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PROGRESOS EN GASTROENTEROLOGÍA

INTRODUCCIÓN

No existe ningún síntoma ni signo patognomónico de las
denominadas enfermedades inflamatorias intestinales cró-
nicas (EIIC) –enfermedad de Crohn (EC) y colitis ulcero-
sa (CU) fundamentalmente–, de modo que para llegar a
su diagnóstico se precisa la combinación de una serie de
datos clínicos, radiológicos, endoscópicos e histológicos
sugestivos, al tiempo que se descartan otras enfermedades
que pueden cursar con una clínica similar. Por otra parte,
cuando afectan al colon puede ser especialmente difícil
distinguir entre ambas enfermedades, por lo que aproxi-
madament el 10% de los casos son calificados como coli-
tis indeterminada.
En la EIIC se han descrito una serie de alteraciones inmu-
nológicas, tanto sistémicas como localizadas en el propio
tracto intestinal. Los cambios de la inmunidad humoral
incluyen, entre otros, la presencia en suero de dos tipos
de anticuerpos: los anticitoplasma de los neutrófilos
(ANCA) y los anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA).
Los primeros constituyen un grupo heterogéneo de anti-
cuerpos, fundamentalmente de isotipo IgG, que reaccio-
nan frente a determinantes antigénicos localizados en los
gránulos primarios de los neutrófilos y se detectan más
frecuentemente en los pacientes con CU1. Los ASCA, por
su parte, pueden ser de tipo IgG o IgA, identificándose
predominantemente en los pacientes con EC.
La detección de ANCA se lleva a cabo fundamentalmente
por dos técnicas inmunológicas: la inmunofluorescencia
indirecta2 y el enzimoinmunoanálisis (ELISA)3. La pri-
mera constituye la técnica más ampliamente empleada y
con ella se ha descrito la existencia de dos patrones bien
diferenciados de inmunofluorescencia: un patrón citoplas-

mático (cANCA), en el que se produce una tinción granu-
lar del citoplasma, y un patrón perinuclear (pANCA), en
el que la tinción es periférica o difusa del núcleo1; así, a
diferencia de los ANCA de la enfermedad de Wegener,
en la que los anticuerpos se dirigen frente a los gránulos
citoplasmáticos, los ANCA de los pacientes con CU
muestran un patrón característico de tinción perinuclear
(pANCA). Entre las ventajas del ELISA, por otra parte,
destaca su mayor rapidez de realización y la capacidad de
demostrar diversas especificidades antigénicas ante un
mismo patrón de inmunofluorescencia1. No obstante, el
hecho de que no se haya identificado todavía con preci-
sión el antígeno frente al que va dirigida la respuesta in-
munológica supone una limitación de esta técnica.
Aunque son los anticuerpos ANCA de tipo IgG los que se
detectan de forma habitual, algunos autores han determi-
nado, excepcionalmente, los de tipo IgA4-6. Con respecto
a los ASCA, como se ha mencionado con anterioridad,
pueden ser de tipo IgG o IgA; aunque inicialmente se
describió que la variante de anticuerpo IgA poseía una
mayor especificidad para el diagnóstico de EC7-9, algunos
estudios más recientes no han podido confirmar esta ob-
servación10,11.
No existe evidencia científica que sugiera la hipótesis de
que los ANCA o los ASCA desempeñan un papel patogé-
nico «directo» en el desarrollo de la CU o la EC, respecti-
vamente12; más bien, su presencia parece reflejar una alte-
ración en la regulación inmunológica que subyace en la
EIIC, originada por la exposición a un antígeno en sujetos
genéticamente predispuestos12.
En la EIIC, como en cualquier otra enfermedad, los mar-
cadores serológicos podrían tener diferentes utilidades,
pudiéndose emplear, teóricamente, para diagnosticar el
proceso en cuestión, estratificar la enfermedad en diferen-
tes subtipos, estimar la evolución o el pronóstico y prede-
cir la respuesta al tratamiento. La verdadera utilidad de
los ANCA y los ASCA en el caso particular de la EIIC
constituye un tema notablemente controvertido. Así,
mientras algunos investigadores consideran que estos
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TABLA I. Estudios que evalúan la prevalencia de anticuerpos
anticitoplasma de los neutrófilos (pANCA) en pacientes con
colitis ulcerosa

Autor (referencia) N.º de pacientes Pacientes pANCA+ (%)

Rump et al20 34 59
Schlenker et al21 41 32
Seibold et al22 46 83
Rump et al23 64 58
Proujansky et al24 41 66
Dalekos et al25 80 30
Oudkerk Pool et al26 120 79
Reumaux et al27 70 49
Sung et al28 19 31
Rump et al29 64 58
Lamproye et al30 25 61
Mulder et al31 67 51
Broekroelofs et al32 67 49
Vecchi et al33 102 45
Patel et al34 101 70
Kim et al35 24 83
Castellino et al35 108 40
Kaneko et al36 23 39
Hertervig et al36 155 50
Lee et al34 168 45
Bansi et al37 99 42
Papo et al38 55 64
Esteve et al39 54 55
Muller-Ladner et al5 62 74
Andreani et al40 42 71
Freeman et al40 247 66
Gigase et al41 29 56
Olives et al42 33 67
Abad et al43 52 73
García-Herola et al44 78 46
Quinton et al45 101 66
Kull et al46 59 49
Sediva et al47 15 33
Folwaczny et al48 61 46
Satsangi et al49 120 64
Papo et al50 75 65
Vecchi et al51 40 60
Hoffenberg et al52 25 80
Roozendaal et al53 96 58
Taddei et al54 95 64
Sugi et al55 52 63
Reumaux et al56 39 59
Lombardi et al57 279 30
Peeters et al58 147 50
Malickova et al59 26 46
Koutroubakis et al60 97 67
Vermeire et al61 99 58
Fleshner et al62 95 63
Osangthamnont et al63 33 39
Lecis et al64 32 50
Bartunkova et al65 23 75

Prevalencia media (ponderada): 55% (IC del 95%, 53-57).

