉ định

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



MEQUINOL (4-HYDROXYANISONE)

 Là dẫn xuất Hydroquinone, ức chế tổng hợp melanin.

 2% mequinol kết hợp với 0,01% tretinoin sử dụng ngày 2 lần trong 16-24 tuần có 

hiệu quả tương đương 3% HQ.

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



MONOBENZONE

 Trong tế bào chuyển hóa thành quinine và làm tổn thương vĩnh viễn hắc tố bào →

làm mất sắc tố da vĩnh viễn.

 Thường được sử dụng 20% trong điều trị bệnh bạch biến khi tổn thương lan quá 

rộng. Thoa ngày 2 lần, kết quả mất sắc tố da hoàn toàn sau 6 tháng đến 1 năm. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
u tổng hợp - B
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CÁC TÁC NHÂN 
LOẠI BỎ MELANIN KHỎI THƯỢNG BÌ

1. AHA : Glycolic acid, Lactic acid

2. BHA : Salicylic acid

3. RETINOIDS

4. Phytic acid

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



SALICYLIC ACID (+)

AHAs (+)

PHYTIC ACID (+)

NIACINAMIDE (-)

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



AHA: GLYCOLIC ACID, LACTIC ACID

 Làm giảm sự liên kết các tế bào sừng → tăng bong tróc, kích thích tái tạo các tế 

bào thượng bì mới chứa ít melanin hơn

 Ức chế tyrosinase

 Kích thích tổng hợp collagen ở lớp bì.

 Chỉ định: da lão hóa, mụn, nám

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



RETINOIDS

 Retinoids là một nhóm các dẫn xuất hóa học từ Vitamin A. Vitamin A trong cơ 

thể thường ở dạng retinyl palmitate, trong thức ăn có nguồn gốc động vật và 

chuyển thành retinol ở ruột non

 Tế bào sừng chuyển retinol thành retinaldehyde và sau đó chuyển thành axit 

retinoic (= tretinoin = all-trans-retinoic acid (ATRA) – dạng hoạt tính sinh học cao 

nhất

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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RETINOIDS

 Axit retinoic gắn với thụ thể retinoic trong nhân tế bào RAR, RXR

 Tương tác với DNA để kích hoạt các gien đặc hiệu có tác dụng điều hòa sự tăng 

trưởng tế bào, tăng sinh và biệt hóa - phân tán các hạt melanin trong lớp thượng 

bì, làm đảo ngược tế bào sừng không điển hình và tăng sinh collagen 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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RETINOIDS

Retinoids: tretinoin, tazarotene, adapalene

 Ảnh hưởng trực tiếp tới hắc tố bào

 Điều tiết tổng hợp melanin thông qua ức chế tyrosinase, TRP-1,TRP-2

 Tác động lên sự chuyển melanosome đến tế bào sừng.

 Đẩy nhanh chu kỳ da từ tế bào đáy đến tế bào sừng → tăng bong tróc tế bào sừng → loại 

bỏ melanin khỏi thượng bì.

 Làm tổn thương hàng rào bảo vệ da: gây khô da, kích ứng da, bong tróc → tăng sự thẩm 

thấu và hoạt tính các tác nhân làm sáng da khác → kết hợp với HQ làm tăng hiệu quả điều 

trị. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Tài liệ
u tổng hợp - B
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PHYTIC ACID (myoinositol hexaphosphate)

 Hiện diện trong rất nhiều loại hạt thực

vật

 PH = 1, hoạt tính peel nhẹ

 Thường dùng kết hợp với các hóa chất

peel khác để ngăn cản gốc tự do trong

cấu trúc da → giúp quá trình tái tạo da tốt

hơn (azelaic acid + resorsinol + phytic

acid hiệu quả tương đương glycolic acid

50% nhưng ít td phụ hơn)

 Không cần trung hòa → không sợ peel

quá lâu
Bs.Trần Thanh Liêm

Tài liệ
u tổng hợp - B
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Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ
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 Là chất chống oxy hóa

 Ái lực cao với sắt → hấp thụ sắt → ngăn sắt vào trong tế bào → ức chế

tạo gốc tự do và giảm quá trình peroxide lipid

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



Ức chế quá trình oxi hóa ascorbic acid (Vitamin C)

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm
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UNDECYLENOYL PHENYLALANINE

NEW!

