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P> Autorisation d'urgence du
bamlanivimab, un anticorps
monoclonal contre la COVID-19

L'anticorps monoclonal IgG1 neutralisant expérimental
bamlanivimab (LY-CoV555 - Lilly) a regu une autorisation
d'urgence (EUA) de la FDA et de Santé Canada pour le
traitement de la COVID-19 légére a modérée récemment
diagnostiquée chez les patients de > 12 ans, d'au moins
40 kg et qui présentent un risque élevé d'hospitalisation
et/ou de progression vers une atteinte grave (voir le
Tableau 1)".

Les anticorps monoclonaux comme le bamlanivimab
seraient associés a des résultats cliniques plus graves
lorsqu'ils sont administrés a des patients hospitalisés
atteints de COVID-19 qui nécessitent un débit d'oxygéne
élevé ou qui sont sous respirateur. Le bamlanivimab n'est
pas autorisé chez les patients qui sont hospitalisés ou qui
ont besoin d'oxygénothérapie en raison de la COVID-19.

MODE D'ACTION - Le bamlanivimab se lie au domaine
de liaison du récepteur de la protéine S du SRAS-CoV-2,
I'empéchant ainsi de se fixer au récepteur ECA2 humain.

ETUDES CLINIQUES - Dans une analyse intérimaire
d'une étude de phase Il en cours (BLAZE-1), 452 patients
ambulatoires ayant récemment recu un diagnostic de
COVID-19 légére ou modérée (moins de 3 jours suivant le
premier test positif) ont été répartis aléatoirement a une
perfusion i.v. unique d'une des trois doses de LY-CoV555
ou d'un placebo. Le paramétre d'évaluation principal était
la baisse de la charge virale de SRAS-CoV-2 au jour 11 par
rapport aux valeurs initiales. La baisse a été significativement
plus marquée sous la dose de 2800 mg de I'anticorps que
sous le placebo, mais pas sous les doses de 700 et 7000 mg,
peut-étre parce que la plupart des patients, y compris les
patients sous placebo, avaient effectivement éliminé le virus
au jour 11.

Le parameétre d'évaluation secondaire prédéfini d'hospita-
lisation ou de visite a I'urgence pour la COVID-19 au jour
29 est survenu chez 1,6 % des patients sous |'anticorps

Patients admissibles jugés étre a risque élevé’

Patients présentant > 1 des critéres ci-dessous
» IMC > 35

» Insuffisance rénale chronique

» Diabete

» Maladie immunosuppressive

» Traitement immunosuppresseur en cours

» > 65 ans

Patients de > 55 ans présentant > 1 des critéres ci-dessous
» Maladie cardiovasculaire

» Hypertension artérielle

» MPOC ou autre maladie respiratoire chronique

Patients de 12 a 17 ans présentant > 1 des critéres ci-dessous

> IMC > 85¢ percentile pour I'age et le sexe?

» Anémie falciforme

» Maladie cardiaque congénitale ou acquise

» Trouble neurodéveloppemental (p. ex. paralysie cérébrale)

» Dépendance a un dispositif médical (p. ex. trachéotomie,
gastrostomie ou ventilation a pression positive [non liée a la
COVID-19])

» Asthme, hyperréactivité bronchique ou autre maladie respiratoire
chronique nécessitant un traitement quotidien

MPOC : maladie pulmonaire obstructive chronique; IMC: indice de masse

corporelle

1. Les patients de > 12 ans, de > 40 kg et qui présentent > 1 des critéres
ci-dessus sont jugés étre a risque élevé d'hospitalisation et/ou de
progression vers la COVID-19 grave. FDA fact sheet for health care
providers emergency use authorization (EUA) of bamlanivimab.
Accessible a: https://www.fda.gov/media/143603/download. Consulté le
19 novembre 2020. Monographie du produit approuvée par Santé Canada
accessible a https://pdf.hres.ca/dpd_pm/00058957.PDF. Consulté le 25
novembre 2020.

. Selon les courbes de croissance des CDC (https://www.cdc.gov/
growthcharts/clinical_charts.htm).

N

et 6,3 % des patients sous le placebo. Dans une analyse
a posteriori de patients a risque élevé de progression
(IMC > 35 ou > 65 ans), 4 des 95 patients (4 %) sous LY-
CoV555 ont été hospitalisés ou se sont rendus a I'urgence
par rapport a 7 des 48 (15 %) patients sous le placebo?.

Patients hospitalisés — L'étude ACTIV-3 menée par le NIH,
qui évalue plusieurs agents expérimentaux auprés de
patients hospitalisés atteints de la COVID-19, a stoppé la
répartition des patients au traitement par LY-CoV555 en
raison d'une analyse pointant vers I'absence de bienfait dans
cette population®.
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EFFETS INDESIRABLES - Dans ['étude BLAZE-1, des
nausées sont survenues chez 3,9 % des patients, des
étourdissements chez 3,2 % des patients et de légéres
réactions liées a la perfusion chez 2,3 % des patients sous
I'anticorps, comparativement a respectivement 3,5, 2,1 et
1,4 % des patients sous le placebo. Selon la fiche technique
de la FDA relative a I'EUA, un cas de réaction anaphylactique
etun cas deréaction grave liée a la perfusion ont été signalés
aprées la perfusion du bamlanivimab dans le cadre des études
al'insu en cours.

POSOLOGIE ET ADMINISTRATION - Le bamlanivimab est
homologué pour administration en perfusion i.v. unique
d'au moins 60 minutes a une dose de 700 mg. Il doit étre
administré le plus rapidement possible aprés un test de
dépistage positif de SRAS-CoV-2 et dans les 10 jours
suivant l'apparition des symptémes de COVID-19. Les
patients doivent étre traités dans un établissement doté
du personnel et de I'équipement nécessaire pour prendre
en charge l'anaphylaxie et ils doivent étre surveillés
pendant I'administration du médicament et au moins une
heure aprés la fin de la perfusion afin de détecter toute
réaction d'hypersensibilité.

La solution diluée doit étre utilisée dés qu'elle est préparée.
S'il est impossible de I'administrer immédiatement, elle peut
étre conservée au réfrigérateur pendant au maximum 24
heures ou a température ambiante pendant au maximum 7
heures, durée de la perfusion incluse.

