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PREMESSE 
 
L’attuale progetto, promosso dalla Fondazione Icona, ha i suoi presupposti dallo studio Icona, di 
cui ne è diretta prosecuzione. 
Lo studio Icona è nato nel 1997 come studio osservazionale condotto su di una ampia coorte di 
persone HIV-positive. La prima fase del progetto si è esaurita nel Giugno 2007. 
E’ uno, studio che ha in sé diversi elementi di originalità. 
La casistica di Icona è costituita da oltre 6000 persone HIV-positive, arruolate tra il 1 Aprile 1997 
e il 16 Dicembre 2006 da parte di 65 Centri operanti sull’intero territorio Nazionale coordinati 
da 6 Centri Universitari. L’unico criterio di inclusione era rappresentato dal non avere mai 
assunto farmaci antiretrovirali. Icona nasce pertanto come coorte nazionale di soggetti ‘naives’ 
per la terapia antiretrovirale. La successiva gestione delle persone arruolate è interamente 
affidata ai Medici del Centro di riferimento cui spetta l’unico impegno di fornire i dati richiesti 
nel protocollo Icona. 
Icona si affianca oggi ad altre prestigiose coorti europee ed americane, con le quali collabora in 
progetti di ricerca internazionali. 
Il progetto è attivo dal 1 Aprile 1997 ed ha prodotto numerosi contributi scientifici sulla storia 
naturale della malattia, sulle scelte terapeutiche operate nei Centri clinici, sui motivi di 
sospensione e/o interruzione della terapia, l’analisi dell’aderenza e gli studi sulle mutazioni 
genetiche correlate alla terapia, le indagini su tossicità a breve e a lungo termine della ARV.  

 
Oltre alla raccolta di dati epidemiologici e clinici, Icona ha pure previsto una banca di materiale 
biologico integrata con la coorte, che permette agli Infettivologi italiani di disporre di uno 
strumento strategico per la ricerche in campo virologico. 
 
In Italia, il progetto Icona rappresenta la prima esperienza di studio multicentrico su larga scala 
basato sull’utilizzo di una rete informatica alimentata ed a disposizione sia della ricerca di base 
che della pratica clinica. Ha la caratteristica di essere unica al mondo  
 
� PER LA NUMEROSITA’ E LA TIPOLOGIA DELLE PERSONE SIEROPOSITIVE  

oltre 6000 persone  naive da trattamenti  all’inizio dell’osservazione 
 
� PER LA LUNGHEZZA DEL PERIODO DI OSSERVAZIONE 

Già dieci anni per i primi pazienti arruolati 
 
� PER LA CONSIDERAZIONE DELLA PERSONA SIEROPOSITIVA NELLA SUA GLOBALITA’.  
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In tale corte vengono valutate non solo l’efficacia e la tollerabilita’ dei farmaci, ma anche  gli 
aspetti legati al vissuto della persona sieropositiva ed all’ambiente  con il quale interagisce. 

 
E’ infine un esempio di proficua collaborazione tra industria privata e strutture pubbliche con 
l’obbiettivo di  
� promuovere la ricerca scientifica  
� migliorare la pratica clinica   
� identificare i bisogni della persona sieropositiva nel suo complesso 
 
I risultati conseguiti nei primi dieci anni di funzionamento in termini di pubblicazioni 
scientifiche, comunicazioni a congressi internazionali e richieste di collaborazione da altri 
progetti di ricerca, hanno confermato la validità del progetto e le potenzialità scientifiche 
dell’infettivologia italiana. 
Dal 1 luglio 2007 il progetto si rinnova in continuità con il precedente con le modalità descritte 
nei paragrafi successivi, sotto la gestione della Fondazione Icona che ha acquisito la piena 
proprietà del database Icona raccolto fino a quella data.  
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IL RAZIONALE 
 

Gli studi osservazionali, di popolazione, rivestono attualmente un’importanza basilare 
nell’approfondimento delle conoscenze sull’infezione da HIV. Con l’introduzione in commercio 
di un numero crescente di molecole attive, è infatti sensibilmente aumentato il numero delle 
opzioni terapeutiche  iniziali e di seconda linea. 
 
