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Définir les modalités de réalisation des audits de sites d'investigation.
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Toutes les études dont les Départements Médicaux sont les promoteurs :
· de la phase I à la phase IV,
· que l'étude soit réalisée directement par les Départements Médicaux ou confiée à une Société de Services.
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Les audits de sites ont pour but de contribuer à garantir :
· l'authenticité des données recueillies,
· le respect de la législation, réglementation, recommandations (en particulier, Bonnes Pratiques Cliniques), ainsi que les procédures internes,
· la cohérence et l'efficacité  du système qualité.
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[bookmark: CSP]CPMP/ICH/135/95	Note for Guidance on Good Clinical Practice, 17 Juillet 1996, applicable pour les études commençant après le 17 Janvier 1997.
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audit
«Examen systématique et indépendant des activités de recherche clinique et des documents en vue de déterminer si les activités de recherche clinique ont été réalisées, les données recueillies, analysées et rapportées avec précision en conformité avec le protocole, les procédures opératoires standard du promoteur, les Bonnes Pratiques Cliniques et les réglementations applicables.» (CPMP/ICH/135/95)
données source
«Information contenue dans les enregistrements originaux et les copies certifiées conformes d'enregistrements originaux de constatations cliniques, d'observations, ou d'autres activités dans une étude clinique nécessaires pour la reconstruction et l'évaluation de l'étude. Les données source sont contenues dans les documents source (enregistrements originaux ou copies certifiées).» (CPMP/ICH/135/95)
Documents source
«Documents originaux, données et enregistrements (par exemple : dossiers hospitaliers, feuilles de surveillance, résultats de laboratoires, mémos, notes journalières de patients, ou listes d'évaluation, formulaires de dispensation, données imprimées par des automates, copies ou transcriptions certifiées après vérification de l'exactitude, microfiches, négatifs photographiques, microfilm ou supports magnétiques, films radiologiques, dossiers de patients, et enregistrements tenus à la pharmacie, dans les laboratoires d'analyses et dans les départements annexes impliqués dans l'étude clinique).» (CPMP/ICH/135/95)
Certificat d'audit
«Déclaration de l'auditeur confirmant qu'un audit a été réalisé.» (CPMP/ICH/135/95)
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· Responsable Assurance Qualité,
· Auditeurs,
· Médecins responsables d'étude,
· Moniteur / Assistant de Recherche Clinique (ARC).
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En conformité avec la planification d'audit (cf. procédure "Procédure-Cadre Audit"), le Responsable Assurance Qualité décide de l'opportunité d'un audit. Pour une étude multicentrique, le choix des centres à auditer peut faire appel aux critères suivants :
· centres d'investigation ayant la plus forte contribution aux inclusions,
· centres rencontrant beaucoup de difficultés,
· tirage au sort.
A partir de ce moment, le Responsable Assurance Qualité édite une liste de contrôle "In-house Audit / On-site Audit - Schedule of actions", la personnalise à l'audit programmé et en suit le déroulement en le documentant au fur et à mesure.
L'Auditeur informe les personnes concernées par la réalisation de l'audit :
· le Directeur Médical,
· le Médecin responsable de l'étude,
· le Moniteur / ARC concerné en lui demandant :
· la mise à disposition des documents nécessaires à la préparation de l'audit, 
· la prise de rendez-vous avec l'Investigateur.
L'Auditeur prépare le plan d'audit et le communique à l'ARC.
La date d'audit une fois fixée, l'Auditeur adresse une lettre à l'Investigateur, confirmant officiellement l'audit. Il y précise la date, l'heure d'arrivée et la durée approximative, le lieu, le programme et les contraintes (disponibilité de l'Investigateur et personnes à rencontrer, accessibilité du matériel et des unités de traitement...) de l'audit.
Une copie de la lettre est transmise au Moniteur / ARC qui l'archive dans le classement central de l'étude.
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En préparation de l'audit de site proprement dit, la documentation de l'étude au Département Médical (ou à la Société de Recherche sous Contrat, dans le cas d'une étude sous-traitée) est auditée conformément à la procédure "Audit d'étude clinique".
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L'audit comprend les phases suivantes :
· réunion d'introduction, au cours de laquelle l'Auditeur expose le but, la méthodologie et le déroulement de l'audit,
· examen de tous les  consentements informés du site,
· revue de la documentation relative aux événements indésirables graves,
· examen des cahiers d'observation sélectionnés par rapport aux documents source,
· contrôle des Unités de Traitement (éventuellement, audit à la Pharmacie de l'établissement),
· revue de la documentation de l'Investigateur,
· éventuellement, visite du site, entretien avec le personnel du site, 
· réunion de clôture, au cours de laquelle l'Auditeur communique à l'Investigateur les conclusions de l'audit, répond à ses questions, le remercie et lui explique les suites de l'audit.
L'audit de site répond aux questions suivantes :
· l'étude se déroule-t-elle en conformité avec la législation applicable et les Bonnes Pratiques Cliniques ?
· les patients ayant signé le formulaire de consentement sont-ils réels ? leurs droits sont-ils protégés ?
· les données recueillies dans les cahiers d'observation sont-elles réelles, exactes ?
· les événements indésirables graves sont-ils tous immédiatement et correctement notifiés ?
· l'organisation du centre est-elle optimisée pour la réalisation de l'étude et la fiabilité des données ?
· l'étude se déroule-t-elle conformément au protocole et aux procédures appropriés ?
· les unités de traitement sont-elles attribuées et utilisées conformément au protocole ?
· le déroulement de l'étude est-il correctement documenté ?
· y a-t-il le moindre doute sur la véracité des données recueillies ?
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Après l'audit de site, l'Auditeur adresse à l'Investigateur une lettre de remerciements à l'Investigateur et un "Certificat d'Audit".
Le rapport d'audit et le plan d'action sont réalisés conformément à la procédure "Procédure-Cadre audit".
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