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[bookmark: _Toc431543948]Liste des abréviations
CRO	Contract Research Organization
CRF	Case Report Form
CV	Curriculum Vitae
DSMB	Data Safety Monitoring Board
eCRF	Electronic Case Report Form
eTMF	Electronic Trial Master File
GCP	Good Clinical Practice
IT	Information Technology
TMF	Trial Master File





Résumé
Reprendre ce qu'il y a dans le devis pour le contexte (ex. As part of its activities in clinical research, XX laboratories is the sponsor of the clinical trials…) et introduire la delegation de l'audit à Sunnikan
L’audit a été réalisé le _, par _, Auditeur, Sunnikan, dans les locaux de _.
L’objectif de l’audit était d’évaluer :

	Globalement, il peut être noté que (points positifs)

Toutefois, l'audit a identifié x observations réparties ainsi : x critique – x majeures – x mineures et x commentaires.

Les observations principales concernent les points suivants :





En conclusion, l'évaluation générale est :
☐ Satisfaisante : aucun risque, ou risque faible sans ou avec déviations mineures à la réglementation application, guidelines ou requis de LABO Pharma – le prestataire est considéré fiable.
☐ Pas entièrement satisfaisante : risque modéré avec déviations significatives à la réglementation application, guidelines ou requis de LABO Pharma – le prestataire est considéré fiable sous conditions.
☐ Insatisfaisante : risqué élevé avec déviations inacceptables à la réglementation application, guidelines ou requis de LABO Pharma – le prestataire n'est pas considéré fiable.

Les résultats d'un audit sont le reflet d'une revue non exhaustive des activités menées par l'entité auditée, basée sur la documentation présentée à l'Auditeur et les interviews conduits lors de l'audit.
Les éventuelles suggestions d'amélioration incluses dans le Rapport d'Audit sont des recommandations et ne prennent pas en compte une évaluation préalable des coûts, délais et objectifs qualité. Ces recommandations ne constituent pas en tant que tel un plan d'actions et doivent être considérées dans un contexte global.	Comment by Catherine MERAT: À supprimer si pas de suggestions


Plan d'audit
Méthodologie
	Objectif de l'audit
	

	Date d'audit
	

	Lieux de l'audit
	

	Auditeur
	

	Principaux référentiels d'audit
	

	Champ de l'audit
	

	[bookmark: _Toc8995909][bookmark: _Toc19788719]L'audit a été conduit avec des interviews, une visite des locaux et la revue de la mise à disposition par les audités.


Participants à l'audit	Comment by Catherine MERAT: Possibilité d'utiliser le bordereau Opening_Closure Meetings Attendees_list  pour que les personnes notent leurs noms et fonctions (pas de signature requise, c'est juste pour avoir l'orthographe exact et ne pas oublier de personnes)
Le bordereau permet aussi de mettre une croix en face des personnes qui sont interviewées (intéressant quand il y a beaucoup de monde)


	[bookmark: _Toc431543949]Nom et fonction
	Réunion
d'ouverture
	Interviews
	Réunion de clôture

	
	
	
	

	
	
	
	



Classification des faits d'audit	Comment by Catherine MERAT: À modifier si client impose une autre classification
[bookmark: _Hlk6262801]Dans le présent rapport, les écarts aux référentiels applicables sont classifiés selon la classification "Procedure for reporting of GCP inspections requested by the Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP), 28 March 2017":

	"APPENDIX 5 – Grading of inspection findings
Critical
Conditions, practices or processes that adversely affect the rights, safety or well-being of the subjects and/or the quality and integrity of data.
Critical observations are considered totally unacceptable. 
Possible consequences: rejection of data and/or legal action required 
Remark: Observations classified as critical may include a pattern of deviations classified as major, bad quality of the data and/or absence of source documents. Manipulation and intentional misrepresentation of data belong to this group.
Major
Conditions, practices or processes that might adversely affect the rights, safety or well-being of the subjects and/or the quality and integrity of data.
Major observations are serious deficiencies and are direct violations of GCP principles.
Possible consequences: data may be rejected and/or legal action required
Remark: Observations classified as major, may include a pattern of deviations and/or numerous minor observations.
Minor
Conditions, practices or processes that would not be expected to adversely affect the rights, safety or well-being of the subjects and/or the quality and integrity of data.
Possible consequences: Observations classified as minor, indicate the need for improvement of conditions, practises and processes.
Remark: Many minor observations might indicate a bad quality and the sum might be equal to a major finding with its consequences.
Comments
The observations might lead to suggestions on how to improve quality or reduce the potential for a deviation to occur in the future."





