CTA et amendement

1. Une étude non interventionnelle doit-elle être introduite auprès de la competent authority ? 
Non, uniquement auprès du Comité d’éthique. 
2. Lorsque, pendant une étude non interventionnelle, une enquête ‘Quality Of Life’ est effectuée, cette étude reste-t-elle alors non interventionnelle ? 
Un essai est interventionnel quand on parle d’une investigation organisée avec un protocole. On entend par là un contact intentionnel avec le patient ou la mise en place de procédures supplémentaires de diagnostic comme par exemple une prise de sang. Le fait de demander au patient de compléter une enquête personnalisée à la maison rend l’essai interventionnel. Quand la liste de question est complétée durant une consultation de routine, l’essai n’est pas interventionnel. 
3. Quand un changement est-il considéré comme un amendement substantiel ?
Pour toutes les questions concernant les amendements, nous renvoyons à la circulaire 493. 
4. Une déclaration pour un produit qui sera utilisé pendant une étude clinique en Belgique, peut-elle être introduite avant que l’étude clinique soit effectuée (et donc introduite) ? 
Une déclaration liée à un dossier CTA doit être soumise avec le dossier de demande d’essai clinique en Belgique (CTA). 

Quand l’essai clinique n’a pas lieu en Belgique, mais qu’une firme belge intervient dans une étape de la fabrication, des formulaires de déclaration doivent également être envoyés accompagnés d’un dossier chimico-pharmaceutique. 
5. Un numéro Eudract est-il nécessaire pour des amendements pour une étude qui a été entreprise avant le 7 mai 2004 ? 
Un numéro EudraCT ne doit être demandé que pour une étude. Les amendements qui sont introduits pour une étude, utilisent le numéro EudraCT de l’étude initiale. Par conséquent, les amendements des études introduites avant mai 2004, tout comme l’étude même, n’ont pas de numéro EudraCT. 

6. L’approbation du C.E. est-elle d’abord nécessaire pour un amendement ? 
Un amendement est aussi bien envoyé au C.E. qu’à l’A.C. et ceci, au même moment (de la même manière que pour un CTA). Pour plus d’information à ce sujet, voir dans la circulaire 493.
7. Tout le protocole doit-il être introduit en cas de modification du protocole ou un document dans lequel toutes les modifications sont mentionnées clairement est-il suffisant comme documentation de soutien ? 
Un document dans lequel toutes les modifications sont indiquées de façon univoque est suffisant. Veuillez cependant alors exprimer clairement la situation initiale et la nouvelle situation. 
8. Est-il possible que l’Investigateur coordinateur (IC), qui doit introduire la demande d’approbation auprès d’un comité d’éthique principal (CEP), ne soit pas actif dans le même institut que celui où est établi le CEP ? 
Un IC peut en effet faire un dépôt auprès d’un autre CEP, moyennant l’accord des C.E. concernés. 
9. Si une étude multicentrique sans médication, qui se compose uniquement d’une interview en profondeur, est rejetée par une Commission centrale d’Éthique, cette étude doit-elle suivre la loi du 7 mai 2004 ? Cette étude est-elle alors définitivement rejetée en Belgique ou un autre C.E. peut-il encore agir en tant que C.E.P. et juger une nouvelle fois le protocole d’étude ? 
Cette étude doit en effet suivre la loi du 7 mai 2004 relative aux dispositions en matière d’expérimentation. 
Cette étude peut à nouveau être introduite auprès d’un nouveau C.E., mais un dépôt entièrement nouveau est ici cependant exigé. 

10. Il y a une volonté d’entreprendre en Belgique une expérience sur la personne humaine. S’il y a différents hôpitaux sélectionnés pour participer à cette étude, dans quel hôpital sera alors choisi le Comité d’’Éthique Principal ? 
La hiérarchie à suivre est mentionnée dans la circulaire 472.

11. Est-il nécessaire de mentionner la fin d’une étude clinique si celle-ci a été entreprise avant le 7 mai 2004 ? 
La mention d’études non EudraCT n’est pas obligatoire. On est évidemment libre de le faire ou pas. 
Si souhaite quand même mentionner la fin de ces études, on peut le faire en envoyant une lettre de notification à l’attention du Dr. Musch. 
12. Quelle est la procédure pour un essai clinique avec une substance active d’origine biologique ou biotechnologique ? 
Cette procédure est précisément la même que pour un IMP normal (chimique), si ce n’est que deux documents supplémentaires doivent être fournis, à savoir une ‘Viral Safety Study’ et une ‘Declaration of GMP status of active biological substance’. 

13. Est-il nécessaire d’avoir une ‘legal person’ en Belgique si l’on veut entreprendre ici une étude clinique ? 
Non, ce n’est pas nécessaire, une ‘legal person’ dans l’U.E. suffit. 

14. Que faut-il faire pour les essais avec produits radio-pharmaceutiques en plus de la soumission du dossier CTA à l’AC et au CE ? 
Pour une application avec radio-pharmaceutique, il faut veiller à ce que toutes les autorisations (importation, production, etc.) soient en ordre auprès de l’AFCN (Agence fédérale de Contrôle nucléaire). 
15. Quand un dispositif médical est utilisé dans un essai clinique, quels sont les documents exigés pour ce dispositif qui doivent être mentionnés dans l’IMPD ?
Les documents nécessaires dans ce cas sont :

· le numéro CE de ce produit

· le certificat d’acquisition n’est pas obligatoire mais conseillé
· les certificats d’analyse ne sont pas obligatoires mais conseillés

Quand le dispositif médical n’a pas de marquage CE ou est utilisé pour une indication différente de celle mentionnée dans le formulaire d’enregistrement, un dossier doit être envoyé au service « Medical Devices » de l’AFMPS. Pour les aspects pratiques de cette soumission, nous vous renvoyons au website de l’AFMPS-dispositifs médicaux.
16. Un ‘Certificate of Analysis’ est-il nécessaire lors de l’introduction d’un protocole auprès des Autorités belges compétentes ? 
Dans l’ »appendix 1 » du « Detailed Guidance » concernant l’introduction d’un CTA, il est mentionné qu’un CoA n’est pas obligatoire en Belgique, mais ce document peut cependant être demandé par l’autorité s'il devait apparaître qu’il est nécessaire. Il est toutefois conseillé de l’ajouter aux documents lors de l’introduction d’un dossier complet. 

17. Quelle est la différence entre un ‘Full dossier’ et un ‘Simplified dossier’ ? 
Un ‘simplified dossier’ est introduit auprès de l’A.C. lorsqu'il concerne un IMP qui est déjà enregistré. Dans ce cas, la SmPC remplacera l’IMPD complet. 

18. Comment les amendments non substantiels doivent-ils être présentés à l’AC ? 
Les amendements non substantiels n’ont pas de format prescrit et ne doivent pas être communiqués séparément. Ils doivent toutefois être listés dans la mise à jour annuelle de la brochure investigateur. Vous pouvez retrouver plus d’information à ce sujet dans la circulaire 493. 
