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چكيد‌ه 
بسته‌بندی دارویی یکی از ارکان حیاتی در تضمین کیفیت، ایمنی و اثربخشی واکسن‌ها و سایر فرآورده‌های تزریقی است. انتخاب نوع 
بسته‌بندی مناسب، نقش تعیین‌کننده‌ای در حفظ پایداری فیزیکی و شیمیایی محصول، کنترل آلودگی میکروبی و مدیریت بهینه زنجیره 
سرد دارد. در میان انواع بسته‌بندی‌ها، ویال‌های چنددُزی به‌دلیل صرفه اقتصادی و تسهیل در برنامه‌های واکسیناسیون گسترده، مورد توجه 
قرار گرفته‌اند. بااین‌حال، استفاده مکرر از این ویال‌ها نیازمند رعایت دقیق اصول سترونی‌، برچسب‌گذاری صحیح و پایش حرارتی است. در 
این مقاله، جنبه‌های فنی و اجرایی سامانه‌های بسته‌بندی دارویی شامل آمپول‌ها، سرنگ‌های از پیش‌پرشده، ویال‌های تک‌دُزی و چنددُزی 
بررسی شده و آزمون‌های کنترل کیفی مرتبط با هر یک بر اساس دستورالعمل‌های فارماکوپه‌ای )USP, Eur. Ph.( مرور می‌شوند. همچنین 
نقش نشانگر ویال واکسن Vaccine Vial (VVM) Monitor در پایش زنجیره سرد و تصمیم‌گیری در مورد سلامت فرآورده تشریح شده 
است. نتایج مرور منابع نشان می‌دهد که طراحی علمی بسته‌بندی و انجام آزمون‌هایی نظیر کارایی ماده نگهدارنده، نفوذپذیری مکانیکی 
استاپر و آزمون خودآب‌بندی، از عوامل کلیدی در تضمین ایمنی فرآورده‌های چنددُزی هستند. در نهایت، انتخاب نوع بسته‌بندی باید با 
در نظر گرفتن جنبه‌های اقتصادی، زیرساختی و سیاستی صورت گیرد تا علاوه بر حفظ کیفیت واکسن، کارایی برنامه‌های واکسیناسیون 

نیز افزایش یابد.. 

واژگان کلیدی
 بسته بندی، فراورده های تزریقی، واکسن های چند دزی
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بیان مساله و اهمیت موضوع
فرآورده  از  محافظت  دارویی،  بسته‌بندی  از  اصلی  هدف 
اغلب  است.  زیستی  و  شیمیایی  فیزیکی،  عوامل  برابر  در 
دمای  و  اکسیژن  رطوبت،  نور،  به  نسبت  دارویی  مواد 
عوامل  این  بتواند  باید  مناسب  بسته‌بندی  حساس‌اند.  محیط 
مثال،  عنوان  به  کند.  کنترل  مصرف  دوره  پایان  تا  را 
یا  آلومینیومی  بلیسترهای  در  معمولاً  کپسول‌ها  و  قرص‌ها 
یا  و  شوند  رطوبت  نفوذ  مانع  تا  می‌شوند  نگهداری   PVC
شربت‌ها و محلول‌های خوراکی در بطری‌های تیره ‌رنگ یا 
پوشش‌دار بسته‌بندی می‌شوند تا از تخریب نوری جلوگیری 
شوند.  همچنین، واکسن‌ها و داروهای تزریقی در ویال‌های 
شوک  برابر  در  که  می‌گیرند  قرار  بوروسیلیکات  شیشه‌ای 
با  را  تداخل  کمترین  و  مقاوم‌اند  شکستگی  و  حرارتی 

