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Follow-up 

APPARENT LOSS OF POTENCY 
OF REPACKAGED TUBERCULIN 

This article by Jessamine et al, published in a recent 
issue of the CDWR(l), illustrates the importance of 
following exactly the manufacturer's recommendations 
listed in the package insert concerning the use and 
storage conditions of biologics or pharmaceuticals dis
pensed in multidcise containers. 

It is well known that .tuberculin solutions (1, 5 and 
250/dose) containing 5 ppm Tween 80(2) and stored in 
their original containers at 4-5"C are stable for at least 3 
years(3, 4). However, much less is known about the 
stability of these solutions when small aliquots are trans-

.ferred into relatively large containers, i.e. 0.3 ml in a 
2 ml vial as was the case in the art\f le. 

i 
The Connaught Laboratories •have obnducted some 

experiments on the stability of a{ Twe.en stabilized pre
paration of tuberculin (5TU/drni~) dispensed in 0.6 ml 
amounts into rubber stoppered yia.ls each with a total 
capacity of 1.4 cm3. The restJlts revealed that the 
presence of 0.80 cm3 of air in the. headspace (the 
quantity of air trapped in the space be'tween the closme 
and the upper surface of the tuberculin solution) contri
buted to a loss of potency of approximately 50% over a 
period. of· 4 months at 5"C(5). Since this experimental 
work and the repackaging procedures employed at the 
hospital's pharmacy described in the article cited bear 
some similarity, a possible explanation for the loss of 
potency reported by Jessamine et al could be attributed 
to the denaturatiori of PPD through the process of air 
oxidation(5). The following procedures are recommended 
to redtJce the loss of potency of tuberculin PPD products 
through the process of oxidation: 

a) the amount of air introduced into the multidose vials 
during withdrawl''Should be kept to a minimum, 

b) any opened vial stored. at 5°C for l month with a 
headspace larger than the remaining volume of the 
Tuberculin solution should be discarded, and 

c) transfer from vial to vial should be discouraged. 

References: 

l. Laboratory Centre for Disease Control. CDWR 1983; 
9:93-4. 

2. Landi S et .al. Bull WHO 1966; 35:593-602. 
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Mise a jour 

PERTE D'ACTIVITE APPARENT£ DE 
TUBERCULINE TRANSVIDEE 

Cet article redige par Jessamine et coll. et publie dans 
un numero recent du RHMC(l) illustre !'importance de suivre 
a la lettre !es recomman'dations du fabricant contenues dans 
le prospectus d'emballage swr !es conditions d'utilisation et 

. d'entreposage des produits biologiques au pharmaceutiques 
distribues dans des flacons-multidoses. 

II esi: · bien connu que les solutions de tuberculine (1, 5 et 
250/dose) contenant 5 ppm de Tween 80(2) et entreposees 
dans · Jeurs contenants d'origine a 4-5"C sont stables pendant 
au mains 3 ans(3, 4). Toutefois, on est beaucoup mains 
renseigne sur la stabilite de ces solutions lorsque de petites 
parties al1quotes sont transvidees dans _des contenants 
relativemerit plus volumineux, par exemple, 0,3 mL dans une 
fiole de 2 mL comme le signalait !'article. 

Les laboratoires Connaught ant effectue certaines 
experiences sur la stabilite de la preparation de tuber
culine (5UT /dose) stabilisee par addition de Tween et 
distribuee en quantites de 0,6 mL dans des fioles a bouchon 
de caoutchouc ayant chacune une capacite totale de 
1,4 cm3. Les resultats ont revele que la presence de 
D,80 cm3 d'air dans l'espace libre (la quantite d'air retenu 
dans l'espace compris entre la fermeture et la surface 
superieure de la solution de tuberculine) contribuait a une 
perte d'activite d'environ 50% sur un.e periode ·de 4 mois a 
5°C(5), Comme ce travail experimental et les pratiques 
de transfert de la solution employees a la pharmacie de 
l'hopital et decrites dans !'article cite presentent une 
certaine ressemblance, il est possible que la perte 
d'activite signalee par Jessamine et coll. puisse 
s'expliquer par la denaturation de la tuberculine PPD 
causee par son oxydation par l'ajr(5). Voici la marche a 
suivre recommandee pour reduire la perte d'activite de la 
tliberculine PPD liee au processus d'oxydation: 

a) la quantite d'air introduite dans Jes flacons-multidoses 
!ors du prelevement de parties aliquotes devrait etre 
minimale; 

b) toute fiole ouverte entreposee a 5"C pendant l mois et 
ayant un espace libre superieur au volume residue! de 
solution de tuberculine devrait etre jetee; et 

c) le transfert de solution d'une fiole a l'auti:e devrait etre 
.decourage. 

