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ELENCO ABBREVIAZIONI
AOUM: Azienda Ospedaliero Universitaria Meyer

CRF: Case Report Form

eCRF: Electronic Case Report Form

CTO: Clinical Trial Office

ISF: Investigator Site File

PI: Principal Investigator
QA: Quality Assurance
SOP: Standard Operating Procedure
TMF: Trial Master File

1. Scopo

Scopo della procedura è di standardizzare la progettazione e stesura di una CRF.
2. campo di applicazione

La presente procedura si applica ai PI che intendono sviluppare CRF per studi interventistici condotti nell’AOUM. 
3. Responsabilità
	Descrizione delle attività
	Figura che svolge l’attività

	
	PI
	CTO

	Progettazione CRF
	R
	C

	Sviluppo eCRF
	C
	R

	Compilazione CRF
	R
	I


R=Responsabile   C= Coinvolto   I= Informato
4. Definizioni

Scheda Raccolta Dati (CRF): Un documento su supporto cartaceo, ottico, oppure elettronico progettato per registrare tutte le informazioni richieste dal protocollo che devono essere riferite allo sponsor relativamente a ciascun partecipante allo studio.

5. Modalità operative

5.1. Progettazione di una CRF
La CRF deve essere progettata e completata contestualmente alla stesura dei documenti di uno studio clinico e sottomessa all’AC e CE. La CRF deve essere sviluppata dal PI in collaborazione (su richiesta) del CTO.

La CRF deve raccogliere i dati dello studio così come definiti nel protocollo e deve essere progettata per assicurare le conformità ai requisiti del protocollo e normativi. 
Non devono essere raccolti nella CRF i dati identificativi del paziente, che verrà individuato dalle iniziali o da un codice.
La CRF deve essere dotata di una versione e data. Ogni modifica sostanziale della CRF comporta una nuova versione e ogni modifica della versione deve essere documentata nel TMF/ISF.

5.1.1. Contenuto di una CRF

Un modello standard della CRF potrebbe includere (ma non è limitato) le seguenti parti:

· Indicazioni dello studio
· Randomizzazione
· Eleggibilità
· Storia medica 

· Baseline/screening
· Trattamento (farmaco, dispositivo)
· Completamento del paziente (documentato con data, motivazioni per interruzione precoce come morte, progressione o altro)
· Trattamenti concomitanti
· Eventi avversi
· Follow up
5.1.2.  Disegno di una CRF 
Tutte le pagine della CRF, sia elettronica che cartacea, devono essere progettate con: 

· lo stesso formato per fornire coerenza

· adeguata quantità di spazio libero per facilitare la lettura

· un formato lineare per facilitare il completamento.
Inoltre, ciascuna pagina deve includere:

· titolo e codice dello studio
· identificativi del paziente (codice ID) 
· spazio per la data e nome del PI (spazio per la firma nella CRF cartacea) o di un suo delegato presente nel Delegation of Responsibility and Signature Log
· versione e data della CRF

· numero di pagina e il numero totale delle pagine (es. 1 di 12), nel caso di CRF cartacea.
L’impaginazione e il contenuto devono avere un ordine logico e cronologico in accordo con il protocollo di studio.
Le risposte ai quesiti posti devono essere standardizzate in modo da agevolare il completamento della CRF. La tipologia delle risposte deve essere nella forma SI/NO o con una lista di opzioni ove richiesto, per limitare gli errori. Qualora la lista non possa essere esaustiva, l’opzione “altro” può essere inclusa con uno spazio per il testo libero.
La CRF dovrebbe:

· Evitare il più possibile la possibilità di inserimento di testo libero

· Elaborare domande specifiche e semplici

· Utilizzare termini assoluti piuttosto che comparativi (es: “Lieve – Moderato - Grave” invece di “Migliore - Peggiore”)
· Raccogliere dati grezzi piuttosto che calcolati (es: peso e altezza piuttosto che BMI)
· Prevedere risposte anche nel caso di dati non disponibili (ND) o non applicabili (NA) per il soggetto in studio o in quel particolare momento

· Impostare le date in un unico formato (es: DD/MM/YYYY)
· Impostare l’ora in un unico formato (es: --:-- am/ --:-- pm)
· Specificare l’unità di misura (es: ml, mg, cm...)
· Evitare duplicazione di dati

· Se in base al disegno dello studio sono prevedibili eventuali dati mancanti in una domanda chiave (es. endpoint secondario), impostare la domanda munita di spiegazione che giustifichi questa mancanza
5.2. Compilazione e modifica di una CRF cartacea
La CRF deve essere compilata dal PI o da un suo delegato presente nel Delegation of Responsibility and Signature Log.

Eventuali correzioni agli inserimenti devono essere effettuate lasciando la possibilità di leggere il dato sbagliato, tracciando una linea e scrivendo accanto il dato corretto, accompagnato dalla data ed iniziali e firma del compilatore.

In alcuni casi occorre fornire una spiegazione della correzione del dato in appositi spazi della CRF. Anche le note o i commenti devono essere sempre siglati, firmati e datati dalla persona che li ha fatti.
Quando tutti i campi sono stati completati e controllati, le CRF devono essere firmate dal PI. Firmando le CRF, il PI certifica che i dati in essa riportati sono completi e corretti.
5.3. Compilazione e modifica di una eCRF
L’accesso alle eCRF avviene mendiate collegamento ad apposito sito con connessone criptata SSL. Vi hanno accesso solo gli utenti abilitati e muniti di credenziali personali. Sarà il PI ad individuare le persone che avranno la responsabilità del data entry e dell’aggiornamento della eCRF.  A ciascuno di questi saranno quindi rilasciate le credenziali per l’accesso alle schede dello specifico studio.

La eCRF deve essere compilata dal PI o da un suo delegato presente nel Delegation of Responsibility and Signature Log al quale sono state preventivamente rilasciate le credenziali di accesso al sistema.

Eventuali correzioni agli inserimenti sono automaticamente tracciate. La eCRF riporterà sempre l’ultimo dato inserito, ma con possibilità di richiamare l’elenco delle modifiche, data, ora e utente che le ha effettuate. Sarà richiesto di compilare apposito campo in cui motivare le modifiche.
Al temine della compilazione, la eCRF deve essere salvata, fornendo l’indicazione se l’inserimento è completo o parziale.
6. Archiviazione

La CRF è un documento essenziale raccolto nel TMF/ISF, dove devono essere archiviate tutte le versioni approvate. Anche le CRF completate devono essere archiviate nel TMF/ISF (in caso di eCRF deve essere archiviata una copia cartacea). 
La CRF deve essere archiviata insieme agli altri documenti dello studio e conservata per almeno 25 anni dalla chiusura dello studio in accordo alla normativa vigente.
I dati raccolti con le eCRF sono archiviati in un database su server ospitato presso la server farm del fornitore di servizi di rete con accesso riservato al solo personale tecnico autorizzato.
7. Allegati

Non applicabile.

8. Riferimenti

· ICH - Guideline for Good Clinical Practice E6(R2) 
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