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文献要点

• 美国痤疮诊疗指南2024版，推荐使用抗生素和维A酸的固定剂量联合疗法，因为它们可以针对寻常痤疮的多因

素发病机制。

• 本试验是中国规模最大的随机、对照、评估者盲法 III 期研究，旨在评估 0.1% 阿达帕林和 1% 克林霉素凝胶固

定剂量组合 (Fix-dose combination, FDC) 对 12 岁及以上中度面部寻常痤疮患者的疗效和安全性。

• 0.1% 阿达帕林1% 克林霉素凝胶在治疗中度寻常痤疮方面表现出优于 0.1% 阿达帕林凝胶单药治疗和 1% 克林

霉素凝胶单药治疗的疗效，在两个共同主要终点和所有次要终点方面均有统计学差异。

• 阿达帕林克林霉素凝胶安全且耐受性良好。



研究目的

研究结论

研究背景

研究方法

文献摘要

治疗中度寻常痤疮通常需要联合不同的药物进行治疗。

然而，患者对同时应用多种外用治疗痤疮的药物的依

从性较差，需要一款复方制剂来满足患者需求。

这是一项随机、对照、评估者盲法的 III 期研究，研究

对象为中度面部寻常痤疮患者

• 本研究旨在评估 0.1% 阿达帕林和 1% 克林霉

素固定配比复方凝胶相比较于 0.1% 阿达帕林

凝胶单药治疗和 1% 克林霉素磷酸酯凝胶单药

治疗对面部中度寻常痤疮患者的有效性和安全

性。

0.1% 阿达帕林1% 克林霉素组合凝胶耐受性良

好，且在治疗中度寻常痤疮方面疗效优于 0.1% 

阿达帕林凝胶单一疗法和 1% 克林霉素凝胶单药

疗法
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研究背景

寻常痤疮是世界上最常见的疾病之一。它在青少年和年轻人中尤为

常见。它会对患者的精神和身体产生影响，并可能对他们的生活质

量产生不利影响。

根据美国和中国的痤疮治疗指南，维A酸、过氧化苯甲酰和抗生素

推荐用于治疗轻度至中度痤疮。维A酸具有溶解粉刺和抗炎的双重

作用，是治疗和维持轻度痤疮的一线局部疗法；并且建议将抗生素

与类维生素 A 联合使用。研究表明，固定剂量联合治疗比单一疗法

更有效治疗痤疮。

包括阿达帕林和克林霉素在内的几种固定剂量组合药物已在印度等

一些国家获得批准，其疗效和安全性已得到广泛验证

0.1% 阿达帕林和 1% 克林霉素固定剂量组合 (FDC) 的初步疗效和

安全性已在之前的 Ib + IIa 期研究 (CTR20140593) 中得到验证 

(数据未发表)。在本 III 期试验中，进一步评估了 0.1% 阿达帕林和 

1% 克林霉素 FDC 凝胶 vs 0.1% 阿达帕林单药治疗 vs 1% 克林霉

素单药治疗中度面部寻常痤疮患者的疗效和安全性。
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受试药物基本信息