Gli studi osservazionali si differenziano dagli studi clinici sperimentali e controllati nella 
metodologia, negli obiettivi ed abitualmente nella durata e nella numerosità dei soggetti 
arruolati. Negli studi clinici controllati è valutato il raggiungimento di un numero limitato di end 
points primari o secondari su casistiche rigidamente selezionate ed attribuite secondo un 
criterio di randomizzazione a diversi trattamenti. La numerosità dei soggetti arruolati e la durata 
dello studio è pre-calcolata al fine di garantire significato statistico ad eventuali differenze 
emerse tra i gruppi che compongono lo studio. Le condizioni sperimentali sono pertanto in 
buona misura precostituite la fine di conferire massima efficacia allo studio. La numerosità della 
casistica ed il tempo di osservazione sono fortemente limitati.  
Gli studi osservazionali si pongono invece l’obiettivo di fotografare periodicamente le 
dimensioni di vari parametri su una coorte di soggetti selezionati in funzione di ampi criteri di 
inclusione. Questi studi pertanto si fondano su premesse metodologiche assai meno rigorose 
rispetto agli studi sperimentali ma nel contempo permettono di ottenere informazioni più 
aderenti a quanto di fatto avviene ‘sul terreno’. 
La validità statistica dei dati osservazionali, inficiata dal ridotto rigore metodologico e dal 
numero di variabili praticamente infinite, è recuperata dall’elevata numerosità dei soggetti 
arruolati.  
Gli studi osservazionali pertanto non possono sostituire gli studi sperimentali ma li completano 
verificandone i risultati sul campo utilizzando ampie casistiche e lunghi tempi di osservazione. 
La varietà di dati raccolti permette inoltre numerose possibilità di aggregazione e la messa in 
evidenza di varie correlazioni.  
 
Numerose coorti internazionali (EuroSIDA, Athena, MACS, Swiss Cohort etc) hanno 
recentemente portato contributi rilevanti alla conoscenza della storia naturale e farmacologica 
dell’infezione da HIV. 
Il progetto Icona nasce con l’obiettivo di dotare i Centri infettivologici italiani di una coorte di 
persone sieropositive per HIV di dimensioni paragonabili alle altre coorti internazionali e, nel 
contempo, di differenziarsi da queste per la tipologia dei soggetti arruolati. Icona, “Italian 
Cohort of Antiretroviral Naive Patients” è infatti l’unica coorte attualmente operativa nel 
mondo costituita da soggetti non trattati all’atto dell’arruolamento. E’ pertanto l’unica al 
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mondo in grado di fornire dati attendibili sul ruolo dei primi trattamenti su parametri 
epidemiologici, clinici, biologici e comportamentali.  
Le potenzialità del progetto sono pertanto estremamente ampie e diversificate e possono 
essere amplificate ulteriormente inserendo nel progetto la raccolta dei materiali biologici 
indirizzata a studi mirati. 
Ad oggi, il progetto Icona ha permesso di ottenere informazioni su: 
- analisi del decorso dell’infezione da HIV dall’inizio del trattamento con farmaci antiretrovirali 

prescritto secondo le indicazioni del Centro; 
- frequenza e motivazioni della sospensione del primo trattamento con farmaci antiretrovirali;  
- modalità di accesso alle terapie antiretrovirali in rapporto a variabili comportamentali e 

cliniche; 
- aderenza alle terapie antiretrovirali in rapporto a variabili demografico-comportamenali e 

cliniche; 
- frequenza di mutanti di HIV resistenti ai farmaci antiretrovirali nella popolazione naive che 

deve iniziare un trattamento antiretrovirale e predittività delle stesse sull’esito virologico della 
terapia. 