DISPONIBILITE — Aux Etats-Unis, le ministére de la santé
et des services sociaux distribuera le bamlanivimab aux
départements de santé de chaque Etat en fonction du nombre
de cas et de la gravité des éclosions. Ces départements d'Etat
seront chargés de distribuer I'anticorps aux établissements
médicaux sur leur territoire. Il pourrait étre difficile de trouver
des établissements équipés pour administrer une perfusion
i.v. tout en pouvant prendre en charge I'anaphylaxie sans
exposer les patients non infectés au SRAS-CoV-2.

CONCLUSION - L'anticorps monoclonal expérimental
i.v. bamlanivimab (LY-CoV555) a regu une autorisation
d'urgence (EUA) de la FDA et de Santé Canada en raison de
son association avec une réduction des visites a I'urgence
et des hospitalisations chez les patients ayant récemment
recu un diagnostic de COVID-19 légére ou modérée et jugés
étre a risque élevé d'hospitalisation et/ou de progression
vers une atteinte grave. Le médicament doit étre administré
en perfusion d'une heure dans un établissement équipé pour
prendre en charge I'anaphylaxie. Le bamlanivimab n'a pas
montré étre bénéfique aux patients hospitalisés. m

1. FDA News Release. Coronavirus (COVID-19) update: FDA
authorizes monoclonal antibody for treatment of COVID-19.
November 9, 2020. Accessible a: https://bit.ly/2HesBBs.
Consulté le 13 novembre 2020.

2. P Chen et coll. SARS-CoV-2 neutralizing antibody LY-CoV555
in outpatients with COVID-19. N Engl J Med 2020 October 28
(epub).

3. News Release. National Institutes of Health (NIH). Statement—
NIH-sponsored ACTIV-3 trial closes LY-CoV555 sub-study.
October 26, 2020. Accessible a: https://bit.ly/3kM2ZKO.
Consulté le 13 novembre 2020.
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P> Remdésivir (Veklury) contre la
COVID-19

Santé Canada et la FDA ont homologué I'antiviral remdésivir
(Veklury — Gilead) pour le traitement i.v. de la COVID-19
chez les patients hospitalisés (homologué avec conditions
au Canada chez les patients atteints de pneumonie
nécessitant la supplémentation en oxygeéene) de > 12 ans
et de > 40 kg. Les enfants hospitalisés de < 12 ans ou de
< 40 kg peuvent recevoir le remdésivir par le biais d'une
autorisation d'urgence (EUA; non offert au Canada a cette
population). Le remdésivir est le premier médicament a
avoir recu I'homologation au Canada et aux Etats-Unis pour
le traitement de la COVID-19.

MODE D'ACTION - Le remdésivir est le promédicament
nucléotidique d'un analogue de I'adénosine qui inhibe I'ARN
polymérase ARN-dépendante virale. Il est actif in vitro et
dans des modéles animaux contre SRAS-CoV-2 et certains
autres coronavirus.

Tableau 1. Pharmacologie

Antiviral

Flacon a dose unique de 100 mg de
poudre lyophilisée et flacon a dose
unique de solution de 100 mg/20 mL

Classe
Présentations

Intraveineuse

Remdésivir: 0,7 h (aprés perfusion i.v. de
30 minutes)

GS-441524':1,5-2 h (apres perfusion i.v.
de 30 minutes)

Le promédicament est métabolisé par

la carboxylestérase 1 et la cathepsine

A, puis transformé par phosphorylation
en métabolite actif par les kinases
cellulaires

Remdésivir: 1 heure

GS-441524": 27 heures

1. Principal métabolite circulant.

Voie d'administration
Tmax (Médian)

Métabolisme

Demi-vie

ETUDES CLINIQUES - Pour homologuer le remdésivir, la FDA
s'est appuyée sur trois études avec répartition aléatoire et
controlées menées auprés de patients hospitalisés en raison
de la COVID-19.

Dans une étude a double insu (ACTT-1), 1062 adultes hos-
pitalisés en raison de la COVID-19 et présentant des signes
d'infection des voies respiratoires inférieures ont été répartis
aléatoirement pour recevoir le remdésivir ou un placebo, en
plus du traitement standard, pendant jusqu'a 10 jours. Environ
15 % des patients présentaient une atteinte légére a modé-
rée et 85 % une atteinte grave. Le délai médian avant le réta-
blissement dans les 29 jours suivant le traitement (paramétre
d'évaluation principal défini comme le congé de I'hopital ou
une hospitalisation encore en cours, mais sans supplémenta-
tion en oxygene) était plus court sous le remdésivir que sous
le placebo (10 c. 15 jours; RR: 1,29;I1Ca 95 %:1,12-1,49). L'es-
timation selon la méthode de Kaplan-Meier de la mortalité au
jour 29 était de 11,4 % sous le remdésivir c. 15,2 % sous le
placebo (RR:0,73;1C 295 %:0,52-1,03)".




Dans une étude en mode ouvert (SIMPLE-Moderate), 584
adultes hospitalisés en raison de la COVID-19 modérée
(pneumonie et saturation d'oxygéne a l'air ambiant > 94 %)
ont été répartis aléatoirement au remdésivir pendant 5 ou 10
jours ou au traitement standard. L'état clinique des patients
sous le remdésivir pendant 5 jours, mais pas celui des
patients l'ayant regu pendant 10 jours, avait plus tendance
a s'étre amélioré au jour 11 que I'état clinique des patients
sous le traitement standard (rapport de cotes: 1,65; IC a
95 %: 1,09-2,48). La mortalité toutes causes au jour 28 était
<2 % dans les 3 groupes?.

Dans une autre étude en mode ouvert (SIMPLE-Severe),
397 adultes hospitalisés atteints de la COVID-19 grave
(pneumonie et saturation d'oxygéne < 94 % ou nécessité de
supplémentation en oxygéne) ont été répartis aléatoirement
au remdésivir pendant 5 ou 10 jours. Au jour 14, une
amélioration clinique de > 2 points sur une échelle ordinale
de 7 points (parameétre d'évaluation principal) a été observée
chez 64 % des patients sous le remdésivir pendant 5 jours
par rapport a 54 % des patients traités pendant 10 jours,
une différence statistiquement significative. Dans le groupe
traité pendant 5 jours, le taux de congés de I'hopital était
supérieur (60 c. 52 %), en particulier chez les patients qui
avaient manifesté des symptomes depuis < 10 jours avant de
recevoir la premiére dose de remdésivir, et le taux de mortalité
était inférieur (8 c. 11 %), mais les différences n'étaient pas
statistiquement significatives. La mortalité toutes causes au
jour 28 était de 12 % dans le groupe traité pendant 5 jours
contre 14 % dans le groupe traité pendant 10 jours®.