剂型 凝胶剂

产品名称 阿达帕林克林霉素凝胶/Adapalene and Cl indamycin Hydrochlor ide Gel

规格 5g：阿达帕林5mg与盐酸克林霉素50mg（按C₁₈H₃₃ClN₂O₅S计）

适应症 用于治疗寻常性痤疮。

适应症 用法用量 疗程

寻常性痤疮
每天晚上将本药轻轻涂于痤疮发病部位，使之成

为一薄层，使用时要保持皮肤清洁干燥。
8-12周为一疗程用法用量

有效期 24个月

2.3类化学药：含有已知活性成份的新复方制剂，且具有明显临床优势。



V1

筛选期（第-6—0天）

V2

随机化（第1—2天）

V3

V4

（第29+-3天）

V5

（第57+-3天）

V6

（第85+-3天）

试验流程

（第15+-2天）



01 入选标准：

➢ 年龄12-40周岁，男女不限。

➢ 根据PILLSBURY国际改良分类法，临床诊断为寻常型痤疮II-III级的患者。

➢ 年满18岁及以上的受试者需知情理解并同意签署知情同意书。

02 排除标准：

入排标准

➢ 已知对阿达帕林、盐酸克林霉素、克林霉素磷酸酯和克林霉素中任何组分过敏者，或过敏体质者；

➢ 继发性痤疮者，如职业性痤疮及皮质类固醇引起的痤疮；

➢ 患处并发其他明显的可能影响疗效评价的皮肤疾病的患者，如日光性皮炎、银屑病、脂溢性皮炎、湿疹等；

➢ 有局限性肠炎、溃疡性肠炎或抗生素相关肠炎病史患者；

➢ 严重的心脏病史，高血压患者；

➢ 严重的肝肾疾病，血清AST、ALT超过正常值范围上限的2倍，或Cr超过正常值范围上限；

➢ 严重的内分泌疾病、血液病、神经精神疾病患者；

➢ 已知有严重的免疫功能低下，或需长期使用皮质类固醇或免疫抑制剂者；

➢ 妊娠期和哺乳期妇女，或不愿意在研究期间采取有效避孕措施的有生育能力的女性；

➢ 酗酒、药物滥用者；

➢ 研究开始前2周内，使用过其他局部外用治疗痤疮的药物的患者；

➢ 研究开始前4周内，服用过维A酸类、抗生素类及其他治疗痤疮药物的患者；

➢ 本项研究开始前3个月内使用过其他试验药物或器械，或同时参与其他临床试验的患者；

➢ 研究者认为由于其他原因不适合参加试验的患者。



分组设计



分组设计

已经完成的阿达盐酸帕林克林霉素复方凝胶治疗寻常型痤疮的II期临床研究显示，当复方凝胶中的阿达帕林

和克林霉素的规格为0.1%的阿达帕林和1%盐酸克林霉素时，治疗效果最好。

中度寻常型痤疮

(II和III级)

阿达帕林组

• 0.1%的阿达帕林凝胶

• 每晚一次

• 连续使用12周

克林霉素组

• 1%的克林霉素磷酸酯凝

胶

• 早晚各一次

• 连续使用12周

阿达帕林盐酸

克林霉素组

• 含0.1%的阿达帕林和1%

盐酸克林霉素

• 每晚一次

• 连续使用12周

入组1617例，1:1:1的比例进行随机分组



01 允许患者接受下列治疗：

合并用药

02 本研究中不得使用除试验药物以外其他治疗痤疮的药物，包括局部外用药物以及其他治疗痤疮的物理疗法。

包括（不限于）以下药物：

➢吸入性、关节内和皮损内（除了面部痤疮皮损外）类固醇药物。

➢在开始接受研究药物前已连续使用6个月以上的雌激素，包括为了避孕而使用（不是为了治疗痤疮）

的口服、植入型和局部避孕药，雌激素或抗雄激素药物。

➢铁补充剂和叶酸。用于治疗其他医学病症（例如，高血压、糖尿病、急性感染）的药物，条件是这

些药物对于痤疮治疗没有疗效。

➢局部使用维A酸类药物、过氧苯甲酰、局部抗生素治疗、壬二酸、二硫化硒和硫磺洗剂；

➢系统使用维生素、异维A酸；

➢系统或局部使用糖皮质激素；

➢6个月内使用雌性激素和抗雄激素药物；

➢免疫抑制剂类：环孢霉素，伊马替尼，和西罗莫司；

➢采用光动力疗法、激光治疗、果酸疗法等针对痤疮的



三组患者的人口学特征和基线特征：年龄，性别

阿达帕林盐酸

克林霉素复方凝胶

（N=534)

阿达帕林凝胶

(N=530)

克林霉素磷酸酯

(N=535)

总计

(N=1599)
P值

年龄

（岁）

例数 534 530 535 1599
0.761

均值（标准差） 22.1(3.77) 22.2(3.89) 22.2(3.75) 22.2(3.80)

