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1. DENOMINACION OFICIAL DE LA ESPECIALIDAD
Denominacion: Inmunologia
Duracion: 4 afios
Licenciaturas previas: Medicina, Biologia, Bioquimica y Farmacia. El acceso a la formacion
como residente se realiza tras superar las pruebas selectivas que, anualmente, convoca el
Ministerio de Sanidad y Consumo (www.msc.es). La regulacion de la formacion médica
especializada y la obtencion del titulo de médico especialista esta recogida en el RD
127/1984, de 11 de Enero (BOE del 31 de Enero). La creacion y regulacion de las
especialidades sanitarias para hidlogos y bioquimicos esta recogida en el RD 1163/2002, de
8 de Noviembre (BOE del 15 de Noviembre) (www.boe.es).

2. ORIGEN Y DESARROLLO DE LA ESPECIALIDAD.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (1) y la Unién Internacional de Sociedades de
Inmunologia (IUIS) (2) publicaron sendos informes en 1972 y 1976, respectivamente, que
versaban sobre el contenido y la organizacion de la especialidad médica de Inmunologia. En
similares términos se pronunciaron la IUIS (3-7), y la Sociedad Inglesa de Inmunologia (8-12).
Con posterioridad, un Comité conjunto de Inmunologia Clinica de la IUIS, de la OMS y de la
Asociacion de Alergologia y de Inmunologia Clinica (IAACI) compararon los distintos programas
de ensefianza para postgraduados en diferentes paises, e hicieron unas recomendaciones que
sirvieran de guia para su integracion en los diversos sistemas de salud y para la obtencion del
titulo de especialista en Inmunologia (13). Recientemente, el Grupo de Inmunologia Clinica (CIG)
de la European Federation of Immunological Societies (EFIS-CIG) y el Grupo de Inmunologia
Clinica de la IUIS (IUIS-CIC) han publicado revisiones sobre la situacion de los Programas de
Inmunologia en diversos paises Europeos y EEUU y donde se definen los diferentes
componentes de diagndstico de laboratorio, clinico-asistencial y de investigacion de la
Inmunologia (14-15). Es igualmente de gran interés considerar el desarrollo de la investigacion
basica y aplicada en el contexto de la formacion de los especialistas en Inmunologia en linea con
las recomendaciones publicadas al respecto (16-18).

Basandose en los documentos elaborados por las Sociedades Internacionales de
Inmunologia, en la experiencia adquirida durante el desarrollo de la especialidad y en la situacion
del sistema sanitario de nuestro pais, la comision nacional de la especialidad, elabor6 en 2005
la guia para la elaboracion del programa de formacion. En conformidad con los R D 1663/2002 y

365/2004, por los que se regula el acceso a la especialidad de Licenciados en Biologia,
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Bioquimica y Farmacia, se hace necesario elaborar un programa que incluya las actividades a
realizar por dichos Licenciados en funcion de su formacion previa y las responsabilidades que
pueden asumir segun las leyes. El presente documento ha sido elaborado definiendo un
programa comun centrado en el contexto de la actividad de laboratorio, especificandose las
actividades reservadas a los Licenciados en Medicina en el area clinica tal y como lo hace el
programa formativo de la especialidad de Inmunologia actualmente en vigor aprobado por la
ORDEN SC0/3255/2006, de octubre, y publicado en el BOE n° 252.

3. DEFINICION DE LA ESPECIALIDAD Y SUS COMPETENCIAS

3.1. DEFINICION

La OMS defini6 la Inmunologia como una disciplina que trata del estudio, diagnostico y
tratamiento de pacientes con enfermedades causadas por alteraciones de los mecanismos
inmunoldgicos y de las situaciones en las que las manipulaciones inmunoldgicas forman una
parte importante del tratamiento y/o de la prevencion (13).

Campos de accion

Dentro de la especialidad de Inmunologia se incluye el estudio de las enfermedades en las
que los mecanismos inmunitarios no actlan adecuadamente, bien sea por razones genéticas o
adquiridas (inmunodeficiencias, incluyendo el SIDA), o debido a otras causas intrinsecas al
sistema como pueden ser la transformacion neoplasica de células del sistema inmunitario
(tumores linfoides), la actuacion andémala de anticuerpos especificos y/o linfocitos sensibilizados,
u otros sistemas efectores asociados, todo lo cual produce como resultado lesiones tisulares en
el hospedador (hipersensibilidad inmediata, infecciones y autoinmunidad). También se ocupa la
Inmunologia de las situaciones en las que las lesiones pueden ser el resultado de la accion del
sistema inmunitario en la defensa contra microorganismos (infeccion e inmunidad) o durante el
rechazo de aloinjertos (transplantes y transfusiones). Por Gltimo, la Inmunologia también incluye
el uso de la inmunoterapia o tratamientos de base inmunoldgica, transplantes y, mas
recientemente, de protocolos de terapia celular y génica.

La especialidad de Inmunologia en un Hospital incluye para todos los licenciados la practica
en laboratorios especializados, adecuadamente dotados con una tecnologia propia, asi como la
consulta en relacion al diagnéstico y procedimientos inmunoterapedticos. Los médicos
especialistas llevaran a cabo la asistencia a pacientes mediante consultas con otros
especialistas 0 en una Unidad de Inmunologia Clinica especializada (14-15).
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3.2. COMPETENCIAS

La especialidad Inmunologia, es una actividad profesional que, basandose en el
conocimiento de la Biologia y de la Medicina, aplica los conocimientos inmunoldgicos a la
asistencia sanitaria dentro de las competencias propias de cada Licenciatura. Esta especialidad
conlleva las siguientes competencias:
Comunes a todos los Licenciados:

» Capacitacion profesional para realizar las técnicas de laboratorio referidas al estudio de
patologias de base inmunolégica.

» Capacidad de interpretacion de los datos generados en el laboratorio, poniéndolos en
el contexto clinico y, por tanto, contribuyendo a establecer el diagnéstico clinico y la
toma de decisiones terapéuticas.

» Capacidad para disefiar protocolos diagndsticos y emision de informes inmunolégicos.

» Capacidad para disefiar y desarrollar proyectos de investigacion basicos y clinicos,
especialmente aquellos dirigidos a profundizar en el conocimiento y control de los
mecanismos fisiopatogénicos en los que interviene el sistema inmunitario.