References: 

l. Laboratoire de lutte contre la maiadie. RHMC 1983; 
9:93-4. 

2. Landi S et col!. Bulletin de !'OMS 1966; 35:593-602. 
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NOTIFIABLE DISEASES SUMMARY SOMMAIRE DES MALADIES A DECLARATION OBL!GATOIRE 
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Amoebiasis - Amibiase 006 136 561 .. - - .. - - .. 2 ·4 .. - - .. -
JibMi1sm - Botulisme 005.1 - 4 - - - - - - - - - - - - - -
Brucellosis - Brucellose 023 2 6 .. - - .. - - .. - - .. - - .. -
Cholera - Choiera 001 - 1 - - - - - - - - - - - - - -
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Leprosy - L~pre 030 4 14 25 - - - - - - - - 1 - - - l i 
Malaria - Paludisme 084, 19 55 .. - 1 .. - - .. - - .. - l .. - 11 
Mea:sles - Rougeole 055 BB 469 592 - 5 6 - - - 3 10 58 - 1 26 611 

Meningitis/Encephalitis- Meningite/encephalile 
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Poliomyelitis - Poliorriyelite 045 - - - - - - - - - - - - - - - ~ 
Rabies - Rage 071 - - - - - - - -. - - - - - - - - l 
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Rubella - Rubeole 056 1891 5151 1784 - 6 15 - - - 1 :il 8 l 6 6 731 
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Congenital Rubella - Rubeole congenilale 771.0 - 3 - - - - - - - - - - - - - - i 
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Shigellosis - Shigellose 004 98 58,2 7~5 3 3 1 - - 2 1 3 3 - - - ~ 
Syphilis ~ Syphilis 
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,..,,, - 090, 90 578 718 1 l 4 6 18 I 092-097 - - - - - - - -
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~ TriChinosis - Tr~chinose 124 - 2 8 - - 3 - - - - - - - - -
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Typhoid - Typhciide 002.0 6 45 26 - - - - - - - 1 - - - - 2 

Yellow Fever - Fievre jaune 060 - - - - - - - - - - - - - - - -
l. (all other categorie~ excluding Meningacoccal 036 and Tuberculous 013.0) - (loutes les autres rubriques ~a';Jf a meningocoques 036 et 

tubercuJeuse 013.0) 

2. (all categories except Measles 055, Poliomyelitis 045, Rubella 056 1 and Yellow Fever 060) - (toutes Jes, rubriques sauf rougeole 055, 
poliomyelite 045, rubeole 056 et fiev're jeune 060) 

3. (excluding Typhoid 002.0 and Paratyphoid 002.1-002.9)- (sauf typhoide 002.0 et paratyphdide 002.1-002.9) 

-118 -

" 



" 

New cases reported for the 4-week period ending June 11, 1983/Nouveaux cas declares pour Ia periode de 4 s.emaines se termiriant le 11 juin 1983 
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3. Landi S, Held HR. Tubercle 1978; 59:121-33. 

4. Landi S, Held HR. J Biol Stand 1981; 9:195-9. 

5. Landi S, Held HR. J Biol Stand (in press). 
' SOURCE: Landi S, PhD, Pearson EW, MD, Johnson SE, 

MD, Connaught Laboratories Limited, 
Willowdale, Ontario. 

International Notes 

CHOLERA IN 1982 

As of 5 May 1983, a world total of 54 856 cholera cases 
had been reported to WHO for the 1982, as compared with 
36 840 cases in 1981. The number of countries reporting 
cholera was 37, compared with 42 in 1981, and 1 new 
country was infected, in Oceania. 

In Africa, considerably more ~ases (37 427) were re
ported than in the previous year (17 521); this was due in 
part to large outbreaks in South Africa and Zaire. Alto
gether, 16 countries were infected, as compared with 14 in 
1981. 