محتوای دارویی دارند.
بسته‌بندی  سامانه  انتخاب  استریل،  فرآورده‌های  در 
)container–closure system( اهمیت حیاتی دارد. هرگونه 
نقص در بسته‌بندی می‌تواند منجر به نفوذ میکروارگانیسم‌ها 
آزمون‌های  دلیل،  همین  به  شود.  سترونی‌  رفتن  بین  از  و 
کنترل  آزمون‌های  از  بخشی   compatibility و   integrity
کیفی الزامی در خطوط تولید است. از سوی دیگر، داروها 
به ویژه محصولات بیولوژیک، اغلب نیازمند شرایط خاص 
نگهداری می‌باشند. در چنین مواردی بسته‌بندی باید علاوه 
بر حفاظت فیزیکی، به پایداری حرارتی نیز کمک کند. در 
جنس  و  پرشده  حجم  ویال،  نوع  مثال،  به‌عنوان  واکسن‌ها 
گذار  تأثیر  سرد  زنجیره  بر حفظ  می‌توانند  همگی  درپوش 
باشند. استفاده از )Vaccine Vial Monitor (VVMبه‌عنوان 
در  واکسن  قرارگیری  تشخیص  امکان  نظارتی،  ابزار  یک 
فرآورده‌های  مصرف  از  و  کرده  فراهم  را  معرض حرارت 

تخریب‌شده جلوگیری می‌کند.
سطح  در  واکسن‌ها  جمله  از  تزریقی  دارویی  فراورده‌های 
عرضه  و  بسته‌بندی  گوناگونی  قالب‌های  در  جهانی، 
می‌گردند. انتخاب نوع بسته‌بندی معمولاً بر اساس ملاحظات 
کامل  پوشش  می‌شود.  انجام  عملیاتی  و  اقتصادی  بالینی، 
چالش‌های  با  همواره  مختلف  کشورهای  در  واکسیناسیون 
مالی، زیرساختی و لجستیکی روبه‌رو است. ویال‌های چند 
دزی )MDV( با هدف کاهش هزینه، وزن محموله و میزان 
دز  تزریق چندین  امکان  تا  بسته‌بندی طراحی شده‌اند  مواد 
کردن  باز  بااین‌حال،  شود.  فراهم  دارویی  واحد  یک  از 
الزامات  رعایت  مستلزم  آن  از  باره  چند  استفاده  و  ویال 
طی  در  فراورده  سلامت  از  تا  می‌باشد  سخت‌گیرانه‌ای 
مصرف اطمینان حاصل گردد. این اقدامات شامل پیشگیری 
از آلودگی میکروبی، رعایت زنجیره سرد در هنگام حمل 
و نقل و مصرف، برچسب‌گذاری دقیق و توجه به حداکثر 
همین  در  می‌باشد.  شدن  باز  از  پس  مصرف  مجاز  زمان 
راستا، سازمان بهداشت جهانی )1( و سایر نهادهای مرجع، 
بازشده«  چنددزی  »ویال  سیاست  برای  دستورالعمل‌هایی 
)2( و استفاده از شاخص‌هایی چون VVM تدوین کرده‌اند 

تا ایمنی و کارایی واکسن‌ها حفظ شود )3(.

دستاورد
صرفاً  دارویی  بسته‌بندی  شد،  عنوان  نیز  پیشتر  که  همانگونه 
ارکان  از  یکی  بلکه  نیست،  محصول  انتقال  برای  پوششی 
شمار  به  دارو  کارایی  و  ایمنی  کیفیت،  حفظ  در  حیاتی 
میان  پیوندی  حلقه‌ی  مناسب  بسته‌بندی  واقع،  در  می‌آید. 
جزء  این  است.  نهایی  مصرف‌کننده  و  دارو  فرمولاسیون 
یک  واقعی  اثربخشی  تعیین‌کننده‌  می‌تواند  ساده،  ظاهر  به 

مروری بر بسته‌بندی، آزمون‌های کنترل کیفیت و  ...

تصویر شماره 1- برش تک‌نقطه‌ای ویا خط شکست حلقه رنگی،  به نوع خاصی از مکانیزم باز کردن آمپول‌های شیشه‌ای اشاره 
دارد. در این طرح، گردن آمپول در یک نقطه و یا امتداد یک حلقه رنگی برش داده می‌شود و یک ناحیه ضعیف ایجاد می‌کند. 