Rapport d'audit
Relations entre xxx et LABO PHARMA
☐ Le prestataire (Société de Recherche sous Contrat / "autre") travaille pour LABO depuis …/ n'a jamais travaillé pour LABO.
☐ Le prestataire a été audité au nom de LABO en "date" / n'a jamais été audité
☐ Le prestataire fournit les services suivants : 
☐ Depuis le dernier audit / depuis le début du projet, des changements majeurs sont survenus (acquisition/ merge…) avec un impact sur le personnel, les locaux, le système de management dela qualité (les procédures)
Pour les audits en cours de prestations : 
lister les taches déléguées à la CRO 
vérifier qu'il y a une documentation écrite et détaillée de cette délégation (contrat et avenant)

Organisation et ressources opérationnelles 
Si audit système d'un client, supprimer les questions sur le Vendor
☐ Le prestataire existe depuis … et est basée à … et compte xxx employés
☐ Le volume d'affaires est de …
☐ Le turnover sur les 3 dernières années est de …
☐ L'organisation du prestataire (est décrite dans un organigramme daté du … et approuvé par … (signature en dur, e-signature, autre ?).
☐ Sur la base des interviews réalisés et de la documentation revue pendant l'audit, l'organigramme est cohérent avec les informations collectées. 
☐ Il existe un Registre du personnel, indiquant les dates de début et de fin de fonction de chaque collaborateur.

	Observation n° Grade

	Blablabla

Référentiels

	Suggestions	Comment by Catherine MERAT: À supprimer si pas prévu au devis

	



[bookmark: _Toc431543960]Définitions de Fonction
☐ Des Définitions de fonction (ou équivalent) existent et identifient clairement les responsabilités liées aux Fonctions.
☐ Ces définitions Fonction sont construites selon la matrice standard (RASCI Responsability Matrix).	Comment by Catherine MERAT: RASCI Responsibility Matrix, sometimes also just RASCI Matrix. It is one of the methods used to assign and display responsibilities of individuals or jobs in a task (project, service or process) in the organization. RASCI (sometimes RASIC) is an acronym from the initial letters of words:
R - Responsible - who is responsible for carrying out the entrusted task? 
A - Accountable (also Approver) - who is responsible for the whole task and who is responsible for what has been done?
S - Support - who provides support during the implementation of the activity / process / service?
C - Consulted - who can provide valuable advice or consultation for the task?
I - Informed - who should be informed about the task progress or the decisions in the task?