 Là antagonist của alpha-melanocyte-stimulating hormone.

 Trong 1 NC trên 40 phụ nữ bị nám đã thoa 2% Undecylenoyl phenylalanine hoặc 

placebo ngày 2 lần trong 12 tuần. 17 trong 20 bệnh nhân sử dụng Undecylenoyl 

phenylalanine thấy đáp ứng, trong đó 11 bệnh nhân cho thấy cải thiện trung bình và 6 bệnh 

nhân cho thấy cải thiện đáng kể. Tác dụng phụ bao gồm đỏ da, ngứa và cảm giác bỏng rát 

tại nơi thoa. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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LIGNIN PEROXIDASE

 Elure là sản phẩm làm sáng da độc đáo dựa vào MelanozymeTM, bao gồm lignin

peroxidase

 Lignin peroxide (LIP) là chất lên men tự nhiên, dẫn xuất từ nấm, tên khoa học là 

Phanerochaete chrysosporium

 LIP đã được xác định như là một loại men phá hủy lignin – nằm trong cây bị mục, cũng 

là nguyên nhân gây ra sự mất màu nhanh chóng của cây

 Bởi vì cấu trúc phân tử của lignin rất giống melanin, nghiên cứu gần đây đã khẳng định 

rằng LIP có khả năng phá hủy hoặc khử trùng hợp melanin 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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TCC (TRIPLE COMBINATION CREAM)

Công thức KLIGMAN: Tretinoin 0.1% + HQ 5% + Dexamethasone 0.1% (1975)

TriLuma: Tretinoin 0.05% + HQ 4% + Fluocinolone acetonide 0.01%

 TCC ( Triple combination cream) – thuốc thoa phối hợp hydroquinone, fluocinolone và 

tretinoin hiện nay vẫn là thuốc thoa điều trị nám duy nhất được FDA công nhận trong điều trị 

nám da trung bình và nặng với thời gian tối đa 4 tháng hoặc dài hơn nếu có thời gian nghỉ.

 Hiệu quả sau 8 tuần, sử dụng tối đa 4 – 8 tuần, có thể dùng đến 24 tuần mà không gây teo 

da

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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TCC (TRIPLE COMBINATION CREAM)

Các lợi ích lâm sàng của TCC bao gồm:

 Hydroquinone ức chế men tyrosinase - ức chế tổng hợp melanin

 Retinoids (tretinoin, adapalene, tazarotene) tăng tái tạo tế bào thượng bì, đồng

thời làm tăng sự thẩm thấu của HQ

 Corticosteroids tại chỗ ức chế tổng hợp melanin trực tiếp thông qua ức chế

prostaglandins và leukotrienes đồng thời giảm sự kích ứng của HQ và retinoids. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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CÁC DẠNG PHỐI HỢP KHÁC

 Tretinoin 0.05% + Azelaic acid 20%

 AHA + HQ

 AHA + Tretinoin + HQ

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



CYSTEAMINE CREAM

 Sản phẩm thoái hóa của axit amin L-cysteine

 Bảo vệ tế bào khỏi bức xạ ion hóa

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ
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CYSTEAMINE CREAM

 Là một aminothiol ổn định, một hợp chất hữu cơ chứa cả nhóm chức amine và 

nhóm chức thiol được sử dụng để điều trị bệnh Cystinosis.

 Được sử dụng là chất làm sáng da toàn thân.

 Một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên, mù đôi, có nhóm chứng đã khẳng định 

hiệu quả của kem cysteamine trong điều trị nám má thượng bì.

 Cysteamine đường uống được sử dụng để giảm nồng độ cystine trong điều trị rối 

loạn dự trữ lysosomal di truyền, nephropathic cystinosis 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ
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CYSTEAMINE CREAM

 Kem Cysteamine 5% (Cysteamine Cream®) là một chất làm sáng da mới được sử 

dụng trong điều trị các rối loạn tăng sắc tố như nám da, tăng sắc tố da, tàn nhang, 

đốm nâu…

 Kem chứa cysteamine hydrochloride, một chất chuyển hóa của L-cysteine và một 

thành phần tự nhiên của tế bào. L-cysteamine ức chế sự tổng hợp melanin

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
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CYSTEAMINE CREAM