هنگامی که به این نقطه فشار وارد می‌شود، شیشه به طور کامل در امتداد خط برش می‌شکند و امکان دسترسی آسان و کنترل‌شده 
به محتویات آمپول را فراهم می‌کند. 
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در  تزریق  آماده  داروی  دز  دقیق  بارگذاری  با  که  است 
سهولت  و  دقت، سرعت  و  شده  انجام  سترون‌  سرنگ‌های 
به  نیاز  و  تولید  هزینه  هرچند  می‌دهند.  افزایش  را  استفاده 
برنامه‌های  در  اما  است،  بیشتر  آنها  در  ذخیره‌سازی  فضای 
و  انفلوانزا  واکسن‌های  جمله  از  مدرن  واکسیناسیون 
از  استفاده  )5 و6(.  یافته‌اند  کووید-19 کاربرد گسترده‌ای 
PFS موجب کاهش مراحل آماده‌سازی، کاهش خطاهای 
کاربر  که  چرا  می‌شود.  زمان  در  صرفه‌جویی  و  دزگیری 
 .)7( ندارد  دستی  تنظیم  و  ویال  از  دارو  کشیدن  به  نیازی 
این سرنگ‌ها خطر آلودگی میکروبی و  این، در  بر  علاوه 
میزان  و  می‌دهد،  کاهش  را  سوزن  سر  با  آسیب‌زا  تماس 
می‌دهد  کاهش  نیز  را  نیاز  مورد   )overfill( مازاد  داروی 
پیش‌پرشده در  از  از سرنگ‌های  استفاده  این حال،  با   .)8(
از جمله؛  نیز دارد  با شرایط ویژه، محدودیت‌هایی  بیماران 
سترونی‌،  و  پرکردن  فرآیند  پیچیدگی  تولید،  بالاتر  هزینه 
و  زیستی،  حساس  داروهای  در  به ‌ویژه  دز  تعدیل  امکان 

محدودیت در تغییر دز.

 :)Vials( ویال‌ها )ج
یکی از رایج‌ترین اشکال بسته‌بندی دارویی برای داروهای 
تک‌دزی  اصلی  نوع  دو  در  و  هستند  واکسن‌ها  و  تزریقی 
 multi-dose( چنددزی  و    )single-dose vials/SDV(
سرپوش  و  لاستیکی  درپوش  همراه  به   )vials/MDV

آلومینیومی مورد استفاده قرار می‌گیرند.
دارو  کامل  دز  یک  حاوی  معمولاً  تک‌دزی  ویال‌های   -
باید  باقیمانده دارو  از مصرف  بیمار بوده و پس  برای یک 
ریسک  کاهش  دلیل  به  ویال  نوع  این  شوند.  ریخته  دور 
آلودگی متقاطع و سادگی مدیریت مصرف، در داروهایی 
دز  به  نیاز  با  واکسن‌های  یا  میکروبی  بالای  حساسیت  با 
 SDV دقیق، بسیار مورد توجه است )4(. از محدودیت‌های
می‌توان به فضای بیشتر برای انبار و حمل‌ونقل، هزینه بالاتر 
پلاستیکی  یا  شیشه‌ای  ضایعات  و  دز،  هر  ازای  به  تولید 
COVID-19 Pfizer/ بیشتر اشاره کرد )6(. واکسن  بالقوه 

ویال تک‌دزی  به صورت  برخی کشورها  در   BioNTech

با  باشد.  مصرف  و  حمل‌ونقل  نگهداری،  شرایط  در  دارو 
محصولات  ورود  و  داروسازی  نوین  فناوری‌های  گسترش 
حساس مانند واکسن‌ها، فرآورده‌های بیولوژیک و داروهای 
تزریقی جدید، نقش بسته‌بندی به‌صورت فزاینده‌ای پیچیده و 

چندوجهی شده است.