In contrast, in Asia, the total number of cases reported 
dropped to 15 191 in 1982 from 19 255 in 1981. A total of 
12 countries were infected, as compared with 17 in 1981, 
and a further 2 countries reported imported cases only. 

An epidemiological event warranting close surveillance 
·in future was the reappearance of the classical biotype of 
Vibrio cholerae in Bangladesh, where it was detected first as 
sporadic cases during 1979-1981 and more recently as an 
outbreak of 551 cases in a 7-week period in late 1982. 

Fewer countries iri Europe (4) reported cases in 1982 
than in 1981 (6). A particularly large number ·of imported 
cases was reported by France in travellers from North 
Africa. 

SOURCE°: WHO Weekly Epidemiological Record, Vol 58, 
No 27, 1983. 

Editorial Note: In Canada, there has only been 1 case of 
cholera reported to date in 1983: a 4-year-old Philippine 
child immigrating with his family to Manitoba(!), 

A 31-year-old New Jersey woman had onset of a 
diarrheal illness on 15 June 1983, 4 days after arriving in 
Cancun, an island on the coast of the Yucatan Peninsula of 
Mexico. Hemolytic Vibrio cholerae 0-group 1, biotype El 
Tor, serotype Inaba· was isolated from her stool. This is the 
first case of cholera apparently acquired in a Western 
Hemisphere country other than the United States since 
before 1900(2). 

References: 

3. Landi S, Held HR. Tubercle 1978; 59:121-33. 

4. Landi s, Held HR. J Biol Stand 1981; 9:195-9. 

5. Landi S, Held Hr. J Biol Stand (sous presse). 

SOURCE: S Landi, PhD, Dr EW Pearson, Dr SE Johnson, Con
naught Laboratories Limited, Willowdale (Ontario). 

Notes internationales . 

LE CHOLERA EN 1982 

Au 5 mai 1983, 54 856 cas de cholera avaient ete signales a 
l'OMS pour !'ensemble du monde pendant l'annee 1982, contre 36 840 
en 1981. Trente-sept (37) pays avaient notifie des .cas de cholera, 
contre 42 en 1981. Un pays a ete touche pour la premiere fois, en 
Oceanie. 

En Afrique, on a signal8 beaucoup plus de cas (37 427) que 
l'annee precedents (17 521); cela est en partie da a d'importantes 
poussees epidemiologiques en Afrique du Sud et au Zaire. Au total, 
16 pays ant ete infecii:es, contre 14 en 1981. 

En revanche, en Asie, le nombre total de cas notifies n'etait plus 
que de 15 191 en 1982 contre 19 255 en 1981. AU total, 12 pays ont 
ete infectes, contre 17 en 1981, et 2 autres pays n'ont signals que 
des cas importes. 

Un fait epidemiologique justifiant a l'avenir une surveillance 
etroite a ete la r6apparition du biotype classique de Vibrio cholerae 
au Bangladesh, ou il a ete decele une premiti;re fois dans des cas 
spciradiques en 1979-1?81 et, plus recemment, sous la forine d'une 
flambee de 551 cas au cours d'une periode de 7 semaines a la fin de 
1982. 

Les pays d'Europe ant ,ete mains nombreux a signaler des cas en 
1982 (4) qu'en 1981 (6). \La France a notifie un nombre parti
culierement import,ant de,' cas importes chez des voyageurs en 
provenance d'Afriq~·e du Nord. 

SOURCE: Releve epidemiologique hebdomadaire de l'OMS, Vol. 58, 
no 27, 1983. 

Note de la redaction: Depuis le debut de 1983, on n'a signals qu'un 
seul cas de cholera au Canada: un jeune Philippin de 4 ans 
immigrant avec sa famille au Manitoba(!). 

Le 15 juin 1983, soit 4 jours apres son arrives a Cancun - une 
lle au large de la cote de la peninsule du Yucatan au Mexique - une 
femme du New Jersey, agee de 31 ans, manifeste une affection 
diarrheique. On isole de ses selies une souche hemolytique de Vibrio 
choleras appartenant au groups 0-1, au biotype El Tor et au 
serotype Inaba. Il s'agit du premier cas de cholera. apparemment 
acquis dans un pays de !'hemisphere occidentals autre que les Etats

.Unis depuis le debut du XXe siecle(2). · 
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