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WG GLP EC - info z rokovania

22. 1. 2020 - rokovanie Technického vyboru
— prerokovavané otazky budu prezentované
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23. 1. 2020 — zasadnutie WG EC
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WG GLP EC - info z rokovania

Dopad smernice Komisie (EU) 2018/350 o GMO —
prezentoval pravnik EC

Udaje poskytnuté v ramci postidenia environmentalneho
rizika (ERA) pre oznamenia podrla ¢asti C tejto smernice
musia byt’ v sulade s tymito poziadavkami:

Ak su toxikologické studie uskutoénované s cieflom
posudit’ riziko pre zdravie l'udi alebo zvierat, oznamovatel
predlozi dékazy preukazujuce, ze boli vykonané v
zariadeniach, ktoré vyhovuju poziadavkam smernice
2004/10/ ES; alebo ,,Zasadam spravnej laboratérnej praxe
OECD*;

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania TV

Dopad smernice Komisie (EU) 2018/350 o GMO

ak su v ERA poskytované iné ako toxikologické studie,
musia:

v relevantnych pripadoch dodrziavat’ zasady spravnej
laboratérnej praxe (SLP) stanovené v smernici 2004/10
| ES; alebo vykonavat’ organizaciami akreditovanymi
podla prislusnej normy ISO; alebo pri absencii
prislusnej normy ISO sa musi vykonat’ v sulade s
medzinarodne uznavanymi systémami kvality;

Pravnika zaujimalo, €i boli monitorovacie organy
kontaktované regulaénymi organmi povolujucimi GMO
so ziadost'ou o pomoc a interpretaciu pri tejto smernici
— zatial' nikde nie.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

V diskusii — je to podobné ako bolo pocas diskusii o
REACH obsahujucich podobné vyhlasenie, aby
ekotoxikologické studie boli v sulade so SLP alebo
inymi prisluSnymi normami.

V tom ¢ase bolo jasne deklarované, ze ISO 9001
nebude dostatoénym Standardom a za dostato¢né sa
buda pokladat len oficialne OECD/EC testovacie
metdédy a v Specifickych pripadoch ISO/IEC 17025. Ten
isty pristup je potrebné aplikovat’ aj teraz, v pripade
GMO.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Zastupca EFSA objasnil, ze dve moznosti:

—toxikologické sStadie ukutoériované s ciefom
posudit’ riziko pre zdravie Pudi alebo zvierat

a

—iné ako toxikologické studie boli zavedené uz v
roku 2013 vo vykonavacom akte a odvtedy su pre
EFSA pravne zavazné, preto sa to objavilo aj v
smernici Komisie.

ESNAS




WG GLP EC - info z hlavného rokovania

Komisia informovala, ze vysledny dokument
kontroly, tykajuci sa

»Zistenia kontroly u€elnosti najrelevantnejsich
pravnych predpisov o chemikaliach (okrem
nariadenia REACH) a identifikovanych vyziev,
medzier a slabych stranok v pravnych predpisoch*

bol zverejneny 25. juna 2019.

ESNAS

WG GLP EC - info z hlavného rokovania

Prace zacali v roku 2015 a zahrnali Siroky rozsah asi 40
horizontalnych pravnych predpisov (napr. Nariadenie
CLP, smernice SLP, smernice o testovani na zvieratach)
a odvetvovych pravnych predpisov Specifickych pre
dany produkt (napr. hracky, kozmetika, detergenty,
zivotné prostredie, priemyselné emisie, bezpe¢nostné
pravne predpisy) so zameranim na ich vzajomné
prepojenia vo vzt'ahu k uc¢innosti, logickosti,
prekryvaniu, nekonzistenciam, rozporom a moznym
rozdielom, ich vhodnosti na ochranu ludského zdravia a
zivotného prostredia, ako aj konkurencieschopnosti
vnutorného trhu v priemysle EU.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

Konkrétne citujem z pracovného dokumentu Komisie
(strany 73 - 74). ,Pouzivanie smernic SLP zohralo
dolezitt a uzitoéna ulohu pri standardizacii
poziadaviek na kvalitu testovacich pracovisk a pri
zabezpecovani opakovatelnosti a konzistentnosti pri
generovani udajov. Smernice SLP su_jednym z
najuéinnejSich prvkov pravnych predpisov.EU o
chemikaliach.