Décrire le système : Job descriptions génériques avec version et date, ou Job description sur mesure pour chaque nouvel employé
☐ Ces définitions de fonction sont signées par le personnel (ou autre moyen pour montrer la prise de connaissance des responsabilités) et le supérieur hiérarchique.
☐ Les titres des fonctions correspondent aux fonctions de l'organigramme.
☐ Après chaque révision des définitions de fonction, les personnels reçoivent et signent cette nouvelle version 
☐ Les versions obsolètes des définitions de fonction sont conservées par … afin de tracer l'historique des modifications pour chaque personnel. 
[bookmark: _Toc418874611][bookmark: _Toc431543965]Qualification du personnel 
☐ La qualification du personnel est documentée dans un Curriculum Vitae.
☐ Les CV sont récents, datés et signés pour tout le personnel. Ils sont mis à jour tous les …
☐ Les compétences sont en adéquation avec les définitions de Fonction
[bookmark: _Toc418874612][bookmark: _Toc431543966]Formation du personnel
Processus de formation
☐ Une procédure "Formation" existe et décrit le processus de formation des nouveaux employés, le processus de la formation continue …
· ☐ Évaluation des besoins de formation (comment)
· ☐  Les sessions de formation
· ☐  La réalisation des sessions de formation
· ☐  La documentation des sessions de formation
☐ Il existe un Plan de formation périodique (annuel).
Noter quels plans ont été vus.
☐ L'efficacité des sessions de formation est évaluée (comment…).
☐ Chaque nouvel arrivant dispose d’un plan initial de formation qui contient :
☐ la liste des procédures à lire
☐ la formation aux référentiels applicables
☐ la formation au fonctionnement Assurance Qualité (audits, procédures)
☐ la formation aux outils métier
☐ autre :
Champ des formations
☐ Des sessions de formation sont réalisées sur
☐ les procédures
☐ les réglementations applicables (a minima ceux de l'agenda)
☐ les outils opérationnels 
☐ les besoins spécifiques (e.g. CDISC)
☐ les pathologies et les spécificités des essais
Documentation des formations
☐ Pour chaque employé, la formation est documentée dans le dossier personnel / dans une base de données / dans chaque Curriculum Vitae
☐ La documentation des sessions de formation (ordre du jour, liste de présence, supports de formation, …) est tenue à jour par "_" 
☐ Le personnel est formé.
Les dossiers pour les personnes suivantes ont été vérifiés: 
	Nom
Fonction
	Fiche de poste (intitule et version)
	CV (date et signature)
	Formation et Qualification

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	



Habilitations
☐ Pour les fonctions suivantes……, le personnel est habilité conformément au processus suivant…
Continuité d'activité
☐ Le personnel est suffisant pour assurer une continuité d'activité (e.g. pendant les congés).
☐ Les fonctions de backup sont systématiquement identifiées
☐ Un processus de transmission existe pour chaque fonction clé et est le suivant :
[bookmark: _Toc418874614][bookmark: _Toc431543968]Système de management de la qualité
[bookmark: _Toc418874615][bookmark: _Toc431543969]Implication du Management
☐ Le Management est impliqué et engage dans le Système Qualité.
☐ Une communication interne sur la Qualité existe.
[bookmark: _Toc418874616][bookmark: _Toc431543970]Politique Qualité
☐ Le Système de management de la qualité suit un référentiel spécifique.
☐ Une Politique Qualité est définie dans le document suivant "_" et communiquée à l'ensemble du personnel.
☐ La Société de Recherche sous Contrat est certifiée selon …
[bookmark: _Toc418874617][bookmark: _Toc431543971]Objectifs Qualité
☐ Les objectifs Qualité et les indicateurs Qualité sont définis en adéquation avec la Politique Qualité.
☐ La satisfaction des clients est mesurée par…
[bookmark: _Toc418874618][bookmark: _Toc431543972]Revues de Direction
☐ Le Système de Management de la Qualité comprend des Revues de Direction.
☐ Des Revues de Direction sont conduites sur un rythme …, et documentées selon la procédure "xxx" et un suivi des actions est réalisé.
Manager Qualité
☐ Un Manager Qualité indépendant dirige le Système Qualité à plein temps / temps partiel.
☐ Les fonctions de responsable Qualité sont décrites dans la fiche "_"
[bookmark: _Toc418874620][bookmark: _Toc431543974]Évaluation du Risque
[bookmark: _Hlk24118578]À basculer en gestion de projet si besoin
☐ Le management du Risque est pris en compte dans Système de Management de la Qualité.
☐ Le management du Risque est aussi pris en compte pour l'essai clinique :
☐ identification des processus et données critiques
☐ identification des principaux risques en lien avec les processus et données critiques
☐ brève description des mesures de réduction des risques.
☐ Les risques sont identifiés en continu pour les activités à risque durant l'essai clinique (conception, conduite, analyses et rapport).
☐ Le processus débute dès la conception du protocole afin que les mesures de réduction puissent y être intégrées et dans les autres documents de l'essai (plan de monitoring, …)
☐ Il existe des outils de management du Risque et ces outils permettent la détection, l'identification, la prédiction, le suivi et l'analyse et génèrent des indicateurs 
☐ Le management du Risque est documenté de façon approprié et est intégré dans le Système Qualité existant.
☐ le prestataire collabore à la gestion du risque par le Promoteur de la façon suivante :

