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Terapia topica triple combinada en
acné nddulo-quistico severo: resultados
y perspectivas clinicas

Triple combination topical therapy in severe
nodulocystic acne: results and clinical
perspectives.

Génesis Mijares M,* Melanie Rodriguez H,> Mildred Dorta M,® Sandra Vivas T*

ANTECEDENTES

El acné se define como una enfermedad inflamatoria crénica, mul-
tifactorial, que afecta la unidad pilosebacea alterando su funcién y
estructura.' El acné nédulo-quistico es una forma severa del acné vul-
gar, su diagndstico es clinico y se caracteriza por lesiones profundas,
inflamatorias y dolorosas. Los datos clinicos incluyen lesiones tipo
nodulos, de mas de 1 cm, dolorosos, y quistes con material purulento
o sebdceo, localizados con mayor frecuencia en la region facial."? Es
ocasionado por una produccién excesiva de sebo, queratinizacién
anomala del epitelio folicular, inflamacion y la colonizacion de los
conductos por Cutibacterium acnes. El acné nédulo-quistico afecta con
mayor prevalencia a jovenes entre 12 y 24 anos, de fototipo cutaneo
V y VI seglin la escala de Fitzpatrick; genera afectacion fisica y psi-
coemocional en la calidad de vida de los pacientes, por lo que deben
recibir tratamiento de primera linea para este tipo de acné, que es la
isotretinoina, acompanado de tratamiento tépico.*>*

Con el objetivo de minimizar la resistencia bacteriana ante monotera-
pia topica se indica terapia topica triple combinada,*® lo que acorta la
duracion de la afeccién y previene la formacién de cicatrices.”®

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 18 anos, natural y procedente de Carabobo,
Venezuela, sin antecedentes familiares ni personales contributorios,
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fototipo cutaneo IV-VI segin la escala de Fitzpa-
trick. Seis meses antes de la consulta manifestd
lesiones tipo nédulos y quistes generalizados con
predominio en la regién facial, por lo que acudio
a consulta en el servicio de Dermatologia de la
Ciudad Hospitalaria Dr. Enrique Tejera, Valencia,
Carabobo, en marzo de 2025.

Al examen fisico se observé una dermatosis
generalizada, bilateral y simétrica, caracterizada
por nédulos palpables, mayores de 1 ¢cm, do-
lorosos, que no invadian el tejido circundante,
quistes de contenido seropurulento, de consis-
tencia solida, pruriginosos, de seis meses de
evolucion. Figuras 1y 2

Figura 1. Paciente masculino, fototipo cutdneo IV-VI
seglin la escala de Fitzpatrick, con acné nédulo-
quistico severo.
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Figura 2. Dermatosis: nédulos palpables mayores de
1 cm y quistes de contenido seropurulento, de con-
sistencia solida, dolorosos y pruriginosos.

A la luz de Wood se observé fluorescencia
folicular puntiforme, de color rojo anaranjado
en la region centrofacial (Figura 3) y el térax
anterior y posterior. Con los hallazgos clinicos
se establecio el diagndstico definitivo de acné
nédulo-quistico severo. Los resultados de los
examenes paraclinicos reportaron: hematologia
completa: leucocitos: 6700 (neutréfilos 64%,
linfocitos 34%, eosindfilos 2%); hemoglobina
14 g, plaquetas 212,000; quimica sanguinea:
glucemia basal 78 mg/dL, urea 29 mg/dL, crea-
tinina 1.00 mg/dL, colesterol total 160 mg/L,
triglicéridos 100 mg/L, TGO 25 U/L, TGP 26 U/L;
serologias: HIV no reactivo, VDRL no reactivo.

Después de la obtencion de los estudios pa-
raclinicos se indicd tratamiento sistémico con
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Figura 3. Luz de Wood: fluorescencia folicular pun-
tiforme, de color rojo anaranjado en la region facial.

isotretinoina, tetraciclinas (limeciclina 300 mg
via oral) y terapia tépica combinada con fosfato
de clindamicina al 1.2%, peréxido de benzoilo
al 3.1% y adapaleno al 0.15%.

