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Préambule

SDTM : un moyen mais pas un objectif
Homogénéisation=>automatisation=>rendement
Approche empirique par le mapping des données du CRF

Principe : utiliser une variable du SDTM des que possible sans que sa
definition soit altérée.

Résultats appreciables... mais discutables au sens du respect des standard

Le SDTM, un outil pour le data-management (?)
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2002-2005 : les jeunes années

Contexte

Petite structure biométrie, interlocuteurs et CRO multiples, études
nombreuses, pas de CDMS, SAS comme outil de travail

Pilotage de la sous-traitance :
* Pourquoi faire?
e comment bien assumer son role?

=> Validation de la structure, du plan de tests et gestion de la blind review
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2002-2005 : les jeunes années

SDTM versions 1 et 2

Proposer une structure de stockage standard pour les données de tolérance
d’une étude clinique.

Les données de tolérance : 12 domaines identifiés, 12 datasets décrits
(AE, DEMO, CONMEDS, CD, VITALS, ECG...)).

Intégration des informations recueillies usuellement : regle des 80%

0 Périmetre d’action restreint

0 Correspondance CRF/domaines

o Flexibilité (structures verticales/horizontales, ajout de variables).
=> Implémentation aisee
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2002-2005 : les jeunes années
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2002-2005 : les jeunes années
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2002-2005 : les jeunes années

« La validation de la structure de base et des tests est immédiate
pour tous les écrans standards.

e Le gain de temps permet une meilleure gestion des données
spécifigues de I’étude.

o Editions automatiques de listings (SAS-Af pour le controle
qualité et la preparation de la Blind Review)

...Pilotage confortable.....et puis vint la version 3 (!).
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SDTM V3.X

[VE]
PRESSION ARTERIELLE / FREQUENCE CARDIAQUE PRESSION ARTERIELLE / FREQUENCE CARDIAQUE vscaT
[VITALS] Ty
COUCHE
COVCHE L P A mat menrds agrss 5 i ds ddosbiz
laPA mlo=srmazr S maded =ik
AVIS CLINIQUE VALEUR :’JL‘_':'IS CLINIQUE
(=i valeur hors nomae)
VEQORRER VECE

VETEST/VETERTCD CNs cs

P.A Svstoligue . -]

fmmHg) VEORRESU
(%0 - 160 pumHE)

P.ADiastoligue Ay ]

(mmHz)
{50 - B8 mmHz)

................................... . VEORNRLO-VEONEHI

Frég.Cardiague X 3

= 100 Fulzmm)
. CH. = z
& 56E FCE 11D HEART HEARTCS "
MNF RENSEIGNER L' AVIS mNIQUE QU’EN CAS DE VALEURMOM*{EH Bvis E-”I'quIJEZ CHS ='|:|il'linJE-ITI-EI1t nan EI-gI'IIﬁE-EtIf

debors des bomes mentionnées) C5 = Cliniguement significatif

Avis dindgue CHE = Clindguervent muom significatif
[ = Chindguenvend significatif



SDTM et data-management

SDTM V3.X

Evolutions et changements

0 Recherche d’un modele géenérale pour toutes les donnees clinigues
0 Approche normalisée systematique
0 Mise en place de regles formelles dans la construction des méta-données
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SDTM V3.X

|_es domaines sont structures selon 3 classes :

e Interventions : CM, EX, SU

Attributions de traitements / procédures chirurgicales
 Events: AE, DS, MH

Evénements independants des evaluations planifiées
(concomitants ou antérieurs)

 Findings: EG, IE, LB, QS, PE, VS
Evaluations planifiées par le protocole

=> Création de nouveaux domaines essentiellement
dans cette derniere classe.



%" SDTM et data-management

SDTM V3.X

» 4 types de variables :

Identifier variables (sujet, sequence)
Topic variables (theme : reported term for medical history)
Timing variables (temps, périodes, moment...)

Qualifier variables (grouping (Haematology), synonym
(decode), result (values), record (unit) ....)

« Le sujet 101 présente des nausées moderees a partir du
6ieme jour de I’étude »
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SDTM V3.X

Selon la classe : variables thematiques et qualificatives
Un panel de suffixes propre a chaque classe:

1/ Les variables théematiques :

Intervention : --TRT : nom du traitement (EXTRT : traitement a I’essai)

Evéenement :--TERM : verbatim de I’événement

Reésultats :--TESTCD : Nature de la mesure effectuée (max 8digits)
Exemple : EGTESTCD ayant pour modalite QRS/QT etc....