Dans une troisiéme étude en mode ouvert (WHO Solidarity),
11 266 adultes hospitalisés en raison de la COVID-19 ont été
répartis aléatoirement au remdésivir, a I'hydroxychloroquine,
a l'association lopinavir/ritonavir ou a l'interféron béta. Les
groupes témoins étaient ceux quiontregu les soins standards
selon la norme locale ou I'un des autres médicaments
a I'étude. Une analyse intérimaire a révélé qu'aucun des
médicaments n'avait eu un effet sur la mortalité a I'hopital
(parameétre d'évaluation principal) ni sur I'instauration de la
ventilation ou la durée de I'hospitalisation. Il n'y avait pas
de norme concernant le moment de I'administration des
médicaments a I'étude aprés I'apparition des symptomes*.

Des études cliniques portant sur une préparation nébulisée
de remdésivir pour traiter la COVID-19 chez les patients
ambulatoires sont en cours®. Une étude clinique (CARAVAN)
qui évalue le remdésivir i.v. pour le traitement de la COVID-19
chez les enfants de < 18 ans est également en cours.

CALENDRIER D'ADMINISTRATION - Dans les cas d'autres
infections virales (p. ex. la grippe), I'emploi précoce d'un
antiviral efficace est associé a de meilleurs résultats
cliniques. Chez la plupart des patients atteints de COVID-19,
le virus capable de se répliquer n'a pas été retrouvé 10
jours aprés l'apparition des symptdmes. La présence de
virus capables de se répliquer entre 10 et 20 jours aprés
I'apparition des symptomes a été documentée chez certains
patients atteints de COVID-19 grave®.

Dans I'étude ACTT-1, le délai médian entre I'apparition
des symptomes et la répartition aléatoire était de 9 jours;
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le bienfait du remdésivir était plus marqué lorsqu'il était
administré plus t6t dans I'évolution de la maladie. Dans
I'étude SIMPLE-Moderate, le délai médian entre I'apparition
des symptomes et I'administration du remdésivir était de 9
jours dans le groupe sous traitement standard et de 8 jours
dans les deux groupes sous le remdésivir. Dans I'étude
SIMPLE-Severe, le délai était de 8 jours dans le groupe traité
pendant 5 jours et de 9 jours dans le groupe traité pendant
10 jours.

EFFETS INDESIRABLES - Les effets indésirables les plus
fréquemment (incidence > 5 %) liés au remdésivir dans le
cadre des études cliniques étaient nausées et hausse des
transaminases. Des réactions d'hypersensibilité, y compris
I'anaphylaxie, ont été signalées.

GROSSESSE ET ALLAITEMENT - Les femmes enceintes
atteintes de COVID-19 présentent un risque de morbidité
et de mortalité graves. Dans les études animales, aucun
effet indésirable sur le développement embryo-feetal n'a été
observé lorsque le remdésivir était administré a des animales
gravides a des doses produisant une exposition quatre fois
plus élevée que celle chez I'humain a la dose recommandée.
Dans une étude non contrélée menée aupres de 86 femmes
enceintes atteintes de la COVID-19 grave, le remdésivir a
semblé étre efficace (exigences en oxygene réduites, taux
élevé de rétablissement) et sOr pendant la grossesse’. Il
n'existe pas de données relatives a la présence de remdésivir
dans le lait maternel ni a ses effets sur le nourrisson allaité
ou la production de lait.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES - La coadministration
de remdésivir et de chloroquine ou d'hydroxychloroquine
n'est pas recommandée d'aprés des données de
cultures cellulaires montrant un effet antagoniste de ces
médicaments sur l'activation métabolique intracellulaire
et l'activité antivirale du remdésivir. Aucune étude sur les
interactions médicamenteuses du remdésivir n'a été menée
chez I'homme.

POSOLOGIE, ADMINISTRATION ET COUT - La dose
recommandée de remdésivir est de 200 mg i.v. le premier
jour, suivie de 100 mg une fois par jour. Le médicament
doit étre perfusé pendant 30 a 120 minutes. La durée
recommandée du traitement est de 10 jours chez les
patients sous respirateur et/ou circulation extracorporelle
et de 5 jours chez les autres patients. Les patients traités
pendant 5 jours par le remdésivir et dont I'état ne s'améliore
pas peuvent recevoir le traitement pendant jusqu'a 5 jours
supplémentaires. Le médicament n'est pas recommandé
chez les patients dont le DFGe est inférieur a 30 mL/min.
Un traitement de 5 jours par Veklury colte 3120 $ US8.

CONCLUSION - Les études cliniques portant sur
I'antiviral i.v. remdésivir (Veklury), le premier médicament
a recevoir I'homologation de Santé Canada et de la FDA
pour le traitement de la COVID-19 ont donné des résultats
contradictoires. Le médicament a montré raccourcir
le délai avant le rétablissement chez les adultes
hospitalisés. Le bienfait du remdésivir semble étre plus
important lorsqu'il est administré t6t dans I'évolution de
la maladie. =
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P> Médicaments contre I'acné

L'acné est fréquente chez les adolescents et les jeunes
adultes, mais sa prévalence semble avoir augmenté chez les
personnes de tous ages en raison du port prolongé du masque
durant la pandémie de COVID-19'. Les derniéres lignes direc-
trices sur le traitement de I'acné ont été publiées en 20162

PATHOGENESE - La pathogenése de I'acné est multifacto-
rielle : I'hyperkératinisation folliculaire, les bactéries, la pro-
duction de sébum, les androgéenes et I'inflammation y jouent
tous un role. La bactérie microaérophile Gram positif Cuti-
bacterium acnes (anciennement Propionibacterium acnes)
favorise les lésions acnéiques en sécrétant des facteurs
chimiotactiques qui attirent les leucocytes vers les follicules,
causant ainsi l'inflammation.

TRAITEMENT TOPIQUE - Acide salicylique — Facile d'accés
en vente libre, I'acide salicylique topique est un agent
kératolytique bien toléré qui est utilisé seul ou en association
avec d'autres médicaments tels que le peroxyde de benzoyle.

Antimicrobiens — Les antibiotiques topiques sont souvent
utilisés pour le traitement de I'acné inflammatoire légére a
modérée. lls sont généralement sirs et bien tolérés. Une ir-
ritation cutanée peut se produire, mais elle est généralement
moins sévere qu'avec les rétinoides. La monothérapie avec
un antibiotique topique n'est pas recommandée, car une ré-
sistance pourrait apparaitre. L'ajout du peroxyde de benzoyle
réduit le développement de souches de C. acnes résistantes.

