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	 Abstract.

	Immunology over the years has evolved to stand out as a science after obtaining several scientific advances in this field, such as the creation of vaccines, research of pathologies from an immunological basis to treatments of great importance that until recently was a illusion to believe that it could be achieved, as are treatments such as immunotherapy based on monoclonal antibodies.

	The history of immunology is very extensive and it is very difficult to summarize without having to dispense certain events, since each one has been a solid base to continue with the investigative process until today. However, it has come to highlight certain moments that have marked more to immunology. This science goes back to 431 a.C. in the Pelopenso wars, advancing the years there were events that would be important for humanity, such as Jenner's observations on smallpox, which led Pasteur later to the creation of the vaccine in honor of the British scientist. Thus each event provides the guidelines in the progress of Immunology.

	The immune system comprises two types of immunity, innate immunity and adaptive immunity that as such is subclassified in cellular and humoral, cellular is charged by T lymphocytes and humoral immunity by B lymphocytes.

	The failure of the immunities in the erroneous recognition of the own cells, without differentiating the own from the other thing, recognizing like invaders and being attacked damaging organs and healthy tissues, denominates autoimmunity.

	One of the disorders caused by the immune system called hypersensitivity is characterized by the sensitivity of an organism to an antigen when exposed more often to the same antigen. These disorders are classified according to the immune response they have.

	Immunology presents some subfields that are related to each other as clinical, diagnostic, classical, evolutionary immunology and immunotherapy.

	Each of these branches studies something specific, there is the clear example of clinical immunology that is in charge of the study of the different pathologies that cause immunological disorders in the organism, showing a great importance within the field of medicine developing on the basis of studies new concrete treatments for these immunological-based pathologies.

	The methodology used in the work was carried out applying methodological processes specific to scientific research.

	The type of research that was carried out was descriptive research, which allows the study and description of present reality and bibliographical research, with the theoretical references in books, medical articles, among other sources.

	It was implemented through the deductive method, presenting principles, definitions, laws or general rules from which conclusions or consequences were drawn that explain particular cases on the basis of general statements

	Keywords: Immunology, Pasteur, Vaccine, Clinical Immunology.

	Resumen.

	La inmunología a través de los años ha evolucionado hasta destacarse como ciencia tras obtener varios avances científicos en este campo, como ha sido la creación de vacunas, investigación de patologías desde una base inmunológica hasta tratamientos de suma importancia que hasta hace poco tiempo atrás era una ilusión creer que se podía lograr, como lo son los tratamientos como la inmunoterapia a base de anticuerpos monoclonales.

	La historia de la inmunología es muy extensa y es muy dificultoso poder resumir sin tener que prescindir ciertos acontecimientos, ya que cada uno ha sido base sólida para continuar con el proceso investigativo hasta la actualidad. Sin embargo se ha llegado destacar ciertos momentos que han marcado más a la inmunología. Esta ciencia se remonta desde los años 431 a.C. en las guerras de Pelopenso, avanzando los años se daban acontecimientos que serían importantes para la humanidad, como lo son los observaciones de Jenner sobre la viruela, que llevó a Pasteur posteriormente a la creación de la vacuna en honor al científico británico. Así cada acontecimiento brinda las pautas en el progreso de la Inmunología.

	El sistema inmunitario comprende dos tipos de inmunidad, la inmunidad innata y la inmunidad adaptativa que como tal se subclasifica en celular y humoral, la celular está encargada por los linfocitos T y la inmunidad humoral por los linfocitos B. 

	El fallo de las inmunidades en el reconocimiento erróneo de las células propias, sin diferenciar lo propio de lo ajeno, reconociéndose como invasoras y siendo atacadas dañando órganos y tejidos sanos, se denomina autoinmunidad.

	Uno de los trastornos causados por el sistema inmunitario denominado hipersensibilidad es caracterizado por la sensibilidad que posee un organismo frente a un antígeno al ser expuesto más veces al mismo antígeno. Estos trastornos son clasificados en dependencia de la respuesta inmunitaria que poseen.

	La inmunología presenta algunos subcampos que se relacionan entre sí como la inmunología clínica, diagnóstica, clásica, evolutiva e inmunoterapia.

	Cada uno de estas ramas estudia algo en específico, está el claro ejemplo de la inmunología clínica que es la encargada del estudio de las diferentes patologías que causan trastornos inmunológicos en el organismo, mostrando una gran importancia dentro del campo de la medicina desarrollando en base de estudios nuevos tratamientos concretos para estas patologías de base inmunológica.

	La metodología empleada en el trabajo se realizó aplicando procesos metodológicos propios de la investigación científica.

	El tipo de investigación que se realizó el trabajo fue investigación descriptiva, que permite el estudio y descripción de la realidad presente y la investigación bibliográfica, con los referentes teóricos en libros, artículos médicos, entre otras fuentes.

