Phase socle DES Biologie Médicale

| Biochimie - Biologie Moléculaire - Pharmacologie/Toxicologie

1 Connaissances générales a acquérir

Pour l1a Biochimie et Biologie moleculaire (items 1.1 a 1.19): Pour chacun des items ci-dessous, connaitre : les parametres biochimiques utiles pour le diagnostic et/ou I'exploration (incluant les

particularités préanalytiques, les méthodes d’analyse et les principales interférences), leur intégration clinicobiologique, la physiopathologie de leur perturbations, les diagnostics différentiels et, le cas|  Acquis Partlellernent Non acquis
échéant, la stratégie de leur utilisation (NABM, recommandations HAS ou conférences de consensus) acquis

1.1  Perturbations électrolytiques

1.1.1 Déshydratation intracellulaire

1.1.2 Déshydratation extracellulaire

1.1.3 Hyperhydratation intracellulaire

1.1.4 Hyperhydratation extracellulaire

1.1.5 Hypokaliémies

1.1.6 Hyperkaliémies

1.2 Perturbations acido-basiques

1.2.1 Acidose métabolique

1.2.2 Acidose respiratoire

1.2.3 Alcalose métabolique

1.2.4 Alcalose respiratoire

1.3 Syndrome inflammatoire

1.3.1 Syndrome inflammatoire aigu débutant et en phase d'état

1.3.2 Syndrome inflammatoire chronique

1.3.3 Syndrome inflammatoire dissocié (CRP/VS)

1.4  Pathologies cardiovasculaires

1.4.1 Nécrose cardiomyocytaire

1.4.2 Syndrome coronarien aigu

1.4.3 Insuffisance cardiaque

1.5 Pathologies du muscle squelettique

1.5.1 Rhabdomyolyses

1.5.2 Hyperthermies malignes

1.5.3 Conduite a tenir devant une hyperlactacidémie

1.6  Pathologies hépatiques, pancréatiques, intestinales

1.6.1 Cytolyse hépatique

1.6.2 Cholestase

1.6.3 Insuffisance hépatocellulaire

1.6.4 Hyperammoniémies

1.6.5 Ictére hémolytique

1.6.6 Obstruction de la voie biliaire principale

1.6.7 Hépatites aigués

1.6.8 Foie cardiaque aigu

1.6.9 Pancréatite aigué (lithiasique et non lithiasique)

1.6.10 Femme enceinte : perturbation du bilan hépatique, cholestase gravidique, HELLP syndrome

1.6.11 Cirrhose

1.6.12 Classification des étiologies des ascites en fonction du gradient albumine sérum ascite (GASA)

1.7 Pathologies rénales

1.7.1 Evaluation de la fonction rénale

1.7.2 Insuffisance rénale aigué

1.7.3 Insuffisance rénale chronique

1.7.4 Syndromes néphrologiques : syndrome néphrotique, syndrome néphritique, syndrome de glomérulonéphrite rapidement progressive, hématuries récidivantes