 :)Ampules( آمپول‌ها  )الف
که  هستند  تزریقی  دارویی  اشکال  رایج‌ترین  از  آمپول‌ها 
به‌صورت تک‌دز و معمولاً در ظروف شیشه‌ای یا پلاستیکی 
برای  ظروف،  این  می‌شوند.  بسته‌بندی  حرارت  به  مقاوم 
و  بوده  مناسب  نگهدارنده،  ماده  فاقد  تزریقی  فراورده‌های 
باید بلافاصله پس از باز شدن مصرف شوند )4(. این شکل 
دارویی به دلیل بسته‌بندی ایزوله و فرایند سترونی‌ دقیق، برای 
در  است.  مناسب  بسیار  پایدار  و  استریل  محلول‌های  تجویز 
فرایند تولید، پس از پرکردن ماده مؤثره و افزودن حلال‌ها، 
آمپول  دهانه‌ی  محافظ،  عوامل  و  پایدارکننده‌ها  بافرها، 
آلودگی  ورود  از  تا  می‌شود  موم  و  مهر  و  ذوب  حرارت  با 
از چالش‌های  مزایای زیاد، یکی  با وجود  جلوگیری گردد. 
با ذرات شیشه‌ای در هنگام  عمده‌ آمپول‌ها احتمال آلودگی 
ورود  جمله  از  ایمنی  خطرات  می‌تواند  که  است  شکستن 

ذرات به بدن یا جراحت کارکنان را به‌دنبال داشته باشد.
دسته  به سه  باز شدن/شکستن  مکانیزم  اساس  بر  را  آمپول‌ها 

تقسیم بندی می‌نمایند )تصویر شماره 1(. 
نقطه‌ برش واحد در گردن آمپول   :OPC (one-point cut(

برای شکستن کنترل ‌شده و کاهش ذرات شیشه
ناحیه  یک  دارای  آمپول  گردن   :snap-off/pre-scored

نازک یا شیار برای تسهیل شکستن به روش معمول
حلقه  دارای  آمپول‌ها  برخی   :colored break/color ring
رنگی در محل شیار جهت راهنمایی بهتر برای محل شکستن 

هستند.

Prefilled Syringes/( سرنگ‌های از پیش‌پرشــده یا )ب
 :)PFS

تزریقی  داروهای  روزافزون  و  پیشرفته  اشکال  از  یکی 

تصویر 2- نمایی شماتیک از سرنگ از پیش پر شده )PFS( و محافظ سرسوزن.
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عرضه   )Microneedle( میکرونیدل  و  خودکار  تزریق 
می شوند. این ظروف به تدریج جایگاه خود را در صنعت 
داروسازی نوین پیدا کرده و بخش جدایی‌ناپذیری از تولید 
پایداری  و  بودن  سترون‌  دقیق،  دز  می‌باشند.  مدرن  داروی 
اغلب  کارتریج‌ها  می‌کنند.  تضمین  را  حساس  محصولات 
فلز ساخته می‌شوند که  یا  مانند شیشه، پلاستیک  از موادی 
ایمنی  برای  نظارتی  استانداردهای سختگیرانه  رعایت  برای 
ادغام  امکان  آن‌ها  طراحی  شده‌اند.  طراحی  اثربخشی  و 
فراهم  را  خودکار  توزیع  و  پرکردن  سامانه‌های  در  آسان 
می‌کند، فرآیندهای تولید را ساده کرده و خطرات آلودگی 
جدید   mRNA تحقیقاتی  واکسن‌های  می‌دهد.  کاهش  را 
در فازهای پیش‌بالینی در قالب کارتریج‌های چنددزی برای 

تزریق سریع در مرحله تحقیقات R&D قرار دارند.

 Innovative &( ه( بســته‌بندی‌های ترکیبی و جدیــد 
 :)Combination Packaging

 پیشرفت‌های اخیر منجر به طراحی سامانه‌های بسته‌بندی ترکیبی 
شده است )تصویرشماره 5( استفاده از بسته‌بندی‌‌های چندمحفظه‌ای 
و  لیوفیلیزه  واکسن  درآنها  که   )Dual-chamber systems(
رقیق‌کننده در یک واحد جدا نگهداری شده و هنگام تزریق با 
هم ترکیب می‌گردند و یا نمونه سامانه Uniject™ یونیسف برای 
واکسن کزاز )شامل یک سرنگ یک ‌بارمصرف با ویال کوچک 
متصل‌شده است( نمونه‌هایی از این طراحی‌ها می‌باشند. در این 

 GSK( تک‌دزی شرکت B عرضه شد و یا واکسن هپاتیت
Engerix-B) برای تزریق در بیمارستان‌ها.