	Se ejecutó mediante el método deductivo, presentando principios, definiciones, leyes o normas generales de las que se extrajeron conclusiones o consecuencias que explican casos particulares sobre la base de las afirmaciones generales.

	 

	Palabras Claves: Inmunología, Pasteur, Vacuna,  Inmunología Clínica.

	Introducción .

	El término de inmunidad proviene del Latín “Inmunitas” que se refería a la protección de los senadores de aquella época frente a los procesos legales.

	Desde mucho tiempo atrás se conoce de inmunidad, como detalla la antigua cultura china en hacer resistentes a los niños de la viruela mediante la exposición directa a las lesiones de las personas que habían padecido de la enfermedad y ya no presentaban secuelas sintomáticas. (1)

	El médico británico Edward Jenner en el siglo XVII mediante sus observaciones se dio cuenta que los ordeñadores se recuperaban de la viruela vacuna sin tener que contraer la sepa más grave. Llevándolo a Jenner a inocular el material de lesiones virales en los brazos de un niño observando que el paciente no había contraído la enfermedad al inocular el virus vivo. (2)

	Consiguiente a Jenner, Louis Pasteur llevó a la práctica los estudios de su antecesor y en honor a este denominó a esta técnica “vacuna”, derivado de la palabra latina vacca, debido a las observaciones de Jenner en los ordeñadores vacunos.(1,2)

	Poco a poco se fueron dando otros acontecimientos que serían importantes para el desarrollo de nuevas técnicas que se irían perfeccionando con el progreso de las investigaciones y de los avances tecnológicos.

	El sistema inmunitario defiende al organismo de un sin número de agentes causales activando mecanismos con el fin de erradicar el estímulo que se encuentra alterando el estado de homeóstasis.

	El sistema inmunitario brinda dos tipos de defensas, una Innata que cuenta con los macrófagos, células de complemento, células dendríticas, entre otras y la Inmunidad adaptativa que consta con componentes propios como los linfocitos B y T, ambas inmunidades y componentes actúan en conjunto para obtener una función en común que es eliminar agente agresor  o cualquier estímulo desencadenante de una respuesta inmunitaria. (1)

	Actualmente la inmunología se ha destacado como una ciencia con avances asombrosos con la capacidad de no solamente desarrollar vacunas sino también realizar nuevos hallazgos que permitan diagnosticar las distintas patologías que pueden afectar a este sistema, son avances especialmente importantes, que permite ampliar la colaboración con otras especialidades médicas como la biología, neurología, oncología, etc.(3)

	Tratándose de una especialidad tan compleja, se la suele clasificar en varias ramas, tales como la inmunología clásica, clínica, diagnóstica, inmunoterapia e inmunología evolutiva. Interactuando conjuntamente en la práctica clínica y no independientemente una de otra.

	La inmunología clínica y su estudio, aporta importantes avances en el manejo de las enfermedades de base inmunológica, desarrollando diversos tratamientos con fines terapéuticos o profilácticos.(4)

	El propósito del presente trabajo es sintetizar la  importancia de la Inmunología Clínica la historia de la inmunología, sus momentos más icónicos en base a descubrimientos e hitos que han dejado huella a través de los años, y explicar cómo enseñanza tanto en la preparación de los estudiantes de medicina como en los médicos ya preparados para reforzar las bases de la inmunología tanto con sus elementos como los mecanismos de acción.

	La comprensión de las funciones y mecanismos que desarrolla el sistema inmunitario para la protección del cuerpo, es fundamental para quienes siguen la medicina como una pasión que los lleve a motivar cada vez más para obtener conocimientos nuevos e importantes, ya que en la actualidad las enfermedades de origen inmunitario están más presentes en nuestro ambiente, por aquello es muy importante su entendimiento y funcionamiento para poder lograr un correcto diagnóstico y tratamiento.

	¿Qué es la inmunología?

	Históricamente, la palabra inmunidad se refiere a la protección del organismo frente a las enfermedades infecciosa.(1,2)

	El sistema inmunitario está constituido por células y moléculas encargadas del sistema inmune y su respuesta frente al ingreso de microorganismos que logran traspasar las barreras de protección, alterando por completo el sistema inmunitario reaccionando ante cualquier estímulo causado por algún agente patógeno.(5)

	Se conoce a la inmunología como el estudio de respuestas inmunitarias al nivel celular y molecular frente a microorganismos patógenos que alteran el sistema homeostático del organismo. (6)

	La inmunología está definida por la OMS como una ciencia que se encarga del estudio, diagnóstico y tratamiento de las enfermedades del sistema inmunológico.(7)

	Como una ciencia es de suma importancia para la medicina, desarrollando diagnósticos de patologías y realizando estudios para comprender el mecanismo de las mismas y lograr un tratamiento eficaz.(8)

	El sistema inmunitario está constituido por la médula ósea como precursora de la mayoría de las células protectoras del organismo, también está formado por órganos linfoides, como lo son el timo, bazo, ganglios linfáticos, y tejido linfoide asociados a mucosas, órganos dónde residen las células inmunocompetentes.(1)(9)