marcadores serológicos pueden clasificarse como méto-
dos diagnósticos de primera elección (o al menos como
considerablemente útiles) en los pacientes con clínica su-
gerente de EIIC13-15, otros autores concluyen que, en la
actualidad, deben reservarse para estudios de investiga-
ción16-19. 
Por ello, nuestro objetivo ha sido revisar sistemática y crí-
ticamente el papel que estos anticuerpos desempeñan en la
EIIC. A este respecto, inicialmente se analizará la preva-
lencia de ANCA en la CU y de ASCA en la EC, pero sin
olvidar revisar también la «cruz de la moneda», esto es, la
frecuencia con que dichos anticuerpos se identifican en la
otra variante de EIIC (ANCA en EC y ASCA en CU). En
segundo lugar, se revisará el valor diagnóstico de estos
marcadores serológicos, tanto para la detección de EC y
CU entre los pacientes con sospecha de EIIC como en
aquellos con colitis indeterminada. En tercer lugar, se eva-
luará si realmente puede establecerse una correlación entre
la positividad de ANCA/ASCA y una serie de variables
clínicas, como la actividad de la enfermedad, la extensión
anatómica de la misma, las manifestaciones fenotípicas o
la susceptibilidad genética de sufrir una EIIC. Además, se
revisará si estos anticuerpos son útiles para estimar el pro-
nóstico o la respuesta al tratamiento. Por último, se revisa-
rán algunos aspectos posquirúrgicos, como la evolución
de los títulos de ANCA/ASCA tras la resección quirúrgica
intestinal o la existencia de una relación entre pANCA y
el riesgo de desarrollar reservoritis tras la cirugía de la
CU. Todos los aspectos mencionados se abordarán desde
una perspectiva eminentemente práctica, con la intención
de que las conclusiones que de su análisis se deriven sean
lo más útiles posible para el clínico que diagnostica y trata
a los pacientes con EIIC.
Para llevar a cabo esta revisión se realizó una búsqueda
bibliográfica en Internet hasta junio de 2002 empleando
los motores de búsqueda Pubmed y Embase. Se utilizaron
los siguientes descriptores o palabras clave (en todos los
campos de búsqueda): («Crohn’s disease» OR «ulcerative
colitis» OR «inflammatory bowel disease» AND ANCA
OR ASCA OR «anti-neutrophil cytoplasmic antibodies»
OR «antineutrophil cytoplasmic antibodies» OR «anti-
Saccharomyces cerevisiae antibodies» o «antiSaccharo-
myces cerevisiae antibodies»). Asimismo, se revisaron las
referencias bibliográficas incluidas en las revisiones iden-
tificadas sobre el tema, así como la bibliografía utilizada
en los artículos incluidos. Se tuvieron en consideración los
artículos publicados en cualquier idioma. Se seleccionaron
y revisaron con especial detalle aquellos estudios que
aportaban datos sobre la prevalencia de estos anticuerpos
en la EIIC, su valor diagnóstico en esta entidad o su corre-
lación con cualquier variable clínica (como actividad, ex-
tensión anatómica, manifestaciones fenotípicas, suscepti-
bilidad genética, pronóstico o respuesta al tratamiento).

PREVALENCIA DE pANCA Y DE ASCA EN LA EIIC

En la tabla I se resumen los estudios identificados que
evalúan la prevalencia de pANCA en pacientes con
CU5,20-65. A partir de los 51 estudios resumidos en dicha

tabla, que incluyen un total de 3.779 pacientes, se ha cal-
culado una media (ponderada) del 55% (intervalo de con-
fianza [IC] del 95%, 53-57). Cabe destacar que los resul-
tados oscilan ampliamente según los diversos autores,
desde el 30 hasta el 83%. Estos datos coinciden con los
de una reciente y excelente revisión del tema, donde se
constata cómo la positividad de los pANCA en la CU va-
ría notablemente según los estudios, si bien en la mayoría
de éstos la prevalencia se sitúa entre el 45 y el 80%1. Dos
limitaciones importantes de la determinación de pANCA
en la CU pueden ya deducirse a partir de estos datos: en
primer lugar, su prevalencia media, aunque superior al
50%, es relativamente baja, muy lejos de la elevada pre-
valencia –casi del 100%– de algunos marcadores sero-
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TABLA II. Estudios que evalúan la prevalencia de
anticuerpos anticitoplasma de los neutrófilos (pANCA) 
en pacientes con enfermedad de Crohn

Autor (referencia) N.º de pacientes Pacientes pANCA+ (%)

Rump et al20 30 3
Schlenker et al21 42 12
Seibold et al22 80 25
Rump et al23 44 2
Proujansky et al24 27 19
Oudkerk Pool et al26 105 13
Rump et al29 44 2
Mulder et al31 35 40
Sung et al28 12 25
Lamproye et al30 94 17
Broekroelofs et al32 35 40
Vecchi et al33 48 5
Castellino et al35 92 12
Kaneko et al36 27 10
Hertervig et al36 128 24
Bansi et al37 42 5
Ehrmann et al66 32 32
Papo et al38 25 12
Andreani et al40 48 33
Freeman et al40 253 12
Abad et al43 37 17
Gigase et al41 34 7
Olives et al42 64 57
Papo et al50 41 12
García-Herola et al44 48 18
Quinton et al45 100 15
Kull et al46 17 24
Satsangi et al49 116 19
Hoffenberg et al52 20 40
Roozendaal et al53 112 21
Taddei et al54 63 17
Sugi et al55 43 72
Vasiliaukas et al67 156 23
Lombardi et al57 110 9
Peeters et al58 407 6
Koutroubakis et al60 56 16
Lecis et al64 23 20
Bartunkova et al65 21 24

Prevalencia media (ponderada): 17% (IC del 95%, 16-18).