و  بوده  دارو  دز  یک  از  بیش  حاوی  چنددزی  ویال‌های   -
میکروبی  رشد  از  جلوگیری  برای  نگهدارنده‌ای  با  معمولاً 
برای   MDVها  می‌شوند.  طراحی  استفاده  مدت  طول  در 
مناسب  بالا  تقاضای  با  مراکز  و  همگانی  واکسیناسیون 
و  حجم  کاهش  هزینه،  در  صرفه‌جویی  موجب  و  هستند 
 MDV وزن محموله‌ها می‌شوند )2(. با این حال، استفاده از
نیازمند رعایت دقیق تکنیک تزریق استریل، برچسب‌گذاری 
تاریخ و زمان باز شدن، و رعایت محدودیت زمانی مصرف 
پس از باز شدن است. خطر آلودگی متقاطع و تخریب دارو 
نوع  این  معایب اصلی  از  میکروب  یا ورود  اثر حرارت  در 

ویال‌ها محسوب می‌شوند )تصویر شماره 3( )9(.
یا ۲۰ دزی عرضه  MMR معمولاً در ویال‌های ۱۰  واکسن 
برخی  در   DTP-HepB-Hib پنج‌گانه  واکسن  می‌شود، 
کشورها به صورت ۱۰ دزی تولید می‌شود و واکسن کزاز، 
برای  ویال‌های چنددزی  در   )Tdap( سرفه  سیاه  و  دیفتری 

برنامه‌های واکسیناسیون مدارس استفاده می‌شود.

 :)Cartridges( کارتریج‌ها )د
برای  که  هستند  دارویی، ظروف مخصوصی  کارتریج‌های   
درمانی  مواد  سایر  یا  واکسن‌ها  داروها،  توزیع  و  نگهداری 
با دستگاه‌های  همراه  4( که  )تصویر شماره  طراحی شده‌اند 

تصویر 3- نمونه شماتیک از ویال‌های تک و چند دزی به همراه درپوش لاستیکی و سرپوش آلومینیومی.

تصویر شماره 4- نمایی شماتیک از کارتریج به همراه دستگاه تزریق و نحوه چیدمان میکرونیدل‌ها.

مروری بر بسته‌بندی، آزمون‌های کنترل کیفیت و  ...
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نگهداری  شدن  باز  از  پس  نباید  نگهدارنده  بدون  حساس 
شوند و باید در پایان جلسه دور ریخته شوند یا در زمان بسیار 

کوتاه مورد استفاده قرار گیرند )2(.
دقیق  برچسب‌گذاری  لزوم  شدن:  باز  از  پس  مدیریت  ج( 
و  آموزش کارکنان  استفاده(،  پایان  زمان  باز شدن،  )تاریخ 

نظارت دقیق. 
عملکرد نشانگر ویال )VVM (Vaccine Vial Monitor و 

نقش آن در سلامتی محصول  
به  حساس  نشانگر  یک  واکسن،  ویال  نشانگر  یا   VVM
آن  تغییر رنگ  و  متصل می‌شود  ویال  به  است که  حرارت 
در  محصول  که  بوده  زمان  گرما/  دوره‌های  مجموع  بیانگر 
شرایط خارج از زنجیره سرد قرار گرفته است و به کارشناسان 
بهداشتی کمک می کند که آیا واکسن در معرض دماهای 
مضر قرار گرفته یا خیر. این نشانگر به‌تدریج با افزایش »بار 
حرارتی« )تابع زمان × درجه حرارت( تیره می‌شود تا با رنگ 
دایره بیرونی تطبیق یابد. وقتی رنگ داخلی هم‌رنگ یا تیره‌تر 
از رنگ مرجع شد، واکسن باید دور انداخته شود VVMها 
آن  حرارتی  حساسیت  براساس  و  خاص  واکسن‌های  برای 