- Ruolo delle mutazioni accessorie del gene pol nella modulazione delle farmacoresistenze e 
nell’influenzare la risposta terapeutica 

- Identificazione di determinanti clinici, terapeutici e genetici di tossicità metabolica dei farmaci 
e di lipodistrofia 

- Collaborazione allo studio D:A:D:, promosso dall’EMEA, a cui partecipano altre coorti 
internazionali, e che ha lo scopo di verificare in una casistica molto ampia, di oltre 15.000 
pazienti, il rischio di eventi cardiovascolari in corso di terapia antiretrovirale. 

 
Nella coorte il 35% circa dei soggetti sono coinfetti con HCV e per circa il 6-8% coinfetti con 
HBV, ha prodotto numerosi dati in merito a coinfezione da HCV e da HBV nei soggetti arruolati 
nella coorte: risposta ed epatotossicità alla cART, progressione dell’infezione da HIV, 
interferenza tra i diversi virus. 
 
Del tutto recentemente sono entrati in commercio farmaci anti-epatite C molto potenti 
appartenenti alla classe degli inibitori della proteasi di HCV che, in associazione ai regimi di 
duplice attualmente in uso (peginterferon e ribavirina) hanno esitato nei diversi trials in ua 
risposta virologica sostenuta sia nei monoinfetti che nei coinfetti HCV-HIV.  
Siamo quindi all’inizio di una nuova era, in cui l’ipotesi dell’eradicazione su vasta scala del virus 
sta diventando realtà. Nei prossimi anni infatti entreranno in commercio farmaci antivirali ad 
azione diretta su HCV ancora più potenti di boceprevir e telapravir, farmaci in commercio da 
qualche mese in Italia anche per i pazienti HIV coinfetti. 
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Quanto tali nuovi regimi impatteranno nella storia naturale dell’infezione da HCV nei soggetti 
HIV positivi è tutto da stabilire, come da verificare è la loro reale efficacia e tossicità nel ‘real 
world’ al di fuori dei trial registrativi. Inoltre, la possibile interferenza con gli antiretrovirali, con 
necessità di aggiustamento dei dosaggi o modifica della terapia cART in corso, sono tutte 
evenienze che devono essere meglio studiate a livello di coorte e non solo a livello di trials. 
Infine, è da indagare la risposta del sistema immune a seguito di una potente terapia nei 
confronti di HCV nei soggetti HIV coinfetti, che presentano uno stato di immunoattivazione a 
seguito della presistenza di un’infezione cronica. 
Infine, analogamente a HIV, è da valutare la possibilità di associare farmaci antivirali ad azione 
diretta in combinazioni non necessariamente validate nell’ambito di randomized clinical trials 
(RCT). Inoltre, è stato dimostrato nella attuale epidemia di epatite acuta da HCV negli MSM HIV-
positivi, la possibillità di reinfezione in soggetti eradicati. L’impatto di tale evento nella storia 
naturale e nelle strategie di eradicazione è tutto da valutare e gli studi di coorte sono l’ambito 
migliore per tale valutazione. 
 
Da tutte queste considerazioni ne discende che la coorte Icona potrà in un primo momento 
fornire un quadro epidemiologico attendibile delle caratteristiche della popolazione di HIV/HCV 
coinfetti. Inoltre, fornirà informazioni utilissime per l’ottimizzazione delle strategie terapeutiche 
e per la gestione clinica della coinfezione HIV-HCV. 
I nuovi HIV-naive che entrano nella coorte non sono sufficienti a potenziare numericamente il 
numero dei coinfetti. Infatti, i nuovi naives sono principalmente infettati per via sessuale e la 
prevalenza di coinfezione da HCV in tale popolazione non supera il 15%. Riteniamo quindi 
opportuno che Icona possa fornire il supporto informatico e di network per l’inclusione di nuovi 
naives ai farmaci anti-HCV ad azione diretta da parte di centri Icona, anche se i pazienti sono 
HIV experienced. 
A fianco dei soggetti naives per HIV all’inclusione, con o senza coinfezione da HCV e HBV-, si 
tratta di ampliare la coorte, prevedendo l’inclusione di HCV-naives ai nuovi farmaci, cosiddetti 
antivirali ad azione diretta (DAA) anche se HIV experienced.  
 