TABLA III. Estudios que evalúan la prevalencia de
anticuerpos anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) 
en pacientes con enfermedad de Crohn

Autor (referencia) N.º de pacientes Pacientes ASCA+ (%)

Barnes et al7 40 63
Quinton et al45 100 61
Sendid et al68 51 69
Hoffenberg et al52 20 60
Darroch et al69 51 33
Sutton et al11 349 52
Vasiliaukas et al67 156 56
Annese et al70 154 43
Malickova et al59 38 76
Peeters et al58 407 60
Koutroubakis et al60 56 39
Vermeire et al61 112 63
Vermeire et al71* 100 61
Vermeire et al71* 100 41
Vermeire et al71* 100 45
Vermeire et al71* 100 76
Seibold et al72 71 68
Bernstein et al73 51 53
Conrad et al15 82 50
Lecis et al64 32 61
Bartunkova et al65 21 76

*Diferentes técnicas (laboratorios) para la detección de ASCA.
En caso de determinarse anticuerpos de tipo IgA e IgG, se consideró ASCA
positivo cuando se detectaba cualquiera de ellos.
Prevalencia media (ponderada): 56% (IC del 95%, 54-58).

TABLA IV. Estudios que evalúan la prevalencia de
anticuerpos anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) 
en pacientes con colitis ulcerosa

Autor (referencia) N.º de pacientes Pacientes ASCA+ (%)

Barnes et al7 27 15
Quinton et al45 101 12
Hoffenberg et al52 25 12
Darroch et al69 41 12
Peeters et al58 147 14
Koutroubakis et al60 97 11
Annese et al70 181 18
Seibold et al72 25 0
Lecis et al64 32 16
Bartunkova et al65 23 17

Prevalencia media (ponderada): 14% (IC del 95%, 11-16).

lógicos descrita en otras enfermedades; y, en segundo
lugar, la notable variabilidad entre la prevalencia de po-
sitividad de pANCA de los diversos estudios limita tam-
bién el valor de este marcador. Otro problema de los
pANCA es que se encuentran también presentes en un
porcentaje considerable de pacientes con EC, y no sólo
de CU; así, a partir de los estudios incluidos en la tabla
II se calcula una prevalencia media de pANCA en la EC
del 17% (IC del 95%, 16-18), una cifra nada desprecia-
ble20-24,26,28-33,35-38,40-46,49,50,52-55,57,58,60,64-67.
En la tabla III se resumen los 21 estudios que evalúan la
presencia de ASCA en la EC, incluyendo un total de
2.191 pacientes, con una prevalencia media del 56% (IC
del 95%, 54-58), cifra muy similar a la descrita previa-
mente para los pANCA en la CU, también con una nota-
ble variabilidad entre los diversos estudios (con porcenta-
jes que oscilan entre el 33 y el 76%)7,11,15,45,52,58-61,64,65,67-73.
Por tanto, a semejanza de lo que ocurría con los pANCA
en la CU, la prevalencia de ASCA en la EC no alcanza
una cifra todo lo elevada que sería deseable y, además,
los resultados tan variables limitan considerablemente la
extrapolación y la comparación de los resultados obteni-
dos por los diversos autores. Un último inconveniente de
los ASCA –de nuevo en coincidencia con los pANCA– es

que se encuentran también presentes en un porcentaje sig-
nificativo de pacientes con CU, con un valor medio del
14% (IC del 95%, 11-16) (tabla IV)7,45,52,58,60,64,65,69,70,72.

UTILIDAD DE LOS pANCA EN EL DIAGNÓSTICO 
DE LA CU

Para que un método sea útil en la detección de una deter-
minada enfermedad debe disponer de una elevada exacti-
tud diagnóstica. Entre los parámetros que evalúan esta
propiedad destacan, como los más conocidos, la sensibili-
dad (la probabilidad de que la prueba diagnóstica sea po-
sitiva entre aquellos pacientes que sufren la enfermedad)
y la especificidad (la probabilidad de que la prueba diag-
nóstica sea negativa entre aquellos pacientes que no pade-
cen la enfermedad). La utilidad de la determinación de
los pANCA para diferenciar entre los pacientes con CU y
los controles sanos, aunque ha sido evaluada por algún
autor58, carece de interés en la práctica clínica. Mucho
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TABLA V. Estudios que evalúan la exactitud de los
anticuerpos anticitoplasma de los neutrófilos (pANCA) para
el diagnóstico de colitis ulcerosa entre los pacientes con
síndrome diarreico

Autor (referencia) N.º de Sensibilidad Especificidad 
pacientes (%) (%)

Oudkerk Pool et al26 273 75 88
Vecchi et al33 190 45 98
Ruemmele et al10 35 89 78
Liu et al74 101 38 100
Osangthamnont et al63 48 39 97

Sensibilidad media (ponderada): 58% (IC del 95%, 55-62).
Especificidad media (ponderada): 93% (IC del 95%, 91-95).

TABLA VII. Estudios que evalúan la exactitud diagnóstica de
los anticuerpos anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) para
el diagnóstico de enfermedad de Crohn en comparación con
controles sanos

Autor (referencia) N.º de Sensibilidad Especificidad 
pacientes (%) (%)

Sendid et al76 96 71 89
Quinton et al45 263 61 88
Peeters et al58* 554 60 91
Conrad et al15 362 50 94

*ASCA+ y pANCA–.
Sensibilidad media (ponderada): 58% (IC del 95%, 55-61).
Especificidad media (ponderada): 91% (IC del 95%, 89-93).

TABLA VI. Estudios que evalúan la exactitud de los
anticuerpos anticitoplasma de los neutrófilos (pANCA) para
el diagnóstico de colitis ulcerosa (frente a la enfermedad de
Crohn) entre los pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal crónica

Autor (referencia) N.º de Sensibilidad Especificidad 
pacientes (%) (%)

Proujansky et al24 68 66 84
Vecchi et al33 150 45 95
Oudkerk et al75 130 61 79
Bansi et al37 140 42 98
Sendid et al76 96 64 77
Olives et al42 107 73 81
García-Herola et al44 126 46 81
Quinton et al45 201 65 85
Papo et al50 116 65 88
Hoffenberg et al52 45 60 65
Koutroubakis et al60 97 67 84
Sandborn et al14* 162 63 75
Sandborn et al14* 162 39 78
Sandborn et al14* 162 31 86
Sandborn et al14* 162 48 81
Sandborn et al14* 162 0 100