 Cơ chế giảm sắc tố da của cysteamine cream bao gồm:

1. Ức chế tyrosinase và peroxidase

2. Thu gom dopaquinone

3. Tăng glutathione nội bào 

4. Chelation của ion sắt và đồng

 Chưa có nghiên cứu nào thực hiện trong thời kỳ mang thai hoặc cho con bú, do đó phụ nữ 

có thai hoặc đang cho con bú không nên sử dụng

Bs.Trần Thanh Liêm
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CYSTEAMINE CREAM

 Kem cysteamine không nên được sử dụng bởi bất kỳ ai có tiền sử cá nhân hoặc gia đình 

mắc bệnh rối loạn sắc tố, bạch biến, phụ nữ có thai, cho con bú

 Kem được thoa lên vùng da bị sạm ở mặt và cổ mỗi ngày một lần và phải được rửa sạch 

sau 15 phút bằng xà phòng và nước ấm.

 Để giảm kích ứng, nên bôi ít nhất một giờ sau khi rửa sạch da hoặc bôi lên da chưa rửa

 Sau 6 tuần bôi, thời gian tiếp xúc có thể tang dần lên nếu không có dấu hiệu kích ứng da 

như mẫn đỏ, thô ráp

Bs.Trần Thanh Liêm
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CYSTEAMINE CREAM

 Theo NC của Paula B.L. và cộng sự (2020) mức giảm trung bình của điểm 

mMASI là 24% đối với CYS và 41% đối với HQ (P=0.015%) sau 60 ngày, và 38% 

đối với CYS và 53% đối với HQ (P=0.017%) ở 120 ngày

 Đánh giá bằng hình ảnh cho thấy sự cải thiện lên đến 74% cho cả hai nhóm, 

không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa chúng (P=0.087%)

Bs.Trần Thanh Liêm
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CYSTEAMINE CREAM

 Kết quả tối ưu có thể đạt được sau 8 đến 12 tuần

 Sau khi đạt kết quả mong muốn chuyển sang thoa cysteamin duy trì 2 lần/tuần

!!! Cystemine và HQ có hiệu quả tương đương, tuy nhiên cysteamine chỉ cần thoa 

15 phút mỗi ngày vì vậy dung nạp tốt hơn, ít tác dụng phụ hơn và có thể sử dụng 

thời gian dài hơn so với HQ

Bs.Trần Thanh Liêm
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Đánh giá hiệu quả của kem cysteamine 5% trong điều trị nám 

má thượng bì: thử nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi, có nhóm chứng

Mansouri P, et al. Br J Derm. 2015;173(1):209-17

 Nghiên cứu hiệu quả của kem cysteamine 5% trong điều trị nám má thượng bì

 PHƯƠNG PHÁP: Nghiên cứu ngẫu nhiên, mù đôi, bệnh nhân tham gia (n = 50),

trong đó nhận giả dược (n = 25) hoặc kem cysteamine (n = 25) trên 4 tháng. Đánh 

giá tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, và sau 2, 4 tháng điều trị
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Đánh giá hiệu quả của kem cysteamine 5% trong điều trị nám 

má thượng bì: thử nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi, có nhóm chứng

Mansouri P, et al. Br J Derm. 2015;173(1):209-17

 KẾT QUẢ: Tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, chỉ số sắc tố da (đo bằng máy

Mexameter) 75.2 ± 37 và 68.9 ± 31 lần lượt trong nhóm cysteamine và nhóm giả dượC

 Sau 2, 4 tháng điều trị, sự khác biệt trung bình lần lượt là 39.7 ± 16.6 và 26.2 ± 16 trong 

nhóm cysteamine, và 63.8 ± 28.6 và 60.7 ± 27.3 trong nhóm giả dược (p<0.001 and p< 

0.001). Kết thúc điều trị, chỉ số MASI thấp hơn đáng kể ở nhóm cysteamine so với nhóm 

giả dược (7.2 ± 5.5 so với 11.6 ± 7.9, p<0.02). Đánh giá của IGA (Investigator's Global 

Assessment) và bệnh nhân cho thấy hiệu quả rõ rệt của kem cysteamine so với giả dược

 KẾT LUẬN: kem cysteamine có hiệu quả rõ rệt trong điều trị nám má 
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METHIMAZOLE
 Thuốc kháng giáp