L'agent oxydant peroxyde de benzoyle est commercialisé
dans une grande variété de préparations topiques en vente
libre et sur ordonnance pour le traitement de I'acné légére
a modérée. Son effet est principalement di a son activité
antibactérienne contre C. acnes. Le peroxyde de benzoyle
est souvent utilisé en association avec des antibiotiques
topiques ou oraux. Il peut aussi s'utiliser avec un rétinoide
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Recommandations pour le traitement de I'acné

» L'acide salicylique et le peroxyde de benzoyle topiques, tous
deux en vente libre, sont souvent utilisés pour I'autotraitement
initial de I'acné.

» Un antibiotique topique, souvent en association avec le
peroxyde de benzoyle, est couramment utilisé pour traiter I'acné
inflammatoire légére a modérée.

» Un rétinoide topique, seul ou en association avec le peroxyde de
benzoyle et/ou un antibiotique topique, est souvent utilisé pour
le traitement de premiére intention de I'acné inflammatoire et
non inflammatoire.

> Les associations rétinoide/antibiotique sont plus efficaces que
leurs composants seuls, en particulier chez les patients atteints
d'acné inflammatoire.

» Pour 'acné inflammatoire modérée a sévere qui est réfractaire
au traitement d'association topique, I'ajout d'une tétracycline
orale est recommandé.

» Le médicament le plus efficace pour traiter I'acné inflammatoire
est I'isotrétinoine; elle élimine I'acné nodulaire récalcitrante
sévere, mais elle est tératogéne et a de nombreux effets
indésirables.

(autre que la trétinoine). Le peroxyde de benzoyle irrite et
blanchit la peau et décolore les tissus. Il peut également
causer la dermatite de contact. Contrairement a d'autres
antimicrobiens topiques, le peroxyde de benzoyle n'a pas
montré causer de résistance bactérienne.

La clindamycine (Cleocin T et autres; génériques seulement
au Canada) et I'érythromycine (Erygel et génériques; non
commercialisé au Canada) topiques sont couramment
utilisées pour le traitement de I'acné légere a modérée. Elles
ont toutes deux des propriétés antibactériennes et anti-
inflammatoires.

La mousse de minocycline a 4 % (Amzeeq; non homologué au
Canada) est la premiére préparation topique de minocycline
a avoir regu I'homologation de la FDA pour le traitement de
I'acné. Dans trois études cliniques de 12 semaines, elle s'est
avérée étre légérement plus efficace que son véhicule seul
pour réduire le nombre de Iésions inflammatoires chez les
patients atteints d'acné non nodulaire modérée a sévere.
Aucune comparaison directe avec d'autres antibiotiques
topiques ou oraux n'est disponible®. Des cas d'érytheme,
de sécheresse et de desquamation de la peau ainsi que
de démangeaisons ont été signalés sous la mousse de
minocycline. La phototoxicité n'est pas survenue dans les
études cliniques a court terme, mais la notice d'emballage
indique que les patients doivent limiter ou éviter I'exposition
aux rayons naturels ou artificiels du soleil pendant I'utilisation
de la mousse.

La dapsone (Aczone et génériques; pas de génériques au
Canada) est efficace pour le traitement de I'acné inflamma-
toire et non inflammatoire. L'application simultanée de dap-
sone et de peroxyde de benzoyle produit temporairement une
couleur jaunatre ou orangée de la peau et des poils du visage.

L'acide azélaique (Azelex; non homologué au Canada), un
agent antikératinisant doté d'une activité antibactérienne et
anti-inflammatoire est efficace pour le traitement de I'acné
inflammatoire et non inflammatoire. Il est moins irritant que
le peroxyde de benzoyle. L'hypopigmentation est possible, en
particulier chez les patients a la peau foncée.
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Tableau 1. Quelques médicaments topiques contre I'acné

Quelques présentations Posologie Codt/format Cout/format
Médicament commercialisées habituelle aux E.-U.] au Canada*
Antibiotiques
Acide azélaique — Azelex (Almirall) cremea20 % appliquer 2 f.p.j. 464,40 $/30 g N.H.C.
Phosphate de clindamycine — générique gel, solution, lotion, tampons a 1 %° appliquer 2 f.p.j. 69,10/30 g 7,80 $/30 mL
Cleocin T (Pfizer) sol., lotiona 1% 115,40/60 mL N.H.C.
générique mousseal % appliquer 1 f.p.j. 277,40/50 g N.H.C.
Evoclin (Mylan) 476,50/50 g N.H.C.
Phosphate de clindamycine/peroxyde
de benzoyle -
générique gela1,2%/25% appliquer 1 f.p.j. 474,20/50 g N.H.C.
Acanya (Bausch Health) 527,50/50 g N.H.C.
Onexton (Bausch Health) gela1,2%/3,75% appliquer 1 f.p.j. 592,70/50 g N.H.C.
générique ] gelal%/5% appliquer 2 f.p.j. 150,80/50 g 30,90/45 g
Benzaclin (Valeant; Bausch Health aux E.-U.) 437,40/50 g 58,20/50 g
Clindoxyl Adv (Glaxo Smith Kline) gelal%/3% appliquer 1 f.p.j. N.D. 37,40/45¢g
Dapsone — générique ] gela 5%, 7,5 %° appliquer 2 f.p.j. (5 %) 409,30/60 g N.H.C.
Aczone (Bausch Health; Almirall aux E.-U.) oulf.pj. (7,5%) 687,40/60 g 70,60/60 g
Erythromycine — générique gel,sol. a2 % appliquer 2 f.p.j. 196,70/60 g N.H.C.
Erygel (Prestium) gela2% 250,70/60 g N.H.C.
Erythromycine/peroxyde de benzoyle —
générique gela3%/5% appliquer 2 f.p.j. 70,00/46,6 g N.H.C.
Benzamycin (Bausch Health) 62,50/46,6 g 62,90/46,6 g
Minocycline — Amzeeq (Foamix) mousse a 4 % appliquer 1 f.p.j. 485,00/30 g N.H.C.
Rétinoides
Adapaléne — générique gela 0,1 %, 0,3 %; créme, lotiona 0,1 % appliquer 1 f.p.j. 225,50/45 g N.H.C.
Differin (Galderma) gel?, creme, lotion a 0,1 %; gel a 0,3 %" 21,00/45¢g 132,50/60 g
Tazarotene — générique ) cremea0,1% appliquer 1 f.p.j. 216,80/30 g N.H.C.
Tazorac (Allergan; Almirall aux E.-U.) creme, gel a 0,1 %® appliquer 1 f.p.j.2 418,50/30 g 45,40/30¢g
Arazlo (Ortho) lotion a 0,45 % appliquer 1 f.p.j. 450,00/45¢g N.H.C.
Trétinoine — générique gela 0,01 %, 0,025 %; creme a 0,025 %, appliquer 1 f.p.j.2 156,90/45 g 9,60/25¢g
0,05 %, 0,1 %°
Altreno (Bausch Health) lotion a 0,05 % 115,00/45 g N.H.C.
Atralin (Bausch Health) gel 20,05 % 562,40/45 g N.H.C.
Avita (Mylan) gel, creme 2 0,025 % 192,90/45 g N.H.C.
Retin-A (Bausch Health) gel 2 0,025 %, 0,01 %; creme a 0,025 %, 79,20/45¢g 14,60/30 g
0,05 %,0,1 %'°
Stieva-A (Glaxo Smith Kline) créeme a 0,01 %, 0,025 %, 0,05 % appliquer 1 f.p.j. N.D. 8,10/25¢g
Trétinoine en microspheres — générique gela0,04%,0,1% appliquer 1 f.p.j.2 451,70/45 g N.H.C.
Retin-A Micro (Bausch Health) gel 20,04 %, 0,08 %, 0,1 %' 787,50/45 g 67,50/50 g
Trifaroténe — Aklief (Galderma) créme a 0,005 % appliquer 1 f.p.j.2 581,50/45 g 176,40/75 9
Associations rétinoide/antibiotique
Adapaléne/peroxyde de benzoyle — générique  gel a 0,1 %/2,5 % appliquer 1 f.p.j. 100,00/45 g 89,00/70 g
Tactupump; Epiduo aux E.-U. (Galderma) 412,00/45¢g 112,70/70g
Tactupump Forte; Epiduo Forte aux E.-U. gela 0,3 %/2,5% 581,50/45 g 183,80/70 g
Trétinoine/phosphate de clindamycine —
générique gel a 0,025 %/1,2 % appliquer 1 f.p.j.2 329,90/30 g N.H.C.
Veltin (Almirall) 462,70/30 g N.H.C.
Biacna; Ziana aux E.-U. (Bausch Health) 367,00/30 g 70,50/60 g
Inhibiteur des récepteurs de I'androgéene
Clascotérone — Winlevi (Cassiopea) cremeal% appliquer 2 f.p.j. PE.C. N.H.C.