1.7.5 Analyse du sédiment urinaire

1.7.6 Protéinuries




1.8 Troubles du métabolisme de I'acide urique
1.8.1 Hypouricémies
1.8.2 Hyperuricémies
1.9 Diabéete et hypoglycémies
1.9.1 Diabete : diagnostic et surveillance
1.9.2 Complications aigués du diabéte
1.9.3 Hypoglycémies (adulte, enfant)
1.9.4 Hyperglycémies (adulte, enfant)
1.10 Dyslipidémies
1.10.1 Détermination des valeurs seuils du cholestérol LDL
1.10.2 Hypercholestérolémies pures
1.10.3 Hypertriglycéridémies pures
1.10.4 Dyslipidémies mixtes
1.10.5 Hypocholestérolémies HDL
1.11 Dysthyroidies
1.11.1 Hypothyroidies périphériques
1.11.2 Hypothyroidies centrales
1.11.3 Hyperthyroidies périphériques
1.11.4 Hyperthyroidies centrales
1.12 Troubles de la nutrition
1.12.1 Dénutrition aigué ou chronique
1.12.2 Altérations du métabolisme du cuivre
1.13 Reproduction et grossesse
1.13.1 Grossesse : test rapide de recherche qualitative d'hCG, dosage quantitatif de hCG et/ou de B-hCG
1.13.2 Urgences gynécologiques : grossesse extra-utérine, mole hydatiforme, ...
1.14 Dysglobulinémies
1.14.1 Hypogammaglobulinémies
1.14.2 Hypergammaglobulinémies oligo ou polyclonales
1.14.3 Gammapathies monoclonales
1.14.4 Conduite a tenir et examens complémentaires devant une dysglobulinémie
1.15 Pathologies des surrénales
1.15.1 Hypocorticismes
1.15.2 Hypercorticismes
1.15.3 Hypoaldostéronismes
1.15.4 Hyperaldostéronismes
1.15.5 Phéochromocytome
1.16 Anomalies du métabolisme phosphocalcique
1.16.1 Approche clinico-biologique d'un patient présentant une altération du bilan phospho-calcique
1.16.3 Hyperparathyroidies
1.16.4 Hypoparathyroidies
1.17 Pathologies neurologiques
1.17.1 Biomarqueurs des maladies neurodégénératives : sclérose en plaque et démences (maladie d’Alzheimer, maladie de Creutzfeldt-Jakob)
1.17.2 Biomarqueurs des Iésions cérébrales aigués : hémorragies sous-arachnoidiennes, traumatismes craniens et autres lésions cérébrales aigués
1.18 Vitamines
1.18.1 Carences en vitamine B12 et/ou B9
1.18.2 Vitamine D : carences, intéréts et limites du dosage
1.19 Marqueurs tumoraux : Recommandations de bonnes pratiques vis-a-vis des marqueurs tumoraux (INCa : Institut National du Cancer) et HAS (Haute Autorité de Santé)

Pour la Pharmacologie et Toxicologie (items 1.20 a 1.26):
1.20 Principes, critéres de justification, principales modalités de réalisation et principaux médicaments cibles du suivi thérapeutique pharmacologique (STP)
1.21 Données épidémiologiques et principales molécules d'intérét pour la toxicologie clinique




1.22 Sources de variabilité du devenir des xénobiotiques dans I'organisme et effets des traitements épurateurs sur la pharmacocinétique des xénobiotiques
1.23 Criteres de justification du STP dans les populations et les situations a risque
1.24 Notions concernant les principaux syndromes toxiques dont le diagnostic et/ou la thérapeutique dépendent en partie des analyses toxicologiques
1.25 Principales modalités thérapeutiques des intoxications : traitements symptomatiques, épurateurs et spécifiques
1.26 Conduites addictives, pharmacodépendances et traitements pharmacologiques existants
Connaissances techniques
2.1 Potentiométrie directe/indirecte
2.2 Spectrophotométrie
2.3 Turbidimétrie et néphélémétrie
2.4 Enzymologie ( isoenzymes, macro-enzymes)
2.5 Immunoanalyse
2.6  Electrophorése
2.7 Immunotypage
2.8 Techniques de chromatographie
2.9 Spectrométrie de masse basse résolution, couplée a la chromatographie en phase gazeuse (impact électronique) ou a la chromatographie en phase liquide (électrospray, triple quadrupole)
2.10 Spectrophotométrie d'absorption et d'émission, spectrométrie d'émission atomique, polarisation de fluorescence
2.11 Principes de I'étalonnage interne et externe
2.12 Méthodes de dépistage et de confirmation des produits toxicomanogénes et dopants
3 Mise en ceuvre dans I'exercice professionnel des connaissances listées ci-dessus
3.1 Notion d’organisation d’un laboratoire de Biochimie/Biologie moléculaire et de Pharmacologie/Toxicologie
3.1.1 Critéres de choix d’un systéeme analytique
3.1.2 Organisation d'une zone robotisée (incluant la prise en charge des examens urgents)
3.1.3 Identification des résultats critiques a communiquer en urgence aux prescripteurs
3.1.4 Informatique et connectique des automates (prescription connectée, serveur de résultats, sécurité) transversal DESBM
3.1.5 Impact médico-économique des examens de biochimie Transversal DESBM
3.2 Habilitation technique
3.2.1 Gaz du sang
3.2.2 Plateau automatisé
3.2.3 Electrophoreése des protéines/immunofixation
3.3 Formation (et éventuellement habilitation) technique pour le dosage :
3.3.1 Médicaments : aminosides, digoxine, lithium, methotrexate, anti-épileptiques ...
3.3.2 Toxiques: éthanol, paracétamol, salicylés, stupéfiants, benzodiazépines ...
3.4 Habilitation pour la validation biologique des examens d’urgence
3.5 Suivi de la validation biologique réalisée par un senior (ou habilitation) pour :
3.5.1 L’hormonologie
3.5.2 Le bilan lipidique
3.5.3 Le bilan martial
3.5.4 U'exploration des dysglobulinémies
3.6 Suivi de la validation biologique réalisée par un senior (ou habilitation) et éléments du dialogue clinico-biologique des examens d'urgence pour :
3.6.1 Médicaments : aminosides, digoxine, lithium, methotrexate, anti-épileptiques ...
3.6.2 Toxiques: éthanol, paracétamol, salicylés, stupéfiants, benzodiazépines, monoxyde de carbone ...
3.5 Certificat de prélevements
3.5.1 Veineux
3.5.2 Artériel
3.5.3 Capllaire
4 Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité
4.1 Contréles de qualité internes
4.1.1 Gestion des non-conformités (causes, correction, tragabilité)
4.1.2 Mise en place d’un nouveau lot (chevauchement, intervalle de référence)
4.1.3 Reciblage
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4.1.4 Cas des automates en miroir
4.2 Evaluation externe de la qualité
4.2.1 Interprétation des comptes-rendus
4.2.2 Gestion des non-conformités
4.3 Validation de méthode
4.3.1 Réalisation d’une validation de méthode
4.3.2 Evaluation annuelle des incertitudes de mesure
4.4  Gestion d’un automate en biologie délocalisée
4.5 Notions de métrologie