	Los fagocitos son células encargadas de realizar la mayoría de las funciones efectoras del sistema inmunitario, por otra parte están los linfocitos, sistema de complemento, moléculas de histocompatibilidad y adherencia, citocinas, entre otras, cumpliendo así cada una funcionalidades distintas.(1,2)

	Al nacer se adquiere inmunidad y durante los primeros años de vida se afianza y fortalece. Estos sistemas de defensa constan de dos grandes grupos: Inmunidad Innata es considerada como la primer línea de defensa, actuando de forma rápida e inespecífica, se encuentra conformada células fagocíticas (neutrófilos, macrófagos.), linfocitos NK, proteínas del complemento y citocinas.(10) 

	El sistema inmunitario innato posee la capacidad de reconocer estructuras moleculares que son característicos de los agentes patógenos como los ácidos nucleicos exclusivos de los microorganismos como los virus con sus genomas tanto de ADN como de ARN, proteínas,  lípidos y glúcidos también son estructuras que pueden ser reconocidas por el sistema inmunitario innato. Este sistema es también capaz de reconocer moléculas endógenas que producen o liberan células dañadas, que son producto del daño tisular causado por infecciones, quemaduras, traumatismos o reducción del riego sanguíneo.(11)

	Este tipo de inmunidad ha evolucionado para reconocer limitadamente moléculas de microorganismos y no reaccionar contra tejidos y células  propias del organismo.

	Los tipos celulares en su mayoría poseen receptores para reconocer las estructuras de los virus o bacterias que estimulan el sistema inmunitario innato.

	Existen variedades de receptores pero uno en general es el más conciso y que ha perdurado a lo largo de la historia son los Receptor tipo Toll, posee muchos tipos celulares y  son capaces de reconocer una variedad de microbios.(12)

	Los receptores tipo Toll (TLR) son glucoproteínas de membrana que expresan diversos tipos celulares, reconocen productos microbianos; de los cuales existen nueve tipos funcionales en los seres humanos del TLR1 a TLR9. 

	Estos tipos de receptores participan en una gran variedad de moléculas que expresan microbios y generan una respuesta a moléculas endógenas las cuales revelan un daño celular. (13)

	 

	Los TLR están presentes en superficie celular y en membranas intracelulares, tienen la facultad de reconocer microbios que se encuentran en diferentes localizaciones celulares. Los tipos de TLR del 1-6 llegan a expresarse en las membranas plasmáticas,  los TLR 3, 7, 8,9, se expresan en el retículo endoplasmático y membranas endosómicas. Los ligandos de los diferentes TLR reconocen varias estructuras y receptan productos bacterianos, estos son LPS, y el ácido lipoteicoico. 

	 

	El sistema innato posee otros receptores que aportan para el reconocimiento de infecciones o del daño celular en el citoplasma. Dos de las principales clases de receptores citoplasmáticos son los receptores de tipo NOD y los receptores del tipo RIG.(14)

	 

	Existen otros tipos de  receptores con distintas funciones entre estos están, los receptores para glúcidos, receptores basureros y receptores para N-formil met-leu-fe.(15)

	 

	Otro componente perteneciente a este sistema pero que también actúa en la respuesta adaptativa, es el sistema de complemento, que consta de varios conjuntos o redes de proteínas cuya función directa es el reconocimiento y destrucción de los patógenos mediante opsonización, promoviendo el reclutamiento de fagocitos en la zona de infección.

	El sistema de complemento se activa con la participación de cascadas proteolíticas, en la cual participa una enzima inactiva llamada cimógeno, mediante el reconocimiento de moléculas de superficie microbianas, ocurriendo de 3 formas, cada una distintiva como una vía teniendo como objetivo al reclutamiento y ensamblaje secuencial de otras proteínas del complementos en complejos proteasa.(16,17)

	La vía clásica; en la cual actúa la proteína plasmática C1q para detectar anticuerpos de la superficie de un microbio u otra entidad. Esta vía es uno de los principales mecanismos efectores de respuestas inmunitarias adaptativas.  

	La vía alternativa; actúa cuando la proteína C3 reconoce estructuras de superficie microbianas, como el LPS bacteriano. Esta vía diferencia lo propio de lo ajeno en función de proteínas reguladoras.  

	La vía de lectina; la desencadena la lectina ligadora de manosa (MBL), una proteína plasmática cuya función es reconocer manosas terminales en glucoproteínas y glucolípidos microbianos. (16)

	En este tipo de inmunidad participan las citocinas, las cuales son polipéptidos extracelulares e hidrosolubles, que se producen en las fases efectoras tanto de la inmunidad innata y adquirida, sirviendo así para la regulación inmunitaria actuando en diferentes tipos celulares. Las citocinas no tienen un origen único, sino que se generan por múltiples tipos celulares, en lo que confiere el sistema inmunitario innato son los macrófagos los principales productores de citocinas, a diferencia del sistema inmune específico son las células Th.(18)

	La inmunidad Adaptativa brinda mecanismos específicos a diferentes antígenos microbianos y no microbianos actuando de una forma mediata. Las principales células del sistema inmunitario son los linfocitos, células presentadoras de antígenos y las células efectoras.