Standardizaciou poziadaviek na kvalitu tdajov pomobhli
vyhnut' sa dvojitému testovaniu, a tym pomohli uSetrit’
€as a zdroje. Vyhnutie sa dvojitému testovaniu navyse
pomaha vyhnut’ sa zbyto€nym testom na zvieratach. “

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

efsam

EESA Eurapean Food Safity Autherity

Program auditov SLP na rok 2019 obsahoval 19 stadii
(12 z pesticidov, 3 z dopIlnkov krmovin, 2 z GMO, 1 z
novych potravin, 1 z prisad do potravin) zo 6
¢lenskych statov.

Doteraz bolo prijatych 8 auditorskych sprav a vSetky
boli v sulade so zasadami SLP.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

EFSA d'alej poskytol informacie o svojom checkliste na
overenie poziadaviek zasad SLP, ktory bol zalozeny na
OECD Guideline €. 20 pre prijimajuce/regula¢né
organy.

Zoznam kontrolnych otazok je zamerany na ulahéenie
a harmonizaciu monitorovania kvality stadii pouzitych
na hodnotenie rizika v EFSA.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

EMA

informovala, ze na zaklade rozhodnutia ¢Elenskych
Statov zo dna 17.11.2017 sa agentura v marci 2019
prestahovala z Londyna do Amsterdamu / NL do
docasnej budovy.

V januari 2020 sa agentura EMA koneéne prest'ahovala
do staleho sidla. Po€as obdobia presidlenia fungovala
EMA len v obmedzenom rezime.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

Toto prechodné obdobie bolo do konca jula 2020.

SLP bol jednou z obmedzenych aktivit a na roky 2019 a
2020 sa neplanovali ziadne medzinarodné stretnutia
inSpektorov.

Nevyhnutné diskusie o stadiach QSAR a GLP sa mézu
uskutocnit’ aj prostrednictvom telekonferencii.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

MECHA

ECHA

Priority agentary ECHA v roku 2019 sa zameriavali na
urychlenie snah o dodrziavanie nariadenia REACH,
pretoze uroven dodrziavania pravnych predpisov zo
strany priemyslu stale nie je taka, ako sa pozaduje.
Agentara ECHA a Komisia preto vytvorili vePmi
ambiciézny akény plan zamerany na preskumanie
vSetkych latok registrovanych podla nariadenia
REACH do roku 2027. Bude si to vyzadovat’ zna¢né
finanéné prostriedky.

ESNAS

UROPEAN CHEMICALS AGENC
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WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

Pokial ide o SLP, agentura ECHA znizila pocet ziadosti
o0 audity stadii v roku 2019. V zasade pokracovali v
Standardnom overovani dodrziavania SLP pre sStudie
pozadované a prijaté agentirou ECHA.

Nepoziadali vSak o0 nahodné audity studii, najma z
dovodu nedostatku zdrojov.

Pretoze v nariadeni REACH existuju jasné poziadavky,
ze od roku 2009 musia vSetky studie vyhovovat’
zasadam SLP, zacala agentura ECHA v roku 2019 tiez
opatovne kontrolovat’ stuadie vykonané po roku 2009.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

Na rok 2020 planuje agentura ECHA opatovne nahodne
pozadovat’ audity stadii a prijatt zamestnancov na
zvySenie ich kapacity v oblasti SLP a vSeobecne v
oblasti posudzovania nebezpeénosti.

Planujua tiez navstivit' niektoré testovacie pracoviska,
aby ziskali praktické skusenosti.

Pretoze agentira ECHA nedavno narazila na problémy,
ked’ze niektoré spravy zo studii boli ,,priliS dobré na to,
aby to bola pravda“, maju v umysle poziadat’ o audity
stadii v krajinach mimo EU.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

Poziadali WG GLP o radu, ako sa to da zorganizovat’.