In considerazione dell’accesso universale alla terapia antiretrovirale e del cambiamento 
dell’infezione da HIV verso una condizione cronica, negli ultimi anni l'impatto della terapia su 
diversi aspetti della vita quotidiana delle persone affette da HIV, sta diventando sempre più 
importante. I recenti regimi antiretrovirali, generalmente associati ad elevati livelli di risposta 
viro-immunologica, rendono necessario spostare l'attenzione dalla valutazione viro-
immunologica alla misurazione di nuovi standard di efficacia, di cui gli outcomes riportati dai 
pazienti (PROs) rappresentano sicuramente un aspetto rilevante e innovativo. 
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Un patient reported outcome (PRO) viene definito come qualsiasi indicazione riportata 
direttamente dal paziente senza il coinvolgimento e l’interpretazione del dato da parte del 
medico o di qualsiasi altra figura professionale. La misurazione dei PROs ha dimostrato anche di 
essere di utilità significativa in studi comparativi su diversi regimi antiretrovirali e negli studi 
osservazionali riflettendo le esperienze dei pazienti di vissuto con questa condizione cronica. 
Infine, la depressione e i disturbi d’ansia rappresentano una comorbidità significativa e 
frequente nelle persone con infezione da HIV, quindi la misurazione dei PROs su tali aspetti è 
fondamentale per una appropriata analisi da parte della comunità scientifica. 
 
Pertanto, per tutti i pazienti arruolati nella coorte Icona, è prevista l’opzione di partecipare alla 
raccolta di questionari (PROs) riguardanti diversi aspetti del proprio vissuto, quali i sintomi 
percepiti, il benessere psico-fisico, la qualità della vita e la soddisfazione al trattamento. 
 
ORGANIZZAZIONE DELLO STUDIO 

 
Criteri di selezione della casistica 
Sono arruolati tutti i pazienti "naive" da terapie antiretrovirali consecutivamente afferenti ai 
Centri partecipanti. 
Definizione di "naive": pazienti che non hanno mai assunto terapie antiretrovirali, 
indipendentemente da stadio clinico, grado di compromissione immunologica, motivazioni della 
mancata assunzione. 
Vengono inoltre arruolati pazienti già in terapia antiretrovirale, HCV-RNA positivi, naives per 
antivirali ad azione diretta (DAA), che si presentano alla visita nel centro in maniera consecutiva. 
Ciascun paziente viene incluso nella coorte solo dopo ottenimento dei seguenti consensi 
informati scritti: Consenso al trattamento dei dati personali e consenso al trattamento dei dati 
genetici, consenso informato per la partecipazione allo studio di coorte, con consenso opzionale 
alla raccolta dei campioni biologici e alla compilazione di questionari PROs. E’ previsto inoltre un 
consenso opzionale separato per la ricerca genetica.  
Si garantisce l’anonimato e di non subire, come conseguenza dell'adesione alla coorte, alcuna 
interferenza nelle scelte terapeutiche che rimangono interamente affidate alla discrezionalità 
del Medico curante del Centro. 
E’ previsto un consenso separato per partecipare alla raccolta dati relativi a HCV, nei soggetti 
HCVRNA positivi, nonché alla raccolta di sangue e plasma secondo le tempistiche relative 
(riportate nell’articolazione dello studio).  
 
Centri partecipanti 
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Centri Universitari e Ospedalieri appartenenti a diverse Regioni Italiane.  
 
Durata dello studio 
E’ prevista una durata di almeno dieci anni, salvo diverse valutazioni da parte del Consiglio di 
Amministrazione della Fondazione Icona. 
 