*Diferentes técnicas (laboratorios) para la detección de pANCA.
Sensibilidad media (ponderada): 50% (IC del 95%, 48-52).
Especificidad media (ponderada): 85% (IC del 95%, 83-86).

más interesantes para el clínico son los estudios que eva-
lúan la exactitud de los pANCA para el diagnóstico de la
CU entre los pacientes con clínica compatible (p, ej., sín-
drome diarreico). Así, a partir de los datos resumidos en
la tabla V se concluye que en esta situación los pANCA
disponen de una sensibilidad subóptima, con un valor
medio del 58% (IC del 95%, 55-62), si bien las cifras os-
cilan considerablemente, entre el 38 y el 89%10,26,33,63,74.
Sin embargo, la especificidad de los pANCA para el
diagnóstico de la CU es considerablemente elevada (me-
dia del 93%; IC del 95%, 91-95); dicho de otro modo,
existe una escasa probabilidad de obtener un resultado
falso positivo con los pANCA cuando éstos se emplean
con la intención de diagnosticar pacientes con CU de en-
tre aquellos que presentan una clínica sugerente o compa-
tible. Aunque tampoco aquí existe homogeneidad entre
los diversos estudios, al describir éstos las cifras de espe-
cificidad que oscilan entre el 78 y el 100%, los resultados
son, en cualquier caso, alentadores. Otros estudios han
evaluado la fiabilidad de los pANCA para el diagnóstico
de CU frente al de EC en pacientes con EIIC documen-
tada (y ya clasificada previamente como CU o EC) (ta-
bla VI)14,24,33,37,42,44,45,50,52,60,75,76. De nuevo, la sensibilidad
es subóptima (50%; IC del 95%, 48-52), mientras que la
especificidad alcanza valores relativamente elevados, del
85% (83-86). Por último, algunos estudios han encontra-
do una correlación entre los títulos de pANCA, evaluados
cuantitativamente mediante inmunofluorescencia indirec-
ta, y el diagnóstico de CU (en contraposición al de
EC)22,32,77-79.

UTILIDAD DE LOS ASCA EN EL DIAGNÓSTICO 
DE LA EC

Unos pocos estudios han valorado la utilidad de los
ASCA para diferenciar entre pacientes con EC y contro-
les sanos (tabla VII)15,45,58,76, demostrando una escasa sen-
sibilidad (58%; IC del 95%, 55-61) pero una elevada es-
pecificidad (91%; IC del 95%, 89-93). Más relevantes
clínicamente son los estudios que han evaluado la fia-
bilidad de los ASCA para el diagnóstico de EC frente
al de CU en pacientes con EIIC previamente diagnostica-
da y clasificada como una de estas dos entidades (tabla
VIII)14,45,52,60,71,73. Así, en esta situación clínica la sensi-
bilidad es, una vez más, deficiente (53%; IC del 95%,

50-55), mientras que la especificidad vuelve a ser elevada
(91%; IC del 95%, 90-92).
Aunque, como se ha mencionado con anterioridad, la es-
pecificidad de los ASCA para el diagnóstico de EC es
considerablemente elevada, no es del 100%. En este sen-
tido, por ejemplo, diversos estudios han demostrado la

GISBERT JP, ET AL. PAPEL DE LOS ANTICUERPOS ANTICITOPLASMA DE LOS NEUTRÓFILOS (ANCA) 
Y ANTI-SACCHAROMYCES CEREVISIAE (ASCA) EN LA ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

59 Gastroenterol Hepatol 2003;26(5):312-24 315

TABLA VIII. Estudios que evalúan la exactitud diagnóstica
de los anticuerpos anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA)
para el diagnóstico de enfermedad de Crohn (frente a la
colitis ulcerosa) entre los pacientes con enfermedad
inflamatoria intestinal crónica

Autor (referencia) N.º de Sensibilidad Especificidad 
pacientes (%) (%)

Quinton et al45 201 61 88
Hoffenberg et al52 45 60 88
Bernstein et al73 83 53 100
Koutroubakis et al60 56 39 89
Sandborn et al14a 162 44 87
Sandborn et al14a 162 39 87
Vermeire et al71b 200 61 93
Vermeire et al71b 200 41 98
Vermeire et al71b 200 45 95
Vermeire et al71b 200 76 86

aDiferentes técnicas (laboratorios) para la detección de ASCA. bÍdem.
Sensibilidad media (ponderada): 53% (IC del 95%, 50-55).
Especificidad media (ponderada): 91% (IC del 95%, 90-92).



presencia de ASCA en pacientes con enfermedad celía-
ca15,69,73, lo que supone una importante limitación, ya que
la EC y esta última enfermedad comparten numerosas
manifestaciones clínicas, mientras que el diagnóstico di-
ferencial entre ambas es relevante desde el punto de vista
clínico, ya que difieren radicalmente en su tratamiento80.
No obstante, otros autores han observado que esta super-
posición diagnóstica de los ASCA se refiere únicamente a
la variedad de anticuerpos IgG, mientras que al conside-
rar los de tipo IgA se incrementa sustancialmente la espe-
cificidad para el diagnóstico de EC7,8. Por último, se ha
descrito que tras la instauración de una dieta exenta de
gluten en los pacientes con enfermedad celíaca los títulos
de ASCA disminuyen de forma progresiva hasta hacerse
finalmente indetectables15, lo que facilitaría de modo con-
siderable el proceso diagnóstico.