A HEMATOLOGIE CELLULAIRE

Connaitre la physiopathologie - principes d'exploration

1.1 Physiologie de I'nématopoiése et les principaux mécanismes physiopathologiques des maladies du sang
1.2 Régulation de I'hématopoiese

1.3 Principaux mécanismes de I'oncogénése

1.4  Principes et principales indications de la cytogénétique en hématologie

1.5  Principes et principales indications de la biologie moléculaire en hématologie

1.6  Structure du tissu lymphoide

2 Connaissances techniques

[y

2.1 Hémogramme automatisé : principes généraux de fonctionnement des analyseurs ; principaux piéges de I’'hémogramme, principales interférences et leur gestion technique, méthodes de contrdle. Savoir
interpréter les cytogrammes et principaux parametres spécifiques fournis par I'analyseur ; connaitre les valeurs de références chez I'adulte et chez I'enfant ; connaitre la démarche de validation biologique
des hémogrammes : cohérence des paramétres entre eux, avec les antériorités, variations physiologiques (grossesse, age ...), incluant le contexte clinique

2.2 Frottis sanguin : connaitre les principales indications de la revue microscopique d’un frottis sanguin ; connaitre le principe de la coloration au May-Griinwald-Giemsa et les critéres d’une coloration de bonne
qualité ; connaitre les caractéristiques cytologiques des cellules normales du sang ; connaitre les caractéristiques cytologiques des cellules anormales les plus fréquentes (blastes, cellules lymphoides