Registrazione dei dati relativi ai pazienti inclusi 
Tutti i Centri sono collegati in rete. I dati clinico-epidemiologici vengono registrati su apposito 
data base in internet (www.icona.org). I Centri che dispongono di un proprio database 
potranno, previa consegna della struttura del database al server centrale ed eventuali 
adattamenti ai requisiti minimi Icona, immettere i propri dati nel database Icona con modalità 
che verranno personalizzate per ogni singolo Centro. E’ previsto, di norma, che le tabelle 
esportabili dal data base residente al Centro clinico periferico, con una struttura definita dal 
gestore dei dati, vengano estratte in modo semiautomatizzato con l’ausilio di plug-in e inviate 
per via elettronica al server centrale.    
 
ARTICOLAZIONE DELLO STUDIO 
 
Raccolta dei dati clinico-epidemiologici 
Fatte salve modifiche, che verranno concordate durante lo studio, è previsto che i paramentri 
da inserire nel data base relativamente ai pazienti arruolati sono i seguenti: età, sesso, fattori di 
rischio per infezione da HIV, data di primo test HIV positivo e data di ultimo test negativo dove 
disponibile, data test indeterminato, ove disponibile, eventuale sindrome retrovirale acuta, 
altezza, peso (agg), pressione arteriosa, stadio CDC, patologie opportunistiche maggiori e 
minori, eventi clinici non-AIDS, eventi metabolici e cardiovascolari, eventi epatici così come sul 
sito Icona, data e cause di inizio e fine di terapie antiretrovirali, livello di aderenza alle terapie 
antiretrovirali, terapie e profilassi per le infezioni opportunistiche, terapie epatiti croniche, e 
altre terapie, motivazioni di inizio e  sospensione dei diversi farmaci, data di ingresso e 
dimissione e motivazioni della degenza ospedaliera, e i seguenti parametri di laboratorio: 
emoglobina, leucociti, piastrine, transaminasi (AST ed ALT), bilirubina tot e diretta, colesterolo 
tot, HDL, LDL, trigliceridi, glicemia, albumina, colinesterasi, fosfatasi alcalina, tempo di 
protrombina, creatinina, azotemia, fosforemia, ac lattico,  marcatori dei virus epatitici, (inclusi: 
IgG ed IgM HAV, HBsAg, HBeAg, anti-HBe, anti-HBc, anti-HBs, HBV DNA quantitativo espresso in 
UI con limite di rilevazione e metodica, anti-HCV, HCV RNA quantitativo, in UI,  e qualitativo con 
rispettivi limiti di rilevazione e metodiche, genotipo di HCV, anti-delta, solo negli HBsAg+, HDV 
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RNA), VDRL/RPR (con titolazione), test per lue treponemici, genotipizzazioni di HIV con 
sequenza fasta o, in sua assenza, elenco completo delle sostituzioni aminoacidiche con tipo di 
WT di riferimento e possibilmente sottotipo, anticorpi IgG anti-T gondii, sottopopolazioni 
linfocitarie, HIV RNA plasmatico, decesso e cause di decesso. 
I dati devono essere raccolti all’arruolamento, alla comparsa di ogni evento clinico, a ogni 
modifica delle terapie in corso, in caso di degenza ospedaliera e in caso di decesso. In assenza di 
eventi i dati vanno aggiornati con frequenza almeno semestrale. 
Per i soli pazienti HCV-RNA positivi, HIV-experienced, che hanno dato consenso a partecipare 
alla raccolta dati relativi a hepaicona viene prevista la raccolta delle seguenti variabili:  
 
All’arruolamento: 