Especificas de los Licenciados en Medicina:
> Capacidad para el diagndstico, seguimiento y tratamiento de enfermedades de base

inmunoldgica.

4. OBJETIVOS DE LA FORMACION ASISTENCIAL
4.1. Objetivos generales: Formacion de especialistas con conocimientos tedricos y practicos
sobre la fisiopatologia de la inmunidad humana, su diagnéstico y su aplicacion terapéutica en un
entorno hospitalario, dentro de las competencias propias de su licenciatura de origen, incluyendo
conocimientos basicos de gestion, hioética e investigacion
4.2. Objetivos concretos:
Comunes a todos los licenciados:

» Adquisicion de los conocimientos tedricos de la fisiologia del sistema inmune y la

patologia de base inmunoldgica.

» Adquisicion de conocimientos en técnicas instrumentales como fundamento de la

metodologia analitica del sistema inmune.
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> Adquisicion de conocimientos practicos para la evaluacion de la inmunidad y su

aplicacion diagnostica y terapeutica en el laboratorio.
» Formacion clinica general.

» Formacion para el disefio, desarrollo y aplicacion de los sistemas de informacion y

telemedicina como herramientas de gestion de la informacion.

> Formacion en gestion, control de calidad, bioética.

» Conocimiento de la organizacion sanitaria general.

» Conocimiento de la metodologia de la calidad total.

Especificos de los licenciados en Medicina:
> Adquisicion de experiencia clinica para el diagnostico y tratamiento de

enfermedades de base inmunoldgica.

5. OBJETIVOS EN DOCENCIA E INVESTIGACION.
Objetivos generales: El residente debe terminar su periodo formativo sabiendo exponer y
discutir los contenidos tedricos y practicos de la especialidad, asi como los aspectos basicos de
la investigacion biomédica.
Objetivos concretos: Sera obligacion de los residentes de Inmunologia participar de forma
activa en las labores formativas de la Unidad Acreditada, a través de las siguientes acciones:

» Preparacion y exposicion de sesiones clinicas

» Seminarios de revision tematica

» Preparacion y comentario de sesiones bibliograficas

» Sesiones clinicas conjuntas con otros servicios

» Cooperar en la formacion de otros Residentes

Sera también obligacion de los residentes asistir y, en su caso, participar activamente en

todos los actos docentes, conferencias, seminarios, sesiones clinicas etc. que el hospital
programe a través de la Comision de Formacion Continuada, y que a juicio del tutor sean de
interés para la formacion en Inmunologia. Las Unidades con obligaciones docentes de pregrado
estimularan la participacion de los residentes en el desempefio de las mismas. Se considerara
como un objetivo importante en la formacion del residente de Inmunologia adquirir el
conocimiento teorico-practico de la planificacion de la investigacion biomédica, participando en

las lineas de investigacion de la Unidad.




Se estimulara al residente para que inicie sus Estudios de Tercer Ciclo durante el periodo de

formacion en la Unidad acreditada correspondiente.

6. CONTENIDOS ESPECIFICOS

6.1 CONOCIMIENTOS TEORICOS: FISIOLOGIA INMUNE, ENFERMEDADES Y TERAPIAS
DE BASE INMUNOLOGICA.
CONCEPTOS GENERALES (16-18)

- Antecedentes y desarrollo historico de la Inmunologia
- Inmunologia: Area multidisciplinar en las ciencias de la salud
- Inmunologia y Medicina clinica: situacion actual en el marco de la Unién Europea

INMUNOLOGIA BASICA

Anatomia y elementos celulares del sistema inmune
- Organos linfaticos primarios y secundarios
- Ontogenia, fenotipo y funcion de las células del sistema Inmune

Respuesta Inmune
- Inmunidad innata y adaptativa: caracteristicas, significacion bioldgica e interacciones
- Mecanismos de reconocimiento inmunoldgico:
- Receptores de inmunidad innata: receptores tipo TOL, tipo manosa, de las células
NK
- De lainmunidad adaptativa: receptores clonotipicos de los linfocitos Ty B
- El complejo principal de histocompatibilidad: estructura, polimorfismo, funcion y
regulacion.
- Otras moléculas presentadoras
- Formas de respuesta inmune adaptativa
- Respuesta inmune humoral y celular
- Cooperacion celular
- Memoria inmunoldgica
- Regulacion de la respuesta inmune y homeostasis inmunoldgica
- Tolerancia central y periférica
- Apoptosis inducida por activacion
- Anergia e inmunosupresion
- Linfocitos T reguladores
- Actividades reguladoras de citocinas, quimiocinas e inmunomoduladores

Moléculas efectoras de la inmunidad
- Anticuerpos: estructura y funcion de los diversos isotipos de inmunoglobulinas.
- Sistema complemento:
- vias de activacion, funciones bioldgicas, regulacion e interacciones con otros
sistemas efectores
- Magquinaria litica celular:




- perforina, granzima, apoptosis via Fas

Citocinas y quimiocinas:

- Origen, familias, efectos bioldgicos, receptores, polimorfismos, regulacion y sefiales
de activacion.

Moléculas que regulan el tréfico y alojamiento de las células inmunoldgicas:

- Integrinas y moléculas de adhesion. Selectinas, adresinas, defensinas

Mediadores bioquimicos de esosindfilos, mastocitos y basofilos.

Mediadores inflamatorios:

- Leucotrienos, prostaglandinas, factor activador de plaquetas, proteinas de fase
aguda, citocinas proinflamatorias, factores quimiotacticos

Mecanismos de hipersensibilidad

Mediados por IgE :

- reacciones de fase aguda y tardia.

Mediados por IgG, IgA e IgM,:

- opsonizacion, fijacion del complemento, citotoxicidad dependiente o independiente
de anticuerpo, estimulacion y bloqueo.

Mediados por complejos inmunes:

- Mecanismos de aclaramiento y propiedades fisico-quimicas que condicionan el
depdsito de los complejos inmunes

Mediados por células:

- Células participantes, mecanismos efectores y formacion de granulomas.

Otros:

- células NK, células asesinas activadas por citocinas e hipersensibilidad cutanea por
basofilos.

Inmunidad e Infeccion

Respuesta inmunoldgica a virus, bacterias intra y extracelulares, protozoos, helmintos y
hongos.