واکسن طراحی و اختصاص داده می‌شوند )12(.
می‌دهد  را  امکان  این  میدانی  کارشناسان  به  نشانگر  این 
دما،  کامل  ثبت  یا  مداوم  نظارتی  تجهیز  به  نیاز  بدون  که 
این  بریزند.  دور  یا  کنند  استفاده  را  واکسن  بگیرند  تصمیم 
ابزار به‌ویژه در مناطق دورافتاده و کمپین‌های واکسیناسیون 
خارج از مرکز مفید است. مطالعات نشان داده‌اند که استفاده 
را  سرد  زنجیره  انعطاف‌پذیری  می‌تواند   VVM از  مناسب 
نشانگرها  این   .)1( دهد  را کاهش  و ضایعات  دهد  افزایش 
ممکن  و  بوده  حساس  دما  تجمعی  و  تدریجی  تغییرات  به 
C° 37– )مثلًا  بالا  دمای  در  ناگهانی  قرارگیری  برای  است 

از  استفاده  مواردی  نباشد؛ در چنین  به‌تنهایی کافی   )  <  40
ابزارهای سریع‌العمل  یا سایر   )Threshold Indicators) TI
درباره  اطلاعاتی   VVM این،  بر  علاوه  می‌شود.  توصیه 
واکسن‌هایی  بنابراین  نمی‌دهد،  انجماد  و  صفر  زیر  دماهای 

سامانه‌ها احتمال آلودگی میکروبی تقریبا به صفر می‌رسد )10(. 
بسته‌بندی‌  در   VVM سامانه  از  استفاده  این،  بر  علاوه 
فراورده‌های تزریقی حساس به حرارت، برای ثبت تاریخچه 
حرارتی فراورده در طی جابجایی در زنجیره سرد نمونه‌ای از 

پیشرفت‌های اخیر می‌باشد. 
برای  دزی  چند  بسته‌بندی  سامانه‌های  از  استفاده  کلی  بطور 
ومعایبی  مزایا  با  همواره  )واکسن‌ها(  تزریقی  فراورده‌های 
نیازهای منطقه‌ای  باید بر اساس شرایط و  همراه می‌باشد که 
کاهش  الف(  شامل  موارد  این  گیرند.   قرار  توجه  مورد 
حجم  کاهش   )9( دز  هر  ازای  به  توزیع  و  تولید  هزینه‌های 
در  و   )11( دورافتاده(  مناطق  برای  )مفید  محموله‌ها  وزن  و 
نهایت تسهیل اجرای واکسیناسیون همگانی با سرعت بالا را 

برشمرد. 
معایب و خطرات استفاده از این سامانه عبارتند از: 

الف( مخاطرات آلودگی متقاطع: استفاده از سوزن و سرنگ 
جدید برای هر تزریق، تمیز کردن سطح درپوش، ثبت تاریخ 

باز شدن)3(.  
ب( پایداری پس از باز شدن: پایداری واکسن عبارت است از 
حفظ صفات بیولوژیک و شیمیایی واکسن )مانند پادتن‌زایی، 
عدم  و  ادجوانت،  در  تغییر  یا  تجمع  عدم  آنتی‌ژن،  پایداری 
برای  مصرف.  دوره  پایان  تا  زمان  طی  در  میکروبی(  رشد 
بعد  دو  به  مصرف  حین  در  پایداری  چنددزی،  واکسن‌های 

تقسیم می‌شود: 
- پایداری در برابر حرارت اثرات قرارگیری در C° 8-2 یا 

بالاتر
 - پایداری پس از باز شدن ویال )احتمال آلودگی میکروبی(

بررسی‌های سیستمی نشان داده‌اند که برخی واکسن‌های مایع 
 28 تا  کنترل‌شده  شرایط  تحت  می‌توانند  نگهدارنده  دارای 
روز پس از باز شدن استفاده شوند مشروط بر‌این‌که نشانگر 
دمای  در  ویال  دهد،  نشان  را  استفاده  صلاحیت  آن   VVM
برخی  باشد.  نشده  آلوده  درپوش  و  باشد  مانده  توصیه ‌شده 
واکسن‌های  یا  لیوفیلیزه(  واکسن‌های  )مثل  فرمولاسیون‌ها 

،uniject سامانه )A ،تصویر شماره 5- نمونه بسته بندی‌های جدید واکسن ها
B(نمای شماتیک سامانه‌های چند محفظه‌ای و C( نمونه‌ سرنگ چند محفظه‌ای واکسن
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مجله ترویجی واکسن و پیشگیری از بیماری‌ها در دامپزشکی، دوره 5، شماره 1، بهار- تابستان 1404