2.3 Numération automatisée et manuelle des réticulocytes ; principes, valeurs de références et interprétation.
2.4 Vitesse de sédimentation : principe de réalisation et limites d'interprétation
2.5 Myélogramme : principe de réalisation de la ponction médullaire, caractéristiques cytologiques des cellules normales de la moelle, intervalles de références, principales indications
2.6  Réactions cytochimiques (coloration de Perls, réaction des myéloperoxydases...) : principe de la technique et principales indications
2.7 Immunophénotypage : principe de la cytométrie en flux, principaux marqueurs hématopoiétiques, principales indications
2.8 Adénogramme : principe technique et indications
3 Conduite diagnostique et explorations complémentaires nécessaires devant les anomalies et pathologies suivantes
3.1 Anomalies de I'némogramme : polynucléose neutrophile avec ou sans myélémie, neutropénie, agranulocytose, éosinophilie, thrombopénie, monocytopénie, blastose circulante, monocytose, basophilie.
3.2 Anémies : anémies microcytaires, anémies normocytaires/macrocytaires
3.3  Hémolyses
3.4  Anomalies constitutionnelles et acquises du globule rouge (membrane, hémoglobine, enzymopathies)
3.5 Polyglobulies
3.6 Thrombopénies, anomalies des plaquettes
3.7 Thrombocytoses
3.8  Pancytopénies
3.9 Leucémies aigués
3.10 Syndromes myélodysplasiques
3.11 Néoplasies myéloprolifératives chroniques
3.12 Syndromes lymphoprolifératifs chroniques ou lymphomes (exploration d'une adénopathie et/ou d'une splénomégalie)
3.13 Leucémie lymphoide chronique
3.14 Myélome multiple
3.15 Gammapathies monoclonales
3.16 Hyperlymphocytoses incluant le syndrome mononucléosique
3.17 Urgences en Hématologie cellulaire : connaitre les contextes clinico-biologiques et les résultats critiques nécessitant une communication directe et rapide au prescripteur




4 Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité
4.1 Bases de la démarche qualité en hématologie cellulaire
4.2 Controbles de qualité internes et externes en hématologie cellulaire
B HEMOSTASE
1 Physiopathologie / principes d'exploration
1.1  Connaitre la physiologie de I'hnémostase, de la coagulation et de la fibrinolyse
1.2 Principes de |'exploration de I'hémostase en pratique courante
2 Connaissances techniques
2.1 Connaitre les principales conditions pré-analytiques spécifiques a I’'némostase et les causes d’erreur potentielles
2.2 Connaitre les principes généraux de fonctionnement des automates d’hémostase (détection, avantages/inconvénients de chaque type d’appareil)
2.3 Connaitre le principe des différentes techniques (chronométrique, chromogénique, immunologique)
2.4 Interpréter les examens usuels d'hémostase : connaitre les valeurs de références et savoir interpréter les résultats des examens usuels d’hémostase (TP/INR, TCA, Fibrinogéne et autres facteurs de la
coagulation, D-diméres, temps d'occlusion plaquettaire) incluant variations physiologiques (grossesse, age ...) ; savoir explorer des anomalies du TP et du TCA.
2.5 Connaitre les principales caractéristiques des réactifs (thromboplastines et céphalines), sensibilité aux anomalies constitutionnelles et acquises (anticoagulants lupiques) et aux traitements
antithrombotiques
2.6 Connaitre le principe des dosages plasmatiques et des techniques de biologie moléculaire pour I'exploration d'une thrombophilie biologique
2.7  Connaitre le principe des automates et outils permettant d’explorer I’hnémostase en biologie délocalisée (ACT...) ou en sang total (ROTEM, TEG, PFA, VerifyNow ...)
3 Conduite diagnostique, explorations complémentaires nécessaires devant les anomalies et pathologies de I'hémostase, thérapeutique antithrombotique
3.1 Evaluation du risque hémorragique : connaitre les indications du bilan préopératoire en regard des référentiels en cours et les analyses biologiques nécessaires en premiére intention a I'évaluation
préopératoire
3.2 Syndromes hémorragiques d'origine hématologique constitutionnels ou acquis : connaitre la stratégie d’exploration, les bases du diagnostic biologique des hémophilies, maladie de Willebrand, et autres
déficits en facteurs
3.3 Thrombophilie biologique constitutionnelle ou acquise : connaitre les indications du bilan de thrombophilie biologique en regard des référentiels, les analyses biologiques nécessaires en premiére intention

3.4 Anticoagulants : connaitre le mode d’action, les indications et le suivi biologique des héparines (HNF, HBPM, fondaparinux), des AVK, des anticoagulants oraux directs et I'intérét de leur suivi biologique
dans des situations particuliéres ; connaitre la conduite a tenir devant un surdosage ou un saignement chez un patient traité par anticoagulant

3.5 Antiplaguettaires : connaitre le mode d’action et les indications des antiplaquettaires

3.6 Urgences en hémostase : savoir identifier les résultats pouvant donner lieu a une prise en charge urgente nécessitant une communication directe et rapide au prescripteur