P.E.C. : pas encore commercialisé; commercialisation prévue au début de 2021; N.H.C. : non homologué au Canada; N.D. : non disponible aux Etats-Unis; f.p.j. : fois par jour
1. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un tube ou un flacon du format indiqué a la concentration la plus faible
disponible; ces prix représentent les prix courants publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels. Source : AnalySource® Monthly. 5 novembre
2020. Réimprimé avec la permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2020. www.fdbhealth.com/policies/drug-pricing-policy.

Le gel Differin a 0,1 % est offert en vente libre aux patients > 12 ans atteints d'acné. Au Canada, le gel Differin a 0,1 % n'est offert que sur ordonnance.

De préférence en soirée ou au coucher.

Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un tube ou un flacon du format indiqué a la concentration la plus faible
disponible en fonction des prix en dollars canadiens chez un grossiste national (prix en vigueur en Ontario, novembre 2020). Lorsque plusieurs présentations sont
indiquées, le prix du gel est fourni.

Commercialisé au Canada en solution a 1 % seulement.

Commercialisé au Canada en gel a 5 % seulement.

Au Canada, le gel a 0,3 % s'appelle Differin XP.

Commercialisé au Canada en creme a 0,05 % et 0,1 %, et en gel a 0,05 % et 0,1 %.

. Commercialisé au Canada en gel a 0,01 %, 0,025 % et 0,05 %; la créeme n'est pas commercialisée.

10. Commercialisé au Canada en gel a 0,025 % et en creme a 0,05 %.

11. Commercialisé au Canada en gel 2 0,04 % et 0,1 %.
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Tableau 2. Quelques médicaments par voie orale contre I'acné

Quelques présentations Posologie Cout Colit au
Médicament commercialisées habituelle’ aux E.-U.2 Canada'™
Antibiotiques
Doxycycline — générique caps., co. a 50, 75, 100 mg'* 50-100 mg 2 f.p.j.341® 4860$ 1760$
libération retardée — générique co.a 75,100, 150 mg 150 mg 1 f.p.j.35 222,00 N.H.C.
Doryx (Mayne) co. a 50, 80,200 mg 1065,60 N.H.C.
Doryx MPC co.a 120 mg 120 mg 1 f.p.j.3¢ 375,00 N.H.C.
Minocycline — générique caps., co. a 50, 75, 100 mg'® 50-100 mg 2 f.p.j.3"" 16,00 13,50
libération retardée — générique co.a55,80,105 mg 1 mg/kg 1 f.p.j.° 62,507 N.H.C.
Solodyn (Bausch Health) co. a 55,65, 80,105,115 mg 62,508 N.H.C.
Ximino (Journey) caps. a 45,90, 135 mg 761,908 N.H.C.
Minolira (Epi) co.a 105,135 mg 650,008 N.H.C.
Sarécycline — Seysara (Almirall) co.a 60,100,150 mg 60-150 mg 1 f.p.j.3° 911,608 N.H.C.
Rétinoides
Isotrétinoine — générique caps. a 10, 20, 30, 40 mg 0,5-1 mg/kg/jour fractionné en 2 doses® 550,50 N.H.C.
Absorica (Sun) caps. a 10, 20, 25, 30, 35, 40 mg 2287,80" N.H.C.
Absorica LD i co.2a8,16,24,32mg 0,4-0,8 mg/kg fractionné en 2 doses?® 2287,80'? N.H.C.
Clarus; Amnesteem aux E.-U. (Mylan) caps. a 10, 20, 40 mg'® 0,5-1 mg/kg/jour fractionné en 2 doses® 385,90""  112,90"
Claravis (Teva) caps. a 10, 20, 30, 40 mg 942,90" N.H.C.
Myorisan (Versa) caps. a 10, 20, 30, 40 mg 550,50 N.H.C.
Zenatane (Dr Reddy's) caps. a 10, 20, 30, 40 mg 385,90" N.H.C.
Accutane (Hoffmann-La Roche) caps.a 10,40 mg 0,5-1 mg/kg/jour
fractionné en 2 doses N.D. 122,10"
Epuris (Cipher) caps. a 10, 20, 30, 40 mg N.D. 134,80

inflammatoire (A Moore et coll. J Drugs Dermatol 2015; 14:581).