2/ Les variables qualificatives :

--REAS, --TERM, --MODIFY, --DECOD, --ROUTE, etc....
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SDTM V3.X

Tahle 2.2.3; Findings — Topic and Gualifier Variables, One Record per Finding (-TESTCD)
Variable Variable Label Tvpe Description
Name
Topic Variable
-TESTCD Short Name of Char® | Shert character value for --TEST used as a colunm name when converting a
Measurement, Test or dataset from a vertical format to a honzontal format. The short value can be
Examination up to 8 characters. Examples: PLATELET, SYSBP, PR, EYEEXAM.
Qualifier Variables
-TEST Name of Measurement, | Char* | Verbatim name, comesponding to the topic vanable, of the test or exammation
Test or Examumnation used to obtain the measurement or finding. Examples: Platelet Count, Systolic
Blood Pressure, FE. Interval, Eve Examination.
-MODIEY | Modified Term Char If the value of --TEST 15 modified as part of a defined procedure, then the
modified text 13 placed here.
--CAT Category Char* | Used to define a category of related records. Examples: HEMATOLOGTY,
URINALYSIS, CHEMISTEY, HAMILTON DEPRESSION SCALE, SF36.
--SCAT Subcategory Char* | Used to define a further categonzation level for a group of related records.
Example: DIFFERENTIAL.
-POS Posinon of Subject Char* | Position of the subject durning a measurement or exanunation. Examples:
During Observation SUPINE. STANDING, SITTING.
-BODSYS | Body Systemor Organ | Char* | Body System or Organ Class that 1s invelved in an event or measurement from
Class the standard hierarchy. Example: the Pnmary 50C m MedDEA.
--0FEES Fesult or Finding m Char Fesult of the measwrement or finding as criginally received or collected.
Onginal Units
-0FEESU | Onginal Units Char* | Umt for --OFEES. Examples: IIN. FT. LB, g L, g'L.
--0OFNELQ | Normal Eange Lower Char Lower end of normal range or reference range for continnons measurements or
Linut-Origmal Umts findings in enginal wmits.
--OFNEHI Normal Eange Upper Char Upper end of normal range or reference range for continuous measurements or
Limut-Origmal Umts findings in enginal wmits.
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SDTM V3.X : liste des domaines réserveés

AE Adverse Events Events
Al Autopsy Findings

BM Bone Mineral Density (BMD) Data
Mndinga

BX Biopsy Findings

Cw Concomitant Meds Interventions
CO Comments Special Purpose

CP Compliance Findings

DC Disease Characteristics Findings
DM Demographics Special Purpose
DR Disease Response Findings

DS Disposition Events

DV Frotocol Deviations Findings
DY Diary Data Findings

EE EEG Findings

EG ECG Findings

EX Exposure Interventions

FH Family History Events

HU Healthcare Resource Utilization
Findings

IE Inclusion / Exclusion Findings

IM Imaging Findings

LB Laboratory Data Findings

LS Tumor Lesions Identification Events
LX Tumor Lesions Measurements Findings
MB Microbiology Findings

MH Medical History Events

ML Meal Data Interventions

NE Neurological Exam Findings
OM Organ Measurements Findings

PC PK Concentration Findings

FE Fhysical Exam Findings

PF Pulmonary Function Findings

PP PK Parameters Findings

QS Questionnaires Findings

RE Response Evaluation Findings

SC Subject Characteristics Findings

SE Subject Elements Study Design

SK Skin Test Findings

SL Sleep (Polysomnography) Data Findings

55 Sig?ns and Symptoms Findings or
Events’

ST Stress (Exercise) Test Data Findings

SU Substance Use Interventions
SV Subject Visits Trial Design

SZ Seizure Data Findings
TA Trial Arms Trial Design
TE Trial Elements Trial Design

Tl Tnal Inclusion/Exclusion Criteria Trial
Design

TV Tnal Visits Trial Design
VS Vital Signs Findings
WX Vaccine Exposure Interventions
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SDTM et CDMS

Mise en place de Oracle Clinical
Création de Pierre Fabre Biométrie

Gestion de la Global library (variables/formats) : la creativité est un
défaut

Gain attendu a la condition que les objets créés soient re-exploitables

* Fragments et domaines : utilisation naturelle et recherche des objets
facilité (AE%, %DTC...)

