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pfipadé nemohou byt ICH ani autofi originalniho dokumentu odpovédni za jakékoli
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Uvod
1. UvVOD

Ugelem tohoto dokumentu Osvédéené postupy MedDRA je poskytnout doporugeni
Organizace pro udrzbu a podporu MedDRA (MSSO) pro implementaci a pouzivani
MedDRA. Jeho cilem je podporovat pfesné a konzistentni pouzivani MedDRA uzivateli
po celém svéte.

Tento dokument poskytuje informace o osvéd€enych postupech v nékolika tématech
tykajicich se pouzivani MedDRA. Neurc€uje regula¢ni pozadavky ani se nezabyva
problémy s databazi. Organizacim se doporucuje, aby dokumentovaly vlastni
osvédCené postupy ve smérnicich pro konkrétni organizace, které by mély byt v
souladu s timto dokumentem Osvédcené postupy MedDRA.

Dokument Osvédéené postupy MedDRA ma pét oddilu:
e Alokace primarnich tfid organovych systému (SOC) v MEDDRA
e Rizeni pouzivani pololetnich verzi MedDRA pro hlaseni jednotlivych pFipadt
e Implementace MedDRA a metodika verzi v klinickych studiich
e Metodika vydavani verzi
e Doporuceni pro implementaci doplnénych termini v MedDRA

Doporucujeme uzivatelim, aby se obratili na MSSO Help Desk s libovolnymi otazkami
nebo pfipominkami ohledné dokumentu Osvédcené postupy MedDRA.
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Alokace primarnich tfid organovych systémui v MedDRA

2. ALOKACE PRIMARNICH TRID ORGANOVYCH SYSTEMU (SOC) V MedDRA

21 UCEL

Tento oddil objasriuje princip zafazovani do primarnich SOC v MedDRA a vysvétleni,
pro¢ by primarni SOC nemély byt individualné uréovany uzivateli MedDRA. To narusuje
jednu z hlavnich funkci MedDRA jakozto regulaéniho standardu.

2.2 MedDRA JAKO STANDARD ICH

MedDRA byl vytvofen expertni pracovni skupinou ICH, aby vyfeSil mnoha omezeni
starSich terminologii pro nezadouci ucinky. Organizace uzivajici tyto terminologie si je
v minulosti volné ,upravovaly” (napf. pfidavaly vlastni terminy), aby je pfizpUsobily
vlastnim potfebam a prekonaly jejich omezeni. Vysledkem tehdy byl nedostatek jakékoli
standardni terminologie pro hladeni nezadoucich ucinkd regulaénim organam.
Zamérem ICH pfi vyvoji MedDRA bylo mit standardni, medicinsky precizni a dobfe
udrzovanou terminologii k usnadnéni komunikace.

Néktera konkrétni pouziti MedDRA jsou:

e shromazduje hlaSené terminy v medicinsky smysluplnych skupinach pro
prehledy, analyzy a/nebo souhrny bezpeénostnich dat

e usnadriuje ur€eni béznych soubord dat pro vyhodnoceni klinickych a
bezpecnostnich informaci

e usnadriuje konzistentni vyhledavani specifickych pfipadd nebo medicinskych
stavu v databazi

e ZlepSuje konzistenci pfi porovnavani a chapani bezpecnostnich signali a
shromazdénych klinickych dat

e usnadnuje elektronické sdileni bezpecnostnich klinickych informaci

ICH téz povérila skupinu expertli na Iékovou bezpecnost (z regulaénich Gradu a
prumyslu), aby navrhla dokument ,Vybér termini MedDRA: body ke zvazeni*
(“MedDRA Term Selection: Points to Consider”) jako pfiru¢ku pro uzivatele MedDRA ke
kdédovani nezadoucich uginkd, osobni a socialni anamnézy a indikaci. Tento dokument,
schvaleny ICH, uvadi (tuéné pro zdlraznéni):

,MedDRA je standardizovana terminologie. Zasadné se neprovadéji strukturalni zmeny
v MedDRA ad hoc. Prirazeni terminu napri¢ SOC je v terminologii preduréeno a
nemélo by byt ménéno uzivateli.
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Alokace primarnich tfid organovych systémui v MedDRA