	Existen dos tipos de respuestas inmunitarias adaptativas, llamadas inmunidad humoral e inmunidad celular, interviniendo distintos elementos del sistema inmunitario, con una gran función de eliminación de variedades de microorganismos.(19) 

	La inmunidad humoral cuenta con moléculas presentes en la sangre y en secreciones mucosas. Es la encargada de los linfocitos B los cuales maduran en la medula ósea, y responden madurando en otros tipos de células llamadas células plasmáticas que producen anticuerpos, los que se los conoce con inmunoglobulinas; entre las cuales están: IgA, IgD, IgG, IgM, IgE.

	Los linfocitos B son las únicas células con capacidad de producir anticuerpos, estos anticuerpos reconocen antígenos microbianos, neutralizando la infecciosidad del microorganismo debido a la especialización de cada uno de ellos, llevándolos a activar múltiples mecanismos efectores distintos. La inmunidad humoral es el principal mecanismo de defensa contra los microbios extracelulares y sus toxinas.

	La inmunidad celular está a cargo por los linfocitos T, también llamado células T, las cuales maduran en el timo. Los linfocitos T constan de poblaciones con funciones diferentes, en las que se encuentran; linfocitos T cooperadores, los linfocitos T citotóxicos o citolíticos, linfocitos T reguladores y una tercera clase de linfocitos T que son los citolíticos naturales o natural killer.(20)

	A diferencia de los linfocitos B los linfocitos T no tienen la disposición de producir moléculas de anticuerpos, pero sí de reconocer antígenos de microorganismos intracelulares.

	Los microorganismos intracelulares como virus y bacterias permanecen en las células del anfitrión, donde los anticuerpos circulantes no tienen la capacidad de destruir. La defensa ante estas infecciones la comanda la inmunidad celular fomentando la destrucción y supresión de microorganismos residentes y de células infectadas. (21)

	El papel fundamental de presentar antígenos copartícipes a células del huésped por parte de los linfocitos cooperadores y citotóxicos la realizan proteínas denominadas moléculas del complejo principal de histocompatibilidad (MHC), las cuales se presentan en la superficie de las células del huésped. (1)

	Antígenos leucocitarios humanos son otra denominación a las Moléculas del complejo principal de histocompatibilidad (MHC), quienes son el resultado de un cúmulo de genes que actúan en la defensa inmunológica para el reconocimiento de elementos extraños para el organismo, asimismo otra de las funciones es, la impunidad de los linfocitos a trasplantes de tejidos. Estas moléculas intervienen en la incitación de las respuestas inmunitarias específicas a partir  la exposición del antígeno a los linfocitos T.(22)

	La particularidad en la estructura de la región de MHC es la clasificación según sus genes, la cual consta de tres tipos diferentes: MHC Clase I que da la función de exhibir antígenos endógenos o intracelulares a los linfocitos T citotóxicos, por otro lado el MHC Clase II presenta antígenos exógenos o extracelulares a los Linfocitos T cooperadores. Y por último el MHC Clase III que codifican para moléculas teniendo participación en la respuesta inmune como el TFN y factores del complemento. (23)

	Las determinantes primordiales de la aceptación o rechazo de un órgano, permitió avanzar eficazmente en el empleo del trasplante como vía de terapia para una serie de enfermedades previamente intratables. El grado de aprobación de un órgano depende principalmente de la semejanza genética de las moléculas del MHC entre el donador y el receptor.(24).

	En la complejidad de la inmunología tenemos a la regulación del sistema inmunitario para evitar desaprovechar respuestas innecesarias a materia no perjudicial y sobre todo al ataque a sí mismo.  La tolerancia inmunitaria es la capacidad adquirida para evitar una respuesta nociva, localizando agentes ajenos a lo propio que no producen enfermedades o autoantígenos.  Los linfocitos en situaciones normales generan respuestas inmunitarias al ser activados cuando reconocen antígenos, pero en otras situaciones pueden no activarse o ser eliminados, lo que conlleva a la tolerancia.(25) 

	La tolerancia inmunitaria se define como una respuesta ineficaz frente a un antígeno que ya ha sido expuesto anteriormente. Dicho mecanismo a los antígenos propios es una propiedad fundamental del sistema inmunitario normal a diferencia de no tolerar lo propio lo que da lugar a desencadenar reacciones inmunitarias contra antígenos propios. Dichas reacciones se llaman autoinmunidad. (26). 

	La autoinmunidad es el defecto presentado por los mecanismos de tolerancia normal reaccionando contra los tejidos y células del propio organismo. 