Bola otazka, €i sa tieto Studie vykonali v krajine, ktora
je v MAD (vzajomné uznavanie udajov — mutual
acceptance of data) alebo nie.

Agentura ECHA informovala o ich pévode Stadie z
Indie, ktora je élenom MAD.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

Collaboration with receiving authorities

Zastupca OECD objasnil, ze v sticasnosti agentura
ECHA nemoéze pozadovat’ audit studie mimo EU,

ale poukazal na d’alSi bod programu -
administrativne dojednanie medzi agenturami OECD,
EK a agenturami EU, ktoré méze agenttiram EU
umoznit’ pozadovat’ audity studii krajin za¢lenenych
v MAD.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

EU receiving authorities with OECD/MAD — update on planned Administrative
Arrangement

Komisia poskytla aktualizované informacie o stave
administrativn’ej dohody medzi OECD, Komisiou a
agenturami EU ECHA, EFSA a EMA.

Agentury momentalne nemaju formalne uznanie ako
prijimajuce organy ani v aktoch Rady OECD, ani v
smerniciach EU SLP, ktoré definuju prijimajice organy
vzdy ako narodné.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

EU receiving authorities with OECD/MAD — update on planned Administrative
Arrangement

S pomocou OECD, ako aj utvarov Komisie sa dohodlo,
ze sa pripravia dva dokumenty:

1. Rozhodnutim Rady sa agentiram EU udeli pravo
pozadovat’ inSpekcie a audity studii a ustanovuje
sa, ze agentury EU prijimaju Gudaje generované pri
testovani chemickych latok ¢&lenov OECD a
neclenskych krajin pristupujucich k MAD (tzv. full
adherents) v sulade s Council Decision OECD a
zasadami spravnej laboratérnej praxe OECD.

ESNAS
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WG GLP EC - info z rokovania

EU receiving authorities with OECD/MAD — update on planned Administrative
Arrangement

2. Druhym dokumentom je administrativna dohoda,
ktora potvrdzuje, ze ECHA / EFSA / EMA akceptuje
udaje SLP z krajin OECD / MAD v sulade so
schémou MAD, ktorad maju podpisat Komisia
(generalny riaditef GR GROW), vykonni riaditelia EU
Agentur (ECHA, EFSA a EMA) a OECD.

ESNAS

WG GLP EC - info z rokovania

EU receiving authorities with OECD/MAD — update on planned Administrative
Arrangement

Oba dokumenty musia este prejst formalnou
medziutvarovou konzultaciou s ostathymi uatvarmi
Komisie.

ESNAS
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WG GLP OECD

16. 3. 2020 — rokovanie Technického vyboru
17.-18.3. 2020 — zasadnutie WG OECD

ESNAS

16. 3. 2020 - rokovanie Technického vyboru

1. stretnutie pripravnej skupiny pre 15th GLP Training
Course, ktory by sa mal uskuto€nit’ v Kanade v roku
2021;

(2) diskusie o skusenostiach inSpektorov s plnenim
poziadaviek OECD Guideline €. 19, nedostatky zistené
pri inSpekciach;

(3) diskusie o tom, ¢o mézu a nemé6zu inSpektori SLP
overovat’ na réznych urovniach cloudovych aplikacii,
coraz viac pracoviskami vyuzivanymi; a

(4) diskusie o technickych problémoch WG GLP.

Bude predmetom prezentacie F&Q

ESNAS

12



Okrem beznej agendy (schvalenie predchadzajucej spravy,
informacie o pristupujucich ¢lenoch k OECD a MAD,
prerokovanie vratenych sprav z minuloro¢nych on-site visit...

OECD Sekretariat informoval delegatov o diskusiach
na 60. Joint Meetingu (4. - 6. februara 2020), najma o
zacinajucej diskusii na tému rozsirenia MAD na
pocitacové metddy (tj. metddy, vyuzivajuce
matematické operacie, ktoré sa pouziju na
spracovanie prvotnych udajov ziskanych z metéd in
vitro).