- parametri clinico-epidemiologici 
- età, sesso, etnia, residenza, fattori di rischio per infezione da HIV e HCV, altezze, peso, 

scolarità e situazione lavorativa 
- parametri che si riferiscono all’infezione da HCV 
- primo riscontro HCVAb positività, pregressa terapia con interferon, peg-interferon, 

ribavirina con data ed esito, genotipo HCV, HCV-RNA 
 

- parametri che si riferiscono all’infezione da HIV (in HIV-experienced) 
- data di primo test HIV positivo e data di ultimo test negativo dove disponibile, data inizio 

prima terapia antiretrovirale-ART-, primo regime ART, data inizio attuale ART, numero 
linea terapeutica attuale, regime di terapia in corso, CD4 nadir, ultimi CD4 e data, ultimo 
HIVRNA e data.  

 
Nel follow-up 

- dati relativi all’infezione da HIV (CD4, HIV-RNA, terapia antiretrovirale - regimi, data inizio 
e fine, motivazioni cambio- eventi clinici HIV e non HIV correlati) 

- dati relativi all’infezione da HCV (HCV-RNA, terapia anti-HCV –regimi, data inizio e fine, 
motivazioni cambio- eventi clinici, diagnosi strumentali)  

- marcatori HBV (compreso HBV-DNA e delta Ab), di HAV (HAVAb) 
- dati relativi alla patologia epatica (stadiazione fibrosi, epatite cronica, dati bioptici, dati 

fibroscan, stadiazione cirrosi, dati genetici (IL28).  
- parametri generali: esami ematochimici comprensivi di SGOT, SGPT, INR, FA, GGT, 

Bilirubina tot e frazionata, Emocromo, PTL, creatinina, colesterolo totale, HDL, LDL, TG 
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trigliceridi, alfa-fetoproteina, ad ogni controllo effettuato; dati relativi alle 
ospedalizzazioni (data ingresso, data dimissione, diagnosi dimissione); decesso e cause. 

 
Raccolta di materiali biologici 
E’ facoltativa la raccolta plasma e sangue intero per tutti i pazienti al momento 
dell’arruolamento e comunque prima dell’inizio del trattamento antiretrovirale.  
La successiva raccolta di plasma e sangue intero deve essere prevista da ogni Centro 
partecipante con le seguenti modalità: in occasione di un prelievo ematico che il paziente 
effettua come routine per il suo monitoraggio, approssimativamente ogni sei mesi verrà 
raccolto contestualmente plasma da inviare alla banca biologica Icona. La raccolta di sangue 
intero viene effettuata con le stesse modalità ogni anno. Si rimandano le modalità di raccolta a 
specifici protocolli operativi. 
 
Altri materiali prelevati da pazienti (biopsie linfonodali, aspirati, biopsie rettali, liquido 
spermatico etc.), che possono costituire materiale di estremo interesse, sono prelevati su base 
volontaria per Centro e per paziente, nonché sulla base di specifici studi. 
 
Per i pazienti HCVRNA positivi la tempistica è la seguente: 
Per ciascun paziente viene prelevato un campione di plasma e un campione di sangue o cellule 
al momento dell’inclusione, al momento dell’inizio della terapia anti-HCV, a un mese dall’inizio 
della terapia, alla fine della terapia, e a 6 mesi dalla fine della stessa. Inoltre, viene prevista la 
raccolta di un campione di plasma ogni 6 mesi in assenza di terapia. Eventuali ulteriori campioni 
potranno essere raccolti nell’ambito di singoli sottostudi, previo consenso informato da parte 
del paziente. 
 
Centralizzazione del materiale biologico:  
Il materiale biologico prelevato dai pazienti è centralizzato nella seguente sede: 
- INMI Lazzaro Spallanzani, Roma. 
- E’ previsto un invio del materiale con cadenza annuale; sono possibili invii più frequenti sulla 

base delle singole esigenze. 
- Costituzione di un registro di materiale biologico. 
 
E’ costituito, unitamente alla Banca, un Registro di materiale biologico disponibile a tutti i 
partecipanti lo studio. Il Registro è rigorosamente anonimo. 
 