	Los principales factores contribuyentes al desarrollo de autoinmunidad son la propensión génica y algunos desencadenantes ambientales como lo son las infecciones y las lesiones tisulares locales que pueden alterar la forma en que los antígenos propios se muestran al sistema inmunitario, lo que lleva al fracaso de tolerancia frente a lo propio y a la activación de linfocitos autorreactivos. 

	Existen mecanismos que previenen las reacciones inmunes contra autoantígenos y se clasifican en tres grupos. Está; la tolerancia central que se exhibe por la muerte de los linfocitos en proceso de desarrollo cuando se encuentran con autoantígenos en los órganos linfoides primarios, otro mecanismo es la tolerancia periférica en la que los linfocitos maduros que han emigrado del órgano linfático primario se encuentra con autoantígenos en los tejidos periféricos y por último se encuentra la capacidad del mecanismo de inducción de tolerancia en compartimientos de linfocitos T y B maduros, encontrándose con autoantígenos que a falta de una segunda señal o si generan mecanismos de bloqueo en la activación del linfocito o si induce su apoptosis.(13,25)

	Las enfermedades autoinmunes son delimitadas como aquellas que son causadas por el propio sistema inmunitario que agrede a las células del organismo, sin reconocer lo propio de lo ajeno destruyendo los órganos y tejidos sanos, en vez de protegerlos. Pueden ser sistémicas o locales es decir son específicas de órganos.(27)

	Entre las enfermedades autoinmunes más comunes son el lupus eritematoso sistémico, la artritis reumatoidea, la diabetes tipo 1, la anemia perniciosa, la esclerosis múltiple, la esclerodermia, entre otras. 

	Entre los trastornos autoinmunitarios encontramos a la hipersensibilidad, la cual se la describe como la exposición del organismo frente a un antígeno que es susceptible a reacciones posteriores de la misma sustancia. La hipersensibilidad es ocasionada por un constituyente inmunológico que es la reacción inmediata a una toxina, bacteria, virus, entre otros, que no causan daño aparente en individuos no hipersensibles. (28)

	Los trastornos por hipersensibilidad se encasillan dependiendo de la respuesta inmunitaria y de los mecanismos efectores que son los encargados de lesiones celulares y tisulares. 

	La hipersensibilidad de tipo I es también llamada como hipersensibilidad inmediata es causada por anticuerpos IgE que son específicos frente a los mastocitos y a los  antígenos ambientales. Este tipo de hipersensibilidad es causada por el subgrupo TH2  de los linfocitos T cooperadores, donde se produce la estimulación de la producción de anticuerpos IgE y la inflamación por medio de los linfocitos T.(29)

	 

	Los anticuerpos IgG e IgM tienen la capacidad de ocasionar lesiones tisulares, reclutar células inflamatorias e interferir en las funciones de las células, luego de la activación de sistema de complemento.

	 

	Los trastornos de hipersensibilidad tipo II se da a reacción a que los anticuerpos estén libres en la circulación. Determinados anticuerpos tienen la capacidad de producir inmunocomplejos en la circulación y los complejos quedarse en los tejidos, especialmente en los vasos sanguíneos produciendo lesiones. Por otro lado, los trastornos por hipersensibilidad del tipo III son aquellos que se dan por inmunocomplejos.(30)

	 

	La mayoría de las enfermedades por hipersensibilidad son inducidas por la activación de algunos subgrupos de linfocitos T cooperadores como TH1 o TH17 que son los responsables de secretar citocinas, ocasionando inflamación y gracias a la reclusión leucocitos, neutrófilos y macrófagos se da la lesión tisular. 

	
Historia de la inmunología.

	La ciencia inmunológica ha avanzado conforme pasa el tiempo, los primeros hallazgos de su coexistencia fueron desarrollados por Tucídides en las Guerras Del Peloponeso (431 a.C.), recalcando que los únicos que ya habían padecido del cuadro clínico no volvían a obtener la enfermedad. (1). La peste negra causó un gran impacto en el cambio genético de los europeos y ha sido fundamental en la historia de la humanidad, además de la respuesta a infecciones.  

	Consecutivo a esto en el siglo XVI, ingleses conocen que turcos y chinos evitaban la aparición de la viruela al realizar injertos pequeños de cicatrices pulverizadas en la piel de los pobladores.(2)

	La viruela era provocada por el virus variola que se manifestó en la población aproximadamente en el año 10.000 a.C. Desde esos tiempos rendían respeto a la diosa de la viruela Shitalá (la Fría), debido a que cuando alguna persona llegase enferma acudían a rendirle adoración y devotismo.