ESNAS

Cloud-based solutions in GLP - Cloudové rieSenia v SLP

» Bude pripraveny navrh usmernovacieho dokumentu
(Guideline) pre inSpektorov o tom, aka dokumentacia
by mala byt k dispozicii pre inSpektorov v
testovacom pracovisku, pokial ide o cloud
computing a otazky, ktoré by sa inSpektori mali
pytat’.

* Pokyny OECD by zhrnuli to, €o existuje v inych
dokumentoch, ako aj najnovsie poznatky o GLP a /
alebo GXP v tejto oblasti.

ESNAS

11.12. 2020
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Cloud-based solutions in GLP - Cloudové rieSenia v SLP

Usmernenie sa zameria na tri oblasti:

(1) hodnotenie rizika integrity udajov cloudovych
rieSeni;

(2) hodnotenia dodavatelov; a

(3) dohody o arovni sluzieb medzi testovacim
pracoviskom a poskytovatelom cloudu.

ESNAS

GLP compliance for protected cloud based prediction models in test
methods - Dodrziavanie SLP pre chranené predikéné modely v cloude
pouzivané v testovacich metédach

= e (=] A Citat nahlas ¥ Kreslit v~ & Zvyraznenie & Vym

@) OECD

Organisation for Economic Co-operation and Development
ENVIUMITG(2019)32
For Official Use English - Or. English
17 January 2020
ENVIRONMENT DIRECTORATE

JOINT MEETING OF THE CHEMICALS COMMITTEE AND THE WORKING PARTY ON
CHEMICALS, PESTICIDES AND BIOTECHNOLOGY

Cancels & replaces the same document of 23 October 2019
Test Guidelines Programme

Joint WG GLP / WNT Teleconference
GLP compliance for protected cloud based prediction models in test methods

Summary record

10 September 2019

g SNAS

11.12. 2020
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GLP compliance for protected cloud based prediction models
in test methods - Dodrziavanie SLP pre chranené predikéné
modely v cloude pouzivané v testovacich metédach

* Ucastnici diskutovali o novej in vitro testovacej
metdode pre senzibilizaciu pokozky - o testovacej
metdéde Genomic Allergen Rapid Detection (GARD)
vyvinutej spoloénost’'ou Senzagen - a désledkoch jej
pouzitia pre SLP, najma pokial ide o cloudové a
chranené sluzby metédy GARD - ked’ nie je mozné
dostat’ sa k primarnym udajom, ani spésobu, akym
sU spracované.

ESNAS

GLP compliance for protected cloud based prediction models
in test methods - Dodrziavanie SLP pre chranené predikéné
modely v cloude pouzivané v testovacich metédach

Dva klucové prvky v testovacej metéde GARD
predstavuju riziko z hladiska SLP.

Prvym je skuto€nost’, Zze nespracované udaje
generované v testovacom pracovisku (z extrakcie RNA
a analyzy nano-ret'’azcov) sa nahraju na cloudové
miesto dodavatela, kde sa vykona vypocet a vysledky
sa vratia do testovacieho pracoviska. (Len ¢o sa
vysledky prenesu, odstrania sa z cloudu.)

ESNAS

11.12. 2020
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GLP compliance for protected cloud based prediction models
in test methods - Dodrziavanie SLP pre chranené predikéné
modely v cloude pouzivané v testovacich metédach

Po druhé, na overenie spravnosti prenosu (change
control) by tzv. ,,€ierna skrinka“ umoznila testovaciemu
pracovisku porovnat’ vygenerované vysledky zadanych
primarnych udajov pomocou kontrolného suétu (Check
sum) rovnakych referenénych hodnét — prist’ by mal
zakazdym rovnaky vysledok.

Problémom je to, ze firma ma rieSenie patentované a
nemieni ukazat’ systém, ako pocitacovy program
pracuje.