Luego de ocho semanas de tratamiento topico
con terapia triple combinada se evidencié alivio
significativo en la cantidad y severidad de los
nédulos y quistes, lo que sugiere una respuesta
favorable a la terapia combinada. Figura 4

El paciente continda en vigilancia del tratamien-
to con isotretinoina y controles de laboratorio
periddicos para asegurar la seguridad y efecti-
vidad del mismo.

DISCUSION

El acné es una enfermedad inflamatoria, créni-
ca, que afecta la unidad pilosebdcea alterando
su funcion y estructura. Se atribuye a mdaltiples
factores y clinicamente se caracteriza por co-
medones, papulas, pastulas, nédulos, quistes y
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Figura 4. Evolucion de las lesiones después de re-
cibir terapia tdpica triple combinada durante ocho
semanas.

cicatrices.! El acné se clasifica segtn la lesion
predominante y el grado de severidad en acné
comedogénico, papulopustuloso, nédulo-
quistico y formas especiales.? De acuerdo con
el nivel de severidad se consideran tres grados
segln la cantidad de lesiones por hemicara:
leve de 0 a 20 lesiones, moderado de 20 a
50 lesiones y severo mas de 50. Se manifies-
ta a cualquier edad, con mayor prevalencia
entre 12 y 24 anos, con un incremento en
la severidad a los 17-18 aflos en mujeres y a
los 19-21 afos en varones; tiene predominio
mujer/hombre de 2 a 1. La incidencia es igual
en pacientes de todas las etnias; sin embargo,
el acné nédulo-quistico es mas severo en
pacientes de fototipo cutdneo V y VI segtn la
escala de Fitzpatrick.
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El acné nédulo-quistico es una manifestacion
severa de acné inflamatorio caracterizada por
lesiones profundas y dolorosas, que pueden
dejar cicatrices.

El tratamiento de primera linea para este tipo de
acné es el sistémico, con isotretinoina, previa
valoracion de laboratorio debido a sus posi-
bles efectos adversos, asociada con antibiético
sistémico tipo tetraciclina (limeciclina 300 mg
via oral) y tratamientos tépicos: retinoides (por
ejemplo el adapaleno), antimicrobianos (como
el peréxido de benzoilo) y antibidticos (como
la eritromicina, clindamicina, minociclina y
dapsona).

En el paciente del caso, que padecia acné
nodulo-quistico severo, se indicé tratamiento
sistémico con terapia de primera linea, isotre-
tinoina 20 mg OD, por su efecto sebosupresor,
que reduce el tamafno y la secrecién de las
glandulas sebaceas y actia sobre los cuatro
pilares del acné: produccién excesiva de sebo,
queratinizaciéon anémala del epitelio folicular,
inflamacién y la colonizacién de los conductos
por Cutibacterium acnes, con una dosis diaria
de 0.1 a 1 mg/kg via oral y una dosis total de
120 a 150 mg/kg.?

Un aspecto decisivo en la administracion de
isotretinoina es la posibilidad de una exacerba-
cién del cuadro clinico al inicio del tratamiento
entre la tercera y cuarta semana, que se alivia
de manera espontdnea. Debido a los potenciales
efectos adversos sistémicos, como la hepatotoxi-
cidad, accion teratogénica y la posibilidad de
interaccion medicamentosa, debe mantenerse
vigilancia del tratamiento y hacer controles pe-
riédicos de laboratorio para asegurar la seguridad
y efectividad del tratamiento.*