Documentation du système de management de la qualité
[bookmark: _Hlk24118434]Le système documentaire de management de la qualité est organisé de la façon suivante :
☐ Manuel qualité
☐ Le document " _ "peut être considéré comme un Manuel Qualité
☐ Politiques
☐ Procédures
[bookmark: _Toc418874621]☐ Instructions / modes opératoires
☐ Formulaires, modèles (documents d'enregistrement).
☐ Une liste des documents qualité applicables est disponible, et est à jour.
☐ Le "cycle de vie" des documents qualité est approprié et les procédures ont été revues selon ce cycle.
☐ Les procédures sont rédigées, identifiées, approuvées et distribuées de façon appropriée.
☐ Les processus principaux sont couverts par des procédures opérationnelles.
☐ Les procédures sont en adéquation avec la réglementation en vigueur. Préciser bien quelles procédures ont été vérifiées pendant l'audit pour ce point en particulier
☐ Le personnel est formé aux nouvelles procédures (et aux nouvelles versions de procédures).
☐ Des procédures spécifiques sont rédigées pour les projets. Elles sont gérées de la façon suivante (approbation, mise à jour, distribution…).
☐ Il existe une procédure sur la gestion de la documentation.
[bookmark: _Toc418874624][bookmark: _Toc431543975]Amélioration continue du système
[bookmark: _Toc418874628][bookmark: _Toc418874625]Contrôles qualité
☐ La politique et les objectifs du contrôle qualité sont définis.
☐ Des contrôles qualité sont menés par xxx sur …. 
☐ Les contrôles qualité sont documentés.
☐ Il existe des indicateurs qualité.
Audits
☐ Il existe une procédure "Audits".
 Les Auditeurs sont indépendants.
 Les Auditeurs sont formés de façon appropriée.
 Des audits de système sont réalisés.
 Il existe une planification des audits.
☐ Des audits internes, des sous-traitants ou d'étude ont été conduits conformément au plan annuel d'audits.
Décrire quel programme d'audits a été revu
Vérifier que les sous-traitants sont audités conformément à la procédure relative à la sélection/gestion des sous-traitants
☐ Le prestataire a été audité par d'autres clients / inspectés par les autorités :
☐ Les observations majeures étaient …
[bookmark: _Toc418874627][bookmark: _Toc418874626]Gestion des non-conformités
☐ Les non-conformités et les remontés spontanées sont collectés, identifiés et analysés (système).
☐ Les non-conformités identifiées par Prestataire sont transmises au promoteur selon le processus suivant :
☐ toutes les non-conformités / que les majeures et critiques
☐ uniquement si avec un impact pour l'essai clinique (si impact sur les systèmes du prestataire, alors pas communiquées au promoteur)
☐ selon le circuit suivant :
☐ avec les délais suivants :
☐ Le système proposé par le Prestataire permet au promoteur de prendre les mesures appropriées (analyse de cause, actions correctives et préventives).
5.20. Noncompliance
5.20.1.
Noncompliance with the protocol, SOPs, GCP, and/or applicable regulatory requirement(s) by an investigator/institution, or by member(s) of the sponsor's staff should lead to prompt action by the sponsor to secure compliance.
ADDENDUM
If noncompliance that significantly affects or has the potential to significantly affect human subject protection or reliability of trial results is discovered, the sponsor should perform a root cause analysis and implement appropriate corrective and preventive actions.
Plans d'action
☐ Des actions sont menées et suivies après les audits et les non conformités.
☐ Le plan d'action inclut des actions curatives, correctives et préventives pour toutes les observations et non conformités / pour les observations et non conformités majeures et critiques. Il n'inclut pas les observations et non conformités mineures.
☐ Le processus de gestion des plans d'actions est le suivant :
· ☐ proposition des actions par les fonctions …
· ☐ validation des actions proposées par fonctions 
· ☐ suivi du plan d'actions par fonction pour le respect des délais et la réalisation des actions prévues