ESNAS

DEMO ON DATA INTEGRITY IN
THE CASE OF CLOUD-BASED
PREDICTION SOFTWARE USED
IN TEST METHODS

Special WNT-WG GLP joint session, 15 October 2020

16
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Where does this discussion fit in the TG
development process?

validation
process .
> Establish relevance of Draftlng of
endpoints measured to Independent an OECD
peer-review

predict a toxicity

> Show reproducibility t TG

of results through time

and across users
applying the same O

Okrem beznej agendy (schvalenie predchadzajucej spravy,
informacie o pristupujucich ¢lenoch k OECD a MAD,
prerokovanie vratenej spravy z minuloro¢nej on-site visit v
Japonsku...

Sekretariat informoval €lenov, ze sekretariat OECD a
EU nadalej diskutovali o draft verziach Council
Decision and Administrative Arrangement, ktoré
agentaram EU udeluje pravo pozadovat inSpekcie a
audity studii.

Po dosiahnuti dohody bude WG GLP vyzvana, aby
pisomne schvalila navrhy, po ktorych bude nasledovat’
spoloéné zasadnutie /Joint Meeting.

ESNAS
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Guidance for Receiving Autharities

THE PROGRAMME

ESNAS

OECD Guideline ¢. 20

Tykajuci sa postupov regulaénych autorit
pri akceptovani neklinickych SLP studii
zdravotnej a environmentalnej bezpecnosti,

Po rokovani WG OECD 2019 bol vydany ako
oficialny dokument OECD

Hovorili sme o nom uz vlani, ked’ bol este v
pracovnej verzii.

ESNAS

11.12. 2020
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Potrebné, aby bolo regulacnou autoritou
overeneé:

- Ci je monitorovany stlad testovacieho pracoviska
alebo testovacieho miesta so zasadami SLP
(prehlady MA insSpekcii)

- Ci sprava zo studie plni vSetky poziadavky SLP

Nasledné opatrenia v pripade pochybnosti tykajucich
sa stavu dodrziavania SLP — audit studie

ESNAS

Spravy z on-site visits

- Ceska republika (vSetky typy latok)

* Francuzsko (medical products)

* USA (medical products)

+ Dansko (chemické latky a pesticidy)

+ Dansko (medical products)

« Singapur (vSetky typy latok)

+ Brazilia (vSetky typy latok)

* Turecko (vSetky typy latok) — konec¢ne splnilo
podmienky MAD.

ESNAS
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Plan na d’alSie on-site visits

* Vzhladom na covid 19 sa neuskutoénila ziadna on-
site visit planovana na rok 2020, takze plan prijaty na
tomto rokovani uz neplati, bude sa vSetko presuvat'.

ESNAS
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Orgarisatian for Economic Co-operation and Development

ENVIJM/GLP(2020)9

For Official Use English - Or. English
21 January 2020

ENVIRONMENT DIRECTORATE
JOINT MEETING OF THE CHEMICALS COMMITTEE AND THE WORKING PARTY ON
CHEMICALS, PESTICIDES AND BIOTECHNOLOGY

Working Group on Good Laboratory Practice

DRAFT ADVISORY DOCUMENT ON DATA INTEGRITY

34th Meeting of the Working Group on Good Laboratory Practice

17-18 February 2020, at Sendai Intemnational Center, Sendai, Japan

ESNAS
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Data integrity guidance

Manazment testovacieho pracoviska (TFM) a veduci
Studie su zodpovedni za pouzité systémy a udaje,
ktoré tieto systémy generuju.

Je potrebné zabezpedit, aby udaje boli priraditelné,
Citatel'né, sucasné, originalne, presné, upiné,
konzistentné, trvalé a dostupné vo vSetkych formach,
t. ]. v papierovej aj elektronickej podobe.

(ALCOA++ - attributable, legible, contemporaneous,
original, accurate complete, consistent, enduring and
available)

ESNAS

Data integrity guidance

* Rizika pre udaje su v tom, ze by mohli byt’ bez
povolenia vymazané, zmenené, doplnené alebo
vylucené, spolu s nedostatkom prilezitosti na
odhalenie takychto ¢innosti a udalosti.