Mecanismos de evasion viral

Infecciones en el huésped inmunosuprimido

Inmunologia tumoral

Oncogenes: translocaciones y puntos de ruptura.
Vigilancia anti tumoral
Principios de inmunoterapia del cancer

INMUNOLOGIA CLINICA

Inmunoalergia

- Aspectos generales de las enfermedades atopicas
- Urticaria y anafilaxis. Alergias medicamentosas y ocupacionales. Asma y neumonitis por
hipersensibilidad

Inmunodeficiencias

Inmunodeficiencias primarias.
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Inmunodeficiencias secundarias.
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida.

Enfermedades Autoinmunes Organo especificas

Endocrinolégicas (Tiroiditis autoinmune, sindromes poliglandulares autoinmunes,
Diabetes mellitus tipo | autoinmune, insuficiencia suprarrenal primaria)

Cutaneas (Dermatitis y dermatosis de origen inmunoldgico).

Sistema hematoldgico (neutropenia autoinmune, anemia hemolitica autoinmune, plrpura
trombocitopénica idiopatica)

Sistema neuromuscular (sindrome de Guillain-Barré, miastenia gravis, neuropatias
autoinmunes periféricas)

Sistema Hepatobiliar (hepatitis autoinmune, cirrosis biliar primaria, colangitis
esclerosante autoinmune).

Tubo digestivo (enfermedad celiaca, anemia perniciosa, enfermedad inflamatoria
intestinal).

Oculares (Enfermedades inflamatorias oculares, trombosis de retina por anticuerpos
antifosfolipidos).

Sistema Reproductor (infertilidad de causa inmunoldgica, abortos de causa autoinmune).

Enfermedades Autoinmunes No-0rgano especificas

Enfermedades del Tejido conectivo (Lupus eritematoso sistémico, artritis reumatoide,
esclerodermia, espondilitis anquilopoyética, dermatomiositis/polimiositis, sindrome de
Sjogren, Enfermedad de Behcet).

Sindrome antifosfolipido.

Vasculitis (poliarteritis nodosa, granulomatosis de Wegener).

Neoplasias y sistema inmune

Leucemias y linfomas.

Neoplasias asociadas a inmunodeficiencias.
Neoplasias asociadas a infecciones virales.
Gammapatias monoclonales.

Otras enfermedades inmunoldgicas con afectacion de drganos y sistemas:

Sistema respiratorio: Asma, neumonitis por hipersensibilidad, fibrosis pulmonar y
enfermedades relacionadas.

Sistema nervioso: Esclerosis Multiple.

Sistema Renal: Glomerulonefritis, nefropatia IgA, Sindrome hemolitico Urémico Atipico.

Trasplante de 6rganos y de médula 6sea.

Histocompatibilidad:

Seleccion de receptores.

Rechazos alorreactivos: mecanismos.

Enfermedades del injerto contra el huésped: mecanismos
Inmunosupresion

Inmunotoxicologia

Mecanismos de reacciones nocivas.
Evaluacion de componentes citotdxicos in vivo e in vitro
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- Alteraciones inmunitarias inducidas por farmacos o sustancias quimicas

Protocolos terapéuticos de base inmunoldgica
- Agentes inmunosupresores:

- corticosteroides, citostaticos, ciclosporina, tacrolimus, globulina anti linfocito y anti
timocito, anticuerpos monoclonales de uso clinico (anti TNF-alfa, anti CD20 etc).
Fundamentos de su aplicacion, efectos bioldgicos y principios farmacoldgicos.

- Terapias de sustitucion, inmunorestauradoras:

- Gammaglobulinas intravenosas, citocinas, factores de crecimiento, transplante de
médula 0sea; transplantes de células inmunoldgicas activadas “ex vivo”; vacunas
terapéuticas.

Terapias preventivas

- Vacunas profilacticas, plasmaféresis
- Terapia génicay celular.

Principios biotecnoldgicos
- Propiedades fisicoquimicas de la reaccién antigeno-anticuerpos y aplicaciones practicas:
técnicas ELISA, RIA, aglutinacion etc.
- Técnicas de cultivo celular y produccion de anticuerpos monoclonales
- Fundamentos y aplicaciones de la citometria de flujo
- Tecnologia del ADN recombinante.

6.2. CONTENIDOS PRACTICOS. METODOLOGIA DE LABORATORIO

Los contenidos practicos de laboratorio de la especialidad de Inmunologia incluyen todas las
pruebas orientadas al diagnostico y seguimiento de las enfermedades de base inmunologica asi
como al aislamiento y/o la manipulacion de tejidos. Las pruebas analiticas que se deben

desarrollar en un laboratorio de inmunologia son las siguientes:

6.2.1 Inmunoquimica e inmunoalergia

- Espectro electroforético de suero y orina.

- Determinacion cuantitativa y cualitativa de las inmunoglobulinas en suero:
Cuantificacion de Inmunoglobulinas en suero, cuantificacion de subclases de 1gG e
IgA, cuantificacion de IgA secretora, determinacion de anticuerpos especificos en
suero, respuesta especifica a vacunas.

- Determinacién de inmunoglobulinas en otros fluidos bioldgicos (orina, saliva, LCR, liquido
sinovial, liquido pleural, lavado broncoalveolar, lagrimas, leche materna).

- Determinacién funcional e inmunoquimica de los componentes del complemento y
sus productos de activacion. Determinacion de alotipos de factores del
complemento.

- Determinacion en suero de proteinas inflamatorias.

- Determinacion de inmunoglobulinas y bandas oligoclonales en IgG. Indices LCR/Suero.

- ldentificacion y cuantificacion de paraproteinas en suero y orina.

- Caracterizacion y cuantificacion de crioglobulinas en suero.
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6.2.2

Medidas de citocinas y quimiocinas asi como de sus receptores solubles en el
plasma y en los fluidos del organismo.

Medida de los productos de las reacciones inflamatorias.

Cuantificacion de proteina unidora de manosa

Determinacion otras proteinas y moléculas relevantes (vg. Beta-2 microglobulina).
Cuantificacion de la adenosindesaminasa y de purin-nucleétido fosforilasa.
Cuantificacion de IgE total e IgE especifica.

Cuantificacion de anticuerpos blogueantes.

Estudio de precipitinas.

Inmunidad celular

Subtipos de linfocitos y marcadores fenotipicos: Estudio celular fenotipico para
evaluacién de Inmunodeficiencias, de la infeccion por el VIH, de sindromes
linfoproliferativos.