5

6.

7. Prix d'une dose uniquotidienne de 65 mg.

8. Le prix est le méme pour toutes les concentrations.
9

11. Prix pour un traitement de 30 jours a raison de 60 mg/jour.
12. Prix pour un traitement de 30 jours a raison de 64 mg/jour.

14. Commercialisé au Canada en capsules et comprimés a 100 mg.

15. La posologie habituelle au Canada est de 100 mg une fois par jour.
16. Commercialisé au Canada en capsules a 50 et 100 mg.

17. La posologie habituelle au Canada est de 100 mg deux fois par jour.
18. Commercialisé au Canada en capsules a 10 et 40 mg.

N.H.C. : non homologué au Canada; N.D. : non commercialisé aux E.-U.; f.p.j. : fois par jour

1. Chez les patients de > 9 ans (doxycycline, minocycline, sarécycline) ou de > 12 ans (clindamycine, érythromycine et minocycline a libération prolongée). Au
Canada, chez les patients > 18 kg (clindamycine), > 8 ans (doxycycline, sarécycline — non commercialisée au Canada) ou > 13 ans (minocycline, minocycline
a libération prolongée — non commercialisée au Canada). Il n'y a pas de restriction relative a I'dge pour utiliser I'érythromycine au Canada.

2. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours a la posologie habituelle la plus
faible; ces prix représentent les prix courants publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels. Source : AnalySource® Monthly.
5 novembre 2020. Réimprimé avec la permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2020. www.fdbhealth.com/policies/drug-pricing-policy.

3. Il estrecommandé de boire suffisamment de liquide pour réduire le risque d'irritation et d'ulcérations cesophagiennes.

4. L'administration d'une dose sous-antimicrobienne de doxycycline (40 mg/jour) s'est également montré étre efficace dans les cas d'acné modérément

Chez les patients de < 45 kg, la dose d'entretien est de 2,2 mg/kg toutes les 12 heures.
Chez les patients de < 45 kg, la dose d'entretien est de 2,6 mg/kg une fois par jour ou fractionnée.

. Ladose est fonction du poids (33-54 kg : 60 mg; 55-84 kg : 100 mg; 85-136 kg : 150 mg).
10. Pas d'équivalence thérapeutique avec d'autres préparations d'isotrétinoine.

13. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours a la posologie habituelle la plus
faible en fonction des prix en dollars canadiens chez un grossiste national (prix en vigueur en Ontario, novembre 2020).

Rétinoides - De nombreux dermatologues utilisent
maintenant les rétinoides topiques tels que I'adapaléne
(Differin, Differin XP; Differin et génériques aux E.-U.),
le tazaroténe (Tazorac, Tazorac et autres aux E.-U), la
trétinoine (Retin-A et autres) et le trifarotene (Aklief)* pour
le traitement initial et d'entretien de I'acné. Les rétinoides
normalisent la kératinisation et semblent exercer des
effets anti-inflammatoires. lls peuvent étre utilisés seuls
ou en association avec le peroxyde de benzoyle et/ou un
antibiotique pour le traitement de I'acné inflammatoire et non
inflammatoire. On ignore si l'un de ces médicaments est plus
efficace que les autres.

Les associations rétinoide/antibiotique sont plus efficaces
que I'un ou I'autre composant seul, surtout chez les patients
atteints d'acné inflammatoire. L'application simultanée de
trétinoine et de peroxyde de benzoyle n'est pas recommandée,
car la trétinoine s'oxyde et perd son efficacité; les autres
rétinoides sont plus stables en présence de peroxyde de
benzoyle. Les patients sont généralement invités a appliquer
les rétinoides topiques en soirée parce que la trétinoine est
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instable lorsqu'elle est exposée a la lumiére; I'adapaléne, le
tazaroténe et la préparation de trétinoine en microsphéres
semblent étre plus stables lorsqu'ils sont exposés a la lumiére.

Les effets indésirables généralement associés aux rétinoides
topiques, notamment sécheresse cutanée, desquamation,
photosensibilité, érythéme, sensation de bralure et prurit,
varient en fonction de la préparation, de la concentration
et de la fréquence d'application. Méme si seules de petites
quantités de rétinoides topiques sont absorbées dans la
grande circulation, ces médicaments sont tératogénes et
sont généralement contre-indiqués pendant la grossesse.

Inhibiteur des récepteurs des androgénes — La créme de
clascotérone (Winlevi; non homologuée au Canada), un
inhibiteur des récepteurs des androgenes a application
topique a été homologué parla FDA en 2020 pour le traitement
de I'acné chez les patients de > 12 ans; elle est efficace dans
les cas d'acné inflammatoire et non inflammatoire. Durant les
études cliniques, 7 a 12 % des patients sous la clascotérone
ont présenté un érythéme, un prurit, une sécheresse cutanée




et une desquamation. L'cedéme, des picotements et des
brllures ont également été signalés. L'hyperkaliémie est
apparue chez certains patients sous clascotérone®.

TRAITEMENT A ACTION GENERALE - Antibiotiques -
Les tétracyclines orales telles que la doxycycline et
la minocycline sont généralement utilisées pour le
traitement de I'acné inflammatoire modérée a sévere qui
est réfractaire aux médicaments topiques. En plus de leur
activité antibactérienne, elles auraient des effets anti-
inflammatoires. La sarécycline (Seysara; non homologuée
au Canada), une tétracycline orale plus récente a prise
uniquotidienne, semble étre relativement efficace pour
réduire les lésions inflammatoires chez les patients atteints
d'acné non nodulaire modérée a sévere; son efficacité dans
cetteindication n'a pas été comparée a celle de la doxycycline
ou de la minocycline®.

Les tétracyclines peuvent causer des effets indésirables
gastro-intestinaux, la candidose vaginale, la photosensibilité,
I'hypertension intracranienne et I'hyperpigmentation.
La minocycline peut entrainer des effets sur le SNC tels
qu'étourdissements et vertiges. On ignore si la minocycline
a libération prolongée (Solodyn [non homologué au Canada]
et autres) a moins tendance que la minocycline classique a
causer des vertiges. Le lupus médicamenteux et I'hépatite
auto-immune sont possibles a I'emploi prolongé de la
minocycline. La minocycline pourrait aussi avoir un effet
délétére sur la spermatogenése; elle ne doit pas étre
utilisée chez les femmes qui tentent de concevoir ni par leur
partenaire masculin. En raison de leurs effets indésirables
sur le développement des dents et des os, les tétracyclines
ne doivent pas étre utilisées pendant la grossesse ni chez les
enfants de moins de 8 ans.