CONSIDERACIONES COMUNES SOBRE LA UTILIDAD
DE LOS pANCA Y ASCA EN EL DIAGNÓSTICO 
DE LA EIIC

Como se ha revisado previamente, la determinación de
pANCA y ASCA tiene una escasa sensibilidad para el
diagnóstico de CU y EC, respectivamente. Otra forma de
cuantificar la utilidad diagnóstica de un test consiste en
expresar los resultados como likelihood ratios, o cocien-
tes de probabilidades, que nos indican cuántas veces es
más probable que el paciente sufra la enfermedad en
comparación con la posibilidad de no sufrirla cuando tie-
ne un test positivo (en el caso del cociente de probabilida-
des positivo); así, se ha calculado que esta cifra es de tan
sólo 5 para el diagnóstico de la EIIC (en comparación con
otros procesos que cursan con clínica semejante) en los
pacientes que tienen pANCA o ASCA positivos12; recor-
demos que sólo cuando dicho valor es mayor de 10 nos
indica cambios importantes desde la probabilidad pretest
–la prevalencia de la enfermedad en la población en la
que se realiza la prueba diagnóstica– y la probabilidad
postest –aquella que estimamos una vez que conocemos
el resultado de la prueba diagnóstica. 
Algunos estudios han demostrado que la determinación
simultánea de ambos marcadores serológicos tiene una
mayor utilidad para diferenciar entre EC y CU14. Así, se
ha observado que, entre los pacientes con EIIC, la combi-
nación de positividad de pANCA y negatividad de ASCA
se asocia a un valor predictivo positivo de padecer una
CU de aproximadamente el 90%10,45,52,58,64,65,81. En el ex-
tremo opuesto del espectro, la demostración de ASCA
positivos y pANCA negativos posee un valor predictivo
positivo para el diagnóstico de EC también muy elevado,
por encima del 90%45,58,64,65,81. No obstante, también exis-
ten estudios en los que no se ha logrado demostrar este
beneficio de la estrategia combinada52,60. Se ha calculado
que el cociente de probabilidades positivo es de aproxi-
madamente 20 para el diagnóstico de CU (en contrapo-
sición al de EC) en los pacientes que tienen una combi-
nación de pANCA positivos y ASCA negativos12,82

(recordemos que era a partir de 10 cuando los valores de

este índice suministraban una información importante).
Por su parte, la cifra correspondiente para la EC y la com-
binación inversa de marcadores serológicos asciende a
1612,82. Una de las principales ventajas de los cocientes de
probabilidades es la capacidad de estimar diferentes pro-
babilidades postest en función de diversas probabilidades
pretest –esto es, diferentes prevalencias de la enferme-
dad–. Así, por ejemplo, si la prevalencia de EC entre los
pacientes con síntomas de EIIC en nuestro medio es de
aproximadamente el 50%, una combinación de anticuer-
pos ASCA positivos y pANCA negativos (con un cociente
de probabilidades positivo de 16, como se ha mencionado
previamente) nos indicará que existe una probabilidad
elevada (del 95%)83 de que el paciente sufra una EC. Es
preciso destacar, no obstante, que el cociente de probabi-
lidades negativo alcanza un valor limitado, e indica que la
información que nos aporta un resultado negativo de este
tipo de test combinado pANCA/ASCA es considerable-
mente menor.

VALOR DIAGNÓSTICO DE LOS pANCA Y ASCA EN
LOS PACIENTES CON COLITIS INDETERMINADA

Las colitis indeterminadas, aquellas que no pueden etique-
tarse de EC o de CU tras un detallado estudio clínico, en-
doscópico e histológico, representan aproximadamente el
10% de los casos de EIIC84. Cuando la EII se limita exclu-
sivamente al colon es cuando realmente pueden surgir
problemas de diferenciación entre ambas entidades y es,
por tanto, especialmente interesante disponer de métodos
que nos permitan un diagnóstico preciso. La posible utili-
dad de la determinación de pANCA y ASCA en las colitis
indeterminadas había sido evaluada, hasta muy reciente-
mente, sólo en unos pocos pacientes y de forma retrospec-
tiva10,16,58,85. En el año 2002, Joossens et al86 estudiaron la
utilidad de estos marcadores serológicos en 97 pacientes
con colitis indeterminada y, lo que es más importante, lle-
varon a cabo un seguimiento prospectivo de los mismos;
esto permitió establecer un diagnóstico final (definitivo)
en 31 de los pacientes, en los cuales el patrón pANCA+/
ASCA– se correlacionó con el diagnóstico de CU en el 64%
de los casos, mientras que el patrón inverso (pANCA–/
ASCA+) fue concordante con el diagnóstico de EC en un
80%86. Un hallazgo interesante de este estudio es que
aproximadamente la mitad de los pacientes con colitis in-
determinada no demostraron positividad para ninguno de
los dos marcadores serológicos y la mayoría de éstos per-
manecieron clasificados de colitis indeterminada tras el
período de seguimiento, reflejando, quizá, que dicho diag-
nóstico representa en realidad una entidad clínico-seroló-
gica de EIIC diferente de la CU y la EC86. Esta última ob-
servación puede tener importancia pronóstica, ya que se
ha descrito que el curso clínico de la colitis indeterminada
es más adverso que el de la CU, especialmente en lo que
se refiere a la necesidad de tratamiento quirúrgico86.
Por una parte, se podría argumentar que el tratamiento del
brote agudo de la colitis de Crohn y de la CU comparten
numerosos aspectos del tratamiento médico, por lo que la
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determinación de pANCA y ASCA en las colitis indeter-
minadas carecería de interés práctico. Sin embargo, la
presencia de uno u otro tipo de anticuerpos podría tener
implicaciones pronósticas y terapéuticas; así, se ha suge-
rido, como se revisará más adelante, que la presencia de
pANCA indica que el patrón clínico de la EIIC será se-
mejante al de la CU, en contraposición a lo que ocurre
cuando los ASCA son positivos (en cuyo caso la EIIC
tendría más aspectos en común con la EC). La diferencia-
ción entre ambas enfermedades es especialmente relevan-
te a la hora de tomar determinadas actitudes terapéuticas,
tanto médicas (p. ej., la decisión de administrar inflixi-
mab, tratamiento de eficacia claramente demostrada en la
EC y menos evaluada en la CU) como quirúrgicas (p. ej.,
la anastomosis ileoanal con reservorio ileal es el trata-
miento de elección en la CU, mientras que la ileostomía
es la técnica generalmente empleada en la EC).