最小值-最大值 12-39 12-38 12-38 12-39

年龄

分组

<18岁 31(5.8%） 37(7.0%） 27(5.0%） 95(5.9%）
0.4047

>=18岁 503(94.2%) 493(93.0%) 508(95.0%) 1504(94.1%)

性别

男 189(35.4%） 196(37.0%） 27(40.9%） 604(37.8%）
0.1570

女 345(64.6%) 334(63.0%) 316(59.1%) 995(62.2%)



基线疾病特征-均为痤疮 II-III级，IGA评分 2-4 级

阿达帕林盐酸

克林霉素复方凝胶

（N=534)

阿达帕林凝胶

(N=530)

克林霉素磷酸酯

(N=535)

总计

(N=1599)
P值

基线寻常型

痤疮分级，n(%)

I级 0 2(0.4%) 0 2(0.1%) 0.0017

II级 316(59.2%) 292(55.1%) 261(48.8%) 869(54.3%)

III级 218(40.8%) 236(44.5%) 274(51.2%) 728(45.5%)

IV级 0 0 0 0

基线IGA

评分（%）

0级 0 0 0 0 0.0731

1级 0 0 0 0

2级 135(25.3%) 127(24.0%) 99(18.5%) 361(22.6%)

3级 372(69.7%) 372(70.2%) 400(74.8%) 1144(71.5%)

4级 27(5.2%) 31(5.8%) 36(6.7%) 94(5.9%)



阿达帕林盐酸

克林霉素复方凝胶

（N=534)

阿达帕林凝胶

(N=530)

克林霉素磷酸酯

(N=535)

总计

(N=1599)
P值

基线

皮损

计数

总皮损

计数

例数 534 530 535 1599 0.0051

均值（标准差） 51.9(18.46) 53.1(18.81) 55.5(19.69) 53.5(19.04)

中位数 46.5 48 51 48

最小值-最大值 31-100 27-100 31-148 27-148

炎性皮损

计数

例数 534 530 535 1599 0.0502

均值（标准差） 20.6(10.49) 21.5(11.46) 22.0(10.99) 21.4(10.99)

中位数 18 19 20 19

最小值-最大值 3-87 2-88 3-81 2-88

非炎性皮损

计数

例数 534 530 535 1599 0.0495

均值（标准差） 31.3(15.69) 31.6(15.86) 33.5(16.72) 32.3(16.12)

中位数 27 28 30 29

最小值-最大值 0-84 3-92 0-130 0-130

基线疾病特征-三组受试者皮损计数基本一致



主要疗效指标和次要疗效终点

治疗结束

（第85+-3）时

主要疗效指标 各组受试者的皮损计数较基线百分比的变化和/或各组受试者总体评估

（IGA）分级下降两级的比率

次要疗效指标 各组受试者炎性皮损计数和非炎性皮损计数较基线平均百分比的变化

次要疗效指标 各组受试者炎性皮损计数、非炎性皮损计数和总皮损计数较基线数值的变化

次要疗效指标 各组受试者IGA分级的改善

次要疗效指标 各组受试者的治疗的治疗成功率
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1

有 效 性

2

安 全 性

3

依 从 性

研究结果



阿达帕林盐酸

克林霉素复方凝胶
阿达帕林凝胶 克林霉素磷酸酯 总计

随机入组 542（100%) 537（100%) 538（100%) 1617（100%）

至少使用过一次药物 534（98.5%） 530（98.7%） 535（99.4%） 1599（98.9%）

完成研究 502（92.6%) 493（91.8%) 498（92.6%） 1493（92.3%）

入组结果

➢ 本研究共入组 1617 名受试者。阿达帕林克林霉素复方凝胶治疗组，阿达帕林凝胶治疗组和克

林霉素磷酸酯凝胶治疗组分别有534例、530例和535例患者至少是使用过一次研究药物，502

例、493例和498例患者完成研究。第 12 周时进行研究评估，主要研究终点指标为总皮损计数

较基线百分比的改变及IGA分级下降两级的比率。



有效性结果

基于FAS受试者，证实了阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶和克林霉素磷酸酯的优效性，本试验达到主