Lorsque des antibiotiques oraux sont utilisés pour le
traitement de I'acné, ils sont généralement administrés
pendant des mois, ce qui peut entrainer la résistance
bactérienne, signalée plus fréquemment avec I'érythromycine
(utilisée hors indication) qu'avec les tétracyclines orales.
L'érythromycine cause aussi des effets indésirables
gastro-intestinaux parfois intolérables. Le triméthoprime/
sulfaméthoxazole doit étre utilisé (hors indication)
uniquement lorsque les autres antibiotiques oraux sont
inefficaces ou non tolérés.

Isotrétinoine — Le rétinoide oral isotrétinoine est le médi-
cament le plus efficace pour traiter I'acné nodulokystique
sévere. Elle inhibe la colonisation par C. acnes en réduisant
la production de sébum et exerce des effets kératolytiques
et anti-inflammatoires. L'isotrétinoine élimine compléte-
ment les Iésions nodulokystiques séveres et entraine dans
de nombreux cas la rémission a long terme. Deux produits
contenant de l'isotrétinoine, Absorica et Absorica LD (ni
I'un ni I'autre n'est homologué au Canada) peuvent étre pris
avec ou sans aliments; les autres présentations doivent étre
prises avec les repas.

Les effets indésirables mucocutanés de I'isotrétinoine
sont chéilite, épistaxis, sécheresse cutanée, alopécie,
eczéma, fragilité cutanée et photosensibilité. Dépression,
idées suicidaires, myalgies, hypertriglycéridémie, hépatite,
pancréatite et hypertension intracranienne bénigne peuvent
survenir. L'isotrétinoine est un puissant tératogéne humain;
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aux Etats-Unis, son emploi est réglementé par le programme
de gestion des risques iPLEDGE (www.ipledgeprogram.com);
au Canada, il faut signer un formulaire de consentement
avant de pouvoir l'utiliser (www.acneandu.ca).

Contraceptifs oraux — Les femmes souffrant d'acné sont
souvent traitées avec des contraceptifs oraux combinés. Les
cestrogenes diminuent la formation d'androgenes ovariens
et surrénaliens et réduisent la sécrétion de sébum. Certaines
préparations associant I'éthinylestradiol et le norgestimate,
la noréthindrone ou la drospirénone sont homologuées par
la FDA pour le traitement de I'acné, mais tout contraceptif
oral combiné peut étre utilisé a faible dose. Santé Canada
a homologué dans cette indication certaines préparations
associant [I'éthinylestradiol et le norgestimate ou la
drospérinone.

Anti-androgéne - L'anti-androgéne par voie orale
spironolactone (Aldactone et génériques), un antagoniste
des récepteurs de I'aldostérone, inhibe l'activité des glandes
sébacées et est utilisé hors indication pour le traitement de
I'acné chez les femmes. La spironolactone serait utile chez
les patientes dont I'atteinte est réfractaire. L'hyperkaliémie,
la gynécomastie et des irrégularités menstruelles peuvent
survenir. La spironolactone perturbe la différenciation
sexuelle du feetus male.

PHOTOTHERAPIE - La lumiére bleue, les lasers infrarouges, la
thérapie photodynamique et les autres traitements lumineux
seraient efficaces a court terme pour traiter I'acné, mais leur
efficacité a long terme est inconnue et ces méthodes n'ont
pas été comparées aux médicaments classiques.

1. S Giacalone et coll. Facial dermatoses in the general
population due to wearing of personal protective masks during
the COVID-19 pandemic: first observations after lockdown.
Clin Exp Dermatol 2020 July 13 (epub).

2. AL Zaenglein et coll. Guidelines of care for the management of
acne vulgaris. J Am Acad Dermatol 2016; 74:945.

3. Mousse de minocycline (Amzeeq) dans le traitement de I'acné.
Lettre Médicale 2020; 44:20.

4. Trifarotene (Aklief) — Un nouveau rétinoide topique dans
I'acné. Lettre Médicale 2020; 43:147.

5. A Hebert et coll. Efficacy and safety of topical clascoterone
cream, 1%, for treatment in patients with facial acne: two phase
3 randomized clinical trials. JAMA Dermatol 2020; 156:621.

6. Sarécycline (Seysara) — Une autre tétracycline par voie orale
contre 'acné. Lettre Médicale 2019; 42:203

EN BREF

Nouvelles lignes directrices sur la
vaccination contre le méningocoque du
sérogroupe B

L'ACIP (Advisory Committee on Immunization Pratices) a émis
de nouvelles recommandations concernant la vaccination
antiméningococcique'. Un vaccin de rappel contre Neisseria
meningitidis du sérogroupe B (MenB) est désormais recom-
mandé aux E.U. pour les personnes présentant un risque ac-
cru d'atteinte a méningocoque (voir le Tableau T1). Auparavant,
les rappels MenB n'étaient recommandés dans aucune popu-
lation. Le Comité consultatif national de I'immunisation (CCNI)
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Tableau 1. Certaines personnes a risque accru d'atteinte a
méningocoque du sérogroupe B

Tableau 2. Vaccins contre le méningocoque du sérogroupe B

» Patients présentant un déficit persistant en composants du
complément

» Patients sous un inhibiteur du complément

» Patients qui présentent une asplénie anatomique ou fonctionnelle

> Microbiologistes réguliérement exposés a N. meningitidis

» Toute personne durant une éclosion de N. meningitidis du sérogroupe B

Autres personnes mentionnées dans les lignes directrices canadiennes :

» Personnes séropositives pour le VIH, surtout si d'origine congénitale

> Personnes ayant voyagé dans des régions qui présentent un taux élevé
d'atteinte a méningocoque ou de transmission endémique

» Personnel militaire durant la formation des recrues et certains
déploiements

du Canada n'a pas modifié ses recommandations concernant
I'immunisation antiméningococcique depuis 2019. A ce mo-
ment-I3, le CCNI recommandait personnes qui présentent un
risque accru d'atteinte a méningocoque de recevoir le vaccin
MenB et une dose de rappel tous les 3-5 ans.