	La viruela fue la enfermedad catastrófica en la Europa del siglo XVIII, que se difundió en forma de epidemia ocasionando la muerte de aquellas comunidades, ocasionando que la tasa de mortalidad incrementara de manera incontrolada, propagándose así la enfermedad. (31)

	En consecuencia a estos sucesos en 1796 el médico británico Edward Jenner conocido como el “padre de la inmunología” mediante análisis notó que las ordeñadoras que se recuperaban de la viruela vacuna nunca presentaban la forma de viruela más grave, lo que lo llevó a inocular material procedente de lesiones virales en los brazos de los niños, posteriormente que tuvieran la sintomatología, inoculó el virus vivo y hubo prueba de que no había vuelto a surgir la enfermedad.

	Louis Pasteur en 1880 puso en práctica los trabajos investigativos de Jenner y concluyó que aplicar viejos cultivos no enfermaban, si no se inoculaba virus nuevos y muy virulentos, hecho que Pasteur denominó “vacuna”, debido a que Jenner hizo su invención a partir de un modelo de viruela que sufrían las vacas. (32)

	Ya en 1900, un científico austríaco, Karl Landsteiner resolvió el problema de las muertes por transfusiones sanguíneas a personas, provenientes de muestras sanguíneas de animales como perros, ratas y gatos. Landsteiner reveló que las personas tenían diferentes tipos de sangre y que las transfusiones no eran concordantes entre personas de diferente tipo. En 1901, describe el sistema de grupos sanguíneos ABO y, en 1940, el sistema Rh. (33)

	en la década de 1902 Paul Portier y Charles Richet observaron reacciones no deseadas en la respuesta inmunitaria con la administración de actiniaria en perros, ya que a los pocos segundos de su administración presentaban síntomas como asfixia, parálisis, diarrea y hematemesis, llegando a la muerte, ellos llamaron a este proceso anafilaxis.(34)

	En 1903, otro inglés, Almroth Wright médico de profesión demostró que en el suero de los animales inmunes había sustancias que optimizaban el proceso de la fagocitosis, motivo por el cual estos elementos se les llamó opsoninas. se reconocieron a las opsoninas como anticuerpos y al proceso que realizaban ellas se lo denomino opsonización. (31)

	en 1908 se lanzó la teoría llamada ¨teoría de la cadena lateral¨ por el médico alemán Paul Ehrlich, quien tuvo otras aportaciones a la ciencia médica, como el descubrimiento del traspaso de inmunidad mediantes los anticuerpos desde la madre al hijo en periodo de gestación. (35)

	En 1960 Good y Mille pusieron de manifiesto la existencia de unos órganos centrales inmunitarios, señalando el papel fundamental del timo de la respuesta inmune, y Glick y colaboradores en 1956 el de la bolsa de Fabricio en las aves.(1) 

	Otra de las grandes aplicaciones prácticas de la Inmunología fue el descubrimiento por Köhler y Milstein en 1975 de los anticuerpos monoclonales cuya aplicación en la actualidad está revolucionando campos tan distintos como el diagnóstico y la terapéutica de las enfermedades infecciosas o tumorales.  (36)

	Las primeras reseñas registradas sobre el cáncer datan del año 1600 antes de Cristo, y se escribieron en Egipto.

	A finales de 1960, los esposos Hellström crearon el método de inhibición de colonias, y con ellas demostraron que los animales que decian de algún tumor eran capaz de destruir las células de su propio tumor. (37)

	En 1974, Zinkernagel y Doherty revelaron el fenómeno al que denominaron restricción antigénica, y que es mediada por los antígenos del Antígeno leucocitario Humano. (HLA) (MHC humano), en la actualidad posibilitando a los inmunólogos sobre esos planteamientos en las enfermedades autoinmunes.(22)

	Con el paso del tiempo la inmunología ha seguido avanzando hasta llegar a ser una ciencia, sigue realizando investigaciones para lograr nuevos descubrimientos y tratar de crear diferentes tratamientos como fármacos inmunoterapeuticos, y teniendo otros avances importantes.

	La inmunología ofrece importantes aportaciones en todos los campos abarcados por la ciencia biológica, incorporándose con otras ramas como la neurología y la endocrinología, que en enlazados han dado cabida a la nueva disciplina denominada neuro-endocrino-inmunología, asimismo existe relación con la oncología, existiendo así muchas más contribuciones entres distintas especialidades que permite expandirse a otros campos de las distintas ramas de la medicina moderna.

	Subclasificación de la inmunología.

	En el siglo XXI se la considera a la Inmunología como una  ciencia de relevante  importancia que avanza a pasos agigantados, ya que sus avances han sido partícipes desde la invención de las vacunas hasta tratar distintas patologías que afectan al organismo. 