 Methimazole là một chất ức chế peroxidase 

mạnh ngăn chặn sự tổng hợp melanin

 Methimazole 5%

+ Nồng độ huyết thanh tối thiểu

+ Không ảnh hưởng chức năng tuyến giáp

 Tác dụng phụ (không đáng kể): hồng ban, 

khô da

 Thành phẩn: Bột methimazole, cetostearyl 

alcohol (0.5%), glycerin (5%), soft petroleum 

jelly (25%), propyl paraben (0.018%) in liquid 

paraffin qs 100%

 Cách dùng:

+ Thoa chỗ nám 1 lần/buổi tối

+ Kem chống nắng
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FLUTAMIDE

 Đối kháng androgen không steroid

 Ngăn chặn hoạt động của testosterone nội sinh và 

ngoại sinh bằng cách liên kết với thụ thể androgen

Bs.Trần Thanh Liêm
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IMIQUIMOD

 Cách sử dụng:

- 1 gói imiquimod 5% + 7,5g kem dưỡng ẩm = 0.1612%

- 2 gói imiquimod 5% + 7,5g kem dưỡng ẩm = 0.3125%

- 3 gói imiquimod 5% + 7,5g kem dưỡng ẩm = 0.5882%

 Thoa da 2 lần/ngày
Bs.Trần Thanh Liêm
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CORTICOSTEROIDS TẠI CHỖ

 Ức chế sự tổng hợp và sự bài tiết melanin trong hắc tố bào

 Không dùng đơn độc trong điều trị nám da do các tác dụng phụ: teo da, dãn mạch, phát 

ban mụn trứng cá…

 Trong điều trị phối hợp, giúp giảm kích ứng của các tác nhân khác.

 Kết hợp với retinoids có tác dụng giảm kích ứng da do retinoids đồng thời ngăn ngừa teo 

da do corticoids

Bs.Trần Thanh Liêm
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POLYPODIUM LEUCOTOMOS

 Chiết xuất của cây dương xỉ ở vùng Trung và Nam Mỹ. Các NC đã chứng minh 

P. leucotomos làm tăng thời gian chịu đựng chống bỏng của da khi tiếp xúc với tia 

UV và làm giảm độ nhạy cảm với ánh nắng mặt trời ở những người bị phát ban ngứa 

khi da tiếp xúc với ánh nắng.

 Bảo vệ da dưới tác hại của ánh nắng mặt trời, ngăn ngừa lão hóa da và hỗ trợ điều 

trị trong các bệnh lý nhạy cảm ánh sáng như phát ban đa dạng do ánh sáng và nám

má. 

Bs.Trần Thanh Liêm
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POLYPODIUM LEUCOTOMOS

 Có tác dụng chống oxy hóa, bảo vệ da dưới tác hại của ánh nắng mặt trời, hóa 

chất, có tính kháng viêm và điều hòa miễn dịch. 

 Các nghiên cứu so sánh mức độ bảo vệ da của viên uống với kem chống nắng 

truyền thống cho thấy thuốc P. leucotomos tương đương với mức SPF từ 3 đến 5 nên 

không được cho phép để sử dụng thay thế kem chống nắng 

 Liều chống nắng 7,5 mg/kg/ngày

Bs.Trần Thanh Liêm
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POLYPODIUM LEUCOTOMOS

 Tác dụng chống oxy hóa của PLE là do sự kết

hợp của các chất có tính chống oxy hóa polyphenol:

– Axit ferulic

– Axit caffeic

– Axit chlorogenic

– Axit cinnamic

– Axit vanillic

– Aixt hydroxybenzoic 
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GLUTATHIONE

 Là 1 tripeptide được tổng hợp từ 3 amin glutamate, cysteine và glycine. Có tác 

dụng ức chế tyrosinase, là chất chống oxy hóa nội sinh, giảm viêm, điều hướng tổng 

hợp sắc tố eumelanin( màu nâu-đen) sang pheomelanin ( màu vàng-đỏ) làm cho da 

sáng màu hơn.

 Để phát huy tối đa hiệu quả của Glutathione nên sử dụng dạng LGlutathione, hay 

còn gọi là reduced Glutathione (GSH) để dễ hấp thu qua dạ dày. 