Deux vaccins MenB (Bexsero; Trumenba) sont homologués
au Canada et aux Etats-Unis. Les personnes de > 10 ans
présentant un risque accru de maladie a méningocoque
doivent recevoir une série primaire a deux doses de Bexsero
ou a trois doses de Trumenba; au Canada, Bexsero est
homologué chez les personnes de 2 mois a 25 ans. Les
personnes qui continuent de présenter un risque accru
doivent recevoir une dose de rappel du méme vaccin MenB
un an aprés avoir terminé la série primaire, et tous les deux
ou trois ans par la suite. Au Canada, des doses de rappel
sont recommandées tous les 3-5 ans aprés I'immunisation
primaire. Durant une éclosion, les personnes déja vaccinées
doivent recevoir une seule dose de rappel si > 1 an s'est
écoulé depuis I'achévement de la série primaire’.

La vaccination MenB n'est pas systématiquement
recommandée chez les adolescents, mais une série primaire
a deux doses d'un vaccin MenB doit étre envisagée chez les
jeunes adultes de 16 a 23 ans (de préférence entre 16 et 18
ans) afin de protéger ces personnes a court terme pendant
une période de risque accru (p. ex. chez les étudiants de
premiére année d'université qui vivent en dortoir)’.

Calendrier habituel Calendrier habituel

Vaccin (population générale) (risque accru)’
Bexsero 0,5mLIMx 2 doses a 0,5 mL IM x 2 doses a intervalle
(GSK) intervalle de 1 mois de 1 mois a>10 ans, puis
entre 16-23 ans (de 0,5 mL 1 an plus tard et
préférence 16-18 ans)? tous les 2-3 ans par la suite®
Trumenba 0,5mLIM x 2 doses a 0,5mL IM x 3 doses (0, 1-2 et 6
(Pfizer) intervalle de 6 mois mois) a > 10 ans, puis 0,5 mL
entre 16-23 ans (de 1 an plus tard et tous les
préférence 16-18 ans)? 2-3 ans par la suite*
1. Voir le Tableau 1.
2. Aladiscrétion du professionnel de la santé et du patient ou tuteur.
3. Au Canada, le calendrier habituel chez les patients a risque accru de 2-23 mois est

de 0,5 mL IM aux mois 0 et 2, puis 0,5 mL durant la deuxieme année de vie, puis
0,5 mL tous les 3-5 ans par la suite. Chez les patients a risque accru de > 2 ans, le
calendrier habituel est de 0,5 mL IM aux mois 0 et 1, puis 0,5 mL tous les 3-5 ans
par la suite.

4. Au Canada, le calendrier habituel (risque accru) est de 0,5 mL IM x 3 doses (0, 1, 5-
6 mois) a > 10 ans, puis 0,5 mL tous les 3-5 ans par la suite.

Les recommandations pour le vaccin contre les sérogroupes
A,C,WetY (MenACWY) de N. meningitidis sontinchangées'?.
Deux vaccins quadrivalents MenACWY (Menactra; Menveo)
sont actuellement commercialisés aux Etats-Unis; un
troisieme vaccin quadrivalent, qui utilise I'anatoxine tétanique
comme vecteur protéique (MenQuadfi) a été homologué en
2020 et devrait étre commercialisé au début de 20213, Au
Canada, trois vaccins sont présentement commercialisés
(Menactra, Menveo, Nimenrix). Les adolescents américains
en bonne santé doivent recevoir une dose entre 11 et 12 ans,
puis une dose de rappel a 16 ans; au Canada, la dose de
rappel n'est pas administrée. Les personnes présentant un
risque accru de maladie a méningocoque peuvent recevoir
le vaccin MenACWY a partir de I'age de 2 mois puis doivent
recevoir des rappels périodiques’. m

1. SA Mbaeyi et coll. Meningococcal vaccination: recommenda-
tions of the Advisory Committee on Immunization Practices,
United States, 2020. MMWR Recomm Rep 2020;69(RR-9):1.

2. Vaccins chez les adultes. Lettre Médicale 2018; 42:25.

3. Nouveau vaccin antiméningococcique conjugué (MenQuadfi).
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Issue 1612 Post-Activity Questions
(Correspond to questions #101-110 in Comprehensive Activity #83, available January 2021)

An EUA for Bamlanivimab — A Monoclonal Antibody for
CoviD-19

1.

In a phase 2 clinical trial in outpatients with
mild or moderate COVID-19, a single infusion of
bamlanivimab, compared to placebo, reduced:
a. hospitalization or emergency department visits
b. duration of hospitalization
c. risk of intubation
d. mortality

The FDA's emergency use authorization allows
for use of bamlanivimab in which of the following
patients with COVID-19?
a. a 21-year-old female outpatient with type 1
diabetes and a BMI of 39 who tested positive
2 days earlier
b. a 70-year-old male in the ER with an O,
saturation of 90% on 3 L/min of O, by nasal
canula
¢. a 59-year-old male in the ICU with
hypertension and chronic kidney disease
d. all of the above

Remdesivir (Veklury) for COVID-19

3.

In the ACTT-1 trial in hospitalized adults with
COVID-19, remdesivir was significantly more
effective than placebo in:

a. reducing time to recovery

b. preventing ICU admission

c. preventing intubation

d. decreasing mortality

In the ACTT-1 trial, the median duration between
onset of symptoms and the start of remdesivir
treatment was:

a. 4 days

b. 7 days

c. 9days

d. 11 days

Drugs for Acne

5.

Which of the following is involved in the pathogenesis
of acne?

a. hyperkeratinization

b. inflammation

c¢. androgens

d. all of the above

6. When applied at the same time, topical benzoyl
peroxide can reduce the effectiveness of topical:
a. clindamycin
b. adapalene
c. tretinoin
d. all of the above

7. Inclinical trials, minocycline foam 4% (Amzeeq) was
modestly more effective in reducing inflammatory

lesion counts compared to:
a. oral minocycline
b. topical clindamycin
c. topical azelaic acid
d. its vehicle alone

8. Topical retinoids:

a. are often used for first-line treatment of acne
b. are often used for maintenance treatment of

acne
c. normalize keratinization
d. all of the above

9. The most effective oral drug available for treatment

of severe nodulocystic acne is:
a. doxycycline
b. sarecycline
c. isotretinoin
d. spironolactone

In Brief: New Meningococcal Serogroup B Vaccination

Recommendations

10. Which of the following statements about
meningococcal serogroup B vaccination is true?

a. itis now a routine vaccination for all adolescents

b. it is recommended for persons >2 years old

who are at increased risk of meningococcal B

disease

c. previously vaccinated persons who remain at
increased risk should receive a booster dose of
the same MenB vaccine 1 year after completion

of the primary series and every 2-3 years
thereafter
d. all of the above
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