Estudio fenotipico de granulocitos y plaquetas.

Estudio fenotipico de células precursoras hematopoyéticas

Tecnicas de aislamiento y purificacion de poblaciones celulares

Estudio de la expresion de antigenos HLA, (asociacion de alelos HLA con patologias:
espondiloartropatias, celiaca, narcolepsia, hemocromatosis etc).

Determinacion de la clonalidad de las células linfoides.

Funcion de los linfocitos: respuesta proliferativa y produccion de inmunoglobulinas in
vitro en respuesta a estimulos tipo lectinas, ionoforos, citocinas; anticuerpos
monoclonales y antigenos especificos

Cuantificacion de citocinas y quimiocinas en fluidos bioldgicos.

Pruebas cutaneas de hipersensibilidad retardada.

Citotoxicidad de células linfoides y otras células efectoras.

Apoptosis linfocitaria.

Actividad funcional de macréfagos, neutréfilos, mastocito-basofilos y eosindfilos.
Movilizacién de calcio citosolico en linfocitos.

Capacidad quimiotactica de células fagociticas.

6.2.3 Autoinmunidad

Anticuerpos no 6rgano especificos:

-Anticuerpos antinucleares (ADN, histonas, Ku, Scl-70, ENA, aparato mittico,

-NOR-90, fibrilarina etc)

Anticuerpos anticitoplasmicos (mitocondriales, ribosomas, tRNA sintetasas)
Anticuerpos especificos de tejido (masculo liso, dérmicos, endomisio, miocardio, cartilago,
enterocitos, membrana basal glomerular etc. )

Anticuerpos 6rgano especificos (tiroideos, ICA, GAD, ovario, células de Leydig,

adrenales etc)

Anticuerpos neuroldgicos (gangliosidos, receptor acetil colina, Hu, Ri, Yo, proteina basica
de la mielina)

Otros: Ac antifosfolipidos (cardiolipina), ANCA, transglutaminsa etc)

6.2.4 Histocompatibilidad y trasplantes
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- Tipaje HLA por técnicas serologicas.

- Determinacion génica de alelos HLA de clase | y clase Il: PCR-SSO, PCR-SSP,
PCR-dot-blot reverso, secuenciacion, NGS.

- Anadlisis de asociacion de HLA y enfermedad.

- Determinacion de antigenos HLA solubles.

- Determinacion de anticuerpos citotoxicos anti-HLA.

- Estudio de antisueros anti-HLA.

- Prueba cruzada para transplante de 6rgano.

- Niveles sanguineos de inmunosupresores: ciclosporina A, micofenolato, rapamicina
etc

6.2.5 Inmunogenética e inmunobiologia molecular

Determinacion fenotipica y genotipica de alotipos de proteinas séricas.

- Diagnéstico prenatal y herencia de enfermedades inmunitarias de origen genético
(Inmunodeficiencias).

- Estudio de mutaciones del locus HEF (hemocromatosis familiar)

- Estudio genético del reordenamiento de las cadenas pesadas de inmunoglobulinas y
del receptor de célula T.

- Prueba de confirmacion de la infeccion por VIH-1'y VH-2 por técnicas

- de inmunotransferencia o Western Blot.

- Deteccion y cuantificacion de carga viral en pacientes VIH positivos.

- Amplificacion proviral del VIH y cuantificacion DNA proviral

- Prueba de deteccion del correceptor CCR5.

- Diagndstico molecular de inmunodeficiencias:

Determinacion de la expresion y actividad de proteinas alteradas (Btk ).

Estudio de portadores: Inactivacion del cromosoma X.

Secuencuacion sanger

Paneles NGS

- Diagndstico prenatal y herencia de enfermedades inmunitarias de origen genético

(Inmunodeficiencias).

6.2.6 Inmunoterapia
El Residente debera adquirir conocimientos de las bases e indicaciones clinicas de las
distintas modalidades de terapias inmunomoduladoras.
6.2.7 Biotecnologia
Dependiendo de las posibilidades de cada centro, el residente debera conocer y aplicar en el
laboratorio algunas de las tecnologias que a continuacion se citan:

- Tecnologia de produccion de anticuerpos monoclonales
- Produccion de otras moléculas de interés inmunobioldgico
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6.3. CONTENIDOS PRACTICOS DE INMUNOLOGIA CLINICA

En la actualidad, en muchos hospitales existen Unidades de Inmunologia Clinica

Especializada, a través de las cuales se presta una atencion directa al paciente, ejercida por el

inmunologo clinico exclusivamente o en colaboracion con otros especialistas. Los residentes

Médicos en Inmunologia deben adquirir las habilidades, conocimientos y actitudes para el

diagndstico y tratamiento de las patologias de base inmunoldgica. Los contenidos de este punto

del programa afectan exclusivamente a los licenciados en Medicina. Las actividades que pueden

desarrollar estas unidades son las siguientes:

6.3.1. Diagndstico y tratamiento de las patologias de base inmunoldgica:

Evaluacion, diagnostico y tratamiento de inmunodeficiencias primarias.

Evaluacion y tratamiento de inmunodeficiencias secundarias.

Evaluacion de enfermedades autoinmunes (coordinadamente con especialistas
relacionados con la patologia de base inmunoldgica), reacciones de
hipersensibilidad y de otras patologias que pueden deberse a alteraciones de base
inmunoldgica.

Evaluacion y monitorizacion inmunologica de infecciones cronicas.

Evaluacion y monitorizacién inmunolégica de terapias de base inmunoldgica y
transplantes.

Evaluacion y monitorizacion de crioglobulinemias y paraproteinemias.

6.3.2. Administracion de terapias de base inmunoldgica

Terapia sustitutiva con gammaglobulina intravenosa (GGIV)

Terapia inmunosupresora: Corticoides, Azatioprina, Ciclofosfamida, Ciclosporina,
Tacrolimus, Sirolimus, Rapamicina, Micofenolato Mofetil entre otros; GGIV a altas
dosis; anticuerpos monoclonales ( anti-CD3, anti-CD52, anti-TNF, anti-riL2).

Terapia inmunomoduladora, anticuerpos monoclonales, citocinas (IL-2, Interferon-
gamma), AcMo frente a citocinas y otros agentes hioldgicos utilizados para la
inmunomodulacion.