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



GLUTATHIONE

 Liều thông thường:

+ 20 – 40 mg/kg/ngày chia 2 lần/ngày

+ Sáng da sau 4 tuần, hiệu quả rõ sau 1 – 3 tháng, liều duy trì 500 mg/ngày

 Khi được bổ sung dạng uống, Glutathione còn hỗ trợ các chức năng của

Coenzyme Q10 (CoQ10), Alpha lipoic acid, Vitamin C và Vitamin E làm chậm quá 

trình lão hóa 

Bs.Trần Thanh Liêm
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CƠ CHẾ CỦA TXA
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HIỆU QUẢ CỦA TXA UỐNG

Trước điều trị
Sau điều trị

2 tháng

Tài liệ
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TÁC DỤNG PHỤ CỦA TXA UỐNG

Tài liệ
u tổng hợp - B
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 561 BN, TXA 250mg x 2 lần/ngày

 Thời gian điều trị trung bình 4 tháng

 Tác dụng phụ 7.1%

 Đáp ứng 2 tháng sau khởi đầu

TÁC DỤNG PHỤ 

CỦA TXA UỐNG

Tài liệ
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CHỐNG CHỈ ĐỊNH

Tài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



TRANEXAMIC ACID
THOA TẠI CHỖ VÀ CHÍCH DƯỚI DA

 Theo 1 NC dung dịch 5% tranexamic acid thoa tại chỗ tương đương với hiệu quả 

Hydroquinone 3% thoa tại chỗ với cùng giảm 27% chỉ số MASI

 Tranexamic acid chích dưới da trong vùng sang thương nám hiệu quả hơn thoa tại chỗ. 

Trong 1 NC 85 bệnh nhân nám được chích tranexamic acid dưới da tuần 1 lần trong 12 

tuần. Sau 8 tuần chỉ số MASI giảm từ 13 còn 9 và còn 7,6 tại tuần 12.

 Kỹ thuật tiêm: tiêm 0,05 ml TA (4mg/ml) trong chân bì (intradermally) tại thương tổn 

nám với khoảng cách 1 cm, mỗi tuần x 12 tuần

 TXA tiêm tại chỗ ít hấp thụ toàn thân, ít tác dụng phụ, dễ thực hiện, kết quả nhanh
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THÁCH THỨC TXA TẠI CHỖ
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THÁCH THỨC TXA TẠI CHỖ

 TXA dung dịch 3% với dung dịch Hydroquinone 3% + Dexamethasone 0,01%: 

Không có khác biệt đáng kể

Ebrahimi, Bahareh (2014), Journal of research in medical sciences

 TXA liposome 5% với HQ kem 4% trong 12 tuần: Không có khác biệt đáng kể

Banihashemi, M. (2015), Journal of cosmetic dermatology
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THÁCH THỨC TXA TẠI CHỖ

TXA 2% (Fairence® T-Complex, 

co-enhancer cream) vs TXA 2% 

(branded)

Journal of Cosmetic Dermatology (2020)Tài liệ
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TIÊM VI ĐIỂM

Dermatologic surgery (2006); 626-631Tài liệ
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THÁCH THỨC TIÊM VI ĐIỂM

Tầng suất điều trị nhiều

Đau, khó chịu, cảm giác bỏng rát, đỏ da

Tài liệ
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TRANEXAMIC ACID UỐNG

 Tranexamic acid dành cho các bệnh nhân nám da không đáp ứng với điều trị bằng 

thuốc thoa tại chỗ kể cả TCC (second-line therapies)

 Ức chế hoạt hóa hắc tố bào, ức chế chuyển hóa plasminogen thành plasmin

 Liều 250mg x2 lần/ngày 8 đến 12 tuần (sau đó nghỉ 3 tháng)

Bs.Trần Thanh Liêm
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TRANEXAMIC ACID UỐNG

 TA là dạng tổng hợp của lysine có khả năng ức chế plasminogen kết nối với các 

thụ thể của nó trên các tế bào thượng bì, qua đó sẽ làm giảm hoạt tính của plasmin 

và nồng độ các aixt arachidonic tự do và giảm sản xuất prostaglandin, men 

tyrosinase trong các hắc tố bào và lượng hóc môn MSH.