3.7 Coagulopathie de consommation (CIVD)

3.8 Exclusion de la maladie thrombo-embolique veineuse : savoir interpéter le dosage quantitatif des D-Dimeres

Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité

4.1 Bases de la démarche qualité en hémostase

4.2  Controles de qualité internes et externes en hémostase

C TRANSFUSION

Physiopathologie / principes d'exploration

S

=

1.1 Connaitre les principaux systémes de groupes sanguins érythrocytaires (ABO, RH, KEL, FY, JK, MNS) ; les génes, les génotypes, les antigénes, les phénotypes, les anticorps

1.2 les modalités d'exploration phénotypique du polymorphisme éryhthrocytaire : mise en évidence de la réaction antigéne-anticorps (agglutination, immuno-adhérence, autres)
1.3 les modalités d'exploration génotypique du polymorphisme érythrocytaire

1.4 les modalités de la destruction immunologique des hématies in vivo

Connaissances techniques

2.1 connaitre les spécificité de la phase pré-analytique des analyses en immuno-hématologie érythrocytaire

2.2 indiquer, exécuter, interpréter et valider un groupage ABO.RH1 en sachant conduire une exploration des difficultés d'interprétation (discordance, double population)
2.3 témoin)

24 )

2.5 indiquer, exécuter, interpréter et valider une recherche d'anticorps irréguliers (dépistage et identification) incluant les difficultés d'interprétation

2.6 indiquer, exécuter, interpréter et valider une épreuve de compatibilité au laboratoire en sachant conduire une exploration des difficulté d'interprétation

2.7 indiquer, exécuter, interpréter et valider un test direct a l'antiglobuline en sachant conduire une exploration des difficulté d'interprétation

N




3 Conduite diagnostique et explorations complémentaires nécessaires devant les anomalies et pathologies suivantes

3.1
3.2

3.3
34
3.5
3.6

4 Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité

4.1
4.2

Immunologie

1 Connaissances générales

11
1.2
13
1.4
1.5
1.6
1.7

1.8

1.9

1.10
1.11
1.12

1.13

N

21
2.2
23
24
2.5
2.6
2.7
2.8

Compétences techniques

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue d'assurer la compatibilité des transfusions en routine

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue d'assurer la compatibilité des transfusions en contextes particuliers : foetus, nouveau né, hémoglobinopathies, greffe

de moelle....

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue d'assurer le suivi de la femme enceinte incluant les indications de I'immunoprophylaxie anti-D et celles du
génotypage foetal

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue de diagnostiquer une maladie hémolytique foetale/néonatale par incompatibilité foeto-maternelle

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue de diagnostiquer un accident transfusionnel immuno-hémolytique

mettre en ceuvre et exploiter les analyses d'immuno-hématologie en vue de diagnostiquer et caractériser une anémie hémolytique auto-immune

base de la démarche qualité en immuno-hématologie et notamment : intérét de I'automatisation

les différent contréles qualité internes en immuno-hématologie; description, mise en ceuvre

Pour I'lmmunologie, | es connaissances générales sont requises pour la validation de la phase socle; les compétences techniques sont celles & maitriser a I'issue d'un 1
stage en Inmunologie.

Connaissances générales pour appréhender les techniques basées sur une intéraction antigéne-anticorps

Diversité de la nature et de la structure des antigenes : conséquences pour leur détection

Affinité et avidité des interactions antigene-anticorps : conséquences au laboratoire

Intérét de l'usage au laboratoire des anticorps monoclonaux versus polyclonaux

Les différents anticorps conjugués

Approches pour la détection d'un antigéne membranaire versus un antigéne soluble

Approches pour détecter, quantifier ou doser un anticorps spécifique

Approches pour la caractérisation des classes et sous-classes d'anticorps

Connaitre la physiopathologie, I'épidémiologie (impact en santé publique), la (les) étiologie(s), les stratégies d’exploration biologique (diagnostic, contribution a la prise en charge thérapeutique et a la
surveillance si applicable) et leur interprétation pour les pathologies suivantes :