Para reforzar la respuesta terapéutica se asocié
el tratamiento tépico con peréxido de benzoilo,
un agente antimicrobiano tépico que libera
radicales libres de oxigeno, de modo que actia
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como bactericida y bacteriostatico al inhibir la
proliferacién de Cutibacterium acnes, inclu-
so las cepas resistentes, lo que disminuye la
resistencia bacteriana. Ademas, tiene accién
queratolitica y disminuye las concentraciones
de lipidos de la superficie cutanea, lo que
contribuye al alivio de las lesiones. Asimismo,
la clindamicina, que inhibe la sintesis de pro-
teinas, reduce la activacion del complemento y
la migracién de granulocitos, lo que disminuye
la respuesta inflamatoria local. Por dltimo, el
adapaleno (retinoide de tercera generacion
con un alto poder comedolitico) promueve
la modulacién de la queratinizacion celular,
optimizando la regeneracion celular.

Algunos estudios han demostrado que la mono-
terapia antibidtica topica prolongada favorece
la proliferacién de cepas resistentes de Cuti-
bacterium acnes porque la aplicacién de sus
presentaciones aisladas genera inestabilidad de
las moléculas, lo que conlleva a alteraciones en
la sintesis de proteinas de las bacterias, gene-
rando mutaciones que les confieren resistencia
y disminuyen la capacidad de los antibidticos
para erradicar la infeccion, por lo que no se reco-
mienda la monoterapia tépica con antibioticos.
En cambio, en las dltimas actualizaciones se han
implementado combinaciones de triadas tépicas
para tratar el acné vulgar. El Gnico farmaco de
triple combinacién aprobado por la FDA, en oc-
tubre de 2023, que ofrece un tratamiento eficaz
contra el acné es el fosfato de clindamicina-
peréxido de benzoilo-adapaleno,® que consiste
en fosfato de clindamicina al 1.2%, peréxido de
benzoilo al 3.1% y adapaleno al 0.15% aplicado
una vez al dia, y constituye un tratamiento nove-
doso que ofrece un enfoque multifacético para
el tratamiento del acné, con efectos sinérgicos y
un amplio espectro de accién porque se dirige
a diferentes vias en la patogénesis del acné en
una sola formulacién, como la inflamacion,
el crecimiento y resistencia bacteriana contra
cepas resistentes y susceptibles de C. acnes y la
hiperqueratinizacioén folicular.”®
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En el paciente del caso, luego de ocho semanas de
tratamiento tpico con terapia triple combinada,
se evidencio6 reduccion significativa en la cantidad
y severidad de los n6dulos y quistes, lo que sugiere
una respuesta favorable a la terapia combinada.
Este resultado respalda la efectividad del esque-
ma de tratamiento al disminuir la proliferacion
bacteriana, lo que permitié una regulacion en la
producciéon de sebo y mejoria en la renovacién
celular, evitando la formacién de nuevas lesiones.
Asimismo, se ha demostrado que la combinacién
de agentes topicos en una misma formulacion
mejora el apego del paciente y reduce las compli-
caciones en los fallos de administracién.

CONCLUSIONES

El acné nddulo-quistico es una enfermedad que
produce secuelas fisicas y emocionales, por lo
que su tratamiento requiere una accion rapida
y eficaz. La terapia triple combinada tépica con
adapaleno, peréxido de benzoilo y clindamicina
ha demostrado reducir el riesgo de resistencia
bacteriana, al atender simultineamente los mdl-
tiples mecanismos fisiopatoldgicos del acné. Tras
revalorar al paciente del caso a las ocho semanas
de tratamiento se evidencié una respuesta sig-
nificativa, que reafirma la eficacia del enfoque
multimodal. En este contexto, la terapia topica
triple emerge como el tratamiento tépico estandar
mas eficiente que maximiza la respuesta clinica'y
minimiza los riesgos a largo plazo asociados con la
monoterapia tépica con antibidticos. Prescribir las
férmulas combinadas se ha establecido como una
estrategia efectiva para optimizar los resultados,
acompanada siempre de tratamiento sistémico
como la limeciclina e isotretinoina, con valoracion
regular debido a sus posibles efectos adversos.
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