 TA cũng làm giảm lượng VEGF (vascular endothelial growth factor) và

endothelin-1, qua đó tác động lên 1 trong các cơ chế của nám da là tang sinh mạch 

máu. 
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THÁCH THỨC 
TXA UỐNG

Thang điểm mMASI trước và sau điểu trị Nám má nặng trước và sau điều trị 3 thángTài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



THÁCH THỨC TXA VỚI LĂN KIM, LASER

Tầng suất điều trị nhiều

Tăng sắc tố sau viêm

Đỏ da, tróc vảy, ngứa, bỏng 

rát, kích ứng, khô da

Journal of Cosmetic Dermatology (2020)Tài liệ
u tổng hợp - B

s Trần Thanh Liêm



THÁCH THỨC 
TXA VỚI LĂN 
KIM, LASER

Surg Cosmet Dermatol. 2018, p. 335-41Tài liệ
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PEEL

 Tăng bong tróc da, tẩy các tế bào sừng chứa sắc tố

 Thúc đẩy chu kì tế bào da từ lớp đáy đến lớp sừng

 Hiệu quả cho nám mức độ trung bình – nhẹ. Nên phối hợp với thuốc thoa tại chỗ

 Tác dụng phụ: hồng ban, PIH, nhiễm trùng, nám đậm hơn, sẹo

 Sủ dụng 2 tuần 1 lần trong 8-12 tuần để thấy kết quả.

 Có hiệu quả hơn với nám thượng bì
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PEEL

Jessner’s peel: Resorcinol, Lactic acid, Salicylic

Vitalize peel: Resorcinol, Salicylic, Retinoic

TCA (10-30%) : mạnh hơn AHA và Jessner, nên sử dụng với nồng độ thấp trước

AHA: Glycolic ( 50 – 70%), Lactic (40%)

Mandelic acid (10 -15%), cải thiện cả nám bì

Yellow peel: Retinoic, Phytic acid, Kojic acid và acid Azelaic
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Laser và các ánh sáng khác

 Thận trọng, kết quả khó tiên đoán và thường tái phát (50% sau 3 – 6 tháng) QS > 

IPL > NAFL

 PIH ở người da sậm màu

 Thích hợp cho những trường hợp kháng trị

 Cần phối hợp với thuốc thoa tại chỗ
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Laser và các ánh sáng khác

 Tác dụng phụ: Hồng ban, nóng rát, đau, mất, tang sắc tố.

 Các loại: IPL, QS, Pico, Fractional bóc tách và không bóc tách

 Phân tử đích của các loại laser điều trị sạm da là melanin. Melanin có phổ hấp thu 

351-1064nm. Do đó có thể dùng IPL và các loại laser như QS-Nd: YAG, 510-nm 

Pulsed-dye laser…
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NAFL: nonablative fractional laser
 Thích hợp mọi tuýp da, tăng sinh collagen, tái tạo cấu trúc

 Các laser phân đoạn dưới xâm lấn như Thulium 1927 nm và không xâm lấn như Erbium: 

Glass 1550 nm, Nd:Yag 1440 nm trong điều trị nám da cho kết quả tốt và ít tai biến, chậm 

tái phát hơn QSNd:Yag

 Nám thượng bì đáp ứng tốt với điều trị bằng laser phân đoạn dưới xâm lấn 1927 nm –

Thulium laser.

 Nám bì đáp ứng tốt hơn với laser phân đoạn không xâm lấn có các bước sóng 1440, 1540 

và 1550 nm. 

 Tái phát sau 3 – 6 tháng
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Laser Fractional bóc tách, lăn kim

 Loại bỏ sang thương bề mặt

 Tạo đường dẫn thuốc

 PIH
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IPL

 IPL có phổ rộng 500-1200 nm. Bước sóng thường sử dụng trong điều trị nám da 

là 570. Bước sóng 590-615 dùng để điều trị các tổn thương sâu hơn.

