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Good Clinical Practice 

2.10 “All clinical information shall be recorded, handled 
and stored in such a way that it can be accurately 
reported, interpreted and verified, while the 
confidentiality of records of the trial subjects remains 
protected”



Case Report Form 

A Case Report Form (CRF), according to the ICH GCP 
guidelines, is ‘a printed, optical, or electronic document 
designed to record all the protocol required information 
to be reported to the sponsor on each trial subject.’ 
ICH GCP section 1.11

It is the tool for the collection of all clinical research data 
on each individual subject in a clinical trial.



CRFs and associated instructions (CRF Completion Guidelines - CCGs)

Form completion instructions may include diagnostic criteria, definitions of terms used 
on the form, specifications of time points for observations, measurement methods and
equipment, units, precision, and significant figures for continuous data elements, as well 
as guidelines for handling variability, uncertainty, inconsistency, and error found in 
source documents or encountered in measurement. 
When study conduct necessitates decisions such as coding, calculations, or classification 
of data by sites during data collection, these are specified in CCGs.



eCRF
FDA 21 CFR Part 11 

Electronic data could be deleted, accidentally modified or intentionally modified. 
Title 21 CFR Part 11 defines criteria by which electronic data is trustworthy, reliable 
and equivalent to paper records and handwritten signatures executed on paper

Applies to all data (residing at the institutional site and the sponsor’s site) created in an electronic 
record that will be submitted to the FDA 

Scope includes: 

•validation of databases
•audit trail for corrections in database 
•accounting for legacy systems/databases
•record retention



CRF cartacee





eCRF



eCRF annotata







Dati omics direttamente acquisiti…..



Dati provenienti da devices….





CRITERI ALCOA 
E ALCOA+



Attribuibile: accompagnato da firma, sigla, data, ora (sigla e data per azioni ripetitive e 
di routine). I record indicano da chi e quando è stata eseguita un'azione.

Leggibile: I dati devono essere leggibili durante l'intero ciclo di vita dei record.

Contemporaneo: registrato alla al momento dell'evento stesso o nel più breve tempo 
possibile. 

Originale: Record originali o copie certificate.

Accurato: privo di errori o con modifiche documentate. 
Completo: tutti i dati raccolti sullo stesso campione, lotto (o altro record critico), 
compresi test, rilavorazioni, analisi eseguiti, etc.

Consistente: consequenzialità nella raccolta dei dati, secondo quanto indicato dal time 
stamp, per poter ricostruire l'intera vita del record.

Duraturo (Enduring): che sia controllata la consistenza e salvato su un supporto sicuro 
(resistente).

Disponibile (Available): accessibile per la consultazione durante tutto il ciclo di vita del 
dato.



PROTOCOLLO

CRF DESIGN

DATABASE 
DESIGN

VALIDATION & 
PROCEDURES

CRF IN AMBIENTE 
PRODUZIONE



Eligibility/screening
Randomization
Physical signs/vitals
Medical History
Treatment
AE form/SAE form
Concomitant therapy form
Laboratory test form
Status Evaluation
End of Treatment
Follow-up visit

CRF PREVISTE



Dati in accordo al protocollo e solo quelli 
Complianti con i regolamenti
Efficienti per le analisi statistiche
Standardizzati per permetterne lo sharing
Campi testo nel minor numero possibile
Identificativo sempre presente (study, site, 
subject) 

CRF in pillole



ECRIN (European Clinical Research Infrastructure 
Network) data management working group







Version 4.0 

April 2018 



IT01: Management of IT infrastructure
I locali, il server, gli allarmi,….
IT02: Logical Security 
Firewalls, blocco agli accessi,…
IT03: Logical Access 
Accessi da remoto, blocchi per inattività,….
IT04: Business Continuity
Procedure di back-up e di recovery,…
IT05: General System Validation
Processi di validazione, di estrazione dati,…
IT06: Local Software Development 
Caratteristiche e specifiche del software,…