Maladies auto-immunes

1.8.1 la polyarthrite rhumatoide

1.8.2 Le lupus systémique

1.8.3 Le syndrome des antiphospholipides

1.8.4 La maladie coeliaque

1.8.5 Le diabéte auto-immun

1.8.6 Les thyroidites auto-immunes

1.8.7 Les hépathopathies auto-immunes

Allergies de type | (allergénes alimentaires, respiratoires, médicaments, venins d'hyménopteéres)

Réaction anaphylactique

Gammapathies monoclonales

Déficits immunitaires héréditaires

1.12.1 Exploration du statut immunitaire d'un patient

ere

1.12.2 Stratégie d'exploration de 1° intention des déficits immunitaires héréditaires

Déficits immunitaires secondaires (infection a VIH)

Techniques de mise en évidence des auto-anticorps (ELISA, immunofluorescence sur lame, western-blot et dot)

Dosage des IgG, A, et M

Immunofixation

Immunophénotypage lymphocytaire en simple plateforme CD3/CD4/CD8/CD19/CD56

Dosage des IgE spécifiques

Technique d’évaluation de I'activité biologique du complément

Dosage des protéines majeures du complément C3, C4 et Cl-inhibiteur

Technique de mise en évidence, de quantification et de caractérisation d’'une cryoglobuline




2.8 Tests de quantification de la production d'une cytokine par ELISA et ELISPOT (application a I'lFN-g)
3 Mise en ceuvre dans I’exercice professionnel des connaissances listées ci-dessus
4 Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité

1 Connaitre la physiopathologie, I’épidémiologie (impact en santé publique), la (les) étiologie(s), les stratégies d’exploration biologique (diagnostic, contribution a la prise en charge thérapeutique et a la surveill
1.1 Méningites communautaires courantes bactériennes et virales, encéphalite herpétique, cryptococcose neuro-méningée
1.2  Bactériémies
1.3 Pneumonies communautaires courantes bactériennes et virales
1.4  Infections urinaires courantes
1.5 Diarrhées aigués infectieuses courantes bactériennes et virales
1.6 Infections ORL courantes bactériennes et virales
1.7 Infections cutanées courantes
1.8 Infections sexuellement transmissibles courantes
1.9 Infections materno-feetales bactériennes courantes
1.10 Hépatites virales
1.11 Infection a virus de I'immunodéficience humaine (VIH)
1.12 Paludisme
Connaissances techniques
2.1 Examen microscopique
2.2 Techniques de culture et d'identification des bactéries
2.3 Techniques de culture et d'identification des agents fongiques, levures et filamenteux
2.4  Bases du diagnostic sérologique
2.5 Bases du diagnostic moléculaire
2.6  Bases du diagnostic moléculaire syndromique
2.7 Bases des tests rapides antigéniques et moléculaires
2.8 Tests de sensibilité aux antibiotiques
2.9 Diagnostic biologique du paludisme
2.10 Diagnostic de la syphilis
2.11 Surveillances sérologiques obligatoires au cours de la grossesse
3 Mise en ceuvre dans I’exercice professionnel des connaissances listées ci-dessus
3.1 Phase pré-analytique : conformité des échantillons biologiques (transport, délai, ...)
3.2 Phase post-analytique : conservation des échantillons, sérotheque légale
3.3 Approche critique des prescriptions selon les données cliniques/biocliniques, dialogue avec les prescripteurs.
3.4 Hiérarchisation des prescriptions et gestions des examens selon le degré d’urgence, en particulier dans le cadre de la continuité des soins
3.5 Identifier les examens complémentaires nécessaires
3.6 Interpréter et valider les résultats, incluant les commentaires nécessaires
3.7 Bases microbiologiques des conseils en traitements anti-infectieux
3.8 Connaitre les maladies a déclaration obligatoire et les procédures de signalement / déclaration
3.9 Exploration de cas groupés d'infections nosocomiales ou communautaires
3.10 Prélévements effectués au niveau des téguments, des phanéres et des muqueuses
4 Connaitre et appliquer les bases de la démarche qualité
4.1 Bases de la démarche qualité
4.2 Controles de qualité internes et externes
4.3  Hygiéne et sécurité au laboratoire, vaccinations du personnel
4.4  Gestion des accidents d'exposition au sang et accidents transfusionnel infectieux
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