様式1_モニタリング計画書

（西暦）20XX年 XX月 XX日
モニタリング計画書（ひな型）
当該特定臨床研究のモニタリングに関する手順書に基づき、以下のとおりモニタリングの具体的な方法及び設定根拠を定める。
（ガイダンス）「モニタリング計画書」とは、臨床研究のモニタリングの方法、責務及び根拠を記述した文書であり、研究計画書及びモニタリング手順書のモニタリングに関する記載を補完することを目的としています。
以下の青字は、記載例を示しています。適宜、削除するか上書きして使用してください。なお、本記載例は、サイトモニタリング（注1）及び中央モニタリングの組み合わせを選択した例です。どちらか一方のみ実施する場合は、実施しないモニタリング方法の列は削除してください。
＜赤字（フッターのひな型の版数・作成年月日及びガイダンス）は最終化する際に削除してください。＞

	

	臨床研究課題名
	多施設共同研究による・・・対象とした・・・の有効性及び安全性の検証のための二重盲検ランダム化比較試験

	
	臨床研究実施計画番号 ( jRCT番号が未定の場合は空欄とする。 )、（西暦）　　年  　月 　日作成

	研究責任（代表）医師名
	（実施医療機関）　　　　　　　　　　　　（氏名）

	モニタリング担当責任者
＜責任者がいる場合に記載＞
	（所属）　　　　　　　　　　　　　　　　（氏名）

	モニタリング担当者の氏名＜複数の場合、全員の氏名を記載する＞
	サイトモニタリング担当者：
（所属）　　　　　　　　　　　　　　　　（氏名）
中央モニタリング担当者：
（所属）　　　　　　　　　　　　　　　　（氏名）



	項目・範囲・頻度・時期等
	サイトモニタリング
	中央モニタリング
	設定根拠と留意点

	臨床研究の実施体制
	· 研究責任医師又は研究代表医師の責務及び実施医療機関の管理者（以下「管理者」という。）の責務を果たすための実施体制がとられ、かつ、必要な手順書等が作成されていることを確認する。
	· 非該当
	サイトモニタリングにより、特定臨床研究の実施体制が確立されていることを手順書等の文書の閲覧を行って確認する。

	臨床研究の実施手続き
	· jRCT公表後速やかに認定臨床研究審査委員会（以下「委員会」という。）からの承認など、必要な手続きが取られているかを確認する。

	· 委員会の承認が得られていることを審査結果通知書の写しを入手することにより随時確認する。
· 本研究に係る実施計画が提出されjRCT（臨床研究実施計画・研究概要公開システム）により公表されていることを確認する。
	委員会における審査プロセスの妥当性及び規制要件の遵守状況を文書等の閲覧を行って確認する。委員会の承認については、審査結果通知書の写しを入手することにより中央で確認することも可能である。適宜、研究体制にあった方を選択するとよい。

	被験者の適格性
	· 全例について登録後●か月以内に原資料との照合を基に適格性の確認を行う。
· 実施医療機関ごとに、1例目の症例については同意取得後、速やかに原資料の閲覧もしくは電話などでの聞き取りによる適格性の確認を行う。
· 最初の●例目までは登録後●週間以内に、●例目以降は●か月以内に適格性を確認する。
· 当該実施医療機関の適格性に問題がないと判断された場合は、サイトモニタリングの頻度を下げることも可能である。その場合、判断の経緯はモニタリング報告書に記録する。
	· 全例において症例報告書もしくは症例登録票から適格性の確認を行う。
· 6か月に1回、不適格と判断された症例の一覧を作成し、中央モニタリング報告書に記載する。
	左記は色々な例示をあげている。全例を確認するのか、数例のみを確認にするのか、どのタイミングでモニタリングするのかは本研究にもとめられている品質やリスクから試験毎に設定し、適宜、追加・削除すること。リスクが高い試験や実施に慣れていない施設が入る場合、最初の一例くらいは登録後1か月以内に適格性確認をするなどの配慮が推奨される。

	同意説明及び同意取得
	· 最初の●例目までは登録後●週間以内に、●例目以降は●か月以内に同意書原本から本人及び代諾者から文書による同意がとられていることを確認する。
· 全例について、同意書原本から本人、代諾者および研究責任（分担）医師（必要な場合は研究協力者）の署名及び日付が記載されていることを確認する。
· 全例について、同意書原本の有無、電子的保存の有無を確認する。
· 全例について、同意に際し適正な説明を行ったこと、質問および質問に対する回答内容、説明文書と同意書の写しを代諾者に渡した旨が電子カルテに記録されていることを確認する。
· 再同意（説明文書の改訂などの理由による）が必要な場合、適切な時期に説明が行われ、最新の説明文書による同意が得られていることを確認する。
	· 全例について、症例報告書もしくは症例登録票から同意後に研究が開始されていることを確認する。
	同意取得及び同意プロセスの記録漏れは研究の結果に与える影響が大きいため確認する必要がある。全例を確認するのか、数例のみを確認にするのか等は、本研究のリスクや逸脱の発生状況で判断する。

	症例報告書と原資料の整合性
	· 実施医療機関ごとに、目標症例数の●●%の症例が登録された時点で、ランダムに抽出した●例について症例報告書と原資料の照合を行う。照合する項目は、主要評価項目、有害事象等、本研究において重要なデータとする。
· 上記の●例について、原資料がALCOA原則に基づいて記録され、保管されていることを確認する。
· 数例のSDVから、その他の症例についても原資料との照合が必要か否か、計画の変更が必要か否か、研究責任医師と協議して、方針を決定する。
	· 非該当
	症例報告書と原資料の照合（SDV）は効率性を考慮し、リスクに基づく重要なデータ（注1）及びプロセスに限定して実施する。また、●●には、本試験の計画を記載する。例えば、目標症例数の50％に達した際に3例で実施など。「％」ではなく、「3例が登録された時点で・・・」といった例数を決めてもよい。