CORRELACIÓN ENTRE pANCA/ASCA,
MANIFESTACIONES FENOTÍPICAS Y PRONÓSTICO
DE LA EIIC

Múltiples estudios han demostrado que no existe rela-
ción alguna entre la presencia de pANCA (o su titula-
ción) y la extensión de la afección colónica de la
CU22,26,35,40,43,44,46,48,50,51,60,79,87-89. No obstante, hay excepcio-
nes6; por ejemplo, algún autor ha sido incapaz de detectar
pANCA en los pacientes con CU y afección limitada al
recto, a diferencia de lo que ocurría en aquellos con una
mayor extensión de la afección colónica90. Algunos auto-
res han identificado a los pANCA como marcadores de
pacientes con CU y peor pronóstico, al haber descrito que
éstos sufren una colitis izquierda refractaria al tratamiento
médico y precisan cirugía con mayor probabilidad33,51,91-95,
si bien otros estudios no han podido demostrar que la pre-
sencia de estos anticuerpos se correlacione con una forma
más agresiva de enfermedad o el requerimiento de un tra-
tamiento más intensivo50.
Diversos autores han demostrado que los pacientes con
EC y pANCA positivos, esto es, el marcador serológico
típico de la CU, tienen unas características fenotípicas
que mimetizan en parte las de esta última enfermedad.
Así, la EC en estos casos suele manifestarse en forma de
colitis izquierda y las lesiones endoscópicas, e incluso las
histológicas, remedan aquellas típicamente observadas en
la CU10,49,53,57,60,67,87,91,94,96,97. Asimismo, se ha descrito un
gradiente entre ambos factores –anticuerpos y fenotipo–,
de modo que cuanto mayores son los títulos de pANCA,
mayor es también la probabilidad de que la EC se mani-
fieste fenotípicamente como una CU. El ejemplo más no-
table de la mencionada correlación lo representa un re-
ciente estudio de pacientes con EC, en el que la totalidad
de los enfermos pANCA positivos tenía una afección co-
lónica distal y ninguno de ellos tenía un compromiso ileal
aislado94. Esta observación sugiere que la presencia de
pANCA refleja la existencia de un determinado tipo de
inflamación mucosa que podría ser común tanto para los
pacientes con CU como para aquel subgrupo de enfermos

con EC y pANCA positivos. Sin embargo, es preciso re-
calcar que otros muchos estudios han sido incapaces de
establecer una correlación entre la presencia de pANCA y
la localización o extensión de la EC22,26,32,40,44,45,50,79,88-90,98,
por lo que este punto es aún controvertido.
Se ha descrito también una relación entre la presencia de
ASCA y el fenotipo de la EC, de modo que la detección de
estos anticuerpos se ha asociado con una afección predo-
minante del intestino delgado (o incluso una enfermedad
más proximal, de estómago o duodeno) y una ausencia de
compromiso colónico aislado8,9,45,73. Algún estudio ha suge-
rido que los pacientes con EC que expresan anticuerpos
ASCA de tipo IgG e IgA, y sin embargo son pANCA ne-
gativos, sufren una enfermedad fibroestenosante y perfora-
tiva con mayor frecuencia67. Consecuentemente, y como
cabría esperar, dichos pacientes tienen un mayor riesgo de
requerir cirugía del intestino delgado (en comparación con
los enfermos ASCA negativos y con títulos elevados de
pANCA)67. Por otro lado, algunos autores han observado
que la presencia de ASCA se asocia con un comienzo de la
EC más precoz, a una edad más temprana67. No obstante,
como es la norma en este tipo de estudios, no todos coinci-
den en demostrar una correlación entre ASCA y fenotipo o
pronóstico de los pacientes con EC71,99-101.
Se ha postulado que, puesto que la presencia de ASCA se
ha asociado con la evolución y las complicaciones de la
EC, la determinación de estos anticuerpos podría propor-
cionarnos una información pronóstica relevante, lo que
eventualmente tendría implicaciones terapéuticas (p. ej., la
presencia de ASCA aconsejaría un tratamiento más precoz
o más «agresivo», o un tratamiento de mantenimiento más
estricto, con la intención de prevenir una resección intesti-
nal); de igual modo, los tratamientos dirigidos a prevenir
la recurrencia posquirúrgica de la EC podrían estar espe-
cialmente indicados en los pacientes ASCA positivos.
Naturalmente, es preciso confirmar en estudios prospecti-
vos diseñados a tal efecto que estas atractivas sugerencias
son realmente útiles en la práctica clínica.

pANCA Y ASCA COMO MARCADORES 
DE ACTIVIDAD DE LA EIIC

La mayoría de los estudios han demostrado que la presen-
cia de pANCA (o su titulación) no guarda relación con la
actividad de la CU6,10,26,35,40,44,50,51,54,56,60,63,78,79,87,89,90,97,101-105.
Incluso se ha evidenciado en algunos estudios cómo los
títulos de pANCA persisten tras la colecto-
mía20,22,26,27,45,87,91,102,106,107. Esta observación sugiere que la
expresión de pANCA no representa meramente un epife-
nómeno de la inflamación colónica que acompaña a la
CU61. No obstante, no todos los autores coinciden en este
punto, y algunos han constatado una cierta correlación
entre la actividad de la enfermedad intestinal y la presen-
cia de estos anticuerpos22,32,41,43,96. De manera similar, la
actividad de la EC y la positividad de ASCA parecen ser
también variables independientes10,60,71,76,100. Cabe des-
tacar, por último, que el título de estos anticuerpos no
parece verse influenciado por el tratamiento con corti-
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coides100 o inmunosupresores10, mientras que la adminis-
tración de mesalazina se ha asociado con unos títulos de
ASCA más reducidos100; esta última observación con-
cuerda bien con la demostración previa de que el trata-
miento de mantenimiento con olsalazina, un fármaco
perteneciente al grupo de los 5-aminosalicilatos, tiene la
capacidad de suprimir la proliferación (incrementada)
de linfocitos periféricos en respuesta a los ASCA en los
pacientes con EC108.