DM01: Data Management Planning 



DM02: Clinical Data Management Applications (CDMAs) – Design, Development and Validation 
Procedure per lo sviluppo di CRF in accordo al protocollo e al concetto di minimizzazione, loro
validazione…
DM03: CDMAs – Change management
Gestione cambi nelle CRF, emendamenti,…
DM04: Site Management, Training & Support
Formazione sulle CRF, staff e varie forme di support agli utenti,…
DM05: Data Entry and Processing
Audit trail, timestamp, dati sensibili,…
DM06: Managing Data Quality 
Gestione di tutte le queries,…
DM07: Managing Data Transfers 
Come si trasferiscono i dati,…
DM08: Delivery and Coding of Data for Analysis
Completamento verifica dati, database lock,..
DM09: Long Term Data Storage
Archiviazione a lungo termine, possibilità di de-identificazione o distruzione,…





Condivisione dati più che sensibili



Dati raccolti per finalità specifiche
Dati raccolti nel minor numero possibile 
(minimizzazione)
Dati esatti e aggiornati
Dati conservati  per il tempo necessario al 
conseguimento delle finalità (BIOBANCHE?)



I dati devono essere FAIR

F indable: rintracciabili da uomini e macchine, attraverso
metadata, persistent IDs, indexing, cataloghi,…
A ccessible: standard communication protocols, 
accessible metadata, possible open access su dati
I nteroperable: common metadata modelling,  
vocabularies, metadata referencing, standardizzazione,…
R e-usable:  provenance, licensing, domain-relevant 
standards, descritti e documentati,… 

(force11.org/fairprinciples)



Patient identifiable information Key identifiable information includes:
·  patient’s name, address, full post code, date of birth;
·  pictures, photographs, videos, audio-tapes or other images of 
patients;
·  NHS number and local patient identifiable codes;
·  Anything else that may be used to identify a patient directly or 
indirectly. For example, rare diseases, drug treatments or statistical 
analyses which have very small numbers within a small population 
may allow individuals to be identified.

Anonymised Information This is information which does not identify an individual directly, 
and which cannot reasonably be used to determine identity. 
Anonymisation requires the removal of name, address, full 
postcode and any other detail or combination of details that might 
support identification.

Pseudonymised Information This is like anonymised information in that in the possession of the 
holder it cannot reasonably be used by the holder to identify an 
individual. However it differs in that the original provider of the 
information may retain a means of identifying individuals. This will 
often be achieved by attaching codes or other unique references to 
information so that the data will only be identifiable to those who 
have access to the key or index. Pseudonymisation allows 
information about the same individual to be linked in a way that 
true anonymisation does not.



DIRITTI 

Diritto di accesso

Diritto di rettifica

Diritto di oblio

Diritto alla portabilità dei dati



DATA BREACH

72 ORE DI TEMPO
FINO A 20 MILIONI DI EURO DI SANZIONI



GDPR 

Ricerca nel pubblico interesse (consideranda 159)



GDPR

Ricerca statistica (consideranda 162)



Ampio consenso (biobanche) (consideranda 33)

Sperimentazioni cliniche (consideranda 161)

Importanza dei registri (consideranda 157)



DEROGA PER LA RICERCA SCIENTIFICA


	Diapositiva numero 1
	Diapositiva numero 2
	Diapositiva numero 3
	Diapositiva numero 4
	Diapositiva numero 5
	Diapositiva numero 6
	Diapositiva numero 7
	Diapositiva numero 8
	Diapositiva numero 9
	Diapositiva numero 10
	Diapositiva numero 11
	Diapositiva numero 12
	Diapositiva numero 13
	Diapositiva numero 14
	Diapositiva numero 15
	Diapositiva numero 16
	Diapositiva numero 17
	Diapositiva numero 18
	Diapositiva numero 19
	Diapositiva numero 20
	Diapositiva numero 21
	Diapositiva numero 22
	Diapositiva numero 23
	Diapositiva numero 24
	Diapositiva numero 25
	Diapositiva numero 26
	Diapositiva numero 27
	Diapositiva numero 28
	Diapositiva numero 29
	Diapositiva numero 30
	Diapositiva numero 31
	Diapositiva numero 32
	Diapositiva numero 33
	Diapositiva numero 34
	Diapositiva numero 35
	Diapositiva numero 36
	Diapositiva numero 37