همراه روش و معیار پذیرش آزمون را نشان می‌دهد. 
مقاومت در برابر تکه‌تکه شدن:

 Eur.Ph. 3.2.9 Section بر اساس روش توصیف شده در 
سوزن  سر  توسط  است  قرار  که  درپوش‌هایی  برای    3.1
زیرجلدی سوراخ شوند، آزمایش زیر باید  انجام گیرد. در 
است  قرار  که  درپوش‌هایی  با  را  ویال‌ها  مایع،  فراورده‌های 
بررسی شوند با درپوش محکم می‌گردند و پس از 16 ساعت 
لیوفیلیزه،  فراورده‌های  در  اما  می‌گیرند.  قرار  ارزیابی  مورد 
درپوش ها بلافاصله پس از درب‌بندی قابل آزمون خواهند 
قطر  با  شده  روان‌کاری  سوزن  سر  یک  از  استفاده  با  بود. 
خارجی 0/8 میلی‌متر که به یک سرنگ تمیز متصل است، ۱ 
میلی‌لیتر آب به ویال تزریق می‌گردد. این عمل ۴ بار دیگر 
متفاوتی سوراخ  بار در محل  هر  و  تکرار  برای هر درپوش 
ایجاد می‌گردد. مایع داخل ویال‌ها از فیلتری با منافذ تقریباً 
µm 0/5 عبور داده شده و قطعات لاستیک قابل مشاهده با 
چشم غیرمسلح شمرده می‌شوند. تعداد کل قطعات نباید بیش 

از 5 عدد باشد. 

 :)Re-sealability/Self-sealing( آزمون خودآب‌بنــدی
 Eur.Ph. 3.2.9 Section 3.1 در  شده  توصیف  روش  اساس  بر 
چند‌دزی  ظروف  برای  است  قرار  که  درپوش‌هایی  برای 
تا  را  انجام شود. 10 ویال  باید  زیر  استفاده شوند، آزمایش 
سرپوش  و  درپوش  توسط  و  کرده،  پر  با آب  اسمی  حجم 
سوراخ  هر  برای  گیرد.  انجام  محکم  دربندی  آلومینیومی 
و  میلی‌متر   0/8 خارجی  قطر  با  جدید  سرسوزن  یک  از 
روان‌کاری شده استفاده گردد.  هر استاپر باید 10 بار سوراخ 
به  ویال‌ها  متفاوتی سوراخ شود. سپس  بار محل  هر  و  شود 
لیتر متیلن  با غلظت 1 گرم در  صورت عمودی در محلولی 
بلو و فشار خارجی 27 کیلو پاسکال به مدت 10 دقیقه قرار 
داده می‌شود. پس از اعمال فشار اتمسفر، ویال‌ها به مدت 30 
دقیقه در محلول غوطه‌ور باقی مانده و پس از شستن بخش 
بیرونی ویال‌ها با آب، هیچ یک از ویال‌ها نباید حاوی هیچ 

اثری از محلول رنگی باشند.

توصیه‌ ترویجی
دستورالعمل‌های عملی و گام‌‌به‌گام برای کارشناسان حوزه 
ویال‌های  از  استفاده  خطرات  کاهش  جهت  واکسیناسیون 
و  تدوین  سطح  سه  در  واکسن  ایمنی  وافزایش  دزی   چند 

ابلاغ گردیده است.  این موارد شامل: 
تاریخ  برچسب  کردن  چک  ویال:  کردن  باز  از  پیش   -
»نقطه  در   VVM اگر  حرارتی،  نشانگر  وضعیت   و  انقضاء 
از  اطمینان   .)11( نشود  استفاده  ویال  باشد،  انداختن«  دور 
توسط  توصیه ‌شده  دمای  در  واکسن  صحیح  ذخیره‌سازی 

سازنده که معمولاً  C° 8-2 می‌باشد )14(.
-  هنگام آماده‌سازی ویال:  از سرنگ و سوزن استریل جدید 

که حساس به انجماد‌ هستند نیاز به نظارت خاص دارند )13(.
آزمــون های کنترل کیفیت بــر روی محصولات چند 