6.3.3. Inmunoterapia de enfermedades prevenibles

Indicaciones y contraindicaciones de la administracion de vacunas.
Prevencion y tratamiento de reacciones adversas.
Inmunizacion de pacientes con inmunodeficiencia.

7. DESCRIPCION DEL SERVICIO DE INMUNOLOGIA Y GENETICA. ROTACIONES.

El Servicio de Inmunologia y genética forma parte del Complejo Hospitalario

Universitario de Badajoz (CHUB), integrado por los Hospitales Universitario de
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Badajoz (HUB) y Perpetuo Socorro y Materno-infantil (HPS-HMI) y esté ubicado en la
planta segunda del Edificio de Consultas Externas del HIC. Est4 constituido por las

secciones de Inmunologia y de Genética.
Jefe del Servicio: Dr Emilio Doblaré Castellano

Tutora de la Unidad Docente de Inmunologia: Dra. Josefa Melero Ruiz

UNIDADES DE LA SECCION DE INMUNOLOGIA

Unidad de Histocompatibilidad e Inmunogenética
Unidad de Autoinmunidad

Unidad de inmunologia Celular

E A

Unidad clinica de Inmunodeficiencias

UNIDADES DE LA SECCION DE GENETICA

5. Unidad de genética molecular
6. Unidad de citogenética molecular

7. Unidad de citogenética convencional

7.1. Rotaciones internas

SegUn se indica en la guia de la especialidad en vigor, el residente de Inmunologia adquirira
la formacion en la especialidad mediante rotaciones que deben comprender las siguientes
Unidades fundamentales:

Para los Residentes Licenciados en Medicina, las Rotaciones internas comportardn un
periodo de tres afios y medio por las siguientes Unidades:
-Inmunogenética e Histocompatibilidad, 6 meses.
-Inmunoquimica (Inmunoproteinas y Alergia) 6 meses.
-Autoinmunidad, 6 meses.
-Inmunidad celular e Inmunodeficiencias, 6 meses.
-Unidad de Inmunologia Clinica, minimo 6 meses.

Los residentes licenciados en Biologia, Bioquimica y Farmacia deberan completar durante
los tres primeros afios de Residencia la formacion bésica de laboratorio en cada uno de las
Unidades aludidas (excepto la de Inmunologia Clinica) de que conste el Servicio. Durante el

resto del periodo formativo, el Residente BIR o FIR se podra adscribir a una de las Unidades
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existentes en el Servicio (Histocompatibilidad, Autoinmunidad o Inmunidad celular e
Inmunodeficiencias) a fin de profundizar en un aspecto particular de la especialidad.

Periodicamente, a criterio del Tutor correspondiente, el residente debera acometer periodos
menores de rotacion interna por las otras Unidades del Servicio a fin de renovar los
conocimientos adquiridos y acceder a las novedades técnicas introducidas, asi como
familiarizarse con los procedimientos de Gestion de Laboratorio.

El objetivo de estas rotaciones internas es que el residente adquiera el conocimiento teérico
y la habilidad practica para realizar cada una de las técnicas diagnosticas de las enfermedades
con un componente inmunoldgico. Debera adquirir los conocimientos tedricos suficientes que le
permitan una interpretacion de los resultados, con especial referencia al significado patologico y
valor probatorio de las determinaciones realizadas, y la emision de informes inmunolégicos, con
la supervision del tutor o el responsable del &rea. Simultineamente, el residente colaborara en la
ejecucion de los controles de calidad y la introduccion de nuevas tecnologias, siempre bajo la
supervision de un miembro de la plantilla y/o el tutor.

Toda esta labor de aprendizaje debe ser compatible con la formacion investigadora del
residente, al que se le facilitara el acceso a los estudios de Tercer Ciclo asi como la integracion

en los programas de investigacion de la Unidad Docente.

7.2 . Rotaciones externas

Los residentes médicos (MIR) realizarén rotaciones por Unidades Docentes Clinicas por un
periodo minimo de 6 meses. El objetivo de estas rotaciones es que el MIR adquiera
conocimiento clinico practico de las enfermedades de base inmunoldgica.

Los residentes BIR o FIR realizaran rotaciones externas por un periodo total no superior a 6
meses por otras Unidades Docentes que pueden variar dependiendo de connotaciones locales
hospitalarias. Serdn disefiadas por el tutor y trataran de suplir carencias formativas de la Unidad
Docente de Inmunologia. Estas Unidades pueden ser: Genética Molecular, Analisis Clinicos,
Hematologia, Anatomia Patoldgica u otras.

7.3 Rotaciones en otros hospitales.
Los residentes podran rotar por un tiempo no superior a 6 meses por Unidades Docentes de
Inmunologia para completar su formacion en areas carentes en el propio hospital. Para los MIR
se aconseja la rotacion por Unidades Clinicas de Inmunodeficiencias, Unidades Clinicas de

Conectivopatias y Unidades de Inmunologia Clinica Especializada. Para los BIR o0 FIR se
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aconseja rotacion por Servicios de Inmunologia de otros Hospitales que dispongan de formacion

en un area concreta de la que carezca el Servicio de origen.

7.4 El cronograma de rotaciones basico que se propone para los residentes BIR y FIR 'y

para los MIR es el que aparece en las tablas 1y 2.

Tabla 1 CRONOGRAMA DE ROTACIONES MINIMAS PARA BIR, FIR

ROTACIONES INTERNAS/EXTERNAS/OTROS

TIEMPO minimo

HISTOCOMPATIBILIDAD 9 MESES
NEFROLOGIA/TX TENAL 1 MES

INMUNOQUIMICA/ INMUNOALERGIA (A. Clinicos) 2 MESES
CITOMETRIA Oncohematoldgica 9 MESES
INMUNODEFICIENCIAS DIAGNOSTICO 3 MESES
AUTOINMUNIDAD 9 MESES
GENETICA 3 MESES
Rotacién en otros hospitales 3 MESES

Tabla 2 CRONOGRAMA DE ROTACIONES MINIMAS PARA MIR

ROTACIONES INTERNAS/EXTERNAS/OTROS

TIEMPO minimo

SERVICIO DE MEDICINA INTERNA 2 MESES
UNIDAD DE PATOLOGIA INFECCIOSA 2 MESES
SERVICIO DE NEUMOLOGIA 2 MESES
HISTOCOMPATIBILIDAD 8 MESES
NEFROLOGIA/TX TENAL 1 MES