要疗效终点。在PPS受试者中重复对于主要疗效指标的分析，得到相似的结论。

对给药后第12周其他次要疗效指标进行分析，所有分析的结果都表明阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶

组优于阿达帕林凝胶和克林霉素磷酸酯凝胶组。

FAS受试者中，阿达帕林盐酸盐克林霉素复方凝胶组第12周总皮损计数较基线百分比的变化与阿达帕

林凝胶组和克林霉素磷酸酯组相比的最小二乘均值差和相应的97.5%CI分别为-16.08%（-19.95%，

12.21%），-9.38%（-13.25%，-5.51%），证实阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶总皮损计数较基

线百分比的变化同时优于阿达帕林凝胶和克林霉素磷酸酯凝胶。



第12周总皮损计数较基线的变化(FAS)-

阿达帕林克林霉素凝胶优于其他两个对照组

➢在 第 12 周 ， 阿达帕 林 克 林霉 素 复方 凝 胶 治疗 组 ，

阿达帕林凝胶治疗组和克林霉素磷酸酯凝胶治疗

组 中 总 皮 损 数 对 比 于 基 线 分 别 减 少 66.85%

（ SD,25.592% ） 、 50.82% （ SD,27.933% ）

和57.61%（SD,30.396%）；阿达帕林克林霉

素复方凝胶治疗组与阿达帕林凝胶治疗组的差异

为-16.08%(97.5%CI，-19.95% ~ -12.21%)，

P<0.0001。阿达帕林克林霉素复方凝胶治疗组

与 克 林 霉 素 磷 酸 酯 凝 胶 治 疗 组 的 差 异 为 -

9.38%(97.5%CI ， -13.25% ~ -5.51%) ， P

< 0.0001。



第12周IGA分级改善(FAS)-

阿达帕林克林霉素凝胶组均值优于阿达帕林组

➢在第 12 周，阿达帕林克林霉素复方凝胶治疗组，阿

达帕林凝胶治疗组和克林霉素磷酸酯凝胶治疗组中 ，

IGA 至 少 改 善 2 级 的 比 例 分 别 为 19.3% 、 7.7% 和

14.8% ； 阿 达 帕林 克 林 霉 素 复 方凝 胶 治 疗 组 与 阿达

帕 林 凝 胶 治 疗 组 的 odds rat io 为 3.05(97.5%CI,

1 .93 ~ 4.80)，P<0.0001。阿达帕林克林霉素复方

凝 胶 治 疗 组 与 克 林 霉 素 磷 酸 酯 凝 胶 治 疗 组 的 odds

rat io为1.42(97.5%CI,0.97 ~ 2.07)，P=0.039。



炎症病变计数 (FAS) 相对于基线的百分比变化

➢在 第 2 、 4 、8 和 12 周 ， 分 别 测量了 阿 达 帕 林 克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组中炎症病变计数相对于基线的百分比变化。第

12 周 ， 三 组 对 应 数 值 分 别 为 −73.20% ,−

54.33%，−66.33%。数据以平均值±SD 表示。



炎症病变计数 (FAS) 相对于基线的变化

➢在第2、4、8 和12周，分别测量了阿达帕林-克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组中炎症病变计数相对于基线的变化，第12 周，

三 组 对 应 数 值 分 别 为 −15.1(9 .60) , −

11.9(10.21) , −14.8(10.63) 。 数 据 以 平 均 值  

±SD 表示。



非炎性病变计数 (FAS) 相对于基线的百分比变化

➢在 第 2 、 4 、8 和 12 周 ， 分 别 测量了 阿 达 帕 林 克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组中非炎性病变计数相对于基线的百分比变化第

12 周 ， 三 组 对 应 的 数 值 分 别 为 −63.04%, −

46.93%, −53.02% 。 数 据 以 平 均 值 ±SD 表 示 。



非炎性病变计数 (FAS) 相对于基线的变化

➢在第2、4、8和12周，分别测量了阿达帕林-克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组 中非炎性 病变计数 相对于基 线的变 化 。第12