2.3 SMYSL PRIMARNI SOC

MedDRA je multi-axialni terminologie, coz znamena, ze preferovany termin (PT) muze
byt spojen s vice nez jednou SOC. Napf. PT Dyspnoe je spojen s SOC Respiracni,
hrudni a mediastinalni poruchy (organovy systém jeho manifestace) a s SOC Srdecni
poruchy (kvuli jeho spojeni se srdeénim onemocnénim). Kazdy PT ma pfifazenu
primarni SOC, aby se zabranilo ,dvojimu zapocitavani® pfi ziskavani informaci ze vSech
SOC (tj. kumulativni datovy vystup SOC-by-SOC). Ostatni SOC, se kterymi je multi-
axialni PT spojen, se nazyvaji ,sekundarni“ SOC.

Ve vétsiné pfipadu je PT vztahujici se k nemocem, pfiznakim a symptomum spojen
primarné se SOC podle mista manifestace. Napfiklad pro PT Dyspnoe je primarni SOC
Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy. Nicméné pro tfi typy termin0 plati vyjimka:

e Terminy pro vrozené a dédi¢né vady jsou primarné spojeny s SOC Vrozené,
familiarni a genetické vady

e Terminy pro benigni a maligni novotvary jsou primarné spojeny s SOC Novotvary
benigni, maligni a blize neurené (zahrnujici cysty a polypy). Toto neplati pro
terminy cyst a polypu. Tyto terminy maji svou primarni SOC podle mista
manifestace.

e Terminy pro infekce jsou primarné spojeny se SOC Infekce a infestace.

Tato pravidla pro pfifazovani primarnich SOC byla zavedena, protoze MedDRA byl
vyvinut, aby urcité kritické problémy (vrozené vady, novotvary a infekce) soustfedil na
specificka mista v MedDRA k usnadnéni detekce bezpecnostnich signalld. VSimnéte si
prosim, Ze napojeni na primarni SOC jsou napevno zakotvena v ASCII souborech
MedDRA.

2.4 MUZE BYT SPOJENI NA PRIMARNI SOC ZMENENO?

Ano, kterykoli obecny nebo hlavni pfedplatitel at komeréni, neziskovy/nekomeréni nebo
regulacni maze pro kazdy termin podat navrh na zménu pfifazeni k primarni SOC
cestou obvyklého postupu Zadost o zménu. MSSO pfi zvaZeni pozadavku piedplatitele
peclivé pfezkouma navrzené zdlvodnéni s jiz zavedenymi alokaénimi pravidly.

MSSO si je védoma, ze kddovaci pracovnici a manazefi terminologie jsou nékdy
organizacemi zadani o pfefazeni primarnich SOC pro urcité PT. Jak jiz zminéno vySe,
MSSO velmi odrazuje od této praxe, protoze véri, ze to ohrozuje zamér MedDRA byt
standardni terminologii. Napfiklad hodnotitel regulacniho ufadu by obtizné porovnaval
bezpec€nostni data podobnych pfipravkl ze dvou riznych organizaci, pokud by jedna
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Alokace primarnich tfid organovych systémui v MedDRA

pouzivala volné pfifazeni PT do SOC dle vlastniho vybéru a druha by pouzivala
standardni primarni alokace SOC.

Osvédcené postupy MedDRA
2018
000026



Rizeni pouzivani pololetnich verzi MedDRA pro hlaseni jednotlivych pripadu

3. RIZENi POUZIVANi POLOLETNICH VERZi MEDDRA PRO HLASENI
JEDNOTLIVYCH PRIPADU

3.1 UCEL

Ugelem tohoto oddilu je poskytnout doporuéeni MSSO tykajici se problému vydavani
verzi MedDRA a jejich implementace pro spontanni hlaseni jednotlivych pfipadl a
hlaseni jednotlivych pfipadu pfed uvedenim na trh.