pANCA Y ASCA COMO MARCADORES DE
SUSCEPTIBILIDAD GENÉTICA DE SUFRIR UNA EIIC

Actualmente se considera que los factores genéticos de-
sempeñan, junto con los ambientales, un papel fundamen-
tal en la etiopatogenia de la EIIC; así, es sabido que el
riesgo relativo de sufrir una EIIC se encuentra aumentado
en los familiares de primer grado de pacientes con dicho
diagnóstico. La demostración de que un elevado porcenta-
je, aproximadamente el 25%, de los familiares sanos de
pacientes con EC tienen títulos positivos de ASCA (una
cifra netamente superior a la encontrada en la población
sana) sugiere que estos anticuerpos podrían ser marca-
dores subclínicos de dicha enfermedad en los miembros
de una misma familia9,11,42,61,68,70,72. En algunos estudios,
como el llevado a cabo por Annese et al70, en el que se
evaluó la prevalencia de ASCA en un grupo de pacientes
con EIIC tanto esporádica como familiar y en sus familia-
res sanos, se ha observado que la frecuencia de dichos
marcadores se encuentra incrementada entre estos últimos,
independientemente del tipo de EIIC (EC o CU) de los
miembros de su familia70. Por otra parte, la presencia de
pANCA ha sido también descrita con cierta frecuencia en-
tre los familiares (asintomáticos) de primer grado de pa-
cientes con CU42,77,109,110, aunque otros autores no han podi-
do confirmar estos hallazgos34,107,111. Por tanto, es posible
que la presencia de ASCA (o pANCA) indique una predis-
posición genética a sufrir una EIIC entre los familiares
asintomáticos de los pacientes con esta enfermedad. No
obstante, para poder comprobar esta hipótesis se precisan
estudios prospectivos en los que se confirme si efectiva-
mente los pacientes con marcadores serológicos positivos
desarrollan con más frecuencia la enfermedad en el futuro. 
En cualquier caso, una consideración que debemos tener
presente es que no siempre resulta fácil diferenciar entre
factores genéticos y factores ambientales compartidos por
los distintos miembros de una misma familia; recorde-
mos, por ejemplo, el caso de la úlcera péptica, tradicio-
nalmente considerada como una enfermedad con un claro
componente genético, en la que más recientemente –tras
el aislamiento de Helicobacter pylori– la agregación «ge-
nética» ha pasado a atribuirse en gran medida a una ma-
yor prevalencia de la infección meramente consecuencia
de la transmisión intrafamiliar del microorganismo. Si
bien es cierto que en el caso de los pANCA y ASCA al-
gunos datos orientan hacia un componente genético pre-
dominante (p. ej., la mayor concordancia intergeneracio-
nal que intrageneracional o la ausencia de concordancia

entre cónyuges), otros hallazgos sugieren más un factor
ambiental (p. ej., el «exceso» de concordancia para la po-
sitividad de anticuerpos en las familias con más de dos
miembros afectados).

pANCA/ASCA Y RESPUESTA AL TRATAMIENTO

Identificar una variable predictora de respuesta a un de-
terminado tratamiento nos permitiría, por una parte, se-
leccionar a los pacientes con una mayor probabilidad de
beneficiarse de dicho tratamiento y, por otra, evitar la
aparición de efectos secundarios en aquellos pacientes
que no obtendrán ventaja alguna de su administración.
Teóricamente, la expresión de un determinado autoanti-
cuerpo podría reflejar un patrón de respuesta mucoso, con
un perfil particular de producción de citocinas, lo que a su
vez podría justificar la mayor o menor respuesta de algu-
na terapia inmunomoduladora (p. ej., el infliximab13); así,
en un reciente estudio se ha evidenciado que la respuesta
de los pacientes con EC al infliximab es menor en los que
presentan títulos de pANCA positivos, en comparación
con aquellos pANCA negativos112.

EVOLUCIÓN DE LOS TÍTULOS DE pANCA Y ASCA
TRAS LA CIRUGÍA

Algunos autores han sugerido que la positividad de los
pANCA tiende a desaparecer, o al menos a disminuir, tras
la realización de una colectomía en los pacientes con CU.
En un interesante trabajo llevado a cabo en nuestro país
se evidenció un descenso significativo de la prevalencia
de pANCA en pacientes con CU sometidos a colectomía,
en comparación con aquellos que no habían sido interve-
nidos, si bien la positividad de estos anticuerpos persistió
en una elevada proporción de los casos y su presencia no
guardó relación con el tipo de cirugía39, observación que
ha sido confirmada por otros autores78,113. Otros investiga-
dores, sin embargo, no han podido confirmar estos hallaz-
gos, evidenciando que estos anticuerpos persisten después
de la cirugía10,40,91,92,95, aunque esto podría ser consecuen-
cia sencillamente de un tiempo de seguimiento insuficien-
te tras la intervención. La evolución de los ASCA tras la
cirugía de resección en la EC ha sido menos estudiada,
habiéndose descrito un descenso progresivo de sus títulos
durantes los años siguientes a la intervención10. Este dato
se ha pretendido explicar mediante la hipótesis de que los
ASCA representan una respuesta inmune humoral frente
a un antígeno luminal. En cualquier caso, es evidente que
se precisan nuevos estudios, en los que se compare pros-
pectivamente la prevalencia de anticuerpos antes y des-
pués de la cirugía de resección, para poder llegar a con-
clusiones fiables.

RELACIÓN ENTRE pANCA Y RIESGO 
DE DESARROLLAR UNA RESERVORITIS

Algunos estudios han descrito que los pacientes con CU
y títulos positivos de pANCA en los que se realiza una
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proctocolectomía con anastomosis ileoanal y reservorio
ileal tienen un mayor riesgo de desarrollar una reservori-

tis o pouchitis, en comparación con aquellos pacientes
pANCA negativos62,79,91,92,94,95. Se ha constatado, incluso,
un gradiente entre ambos factores, de modo que los pa-
cientes con reservorio ileal y títulos de pANCA más ele-
vados tienen una mayor tendencia a sufrir episodios recu-
rrentes de reservoritis114. Por consiguiente, se ha sugerido
que en estos pacientes deberían agotarse al máximo las
posibilidades de tratamiento médico antes de optar por la
alternativa quirúrgica; en el caso de que esta última fuera
la única opción terapéutica, se ha sugerido que podría es-
tar indicada la profilaxis precoz (p. ej., con probióticos)82.
Una vez más, los resultados no son siempre coinciden-
tes, y otros investigadores no han sido capaces de encon-
trar una correlación significativa entre la presencia de
pANCA y el riesgo de desarrollar una reservoritis6,39,115-117.