 Rất phổ biến do không xâm lấn, down time tối thiểu, ít tác dụng phụ

 Có hiệu quả đối với nám ở thương bì hơn so với nám ở bì. Thận trọng đối với 

type da sậm màu do có khả năng tăng sắc tố sau viêm, phù hợp da sáng màu

 Cần phối hợp thuốc thoa tại chỗ 6 – 12 tháng sau điều trị để hạn chế tái phát
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Q-SWITCHED LASER

 Chùm tia laser năng lượng cao thời gian phát xung ngắn

 Cơ chế ly giải quang nhiệt chọn lọc tác động lên melanin

 Q-Switched tác động lên melanin: Ruby 694nm, Alexandrite 755nm, Nd:YAG

532nm, 1064nm

 Dùng cho nám má kháng trị
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QS-Nd:YAG

 QS-Nd:Yag bước sóng 1064 là laser được sử dụng phổ biến nhất trong diều trị 

nám da vì được hấp thụ bởi melanin tốt hơn là các tổ chức mô da khác, ngoài ra còn 

tăng sinh tổng hợp collagen trong lớp bì. Tuy nhiên điều trị bằng laser này cũng cho 

tỷ lệ tái phát cao nhất.

 Nguyên nhân laser QS-Nd:Yag gây PIH có thể do gây kích thích nhiều hơn gây 

tổn thương hắc tố bào → tăng tổng hợp melanin.

 Hiệu ứng quang cơ của QS-Nd:Yag dẫn tới sự phá vỡ melanocomes → PIH 
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LASER TONING

 QSL 1064nm

 Spotsize lớn 6 – 10mm, Tần số 5 – 10 Hz

 Năng lượng thấp 0,8 – 2J/cm2. 3 – 4 pass

 Tay cầm vuông góc bề mặt da, không chồng lấp quá 10 – 15%

 Điểm đáp ứng lâm sàng: hồng ban nhẹ

 Khoảng cách 1 – 2 tuần/lần

 10 – 12 đợt điều trị
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LASER TONING

 Năng lượng cao phá hủy tế bào chứa sắc tố, phóng thích prostaglandin và 

cyctokin gây viêm và phá hủy màng đáy làm bùng phát rám má và thay đổi sắc tố

 Laser toning gây phá hủy melanosome và các hạt melanin bên trong melanocyte 

và keratinocyte không ảnh hưởng màng và nhân tế bào không gây tổn thương 

melanocyte (ly giải quang nhiệt chọn lọc dưới ngưỡng tế bào cơ chế quang âm)

Bs.Trần Thanh Liêm
Tài liệ

u tổng hợp - B
s Trần Thanh Liêm



LASER TONING

 Cắt các nhánh dài của melanocyte, giảm melanosome

 Tổn thương tế bào tối thiểu giảm khả năng bùng phát bệnh

 Spot size lớn, bước song dài, xuyên sâu nhiều. Chùm tia phẳng, phân bố năng 

lượng đều
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LASER TONING PHỐI HỢP ĐIỀU TRỊ

 Tăng hiệu quả giảm tác dụng phụ

 Kết hợp Hydroquinone, Bộ ba, Azelaic acid kết quả tốt hơn

 Kết hợp Peel: cấu trúc, độ sáng, độ đồng nhất tốt hơn, ít giảm sắc tố điểm

 Kết hợp lăn kim và Vitamin C tại chỗ

 Kết hợp PDL hiệu quả tốt trên bệnh nhân có tang sinh mao mạch

 Phối hợp TXA uống

 Phối hợp tốt với Fractional RF và ít tác dụng phụ
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Laser Picosecond

 Là laser thế hệ mới nhất với xung tính đến đơn vị phần ngàn tỉ giây (picosecond) 

làm phân hủy mạnh sắc tố thành những mảnh cực nhỏ, từ đó cơ thể mau chóng hấp 

thu và đào thải.

 Giúp xóa sắc tố nhanh hơn đồng thời bảo vệ da tốt hơn so với công nghệ trước đó

nhờ tác động quang cơ chứ không phải quang nhiệt như Q-switched laser.

 Laser Picosecond có thể có các bước sóng như 532 nm, 1064 nm, 755 nm, 595 

nm, 660 nm
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Laser Picosecond

 Hiệu quả hơn và ít gây tai biến hơn như PIH, mất sắc tố da so với QS-Nd:Yag 

trong điều trị các bệnh tăng sắc tố da như tàn nhang, đồi mồi, nevus of Ota, nevus of 

Hori

 Tuy nhiên chưa đủ cơ sở để khẳng định picosecond ưu việt hơn Q-switched laser

trong điều trị nám da 
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NGUYÊN TẮC SỬ DỤNG LASER

 Nguyên tắc khi sử dụng laser QS-Nd: YAG và picosecond trong điều trị nám da là:

1. Sử dụng spot size lớn từ 6 trở lên. Frequency 8-10 Hz

2. Sử dụng năng lượng thấp nhất có thể để đạt được endpoint là hồng ban nhẹ vùng 

nám

 Thoa corticosteroids vài ngày sau khi điều trị để ngăn ngừa PIH

 Nên kết hợp với Hydroquinone hoặc cysteamine để ngăn ngừa PIH và tăng hiệu 

quả điều trị nám.