ESNAS

11.12. 2020
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Data integrity guidance

» Zaznamenavanie druhou osobou by malo byt’
subezné s vykonavanou ulohou.

» V zaznamoch sa uvadza jednak pracovnik
studie, ktory ulohu vykonava, ako aj osoba,
ktora zaznam zapisuje.

ESNAS

Data integrity guidance

Automatizacia alebo pouzitie ,,validovaného systému*
moze znizit', ale nie vylucit’ riziko pre integritu udajov.
Ak dojde k Fudskému zasahu, ktory ma vplyv najma na
to, ako alebo aké udaje sa zaznamenavaju alebo
vykazuju, méze dojst’ k zvySenému riziku v désledku
nedostatoénych kontrol alebo verifikacie udajov v
désledku nadmerného spoliehania sa na validovany stav
systému.

ESNAS
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Data integrity guidance

Doplnena bola kapitola 6 s vysvetlivkami pojmov a
interpretaciou niektorych poziadaviek.

Tento text je eSte v uprave, tak o hom budeme hovorit’
nabuduce.

ESNAS

6th Global QA Conference

Svet nam usiel...témy prednasok ako:

Vyuzivanie umelej inteligencie pri diagnostike
Buducnost’ elektronického archivovania

Archivacia primarnych udajov pomocou block-chain
technolégie

Pouzivanie externych zariadeni na elektronické
ukladanie udajov v GLP

ESNAS

11.12. 2020
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6th Global QA Conference

Svet nam usiel...témy prednasok ako:

Vyhodnotenie externych zariadeni suvisiacich s
prevadzkou cloudového systému

QA pri zavadzani novych informaénych
komunikaénych technolégii — kontrola umelej
inteligencie (napr. pri hodnoteni patologickych
preparatov).

Vyuzivanie externych pracovisk uchovavajucich
elektronické primarne udaje a ich kontrola.

ESNAS

Na ilustraciu - Vyuzitie umelej inteligencie (zariadenia
strojového ucenia) na ziskanie prehladu o
archivovanych elektronickych zaznamoch

A ‘Mixed Record Collection’ is Like a Ball Pit
- A Little of This and a Little of That...

® © 0 ®

11.12. 2020
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Pri velkom mnozZstve zaznamov je
triedenie pracné

Je neefektivne

* Mo6zu sa vyskytnut’ chyby
+ Je ¢asovo naro¢né

Je to nudna €innost’

Ako postupovat?

ESNAS

Jedna moznost’

® O 0B ®

A Team of Sorters —
Children / Grandchildren?

25



RieSenie Pfizer
Pouzitie umelej IMB inteligencie (IA)

Ako?:
— Indexovat’ a analyzovat’ vel'ké kolekcie
nestrukturovanych zaznamov z réznych zdrojov

— Porovnat’ analyzovany obsah s uz znamymi typmi
dokumentov v svojom archivaéhom systéme
(Enterprise Records Retention Schedule — ERRS)

— Pokial IA uréi spravne, potvrdit, ze dokumenty
zodpovedaju kategorii v ERRS

— Aktualizovat’ klasifikaciu nového zaznamu o
nezname typy dokumentu

ESNAS

Zistené problémy pri kategorizacii

Ak je pdf dokument v formate obrazka
Dokument v cudzom jazyku, nie v
angliétine

Nespravne zaradenie neznameho typu
dokumentu

Pfizer pouzival na ucenie IA
trojstupnnovy model klasifikacie
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Vysledky

* V prvom kroku 82% presnost’ identifikacie dokumentu
* 90% po piatom kroku ucenia
IA dokaze identifikovat’:

> Duplikaty (dva aj viac dokumentov s rovhakym
obsahom, aj ak sa volaju rézne)

> Dokumenty s €islom kreditnej karty

> Dokumenty s viac ako povolenou velkost'ou (napr. 500
MB)

» Subory, ktoré viac rokov neboli aktualizované
> Ostatné zname skategorizuje a roztriedi

Zdroj: Joseph Whittemore, Pfizer, prezentacia na 6.GQAC
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) Otazky?
Dakujem za pozornost’!
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