3.2 PREHLED
Aktualizované verze MedDRA jsou jak silnou strankou terminologie, tak i sou¢asné

udrzovany, ani nemély aktualizovana vydani pro opravu chyb nebo zohlednéni pokrokd
v mediciné. MSSO byla vytvofena, aby vyfesila oba tyto problémy. MedDRA je v
soucCasné dobé poskytovan predplatiteliim jako pololetni verze pouzivajici pfisna
medicinska a technicka hodnoceni véech Zadosti o zmé&nu. Pouzivani aktualizovanych
verzi MedDRA pfinasi problémy pfi spontannich a pre-marketingovych hlasenich
jednotlivych pfipadll. Na zakladé komentaru, které k tomuto problému obdrzela MSSO
od uzivatell této terminologie, vydava tato organizace nasledujici doporuceni. Tato
doporuceni by neméla byt vnimana jako oficialni pokyny schvalené regulaénimi urady,
nicméné MSSO doufa, Ze tato doporu€eni budou brana v potaz, az budou regulaéni
ufady v budoucnu navrhovat pokyny tykajici se tohoto problému.

3.3 DOPORUCENI

MedDRA MSSO vydava pro uzivatele MedDRA nasledujici doporu€eni ohledné
spontannich a pre-marketingovych hlaseni jednotlivych pfipadu:

1) MedDRA by mél byt pouzivan pro spontanni postmarketingova a pre-marketingova
hlaseni jednotlivych pfipadu zavaznych nezadoucich ucinku.

2) Vsechna hlaseni by méla byt provedena pomoci nejnovejsi vydane verze MedDRA.
Cislo verze vydani MedDRA pouzité pro kdédovani dat by mélo byt soucasti vSech
hiaseni.

3) Rozhodnuti o pfekddovani historickych dat je ponechano na uvazeni jednotlivych
organizaci.

Osvédcené postupy MedDRA 5
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Rizeni pouzivani pololetnich verzi MedDRA pro hlaseni jednotlivych pripadu

4) Nové vydani verze MedDRA by se mélo stat verzi pro hlaSeni prvni pondéli
druhého mésice po jejim vydani. Chcete-li synchronizovat tuto udalost pres ICH
regiony, MSSO doporucuje pro prepnuti plilnoc GMT, z nedéle na pondéli.
Napfiklad :

e 1. bfezen - vydan MedDRA X.0
e prvni pondéli v kvétnu - MedDRA X.0 se stava verzi pro hlaseni

e 1. zafi - vydan MedDRA X.1
prvni pondéli v listopadu - MedDRA X.1 se stava verzi pro hlaseni

Uvedena zména data a €asu se pouZziva k tomu, aby méli uzivatelé dost ¢asu k pfipravé
svych systému k pfechodu na novou verzi MedDRA.

Pro hlaseni jednotlivych pfipadu je tfeba, aby byli odesilatel a pfijemce dat
synchronizovani s verzemi MedDRA. UzZivatelé, ktefi mohou rychle aktualizovat a ovéfit
své systémy s kazdym novym vydanim MedDRA, by si méli byt védomi, Ze pokud
odeslou hlaseni pomoci nové verze MedDRA pfed hromadnym pfechodem na novou
verzi, mize byt hlaSeni zcela odmitnuto nebo pfinejmensim vyhozeno z automatického
zpracovani do manualniho rezimu, coz zpomali zpracovani hlaseni.

Osvédcené postupy MedDRA 6
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Implementace MedDRA a metodika verzi v klinickych studiich

4. IMPLENENTACE MedDRA A METODIKA VERZi V KLINICKYCH STUDIiICH

41 UCEL

Ugelem tohoto oddilu je poskytnuti doporu¢eni MSSO k problematice verzi MedDRA a
jejich implementace v klinickych studiich.

4.2 PREHLED

Aktualizované verze MedDRA jsou jak silnou strankou terminologie, tak i sou¢asné
nebyly v€as aktualizovany, aby mohly feSit chyby i reflektovat pokroky v mediciné.
MSSO byla vytvorena, aby vyfeSila oba tyto problémy. MedDRA je v souCasnosti
poskytovan predplatitelim jako pololetni verze pouzivajici pfisna medicinska a
technicka hodnoceni véech Zadosti o zmé&nu. Problémem vydavani aktualizovanych
verzi MedDRA je to, Zze vétSina klinickych studii probiha delSi dobu (. vice nez 6
mésicl) a regulacni hlaseni také pokryvaiji delSi obdobi (napf. Integrated Safety
Summary).