周 ， 三 组 对 应 的 数 值 分 别 为 −20.1(14.82),

−16.1(14.67 ) ,−18.4(16.87) 。 数 据 以 平 均 值

±SD 表示。



总病灶数 (FAS) 相对于基线的变化

➢在第2、4、8和12周，分别测量了阿达帕林-克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组的总病灶数相对于基线的变化，三组对应的数

值 分 别 为 −35.2(17.58) , −28.1(17.66), −

33.1， (21.11)。数据以平均值±SD 表示。



IGA 分级 (FAS) 相对于基线的变化

➢在第2、4、8和12周，分别测量了阿达帕林-克

林霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶

组的 IGA分级相对于基线的变化。数据以平均值  

±SD 表 示 ， 第 12 周 三 组 对 应 的 数 值 分 别 为 −

1.3 (0 .54 ) ,−1.1(0.35 ) ,−1.3(0 .50) 。



三组治疗成功率（FAS）

➢在第2、4、8 和12周，分别计算阿达帕林-克林

霉素组合凝胶、阿达帕林凝胶或克林霉素凝胶组

的治疗成功率，阿达帕林克林霉素组的成功率为

16.5%、高于阿达帕林组的4.3%和克林霉素组

的11.6%。



受试者临床效果图
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安全性结果-阿达帕林克林霉素凝胶组与两个已上市对照药物的安全性相似

• 总体而言，阿达帕林-克林霉素凝胶安全且耐受性良好，两种活性成分的组合不会引起任何其他不良反应；阿达帕林 -克

林霉素凝胶组  238 名（44.74%）患者、阿达帕林凝胶组  235 名（44.51%）患者和克林霉素凝胶组  207 名

（38.69%）患者报告了治疗出现的不良事件  (TEAE)。

整个试验过程中没有发生于研究药物相关的SAE。

阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶组

阿达帕林凝胶组

克林霉素磷酸酯组

最常见与研究相关的TEAE为皮肤及皮下组织类疾病AE 10例受试者报告SAE

阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶组

阿达帕林凝胶组

克林霉素磷酸酯组

59例（11.1%）

57例（10.8%）

7例（1.3%）

4例（0.8%）

1例（0.2%）

5例（0.9%）



不良事件：第12周局部不良反应评级（安全性分析集）

阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶

（N=532)

n(%)

阿达帕林凝胶

(N=530)

n(%)

克林霉素磷酸酯

(N=535)

n(%)

局部不良反应症状 无 轻度 中度 重度 无 轻度 中度 重度 无 轻度 中度 重度

红斑 438(82.3%) 56(10.5%) 5(0.9%) 3(0.6%) 437(82.8%) 41(7.8%) 15(2.8%) 3(0.6%) 459(85.8%) 30(3.6%) 6(1.1%) 4(0.7%)

脱屑 372(69.9%) 118(22.2%) 11(2.1%) 1(0.2%) 390(73.9%) 97(18.7%) 8(1.5%) 1(0.2%) 456(85.2%) 37(6.9%） 4(0.7%) 2(0.4%)

瘙痒 461(86.7%) 40(7.5%) 1(0.2%) 0 470(89.0%) 24(4.5%) 2(0.4%) 0 476(89.0%) 20(3.7%) 3(0.6%) 0

刺痛 428(82.3%） 57(10.7%) 6(1.1%) 1(0.2%) 471(89.2%） 24(4.5%) 1(0.2%) 0 478(89.3%） 20(3.7%) 1(0.2%) 0

灼烧感 472(88.7%) 28(5.2%) 2(0.4%) 0 479（90.7%） 17(3.2%) 0 0 488(91.2%） 10(1.9)% 1(0.2%) 0
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5, 0.9%