	La inmunología al ser una ciencia tan completa y compleja se subdivide en diferentes campos que se encuentran en constante interacción, como: la Inmunología clásica, diagnóstica, evolutiva y clínica.(3)

	La inmunología clásica es es el estudio de enfermedades que se producen por consecuencia de una alteración del sistema inmunitario, y la respuesta del mismo ante la exposición de un antígeno extraño y el reconocimiento de lo propio, basándose en la complejidad y funcionamiento que tienen en conjunto; los agentes patógenos, el organismo humano y la inmunología como tal, participando en reacciones físicas, químicas y biológicas entre los agentes externos e internos. (38)

	La inmunología evolutiva es la encargada del estudio tanto de seres vivientes, como seres inanimados, con el propósito de descubrir hallazgos sobre la evolución del ser humano. Además estudia los diferentes modelos de células inmunitarias y cómo surge el desarrollo histórico de la capacidad de reconocer antígenos no propios. La inmunología evolutiva se divide en diversas áreas de estudio, entre las principales está el estudio de la relación que existe entre la inmunidad adquirida e innata, y, el estudio de cómo se genera un rechazo de un injerto. (28)

	Por otro lado, la Inmunología diagnóstica identifica probables alteraciones en el sistema inmune mediante la fusión del el anticuerpo con el antígeno, apoyados en los avances tecnológicos actuales, por ejemplo, el uso de radio-marcadores, enzimas reveladoras o incluso fluorescentes.   

	El inmunodiagnóstico es un campo en expansión continua y el cuerpo de conocimientos inmunológicos que se aplican al diagnóstico de enfermedades del sistema inmune y de situaciones en las que la respuesta inmunitaria juega un papel importante, como en el trasplante. (39)

	Por último, pero no menos importante. se describe a la inmunología clínica como la encargada de estudiar las patologías que se presentan en consecuencias a diversos trastornos en el sistema inmunitario. 

	Dado el avance significativo en el entendimiento del complejo mayor de histocompatibilidad y su diversa funcionalidad inmunobiológica formó nuevas aplicaciones en el mundo entero, entre las que resaltan los aportes en trasplante de órganos, la relación entre antígenos leucocitarios de histocompatibilidad y enfermedad, y el control genético de la respuesta inmunológica y de las relaciones intercelulares. Este cúmulo de contribuciones tan significativas ha proporcionado las bases de una nueva especialidad médica que se ubica dentro del marco de la inmunología: La inmunogenética clínica. (40) 

	 

	Inmunología clínica y su importancia.

	Se define a la inmunología clínica como la estirpe de la inmunología encargada del estudio de las patologías que se presentan debido a trastornos inmunitarios. 

	Estos trastornos del sistema inmunitario son llamados enfermedades autoinmunes.

	La principal función de la inmunología clínica es el tratamiento de las distintas patologías de inmunodeficiencias existentes en donde existe un mal funcionamiento de las defensas contra microorganismos, ya sea por origen congénito o de manera adquirida, un ejemplo de estas es el virus de la inmunodeficiencia humana conocido como VIH.(41)

	La inmunología clínica aporta grandes avances en el diagnóstico y tratamiento de las enfermedades inmunológicas, desarrollando varios tratamientos que mantengan al sistema inmunitario, uno de los tratamientos conocidos es la inmunoterapia.(42)

	 

	El continuo avance del conocimiento de los mecanismos en los que interviene el sistema inmunitario en la protección del organismo frente a los microorganismos infecciosos que constantemente se expone, se asegura que la inmunología es la rama de la medicina que ha tenido más avances en los últimos años junto con la ciencia médica básica.(43)

	La inmunología brinda importantes aportaciones en todos los campos que abarca la biología, integrándose con otras ramas como lo es la neurología y la endocrinología, que en conjunto ha dado origen a la nueva disciplina denominada neuro-endocrino-inmunología, también existe cooperaciones con la oncología, existiendo así muchas más cooperaciones entres distintas especialidades que permite expandirse a otros campos de las distintas especialidades de la medicina moderna. (41)

	El fortalecimiento y preparación en conocimientos y enseñanzas a los estudiantes de medicina, internos y residentes de inmunología básica y clínica ya que cada vez se describen ya que cada vez se describe un aumento de casos por inmunodeficiencias o patologías de etiología inmunológica, por tal motivo es fundamental la comprensión del funcionamiento del sistema inmunitario, para el correcto diagnóstico, análisis e interpretación de los resultados para precisar un tratamiento efectivo con bases terapéutica, sustentando las decisiones con la mejor evidencia posible y un enfoque multidisciplinario basado en las necesidades del paciente, ya que una inmunoreacción deficiente o excesiva puede tener consecuencias mortales en los pacientes. 

	Diagnóstico y tratamientos inmunológico.