دزی 
فراورده‌های  روی  بر  که  متداول  آزمون‌های  بر  علاوه 
تزریقی تک دزی انجام می‌گردد برخی آزمون‌ها به صورت 
انجام  دزی  چند  تزریقی  فراورده‌های  روی  بر  اختصاصی 
می‌شود.  در زیر آزمون‌های فارماکوپه‌ای که باید بر روی این 
محصولات انجام شود به صورت مختصر توضیح داده خواهد 
فارماکوپه‌ای  شد. جدول شماره 1 آزمون‌های کنترل کیفی 

متداول بر روی واکسن‌ها را نشان می‌دهد.
برای واکسن‌های بسته‌بندی شده به صورت ویال چند دزی 
نیز  تکمیلی  آزمون‌های  برخی  متداول  آزمون‌های  بر  علاوه 
باید انجام گیرد تا از صحت و کارایی سامانه بسته‌بندی اطمینان 
و  آزمون‌ها  این  مشخصات   2 شماره  جدول  گردد.  حاصل 

نحوه انجام آنها بطور مختصر توضیح داده می‌شود.

Preservative Efficacy/( آزمون کارایی ماده محافــظ
 :)Antimicrobial Effectiveness Test

تمامی فراورده‌های تزریقی چنددزی علاوه بر اینکه در طی 
ماده  حاوی  باید  می‌شوند،  تولید  استریل  صورت  به  تولید 
از  جلوگیری  جهت  شده  تایید  کارایی  با  مناسب  محافظ 
انجام  از  باشند. هدف  نیز  آلودگی در طی مصرف  احتمال 
آزمون، اطمینان از اینکه غلظت ماده نگهدارنده قادر است 
کند.  کنترل  مصرف  طول  در  را  میکروارگانیسم‌ها  رشد 
به  استفاده  مورد  میکرواروگانیسم‌های   ،2 شماره  جدول 

تصویر6- نمودار شماتیک VVM و مراحل غیر فعال شدن
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وارد   از  پیش  را  ویال  درپوش  شود،  استفاده  بیمار  هر  برای 
با الکل یا طبق دستورالعمل محلی تمیز کنید،  کردن سوزن 
به  واکسن  باقیمانده  بازگشت  از  و  شود  کشیده  دقیق  حجم 
داخل ویال خودداری گردد، پس از هر بار استفاده، واکسن 
بازشده به یخچال بازگردانده و با برچسب تاریخ و زمان باز 

شدن علامت‌گذاری گردد )3(. 
تحت  واکسن  اگر  استفاده:  طی  در  باز  ویال  مدیریت   -
 VVM باشد و شرایط OVP (Open Vial Policy( مقررات
اجازه مصرف بدهد، نگهداری ویال باز شده در C° 8-2 تا 
که  این  مگر  می‌باشد،  امکان‌پذیر  شدن  باز  از  پس  روز   28
توصیه سازنده یا سیاست سازمان ناظر ملی زمان کمتری را 
تعیین کرده باشد )2(. اگر واکسن دارای هشدار خاص باشد 
انتهای  به   VVM نشانگر  یا  نگهدارنده  بدون  واکسن  مثلًا 
نموده  اظهار  سازنده که  نظر  طبق  اما  باشد،  نرسیده  مصرف 
قاعده عمل  همان  طبق  ریخته شود،  دور  روز  پایان  در  باید 

شود )3 و9( . 
 مسایل ایمنی و کنترل عفونت )Infection prevention(: بر 
اساس دستورالعمل‌های CDC مدیریت آلودگی میکروبی در 
ویال‌های چند دزی یکی از نگرانی‌های اصلی می باشد. هر 
انجام شود  تکنیک آسپتیک  و  تمیز  با دستکش  باید  تزریق 
تا  استفاده شود  بار تزریق  برای هر  نو  از سوزن و سرنگ  و 
خطر انتقال خون یا آلودگی کاهش یابد. در صورت مشاهده 
تغییر رنگ، رسوب غیرعادی یا ذرات معلق در ویال، استفاده 
کنترل  خصوص  این  در  شود.  ریخته  دور  ویال  و  متوقف 

کیفیت و آموزش مداوم کارکنان اهمیت حیاتی دارد )3(.
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