INMUNOQUIMICA/ INMUNOALERGIA (A. Clinicos) 2 MESES
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CITOMETRIA Oncohematoldgica 8 MESES
INMUNODEFICIENCIAS/DIAGNOSTICO 3 MESES
AUTOINMUNIDAD 8 MESES
GENETICA 3 MESES
Rotacién en otros hospitales 3 MESES
CONSULTA CLINICA DE INMUNODEFICIENCIAS DURANTE TODA LA RESIDENCIA

7.5 OBJETIVOS DOCENTES POR UNIDADES

Nombre de la Unidad: INMUNOGENETICA E HISTOCOMPATIBILIDAD

Nombre del facultativo responsable: Dra. Begofia Vazquez Araujo

Tebricos

Inmunobiologia del CPH

Técnicas de andlisis del polimorfismo del sistema HLA

Inmunologia del Transplante de médula dsea

Inmunologia del transplante de 6rganos (rifion, higado, corazon y pulmén)
Asociacion HLA y enfermedades autoinmunes

Practicos:

e Tipaje HLA serolégico

e Tipaje HLA genomico : PCR-SSO, PCR-SSP, PCR-dot-blot reverso, Secuenciacion.

e Determinacion de anticuerpos anti- HLA citotoxicos (CDC) y no-citotoxicos (tecnologia
luminex)

e Prueba cruzada para transplante de 6rgano

Nombre de la Unidad: GENETICA MOLECULAR

Nombre del facultativo responsable: Javier Lara Laranjeira,/Maria Eugenia Sanchez
Gutiérrez/Jose Maria Carbonell Pérez

Teoricos
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e Tecnicas de andlisis de polimorfismo genéticos

e Técnicas de analisis de mutaciones puntuales

e Técnicas de NGS (paneles de genes, exomas clinicos y exomas completos). Diagnostico
genético en IDP.

e Marcadores genéticos de leucemia y linfomas

e Genetica de la hemocromatosis

e Diagnostico genético de Fibrosis quistica

Practicos

Anélisis de expresion por técnicas de PCR cuantitativa a tiempo real
Discriminacion alélica por técnicas de PCR cuantitaiva a tiempo real

Técnicas de secuenciacion Sanger y NGS.

Anélisis de fragmentos y software de andlisis.

Diagnostico genético en IDP.

Anélisis de mutaciones del gen HFE y de la Fibrosis Quistica

Anaélisis cualitativo/cuantitativo de marcadores genéticos en leucemias/linfomas.

Nombre de la Unidad: Serologia infecciosa ( Servicio de Microbiologia)

Nombre del facultativo responsable: Dra. Paloma Martin.
Préacticos

e Prueba de confirmacion de la infeccion por VIH-1 y VH-2 por técnicas de inmunotransferencia o
Western Blot.

e Deteccion y cuantificacion de carga viral en pacientes VIH positivos.

o Amplificacion proviral del VIH y cuantificacion DNA proviral

o Estudio de mutaciones asociadas a resistencias a retrovirales

Nombre de la Unidad: INMUNOQUIMICA ( Servicio de Andlisis Clinicos)

Nombre del facultativo responsable: Dr. Juan Lopez (Analisis Clinicos)
Tedricos:

= Moléculas implicadas en las funciones de la inmunidad natural y adaptativa

= Valoracion de estas moléculas en patologia

= Fundamentos técnicos para su valoracion cuantitativa Nefelometria,

= Técnicas de separacion de proteinas plasmaticas (electroforesis, inmunoelectroforesis,
inmunofijacion).
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Objetivos docentes especificos:

¢ Cuantificacion de proteinas plasmaticas, Inmunoglobulinas y factores del complemento
e Purificacion y andlisis de proteinas del suero y otros liquidos organicos (cromatografia
liquida, electroforesis, isoelectroenfoque). Interpretacion e informes de las técnicas de
separacion e inmunoprecipitacion de proteinas.

Deteccion de bandas monoclonales en suero y orina.

Cuantificacion de Igs de las diferentes clases y subclases

Anélisis de paraproteinas en suero y orina

Caracterizacion y cuantificacion de crioglobulinas

Cuantificacion de proteinas del complemento y otros sistemas efectores de la inmunidad
Ensayos funcionales de la actividad del complemento

¢ Cuantificaciones de IgE total y especifica

Nombre de la Unidad: AUTOINMUNIDAD

Nombre del facultativo responsable: Dra. Maria Luisa Vargas Pérez
Teoricos

Mecanismos etiopatogénicos de la autoinmunidad
Predisposicion genética a la autoinmunidad

Regulacion inmunoldgica de la autoinmunidad

Espectro clinico y seroldgico de las conectivopatias autoinmunes
Espectro clinico y serologico de los sindromes poliglandulares
Diabetes tipo |

Autinmunidad gastrointesinal

Autoinmunidad hepato-biliar

Autoinmunidad neuroldgica

Dermatopatias ampollosas

Autoanticuerpos en patologia vascular y renal

Otras patologias de caracter autoinmune

Practicos

Realizacion de técnicas de inmunofluorescencia INDIRECTA

Interpretacion de patrones de fluoresecencia en células y tejidos

Preparacion de extractos antigénicos de tejidos

Preparacion de cortes histologicos de tejidos para fluorescencia

Técnicas de EIISA e Inmunoblot

Técnicas de contraelectroforesis

Valoracion de los resultados obtenidos con otras técnicas de deteccion de autoanticuerpos
Diagnostico molecular de las enfermedades autoinflamatorias/autoinmunes monogénicas
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Nombre de la Unidad: INMUNIDAD CELULAR, INMUNODEFICIENCIAS Y CITOMETRIA

Nombre del facultativo responsable: Dra. Josefa Melero Ruiz e Inmaculada Alcala Pefia

Teoricos

Conocer las propiedades fenotipicas y funcionales de las subpoblaciones de linfocitos y
demé&s componentes celulares de la respuesta inmune

Conocer los érganos linfaticos, su maduracion, funcion, técnicas de estudio

Conocer la patologia basica de las células del sistema inmune (leucemias, linfomas e
inmunodeficiencias)

Principios bésicos de la CMF

Instrumentacion, técnicas de marcaje, fluorocromos, programas de aplicaciones
Diferenciacion y maduracion celular de la médula 6sea normal