	研究計画書の遵守
	· ●か月に1回、臨床研究法又は研究計画書に適合していないすべての不適合について、速やかに、研究責任医師から実施医療機関の管理者に報告されていることを原資料の記録から確認する。
· ●か月に1回、臨床研究法又は研究計画書に適合していない全ての重大な不適合及び繰り返し生じると予想される注目すべき不適合について、過不足なく研究責任医師から研究代表医師へ報告されていることを原資料の記録から確認する。
· ●か月に1回、症例報告書に基づき、中央モニタリングの結果、不適合の疑われる項目リストに基づいて、研究責任医師に問い合わせし、疑義を解決する。
· 重大な不適合及び注目すべき不適合について、その後の対応として、適切に再発予防策が講じられている又は講じられる予定であることを研究責任医師から確認する。
	· 6か月に1回、研究責任医師から管理者に報告されている全ての不適合のうち、重大な不適合については、研究代表医師にも報告されていることを電話等により研究責任医師から確認する。（サイトモニタリング担当者が実施する場合には、サイトモニタリングの項に変更する）
· 6か月に1回、研究計画書に基づき、不適合について発現頻度及び発現する不適合の傾向を把握するため、研究責任医師から不適合について報告を受けて管理表を作成し、中央モニタリング報告書に記載する。（サイトモニタリング担当者が実施する場合には、サイトモニタリングの項に変更する）
· 6か月に1回、研究計画書に基づいて、定期的に収集した症例報告書のレビューから判断される不適合の疑われる項目をリスト化し、中央モニタリング報告書に記載する。
	重大な不適合及び注目すべき不適合について発現した原因を明らかにし、再発を予防するための措置を講じられる体制をとることが大切である。確認する頻度については、試験のリスク、求める品質、体制などにより検討すること。

	重篤な疾病等報告
	· 6か月に1回、研究責任医師及び研究代表医師が手順書に規定した手順で疾病等について、他の施設の研究責任医師、委員会、管理者等へ必要事項を報告していることを確認する。
· 6か月に1回、PMDAに重篤な疾病等報告書（別紙様式2-1）が提出された毎に、速やかに、重篤な疾病等報告書の記載内容が原資料と整合していることを、確認する。
	· 研究責任医師等から重篤な疾病等の発生について受けた報告を、6か月に1回、重篤な疾病等の発生傾向を把握するため、中央モニタリング報告書に記載する。
	重篤な疾病等の報告は対象者の安全性確保の観点から重大であるため、正確、かつ漏れなく報告される必要がある。従って、主としてサイトモニタリングにより確認することを推奨する。

	医薬品の管理状況
	· 1年に1回、試験薬（対照薬を含む）が研究計画書に準じて処方されていることを確認する。
· 1年に1回、試験薬の保管場所を訪問し、適切な保管庫において規定された温度範囲内で保管され、また、温度記録が保管されていることを確認する。
	· 非該当
	冷蔵保存の必要がある場合には、保管状況を確認する。サイトモニタリングによる医薬品の管理状況の確認については、全施設ではなく、ランダムに抽出した施設や体制に不安がある施設のみを選択することも可能である。

	記録の作成及び保存状況
	· 1年に1回、対象者毎に試験薬を用いた日時、場所について記録があることを確認する。
· 1年に1回、実施計画、研究計画書、同意に関する文書、委員会から受け取った審査意見業務に係る文書が保管されていることを確認する。
· 研究計画書に基づき、当該特定臨床研究が終了した日から5年間保存する予定となっていることを確認する。
	· 非該当
	臨床研究施行規則第53条に規定する特定臨床研究を実施する研究責任医師が保存すべき書類が規定されているため、設定した。

	本研究の進捗
	· 
	6か月に1回、以下について一覧にまとめて中央モニタリング報告書に記載する。

· 同意取得例数
· 登録例数
· EDC入力状況（症例報告書の回収状況）
· 疾病等（特定臨床研究との因果関係が否定できない有害事象）の発生状況
· 重篤な疾病等の発生状況
· 中止症例の発生状況

· 不適合の発生状況
	

	その他
	
	
	


	版番号
	改訂者
	改訂日
	改訂理由/内容

	初版(1.0)
	△△
	2018年8月31日
	初版作成


（注1）
サイトモニタリングは実際に実施医療機関（サイト）に出向いて行うオンサイトモニタリングと電話やメールなどによる方法を用いて確認を行うオフサイトモニタリングがあります。確認する項目により対応方法は異なると思いますが、事前に研究者とモニタリング担当者で決めてください。
（注2）
当該臨床研究にとって重要なデータ（Critical Data）を特定し、これらに対し重点的にモニター資源を投入するよう考慮してください。
以下に、一般的な試験で重要データになりえる例を示します。

1. 有効性データ

（1）主要評価項目

（2）副次評価項目

（3）主要な解析計画において共変量として扱われることが規定されているデータ
2. 安全性データ

（1）重篤な有害事象

（2）治療中止（あるいは用量変更）の原因となった有害事象

（3）その他の重要な有害事象（以下はその例）

その事象が原因で併用治療が相当必要となる事象

回復に時間を要する、又は不可逆的な事象
3. 被験者保護のために必要な対応の記録
（1）同意取得

（2）重要な組入基準の確認（特にリスクが著しく高いために設定された除外基準）

（3）重篤な有害事象発生時の対応

（4）試験の中止に至る有害事象など、重要な有害事象発生後の転帰確認
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