« Création de variables genérigues pour des structures non verticales(-
DVG, -NUM, -DTC, -CAT, -NY, -COM)

* L’information recueillie est mise en perspective : domaine ZZ pour ce
gui semble négligeable, norme I1SO pour les dates
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SDTM et CDMS

[DC]
PATIENT'S ATOPIC DERMATITIS HISTORY DCCAT

» Family history of atopy : OyNoe 0O; Yes DCNY
+ Other atopic symptoms : 0 Asthma / Bronchioliltis DCOTHI

O Rhinitis DCOTH?
O Other DCOTHS .
please specify DCOTH4

During the last six months, how many times the patient | | }
consulted for atopic dermatitis : DCINUM

Date of the last flare motivating a medical consultafion: | | | | | | | | | | |
DCDT/DCDTC
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SDTM et CDMS

Les limites a I’utilisation du standard a I’échelle d’une étude

> Structure normalisée parfois inenvisageable car :
Inopérante pour le mapping du CRF
inopérante sur la préparation de la DCF (programmation/présentation)
Inopérante pour I’analyse

> Noms de variables incompatibles avec les contraintes du CDMS
(7 voir 6 digits pour Oracle Clinical)

> Informations non couvertes par le SDTM (avis cliniques...)
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SDTM et CDMS

Exemple : domaine QS [Questionnaires]

Choix de la structure (verticale / horizontale /semi-verticale) selon :
>  Hetérogeneité du format des reponses
»  Nombre de questions

»  Questionnaire patient ou investigateur (recueil des doubles coches /
emission de DCFs : QSORRES versus QSC).
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SDTM et CDMS

domaine QS [Questionnaires]-Question Group OC

Variable |[Tvpe |Réle | Commentaire

QSCAT Char Qualifiant Nom du questionnaire principal

QSSCAT |Char Qualifiant Sous-ensemble du questionnaire

QSTEST |Char CRF/qualifiant | Libellé de la question (peut tenir lieu de label lors d' une
transposition (<40digits))

QSSEQ Num | Identifiant Numeéro séquentiel {(numéro de la question)
Utilisable comme suffixe lors d une transposition SAS

QSSPID | Char Identifiant Identifiant alphanumeérique de la question
(1.2a.2b.3.4a ).
Utilisable comme suffixe lors d une transposition SAS
=>Q51.Q52a.Q52b.. ..

QSORRES | Char Eésultat Non associé a un format.
Utilise pour un questionnaire patient en structure
verticale == gestion des doubles coches.

QSC Char | Resultat Usuellement associe a un format
Utilise dans tous les autres cas (structure horizontale -
duplication de la variable QSC1,Q5C2__ )

QSN Num | Résultat Pour les réponses quantitatives/numeriques

(structure horizontale - duplication de la variable
Q5N1.QSN2._ )
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SDTM et CDMS

Les axes d’améliorations dans notre utilisation des standard

Prendre le temps de créer les informations contextuelles des pages
d’un CRF (utilisation de variables Topic et Qualifier)

Anticiper la transposition des données (id et idlabel lors d’un proc
transpose)

Travailler sur les réeferents temporels (DTM+STAT) pour que les
notions de « délais », « durées » et « jour dans I’étude »
accompagnent les dates

Travailler a la formalisation du design de I’essai (tabulation) : trial
design model Visites / périodes / bras (en quoi le paramétrage d’une
etude sous OC integre ces notions?).
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Conclusions

Applications des standard
Mesurer les objectifs au sein du déepartement biométrie en séparant ce qui procede
d’une logique de soumission de ce qui releve du data-management et de I’analyse.
Qui fait quoi (DTM/STAT)? Jusqu’ou?

Le SDTM éligible comme document de référence pour constituer une « Global
library » (bibliotheque d’un CDMS) mais il n’est pas un référentiel.

Questions

Versions alphanumerique et numérique formatée d’une variable

Pourquoi ne pas assumer qu’elles co-existent sous une méme table ? Séparation
actuelle ADAM/SDTM

Mapping des données cliniques : Doit-on créer des variables différentes pour une
méme information clinique sous prétexte que le format change?

(voir variables temporelles préconisées par le CDASH)

Quid du CDISC dans la jungle des standard?