Caracteristicas inmunofenotipicas de los neoplasias hematologicas

Anélisis fenotipico y funcional de los leucocitos polinucleares

Practicos

Técnicas de separacion y purificacion de células
Técnicas de cultivos celulares.
Técnicas de marcaje (incorporacion de is6topos, inmunoenzimas y trazadores fluorescentes
Técnicas de cultivo para el estudio de las funciones basicas de dichas poblaciones:
Ensayos de proliferacion en respuesta a antigenos y mitogenos
Ensayo de fagocitosis y stres oxidativo intracelular
Ensayo de migracion de PMN
Ensayos de proliferacion celular y apoptosis
Ensayo de degranulacion de basofilos
Anaélisis de poblaciones linfocitarias en sangre periférica de pacientes con infeccion VIH y
otras patologias
Inmunofenotipaje de leucemias y linfomas
Estudio genético del reordenamiento de las cadenas pesadas de inmunoglobulinas y del receptor
de célulaT.
Diagnéstico molecular de inmunodeficiencias: Determinacion de la expresion y actividad de
proteinas alteradas (Btk, CD154, etc).
Deteccidon de células deficitarias en proteinas ancladas por GPI
Cuantificacion de citocinas intracelulares
Métodos de andlisis, parametros, controles de calidad
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Nombre de la Unidad: GENETICA MOLECULAR

Nombre del facultativo responsable: Javier Lara Laranjeira
Teoricos

e Técnicas de analisis de cromosomas
e Marcadores genéticos de leucemia y linfomas

Practicos

e Deteccion de marcadores cromosdmicos de leucemias linfomas por FISH
e Estudio molecular por PCR cuantitativa de traslocaciones cromosdmicas

Nombre de la Unidad: CONSULTA DE INMUNODEFICIENCIAS

Nombre del facultativo responsable: Dra. Josefa Melero Ruiz y Dra. Maria Luisa Vargas Pérez

Teoricos

e Gestion clinica y financiacion hospitalaria.

e Medicina basada en la evidencia.

e Habilidades con el paciente.

e Capacitacion en aspectos relacionados con la ética clinica y con la responsabilidad civil y

penal del acto médico.

Clasificacion de inmunodeficiencias primarias

e Protocolos y guias de actuacion clinica para la prevencion, diagndstico y tratamiento de las
patologias de base inmunologica.

Précticos

e Evaluacion y tratamiento de Inmunodeficiencias primarias y secundarias

e Administracion de terapias de base inmunolégica.

e Asesoramiento en el campo de la inmunoprofilaxis de enfermedades prevenibles.

e Organizacion y mantenimiento de serotecas para la monitorizacion de la seguridad bioldgica

de los tratamientos con hemoderivados (GGIV).
o Utilizacion de registros nacionales e internacionales de enfermedades de base inmunoldgica.
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Nombre de la Unidad: Rotacién por otras UNIDADES CLINICAS

Teoricos

e El Sistema Sanitario Espariol.

e Gestion clinica y financiacion hospitalaria.

e Medicina basada en la evidencia.

e Habilidades con el paciente.

e Capacitacion en aspectos relacionados con la ética clinica y con la responsabilidad civil y
penal del acto médico.

e Protocolos y guias de actuacion clinica para la prevencion, diagndstico y tratamiento de las
patologias de base inmunologica.

Précticos

e Evaluacion clinica del paciente

o Historia clinica

e Exploracion fisica

e Solicitud y valoracion de pruebas diagnosticas. Diagnostico diferencial

e Actitud terapéutica y valoracion de la respuesta y evolucion.

e Evaluacion de enfermedades autoinmunes, reacciones de hipersensibilidad y de otras
patologias de base inmunolbgica.

o Confeccion de informes de alta hospitalaria

e Terapia analgésica y antiinflamatoria en la patologia osteoarticular.

¢ Manejo de terapia inmunomoduladora: inmunoglobulina 1V, metotrexato, agentes
biolégicos (Anticuerpos monoclonales , etc.)

8. GUARDIAS

Los Residente BIR de primer afio (R1) se incorporaran inicialmente a la Unidad de Histocompatibilidad

con el objetivo de comenzar su formacion para la realizacion de las guardias de trasplante, que se

iniciaran a partir del segundo mes de residencia y que son obligatorias desde ese momento hasta el

final de la residencia. El residente MIR se incorporara, como el resto de residentes Médico, a las

guardias de puerta al menos 6 meses, coincidiendo con su incorporacion a las Unidades clinicas de

Medicina Interna, después se incorporara a la Unidad de Histocompatibilidad y la realizacion de las

guardias localizadas de trasplante, como el resto de sus compafieros.
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9. OBJETIVOS ESPECIFICOS OPERATIVOS/ACTIVIDADES

1)

9)

Aprendizaje tutelado por especialistas en inmunologia y de otras especialidades
relacionadas que comprenda la observacion, ejecucion y discusion, de las diferentes
actividades y procedimientos incluidos en el apartado 6 y su consiguiente evaluacion.
Realizacion de un minimo anual de 2000 informes inmunoldgicos de laboratorio diagndstico.
Asistencia y participacion en las actividades docentes programadas en el Servicio de
Inmunologia y el hospital. El Residente debe tener una participacion activa en la
organizacion de sesiones hibliograficas, seminarios y exposicion de casos clinicos.
Asistencia a cursos de post-grado organizados por entidades avaladas cientificamente
(Méaster Universitarios, Sociedades Nacionales e Internacionales) asi como a congresos
nacionales e internacionales relacionados con la especialidad.

Participacion en equipos multidisciplinarios para la evaluacion del trabajo de laboratorio y
clinico. Elaboracién de protocolos de diagndstico propios del laboratorio de Inmunologia.
Utilizacion de recursos de aprendizaje a través de internet. Busquedas bibliogréficas.
Participacion en grupos de trabajo internos y externos (p.e. Grupos de trabajo hospitalarios,
Registro Espafiol de Inmunodeficiencias).

Participacion en la realizacion de talleres de histocompatibilidad, autoinmunidad, inmunidad
celular e inmunoproteinas organizados por la Sociedad Espafiola de Inmunologia (SEI) y en
aquellos organizados por otras Sociedades Internacionales [European Federation of
Immunological Societies (EFIS) y European Confederation of Laboratory Medicine (ECLM),
etc.,].