· ☐ des preuves des actions sont systématiquement demandées et annexées au plan d'actions
☐ la clôture d'un plan d'action a lieu lorsque toutes les actions sont closes / toutes les actions majeures et critiques sont closes.
[bookmark: _Toc19788724]Gestion des sous-traitants
☐ Les principaux sous-traitants de Prestataire / LABO sont :
Nom et activités déléguées
☐ Une liste des sous-traitants qualifiés est disponible.
☐ Une (ou des) procédure relative à la gestion des sous-traitants existe et décrit :
☐ Processus de sélection / qualification des sous-traitants avec différents niveaux selon la criticité du sous-traitant
☐ processus de maintien d'une qualification
☐ Processus de supervision des activités sous-traitées (GCP §5.2.2)
☐ processus en cas de réclamation vis-à-vis d'un sous-traitant.
☐ Des accords de confidentialité sont signés avec les sous-traitants avant toute transmission d'information.
☐ Les sous-traitants sont évalués avant le début de l'activité sous-traitée.
☐ Des preuves de la sélection et des processus de contrôle sont disponibles.
☐ ces preuves sont cohérentes avec les procédures et le programme d'audit.
☐ Une liste d'exigences et un contrat sont présents pour tous les sous-traitants dans le TMF.
☐ La répartition des tâches et des responsabilités est documentée (contrat ou équivalent)
☐ Les contrats avec des dates de fin échues ont été amendés.
☐ Il existe un processus de gestion des non-conformités liées aux sous-traitants.
Conformité réglementaire
Comment l'audité est informé des réglementations locales?
☐ Les exigences applicables et les recommandations sont documentées, connues et diffusées.
☐ Un processus de veille réglementaire existe et est documenté. 
☐ Le processus garantit les mises à jour de la documentation réglementaire ainsi qu'une analyse d'impact sur le Système de Management de la Qualité et sur les études en cours.
☐ Les analyses d'impact sont réalisées et documentées : 
☐ Au niveau des systèmes du prestataire
☐ Au niveau de chaque étude.
[bookmark: _Toc19788725][bookmark: _Toc418874629][bookmark: _Toc431543976]Protection des Données Personnelles
[bookmark: _Hlk24120395]Hors spécificités d'un essai 
☐ Le prestataire / LABO a désigné un Délégué à la Protection des Données (DPO) : nom
☐ Le DPO est déclaré à l'Autorité de contrôle et apparait dans l'organigramme.
☐ La définition de fonction du DPO identifie clairement ses missions et ses responsabilités.
☐  Le DPO possède la formation appropriée.
☐  Le DPO n'a pas de conflits d'intérêts avec les autres missions qu'il exerce au sein de l'organisme.
☐ Le prestataire / LABO dispose d'un registre des activités de traitement qui inclut :
☐ Les traitements hors essais cliniques
☐ Les traitements pour les essais cliniques.
Pour un essai clinique en particulier
☐ Le Responsable du traitement est établi dans l'Union Européenne.
☐ Le Responsable du traitement n'est pas établi dans l'Union Européenne, mais il a désigné un représentant [Nom du représentant] dans l'Union, établi à …
Par conséquent, les réglementations suivantes sont applicables :
☐ RGPD
☐ LIL4 (Loi Informatique et Libertés version 4)
☐ MR-00X
[bookmark: _Hlk24121925]
	"(80) Lorsqu'un responsable du traitement ou un sous-traitant qui n'est pas établi dans l'Union traite des données à caractère personnel de personnes concernées qui se trouvent dans l'Union et que ses activités de traitement sont liées à l'offre de biens ou de services à ces personnes dans l'Union, qu'un paiement leur soit demandé ou non, ou au suivi de leur comportement, dans la mesure où celui-ci a lieu au sein de l'Union, il convient que le responsable du traitement ou le sous-traitant désigne un représentant" (Règlement Européen 2016/679 relatif à la protection des personnes physiques à l'égard du traitement des données à caractère personnel et à la libre circulation de ces données, Version au 25 mai 2016)