527, 99.1%

0, 0.0%

<80% 80%-120% >120%

阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶

1, 0.2%

527, 99.8%

0, 0.0%

<80% 80%-120% >120%

阿达帕林凝胶

4, 0.7%

531, 99.3%

0, 0.0%

<80% 80%-120% >120%

克林霉素磷酸酯

N=532 N=528 N=535

依从性-患者依从性好

➢ 治疗开始后，每次访视时研究者通过询问受试者是否每日正确用药、查阅受试者日记卡的方式，记录受试者正确用药的天数。

➢ 依从性（%）=正确用药的天数/应该用药的天数*100%

➢ 依从性在80%-120%可评价为依从性良好，本研究中平均治疗依从性为 98.37% (SD 4.72)；

总计 <80% 80%-120% >120%

N=1595 10(0.6%） 1585(99.4%) 0
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1 本试验结果显示阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶组在疗效上同时优效于阿达帕林凝胶和克林霉素磷酸酯凝胶。

2
连续使用12周后，阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶组的总皮损计数明显减少，而且减少幅度明显优效于两个对照组

（P<0.0001）.

3
本试验证实阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶总皮损计数较基线百分比的变化同时优效于阿达帕林凝胶和克林霉素磷酸酯

凝胶。

4 本试验达到主要疗效终点，并证明阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶有效。

5
安全性方面，阿达帕林盐酸克林霉素复方凝胶组最常发生的不良反应为皮肤及皮下组织类疾病，与对照药阿达帕林说明

书记载的不良反应一致，为预期不良反应。结果显示复方制剂对安全性没有明显影响。

试验结论



1 单药使用不被推荐，同时多药物使用，患者依从性降低，达不到期待的疗效。多药物使用，患者依从性降低，达

不到期待的疗效。

2
已证明阿达帕林可以增加克林霉素的毛囊渗透性，与单药治疗相比，这可能会进一步降低联合治疗中克林霉素的有效剂

量。

3 中美指南不推荐单独使用抗生素。

4 高剂量的抗生素会增加痤疮丙酸杆菌的耐药，阿达帕林克林霉素凝胶抗生素减半，不易耐药。

试验讨论

Jain GK, Ahmed FJ. Adapalene pretreatment increases follicular penetration of clindamycin: in vitro and in vivo studies. Indian J Dermatol Venereol Leprol. 2007;73:326–9.
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• 【权威发布】

• 美国皮肤病学会（AAD）联合Evidinno, Inc. 发布

• 【出版时间】 2024年1月30日

• 【杂志】 Journal of the American Academy of

Dermatology

美国皮肤病学会《寻常痤疮管理指南》

2024版

Guidelines of care for the management of acne vulgaris

Rachel V. Reynolds, MD (Co-Chair),a Howa Yeung, MD, Published online January 31, 2024. by the American Academy of Dermatology, Inc. 

阿达帕林克林霉素凝胶

契合美国皮肤病学会《寻常痤疮管理指南》 2024版推荐



阿达帕林克林霉素凝胶

契合美国皮肤病学会《寻常痤疮管理指南》 2024版推荐

抗生素联合维A酸-强烈推荐

2024年的指南中，强调了抗生素联合维A酸的治疗方案，并且为强烈推荐。

并且强调固定剂量组合。

这在上版指南中未提及。



2008.1

发明专利获批：阿达帕林盐酸克林

霉素复方凝胶制剂及其制备方法

2018.8-2020.6
完成阿达帕林克林霉素凝胶治疗中

度寻常性痤疮的有效性和安全性的

多中心、随机、单盲、阳性平行对

照的Ⅲ期临床研究（1617例）

2015.3-2017.6
完成阿达帕林克林霉素凝胶治疗寻

常型痤疮的多中心、随机、双盲、

多配方组、安慰剂平行对照的临床

研究

2014.11-2016.11
完成阿达帕林克林霉素凝胶人体

内药代动力学研究

2021.2

上市申请获国家药监局

受理

2024.2

馥霖安®（阿达帕林克

林霉素凝胶）获批上市

全球首个阿达帕林克林霉素凝胶-馥霖安®凝获批上市

2.3类新药

痤疮治疗领域唯一一个样本量超1500例的III期临床研究



谢谢关注！
thanks for your attention.
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