4.3 ZVAZOVANE MOZNOSTI

Pro kédovani v MedDRA u klinickych studii je pochopitelné, Ze mnohé organizace
nemusi chtit pfekddovavat data tak Casto, jako jsou dostupné aktualizace MedDRA.
Predpoklada se, Ze projekt nebo studie jako takova “zamrzne” (tzn. vyuziva po celou
dobu svého trvani stejnou verzi MedDRA) a teprve pozdéji v projektu/studii pfipadné
prekoduje data.

Pro ucely tohoto oddilu je projekt definovan jako fada souvisejicich individualnich
klinickych studii. Proto je-li v tomto oddilu pouZzito slovo projekt, odkazuje tim na
v8echny souvisejici klinické studie jako celek.

Existuje nékolik mozZnosti pro zachazeni s verzemi s relativnimi klady a zapory.
Nasleduje stru¢ny rozbor moznosti:

Moznost 1 - “Zamrznuti” na zaCatku na celou dobu projektu a hlaseni ve stale stejné
verzi MedDRA.

vSechny studie v ramci projektu budou kddovany ve stejné verzi MedDRA
vSechna hlaseni budou generovana ve stejné verzi MedDRA

lepSi konzistence kddovani a analyzy v ramci souvisejicich studii

hlaSeni a provedené analyzy jsou provadény v ramci stejné verze terminologie,
ve které byla data kddovana

Osvédcené postupy MedDRA
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Implementace MedDRA a metodika verzi v klinickych studiich

e zpusobuje problémy, zejména u dlouhodobéjsich projektu, kvuli aktualizaci
oznaceni, které bude pouzivat nejnovéjsi verzi MedDRA, jakoz i neumoznuje
vyuzivat vylepSeni v nasledujicich verzich

e vyzaduje od organizace ukladani vice verzi databaze MedDRA a pro kazdou
verzi udrzbu pravidel pro kédovani

Moznost 2 — “Zamrznuti” v po€atku projektu a hlaSeni podle nejnovéjsi verze MedDRA
e vSechny studie v ramci projektu budou kédovany ve stejné verzi MedDRA

v8echna hlaseni budou generovana ve stejné verzi MedDRA.

lepSi konzistence kddovani a analyzy v ramci souvisejicich studii

nejnovéjSi verze MedDRA bude uZita pro hlaSeni s pouzitim struktury nejnové;si

verze. Napfiklad pokud je PT pfesunuty z jednoho HLT do jiného ve verzi pouzité

pro hlaseni, pak bude ve vystupu v odliSném HLT, nez byl plivodné kdédovan

e v zavislosti na délce studii nebo projektu by se rozdily ve verzich pouzitych pro
kédovani a hlaseni mohly stat jesté vyznamnéjSimi

Moznost 3 - “Zamrznuti” v poCatku kazdé studie v projektu a hlaSeni v nejnovéjsi verzi
MedDRA
e studijni data jsou kédovana v nejnovéjsi verzi MedDRA
e mensSirozdil v Case mezi vyznamnym objemem studijnich dat (faze Ill) a vyvojem
oznaceni
e pfinasi vyhodu ve vylepSenich MedDRA v naslednych verzich
e v zavislosti na délce studii nebo projektu by rozdily ve verzich pouzitych pro
kédovani a hlaseni mohly byt jesSté vyznamnéjsi

Moznost 4 - pocCkat s kddovanim do dokonceni kazdé studie a pouzit nejnovéjsi verzi
MedDRA pro kédovani a hlaseni

e kodovani by mohlo byt vice konzistentni

e pfinasi vyrazné zvySeni pracovniho stresu na konci kazdé studie

e neumoznuje zadnou analyzu kédovanych dat pfed ukoncenim studie

Moznost 5 - ,Zamrznuti“ na zaCatku kazdé studie v ramci projektu a pfipadné
prfekodovani dat podle nejnovéjsi verze pfi ukon€eni studie podle kritérii definovanych
v planu projektu. Vystup dat je vzdy podle nejnovéjSi verze MedDRA.

e Podle zpracovaného planu projektu zhodnoti organizace, zda soubor zmén
prekroCi unosnou miru. Jestlize existuje medicinsky profit z pfekddovani dat,
budou data pfekddovana do nejnovéjsi verze MedDRA. Jinak bude hlaseni
rovnou generovano v nejnovéjsi verzi MedDRA.