 Phải điều trị duy trì để phòng ngừa nám tái phát
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KHUYẾN CÁO TRƯỚC VÀ SAU LASER

 2 – 6 tuần trước điều trị: Chống nắng, thuốc thoa tại chỗ

 Ngay sau điều trị: Thuốc ức Tyrosinase, corticoide mạnh 2 lần/ngày x3 ngày

 2 tuần sau: Chống nắng, thuốc thoa tại chỗ mỗi ngày

 Lâu dài: Chống nắng, thuốc thoa tại chỗ hang ngày, thuốc thoa gây bong tróc 

hang ngày nếu dung nạp.
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CHĂM SÓC DA NÁM HÀNG NGÀY
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CÁC THÀNH PHẦN TRONG 
SẢN PHẨM CHĂM SÓC DA NÁM
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CHĂM SÓC DA NÁM TẠI CƠ SỞ Y TẾ
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CÁC BƯỚC ĐIỀU TRỊ PHỐI HỢP

Bước 1:

 Bệnh nhân với nám nhẹ và trung bình khuyến cáo sử dụng cream Hydroquinone 4% 1-2 

lần 1 ngày từ 4-6 tháng, sau đó có thể thoa duy trì tuần 2 lần.

 Nếu trong trường hợp không dung nạp và dị ứng với HQ có thể sử dụng các thuốc thoa 

non-hydroquinone một mình hoặc phối hợp, tuy nhiên hiệu quả sẽ không cao bằng HQ.

 Có thể sử dụng thuốc ức chế tyrosinase mới là Cysteamine thay HQ.

 Bệnh nhân nám trung bình và nặng có thể sử dụng TCC cream(fluocinolone, HQ 4% và 

tretinoin) tối 1 lần từ 2-4 tháng 
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CÁC BƯỚC ĐIỀU TRỊ PHỐI HỢP

Bước 2:

 Thuốc thoa tại chỗ kết hợp lột da nông bằng hóa chất, cần khoảng 5-6 trị liệu, mỗi 2-4 

tuần 1 lần, kết hợp sử dụng HQ hoặc các thuốc thoa nonhydroquinone giữa các trị liệu

Bước 3:

 Nếu bệnh nhân không đáp ứng có thể sử dụng laser hoặc ILP để điều trị.

 Cần điều trị cẩn thận để tránh tai biến và đặc biệt là trên các bệnh nhân da sẫm màu để 

tránh PIH hoặc mất sắc tố da. 
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THÔNG TIN LIÊN HỆ

TÀI LIỆU ĐƯỢC TỔNG HỢP TỪ CÁC NGUỒN

- Bệnh viện Da liễu TPHCM

- Bộ môn Da liễu Đại học Y dược TPHCM

Facebook của Bs Trần Thanh Liêm

https://www.facebook.com/doctortranliem

FANPAGE YOUTUBE
Bs.Trần Thanh Liêm
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KẾT LUẬN

Để điều trị nám da hiệu quả:

 Loại bỏ các nguyên nhân gây nám da: nội tiết, ánh nắng, thuốc, stress, mỹ phẩm..

 Chế độ dinh dưỡng nhiều rau củ, trái cây, bổ xung các chất chống oxy hóa

Chế độ tập luyện, nghỉ ngơi hợp lý, tránh stress.

 Điều trị nám theo phác đồ phù hợp: Hàng đầu là thuốc thoa tại chỗ, phối hợp peel nếu 

cần thiết. Chỉ sử dụng laser trong trường hợp kháng trị

 Luôn tránh nắng kĩ càng

 Điều trị nám cần từ từ, lâu dài và kiên trì

!!! Nám sẽ luôn luôn quay lại
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