☐ Le prestataire / LABO a signé un engagement de conformité à la MR00x le date, et peut démontrer ses engagements avec :
☐ une politique de sécurité et de confidentialité diffusée à l'ensemble du personnel (comment, quelles preuves)
☐ des mesures organisationnelles et techniques de protection des données (citer les documents précisément)
☐ des procédures relatives à la protection des données couvrant notamment :
☐ Évaluation des sous-traitants pour l'aspect protection des données
☐ gestion des brèches de confidentialité
☐ évaluation de la conformité d'une étude avec la MR avant le début d'une étude (citer les documents disponibles comme les CL) et démarches auprès des autorités si applicable 
☐ définition des circuits des données pour chaque étude clinique
☐ transmission sécurisée des informations vers les autres partenaires (sous-traitants, centres d'investigation…)
☐ collaboration avec le responsable de traitement pour l'analyse d'impacts.
Système de XXX
[Section à répéter autant de fois qu'il y a de systèmes audités.]
Reprendre les CL existantes

[bookmark: _Toc418874635][bookmark: _Toc19788728][bookmark: _Toc418874638][bookmark: _Toc431543981]Sécurité et continuité d'activité
☐ Il existe des procédures sur la sécurité et la continuité d'activité.
☐ Ces procédures couvrent les thèmes suivants :
☐ Sécurité physique
☐ Sécurité informatique
☐ Gestions des incidents
☐ Backup et restaurations/récupération
☐ Archivage
☐ Continuité d'activité
☐ Sécurité physique.
Sécurité physique
☐ Les locaux sont adéquats, bien organisés et permettent la confidentilité 
☐ Les accès sont contrôlés et sécurisés par les mesures suivantes :
☐ Accès restreint utilisant un digicode /badge … et les personnes quittant la structure ne peuvent plus y accèder nd staff leaving the company cannot access the facilities
☐ Management du risque environnemental est assure par la présence : 
☐ D'extincteurs
☐ De détecteurs de fumée et d'intrusion smoke and intrusion detectors
☐ D'une alarme centrale de télésurveillance.
☐ The server room is secured with:
☐ access restriction
☐ air conditioning system and temperature control
☐ UPS
☐ smoke detectors and fire extinguishers
☐ no water pipes.
[bookmark: _Toc418874639][bookmark: _Toc431543982]Sécurité logique
☐ Les données suivantes sont hébergées chez Prestataire sur le serveur…
☐ Les données …. Ne sont pas hébergées chez Prestataire mais 
☐ par un sous-traitant sur ses propres serveurs situés à … et il existe un Service Level Agreement / hosting agreement avec ce sous-traitant
☐ dans le cloud.
Verifier si datacenter n'est pas hors EU (par rapport à MR-001)
☐ Relevant logical security measures are implemented, including:
users cannot administrate their PC
password protection with defined rules to change it regularly
automatic standby
firewall
antivirus
user access management.
Continuité d'activité
☐ Data backup system for the company / in the data center:
à décrire
☐ Backup strategy is based on a risk analysis, documented in … and periodically reviewed.
☐ Backup covers:
☐ business data (administratives , contractuelles…)
☐ process data (i.e. des activités gérées par la société)
 audit trail
 connections log
 other (préciser)
☐ Backups are done on [media] as follows:
Daily (incremential or full)
Weekly (incremential or full)
Monthly (incremential or full)
☐ In case of use of a data center, what is provided to the company to ensure that the backups are efficient?
☐ Data restoration exercises
Test protocol and scenarii are defined 
Tests are done as expected (dernier test à voir)
☐ Backup frequency, storage conditions and execution and documentation of backup and restoration periodic tests allow to guarantee a suitable level of reliability of the implemented process.

Plan de Reprise Informatique
Que se passe-t-il en cas de gros crash, quelles garanties pour le sponsor ?
Business continuity plan – Disaster recovery plan
Tests ?

En conclusion : pouvoir répondre à la question :
- en combien de temps peuvent-ils reprendre l'activité ?
- combien de données/heures peuvent être perdues ?

Historique des versions du rapport d'audit
	Version
	Date
	Commentaires

	V0.1
	
	Livraison de la version préliminaire pour relecture du commanditaire de l'audit

	V1.0
	
	Livraison de la version signée après réception des commentaires du commanditaire de l'audit reçus le….
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