Participacion en programas de Control de calidad externos e internos.

10) Participacion en actividades de gestion del Laboratorio Diagndstico de Inmunologia.

11) Participacion en programas de formacion biomédica continuada.

12) Participacion en la elaboracion y ejecucion de proyectos de investigacion. Presentacion de

trabajos de investigacion en congresos y publicacion de los mismos en revistas nacionales e

internacionales.

Para los Residentes Licenciados en Medicina que roten por Unidades Clinicas

Especializadas:

13) Realizacion de un minimo de 100 informes clinicos inmunol6gicos

14) Participacion en las actividades de las Unidades Clinicas Especializadas.
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9. TECNICAS DE GESTION

El programa de formacion de residentes de Inmunologia debe incluir el conocimiento de
técnicas y herramientas de gestion, necesarias para la organizacion eficiente de las unidades de
Inmunologia y el mejor aprovechamiento de los recursos.

» Organizacion Sanitaria:

Los residentes deberan conocer las caracteristicas basicas de la Organizacion Sanitaria y el
marco de actuacion en el que van a a desarrollar su actividad profesional.
» Herramientas de gestion:..

Los residentes deberan conocer los instrumentos basicos de negociacion y gestion que
habran de aplicar en su futura actividad profesional.
» Sistemas de informacion:

En la sociedad de informacién, donde cualquier actividad laboral o profesional esta
condicionada por el manejo de datos informatizados, el programa de formacion de residentes

debera cubrir los siguientes aspectos:

Programas de estadistica basica

Sistemas de clasificacion de enfermedades

Sistemas de gestion de datos de laboratorio

Garantias de confidencialidad de datos.
» Sistemas de aseguramiento de la calidad

Uno de los requisitos que se va imponiendo en las actividades laborales y profesionales es la
necesidad de someterse a programas de aseguramiento de la calidad. Esta necesidad afecta a
los procedimientos del laboratorio, a la calidad de los equipos y reactivos, a la calidad ambiental
y a la formacion del personal, que deben ser garantizadas por organismos evaluadores (agencia
ENAC), de conformidad con normas de aseguramiento de calidad de reconocimiento
internacional como las 1SO. En el caso de los laboratorios de inmunologia existen normas de
acreditacion especificas para determinados procesos; como la histocompatibilidad, objeto de
acreditacion por la EFI (European Foundation of Immunogenetics). Los residentes de
inmunologia deben participar en estos programas de aseguramiento de calidad, tanto en lo que
se refiere a los aplicados a la calidad de los ensayos, como a los procedimientos generales del
laboratorio.

» Optimizacion de recursos
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El sistema de informacion de costos (contabilidad analitica) aplicado en la gestién
econOmica de numerosos centros permite conocer los resultados por producto y centro
de costo (servicio, unidad de gestion clinica), imputar los gastos y establecer
previsiones para ejercicios anuales en contratos programa o mediante cualquiera otra
forma de gestion econémica programada. Los residentes de inmunologia deberan

conocer los instrumentos de control de gasto que son aplicados en sus unidades.

10. ASPECTOS BIOETICOS
Objetivos generales:

Los residentes de Inmunologia deben conocer y recibir formaciéon adecuada en las
diferentes normativas vigentes en nuestro Pais sobre los aspectos bioéticos de la practica
médica y de la actividad investigadora. Esta formacion se realizara siempre en estrecho contacto
y, principalmente, a través de los Comités de Bioética de cada hospital.

Objetivos concretos: Los residentes deberan adquirir una formacion especifica sobre los
siguientes aspectos:

» Derechos de los pacientes y un escrupuloso respecto a los mismos

» Confidencialidad y seguridad en la intimidad y privacidad

» Criterios acerca del derecho a la informacion

» Aplicacion practica y cumplimiento del consentimiento informado

» Medidas de seguridad en el manejo de ficheros automatizados de pacientes, que incluira:

-Cumplimiento de la normativa de acceso a los datos informatizados

-Funciones y obligaciones del personal en el manejo de los ficheros

-Procedimiento de acceso que garantice la confidencialidad

-Procedimientos de control de salida de datos informéticos de caracter personal

-Gestion de incidencias

> Aspectos hioéticos de la experimentacion animal.
11. METODOLOGIA DE LA EVALUACION

1) Observacion por parte del personal docente de que los diferentes procedimientos y
actividades realizados se ajustan a los diferentes protocolos y guias de actuacion.
2) Cumplimentacion actualizada de cuadernos de registro de las actividades realizadas

incluyendo revisiones de la literatura, técnicas de laboratorio, presentacion de casos clinicos,
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realizacion de informes de laboratorio e informes clinicos, implementacion de técnicas de
laboratorio, seminarios, sesiones clinicas, comunicaciones a congresos y publicaciones.
3) Evaluacion de conocimientos realizada en tutorias realizadas por el personal docente.
4) Evaluacion anual de conocimientos, habilidades y actitudes asi como del cumplimiento de
objetivos. El residente debe realizar una memoria anual de actividades que seré presentada por

el tutor en la reunién anual de actividades en la Comision de Docencia.

12. Libros recomendados:

- Fundamental Immunology. W.E. Paul. Ed.: Lippincot-Raven.

- Cellular and Molecular Immunology. Abbas. Ed.: McGraw Hill.

-lmmunobiology. Janeway. Ed: McGrawHill

- Clinical Immunology. R.R. Rich. Ed:Elsevier .

-WHO Ckassidication of Tumours of Haemapopoietic ans Lymphoid Tissues. Ed:IARC

- Histocompatibility Testing. J.L. Bidwell. Ed.: World Scientific Publishing.

- Minor Histocompatibility Antigens. D. Roopenian. 12 Edicion. Ed.: Landes Bioscience.

- MHC protocols. S.H. Powis. Ed.: Humana Press.

- Immunosurveillance, Immunodeficiencies and Lymphoproliferations. S.H.Oertel. Ed.:
Springer-Verlag, New York.

-Methods in Cell Biology. Z. Darzynkiewicz. Ed.: Academis Press.

- Immunofluorescence in Clinical Immunology. W.B. Storch.. Ed.: Birkhouse Boston.

- Immunochemistry 2: A practical Approach. A.P. Johnston. Ed.: Oxford University Press.
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