	En las enfermedades del sistema inmunológico es indispensable el diagnóstico temprano, facilitando así el seguimiento de la enfermedad y la aplicación de medidas terapéuticas adecuadas junto a la identificación de células reguladoras es crucial para comprender los mecanismos de inmunosupresión.

	con el tiempo se ha notado en un mayor porcentaje la introducción del sistema inmunitario en la patogénesis y el control de la expansión tumoral. La respuesta antitumoral efectiva depende de una buena interacción de varios de los componentes del sistema inmunitario, como las células presentadoras de antígeno y diferentes poblaciones de linfocitos T.(44)

	La inmunoterapia actúa como un tratamiento eficaz para el cáncer el cual genera la estimulación de las defensas propias del cuerpo con el fin de combatir el cáncer, la inmunoterapia tiene varias funciones las cuales son: detener o retrasar la proliferación de las células cancerosas, impedir la diseminación de las células cancerígenas en el organismo. (45)

	Existen varios tipos de inmunoterapias, todas con finalidades importantes de erradicar las patologías desde una base inmunitaria, el tratamiento que más se llega a usar de modo terapéutico es el uso de anticuerpos monoclonales, aparte de este tratamiento existe el uso de vacunas de acción contra agentes cancerígenos, terapias a base de células T e inmunoterapias no específicas.

	Anticuerpos monoclonales.

	Al ser detectados agentes nocivos por el sistema inmunitario, este produce anticuerpos que son los responsables de combatir las infecciones. Se pueden utilizar como una terapia dirigida para impedir una proteína anormal en una célula cancerosa, también son utilizados como inmunoterapia atacando a células específicas de las células cancerosas. Cuando el sistema inmunitario logra detectar y actuar contra el cáncer puede obstaculizar o hacer más lento el crecimiento tumoral. (46)

	Las estrategias terapéuticas destinadas a revertir el estado de inmunosupresión de los portadores de tumor constituyen un área de investigación muy activa. Con este objetivo, se desarrollaron los anticuerpos monoclonales dirigidos contra epítopos específicos ubicados en la superficie de linfocitos T reguladores, con el propósito de disminuir su cantidad o bloquear su función.(47)

	Inmunoterapia no específicas.

	La mayoría de las inmunoterapias se aplican al mismo tiempo que otros tratamientos contra las células cancerígenas, siendo este uno de los principales tratamientos contra el cáncer, ayudando al sistema inmunitario a destruir las células cancerosas.(48)

	Existen dos tipos de inmunoterapias no específicas:

	
		La inmunoterapia con el uso de interferones siendo los responsables de ayudar al sistema inmunitario a actuar contra el cáncer y disminuir la proliferación de las células cancerosas. Al igual que todos los tratamientos, los interferones poseen efectos secundarios que se asimilan a los síntomas de la gripe.(49)



	 

	
		El tratamiento con interleucinas que generan células responsables  de combatir el cáncer ayudando al sistema inmunitario, los efectos secundarios de las interleucinas consisten en sobrepeso y disminución de la presión arterial.(50)



	Terapia a base de  células t.

	Las células  T son responsables de la eliminación de células cancerosas, estas son extraídas de la sangre del paciente y llevadas a un laboratorio para ser modificadas y obtener los receptores que son los responsables de reconocer las células cancerosas del cuerpo y eliminarlas siendo estas inyectadas nuevamente en la sangre del paciente para cumplir su función.

	Este tratamiento ha sido creado para actuar en contra de la leucemia retirando en una muestra de sangre del paciente los linfocitos T que luego se modificarán y actuaran en el organismo contra las células cancerígenas por medio de las proteínas CD19. (51)

	Vacunas  que actúan contra el cáncer .

	Las vacunas que son aplicadas contra en cáncer se las conoce como modificadores de las respuestas biológicas, que activan el sistema inmunitario para eliminar las infecciones y enfermedades. Actúa como un método para inmunizar al organismo realizando el reconocimiento y eliminación del antígeno al ser expuesto.(52)

	Existen dos tipos de vacunas contra el cáncer, las preventivas y las de tratamiento.

	Las vacunas preventivas son las encargadas de impedir que el cáncer aparezca en un organismo sano, existen dos tipos de vacunas de esta clase, las vacunas contra el papiloma humano y la de la hepatitis B, teniendo una función profilaciçtica en el organismo de las personas.(53) 

	Las vacunas de tratamiento sirven como un método para las células cancerígenas activadas, las cuales refuerzan el sistema inmunitario y logran una respuesta inmunitaria natural, una de estas vacunas es la del cáncer metastásico de próstata. (54)

	Conclusiones.

	
		El sistema inmunológico es un mecanismo propio que actúa como defensa del organismo contra virus, bacterias y otros agentes patógenos con distintos componentes tanto de la inmunidad innata y adaptativa con el fin de mantener un óptimo estado homeostático.

		La inmunología como ciencia se ha aventajado ganando territorio vigorosamente en los últimos años gracias a los avances tecnológico del siglo XXI, lo que ha permitido consolidarse como una  especialidad médica con gran futuro de importantes hallazgos.

		La importancia de la enseñanza de la inmunología en la preparación académica de los estudiantes de la carrera de medicina es la adquisición y fortalecimiento de los conocimientos básicos de inmunología que permitan la comprensión de los fenómenos implicados en los mecanismos de defensa del organismo ante agentes extraños.

		La inmunología clínica es de suma importancia  en el estudio y desarrollo de las enfermedades autoinmunitarias.
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