Raccolta dei questionari strutturati per i pazienti (Patients Reported Outcomes, PROs) 
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Per tutti i pazienti arruolati nella coorte Icona, è prevista la raccolta, su base volontaria, dei 
seguenti questionari già validati, all’inizio del trattamento antiretrovirale -da ART-Naive- e ogni 
12 mesi. 
 

• HIV Dependent Quality of Life (HIVDQoL), misura la qualità della vita e l’impatto di HIV 
sulla QoL (da naive ed ogni 12 mesi) 

• HIV Symptom Rating Questionnaire (HIVSRQ), misura la presenza/assenza di sintomi (da 
naive ed ogni 12 mesi) 

• HIV Treatment Satisfaction Questionnaire (HIVTSQ), misura la soddisfazione al 
trattamento (ogni 12 mesi dopo inizio terapia ARV) ed è composto da due diversi 
questionari: HIVTSQc verrà compilato in caso di modifica della terapia ARV, HIVTSQs 
sarà utilizzato qualora non ci siano modifiche del regime terapeutico.  

• EQ-5D-5L, misura lo stato di salute (©EuroQoL Group, da naive e ogni 12 mesi) 
• Well-being questionnaire, misura il benessere psico-fisico (W-BQ16, da naive e ogni 12 

mesi)  
• Patient Health Questionnaire, screening per i disturbi depressivi (PHQ-9, da naive e ogni 

12 mesi) 
• Genralized Anxiety Disorders Assesments, screening per il disturbo d’ansia generalizzato 

(GAD-7, da naive e ogni 12 mesi)  
• Misura del livello di aderenza alla terapia antiretrovirale auto-riportato dal paziente 

(ogni 12 mesi dopo inizio terapia ARV) 
 
 
MODALITÀ DI TRATTAMENTO DATI 
 
Lo schema adottato per il trattamento dei dati del progetto Icona è il seguente. 
La raccolta e il trattamento dei dati dei soggetti arruolati è limitata ai dati strettamente 
necessari per gli obiettivi dello studio.  
Tali dati sono raccolti e trattati con specifiche precauzioni per garantire adeguata confidenzialità 
e compliance ai regolamenti vigenti sulla protezione dei dati personali.  
Tutti i dati dello studio sono registrati su apposita CRF elettronica accessibile tramite Internet al 
sito www.icona.org. Si tratta di software web-based, che memorizza i dati in forma cifrata su un 
database DBMS, che risiede presso un server di hosting dedicato della Amazon Web Services 
EMEA SARL (AWS) nel data center di Dublino (IRL), sotto la gestione diretta di Fondazione Icona. 
I dati che potrebbero consentire il riconoscimento dell’identità dei pazienti non sono presenti 
nel database, e la raccolta avverrà in forma pseudo-anonimizzata. Tutte le informazioni tra il 
database ed i client viaggiano inoltre cifrate tramite protocollo SSL. I backup del sistema 
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vengono memorizzati cifrati presso lo stesso AWS (IRL). I files di backup sono, per ulteriore 
garanzia, cifrati tramite crittografia simmetrica. Per gli specifici compiti relativi all’attività di 
gestione dei dati si rimanda al regolamento di Fondazione Icona. 
 
La raccolta dei questionari PROs è prevista attraverso una App per smartphone con la seguente 
modalità: 
La App è sviluppata sia per piattaforma iOS che per Android.  Il login del paziente sulla App 
avverrà attraverso delle credenziali di accesso, assegnate direttamente dallo sperimentatore del 
centro al paziente al momento dell’arruolamento e che consentiranno il link diretto con il 
database Icona. Una volta loggato il paziente può accedere alla compilazione dei diversi 
questionari. Attraverso l’App i dati saranno memorizzati in tempo reale direttamente dal 
paziente sul server del database di Icona senza necessità di passaggi intermedi, quindi nessun 
dato sarà residente all’interno della App o nello smartphone.  
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