e dlouho trvajici studie by byly aktualizované a Iépe analyzované nejnovéjsi verzi
MedDRA

e mensSirozdil v Case mezi vyznamnym objemem studijnich dat (faze Ill) a vyvojem
oznaceni

¢ hlaseni na urovni projektu by pouzilo aktualni verzi MedDRA

Moznost 6 — prekédovani dat vdech studii v projektu pribézné v nejnovéjsi verzi
MedDRA

Osvédcené postupy MedDRA 8
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Implementace MedDRA a metodika verzi v klinickych studiich

e vSechna studijni data by byla aktualizovana s kazdou verzi a byla by konzistentni
pro hlaseni

e odstrani se problém se sladénim postmarketingovych dat, protoze tato budou
hlaSena v nejnovéjsi verzi MedDRA
e vyzaduje pfekdédovani vSech studii do nejnovéjsi verze MedDRA

4.4 DOPORUCENI

Pro data z klinickych studii doporu€uje MSSO moznost 5 nebo 6 (viz. vyse). Tyto
moznosti jsou z hlediska provedeni schidné a umoznuji organizacim vybrat si nejlepsi
moznosti pro svUj proces.

Osvédcené postupy MedDRA 9
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Metodika vydavani verzi

5. METODIKA VYDAVANI VERZI

51 UCEL

Ugelem tohoho oddilu je popsat rtizné metodiky verzi, které mohou byt aplikovany na
data, kdyz organizace zavadéji novou verzi MedDRA.

5.2 PREHLED

Kazda organizace by méla mit strategii pouzivani verzi, ktera by méla byt
zdokumentovana. Strategie vydavani verzi se muize liSit mezi bezpe€nostnimi
databazemi a databazemi klinickych studii. Napfiklad nemusi byt nutné aktualizovat
udaje klinickych studii ze starSich studii, pokud se data v sou€asné dobé nepouzivaji
nebo nebudou v budoucnu pouZzivat. Na druhou stranu mohou byt vyZadovany

postmarketingové bezpeénostni informace v aktualni verzi (nebo blizké verzi) MedDRA

a poté se pouziji v doporuceni pro aktualizaci verze.

5.3 ZVAZOVANE MOZNOSTI

Uzivatelé by méli zvolit nejoptimalnéjsi pristup zaloZeny na charakteristikach
organizace. Volitelné metody popsané nize mohou byt pouzity k dokumentaci

v rozsahu, ve kterém organizace uplatnila novou verzi MedDRA. Tyto metody by
nemély byt interpretovany jako regulacni pozadavky, ale mohou byt pouzity k efektivni
komunikaci mezi organizacemi a v organizacich.

Nasledujici tabulka shrnuje typy metodik vydavani verzi:

Osvédcené postupy MedDRA
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Metodika vydavani verzi

Metoda

Popis

Intenzita
zdrojua

Presnost
dat

Zacnéte pouzivat novou verzi pro kédovani

novych dat; zadné prekddovani stavajicich dat

Nejméné

Nejméné

Identifikujte doslovné terminy spojené s
neaktualnimi LLT a pfekddujte stavajici data

Identifikujte doslovné terminy spojené s
neaktualnimi LLT a pfekddujte stavajici data

a

Prekddujte doslovné terminy do novych LLT,
které maji pfimou nebo lexikalni shodu

Identifikujte doslovné terminy spojené s
neaktualnimi LLT a pfekddujte stavajici data

a

Pfekddujte doslovné terminy do novych LLT,
které maji pfimou nebo lexikalni shodu
a

Pfekddujte doslovné terminy do novych LLT,
které jsou prfesnéjSimi terminy

Nejvice

Nejvice

Tabulka 5-1 Typy metodiky vydavani verzi

Tento seznam nemusi byt kompletni; mohou byt pouzity jiné metodiky vydavani verzi. V
zavislosti na tom, jak jsou data MedDRA uloZena v databazi, mohou byt potfebné dalSi
kroky, aby se zajistila konzistence pfi vyhledavani a hlaseni dat, v€etné medicinského
hodnoceni udaji po pouziti metodiky verze.

Vv,

body, které je tfeba zvazit: Pfekddovani do LLT, které maji nové pfimé shody nebo jsou
presnéjSimi terminy (metoda 4), poskytuje nejpfesnéjSi data ve srovnani s jinymi

metodami.

MSSO a Japonska organizace pro udrzbu (JMO) poskytuji nastroje, které pomahaji

uzivateli pfi porovnavani zmén mezi verzemi MedDRA. The Version Report

(poskytovana MSSO a JMO) je tabulka obsahujici seznam vSech zmén mezi aktualni
verzi MedDRA a pfedchozi verzi; tato tabulka je dodavana s kazdym novym vydanim
MedDRA. MSSO také poskytuje nastroj MedDRA Version Analysis Tool (MVAT) - pro
analyzu verzi MedDRA, ktery usnadriuje identifikaci a porozuméni dopadu zmén mezi
jakymikoli dvéma verzemi MedDRA, vc€etné téch, které nejsou sousedni.
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6. DOPORUCENIi PRO IMPLEMENTACI DOPLNENYCH TERMINU V MedDRA

6.1 UCEL
Ugelem tohoto oddilu je poskytnout doporugeni MSSO tykajici se problému uzivani
doplnénych termini MedDRA.

6.2 PREHLED

MSSO navrhla a zavedla udrzbu MedDRA tak, aby poskytovala rychlou a pfesnou
odpovéd na Zadosti o zménu od uzivatel(i. Po pfijeti Zadosti o zmé&nu obdrzi uZivatel od
MSSO prvni potvrzeni pfijeti Zadosti b&hem 48 hodin od pfijeti v MSSO. Zadost o
zménu je pak zpracovana mezinarodnim lékafskym tymem a konec¢ny vysledek je
uzivateli zaslan do 7-10 kalendafnich dna od prvniho pfijeti v MSSO. Schvalené Zadosti
0 zménu jsou oznaceny jako doplnéné zmény v MedDRA a jsou zvefejnény na
webovych strankach MSSO na védomi vSech uzivatell. V puvodnim planu procesu
Zadosti 0 zmé&nu MedDRA se o&ekavalo, Ze miiZze nastat situace, kdy po revizi
terminologie pfed vydanim nasledujici verze v ni mize doplnény termin chybét; to se
dosud nestalo. MSSO zménila tento proces tak, Ze pokud je pfidan doplrikovy termin,
stava se soucasti MedDRA terminologie a nebude vymazan.

Existuje vS8ak problém pfi pouzivani dopinénych MedDRA termind. Doplnéna vydani
nejsou povazovana za ,oficialni“ vydani MedDRA. Organizace, které doplnéné terminy
pouzivaji, €ini tak s rizikem. To nespociva v tom, Ze by termin nebyl zahrnut v pfistim
vydani MedDRA, ale v tom, Ze ne vSechny organizace a regulaéni autority jsou schopné
je pfijimat jako platné terminy. Dle stanoviska regulacni autority to mdze pro
predkladajici organizaci znamenat zpomaleni zpracovani, protoze se na podani bude
hledét jako na vyjimku. Zpracovani v rezimu vyjimky muzZe byt spojeno s ru¢nim
zadavanim nebo odmitnutim podani. Pfi stanovovani pravidel pro uZiti doplnénych
MedDRA terminu pfi vyplfiovani elektronickych podani je tfeba vzit v ivahu validacni
procesy, které jsou soucasti jejich akceptace.

6.3 DOPORUCENI
MSSO vydava nasledujici doporuceni:
1. Organizace by mély pouzivat doplnéné terminy interné podle svych obchodnich
potreb.
2. Organizace, které sdileji data s jinymi organizacemi, musi mit jasnou pfedstavu
o postoji ostatnich organizaci k pouzivani doplnénych termina.
3. Organizace, které predkladaji regulacni hlaseni, musi byt informovany o postoji
regulacni autority, ktera hlaseni pfijima, k pouzivani doplnénych terminu.
4. Pokud regulaéni autorita dopIlnéné terminy nepouziva, méla by organizace
omezit jejich pouZiti pro hlaseni.
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5. Pokud je pouziti doplnénych terminl nezbytné, méla by organizace jejich uZiti
pro hlaseni koordinovat s regulacni autoritou.
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