LIMITACIONES DE LOS DIVERSOS ESTUDIOS Y
POSIBLES EXPLICACIONES DE SUS RESULTADOS
CONTRADICTORIOS

1. En primer lugar, tanto la prevalencia como la exactitud
diagnóstica de los pANCA/ASCA en la CU/EC parece
depender, al menos en parte, de la técnica empleada en
cada estudio, lo que indica que la metodología para la de-
tección de estos anticuerpos no está en absoluto estanda-
rizada17. A modo de ejemplo, para la determinación de
pANCA se han descrito diversas técnicas –inmunofluo-
rescencia indirecta, ELISA, método de la fosfatasa inmu-
noalcalina, etc.–, sin existir actualmente acuerdo sobre
cuál de ellas es la óptima o de elección. En este sentido,
un reciente estudio ha comparado la determinación de
ASCA por cinco laboratorios diferentes y ha comprobado
que la sensibilidad para el diagnóstico de la CU variaba
radicalmente de uno a otro, oscilando entre el 0 y el
63%14. Estos desalentadores resultados han sido confir-
mados por otro estudio similar, en el que las cuatro técni-
cas diagnósticas se realizaron a partir de los mismos pa-
cientes (empleando incluso la misma muestra sanguínea
para todas ellas), poniendo de manifiesto que la selección
del punto de corte –diferente según cada laboratorio– es
la principal responsable de las referidas discrepancias (p.
ej., en el caso de la sensibilidad, ésta oscilaba entre el 41
y el 76%)71. Estas observaciones recalcan, una vez más,
la imperiosa necesidad de estandarizar las técnicas seroló-
gicas mediante las que se cuantifican los pANCA y los
ASCA.
2. En relación con el punto anterior, es importante señalar
que las «propiedades» que definen la exactitud de un mé-
todo diagnóstico cuantitativo –en el que sus resultados se
evalúan según una escala continua– no son únicas e inva-
riables sino que dependen del punto de corte elegido. Las
«curvas de rendimiento diagnóstico» (o curvas ROC) re-
presentan gráficamente todos los pares sensibilidad/espe-
cificidad resultantes de la variación continua de los pun-
tos de corte en todo el rango de resultados obtenidos con
un determinado método diagnóstico; éstas constituyen ín-

dices de exactitud diagnóstica que proporcionan un crite-
rio unificador en el proceso de evaluación de una prueba,
aunque, lamentablemente, sólo de forma excepcional han
sido empleadas en el estudio de los marcadores serológi-
cos (pANCA o ASCA) en la EIIC. En este sentido, las
propiedades de exactitud o precisión diagnóstica que se le
exigen a un determinado método no son constantes, sino
que dependen del uso que ésta vaya a tener en la práctica
clínica. Así, por ejemplo, una técnica diagnóstica de cri-
bado poblacional debería disponer de una elevada sensi-
bilidad, siendo la especificidad menos crítica en esta si-
tuación58,80,118. Sin embargo, cuando la finalidad sea
diferenciar entre EC y CU (entre aquellos pacientes ya
diagnosticados previamente de EIIC), será deseable dis-
poner de una prueba con elevada especificidad58,80,118.
Precisamente, el estudio y la elección del punto de corte
apropiado constituye un requisito esencial para cumplir
estos objetivos y, sin embargo, estos aspectos metodoló-
gicos han sido valorados sólo excepcionalmente en la
práctica clínica.
3. La prevalencia de EIIC es muy variable de unos estu-
dios a otros, dependiendo del área geográfica, el medio
sanitario (atención primaria, medio hospitalario o incluso
consultas monográficas especializadas) y el tipo de pa-
cientes incluidos en cada estudio (aquellos con clínica su-
gerente de EIIC, casos ya diagnosticados previamente de
EC o CU, etc.). Además, se han descrito cambios en la
prevalencia de la positividad de pANCA y ASCA en fun-
ción del origen étnico de los individuos1,17. Como es sabi-
do, la prevalencia de la enfermedad en cuestión en la po-
blación de estudio determina, en parte, el valor predictivo
positivo y negativo de los métodos diagnósticos (recorde-
mos que, por ejemplo, el valor predictivo negativo de un
test disminuye según aumenta la prevalencia de la enfer-
medad que se pretende diagnosticar, y viceversa). Por
tanto, un mismo test diagnóstico, con unas características
técnicas idénticas, puede tener diferentes propiedades de
exactitud o precisión diagnóstica dependiendo del medio
o de la población donde se aplique, lo que dificulta consi-
derablemente la extrapolación y la comparación de los re-
sultados obtenidos en los diversos estudios.
4. El valor diagnóstico de la determinación de pANCA y
ASCA depende en gran parte del escenario clínico y la
intención con la que se aplican. La situación es muy dis-
tinta según se trate, por ejemplo, de un paciente con au-
mento del número de deposiciones en el que se plantea el
diagnóstico diferencial entre EIIC y otros síndromes dia-
rreicos, o el caso de un paciente ya diagnosticado previa-
mente de EIIC en el que se pretende determinar con pre-
cisión si se trata de una EC o de una CU en concreto.
Desde otra perspectiva, el grupo control con el que se
compara el grupo de enfermos varía considerablemente
de unos estudios a otros, lo que hace que los resultados y
las conclusiones de los diversos estudios no sean compa-
rables y no puedan combinarse sin más.
5. Otra limitación importante es la ausencia de un patrón
de referencia, no sólo para el diagnóstico de EIIC sino
también para la discriminación entre EC y CU en concre-
to. Por tanto, es posible que, por ejemplo, alguno de los
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resultados falsos positivos atribuidos a las técnicas sero-
lógicas sean, en realidad, falsos negativos del patrón de
referencia empleado para diagnosticar la enfermedad (y
viceversa).
6. La mayoría de los estudios que evalúan el papel de los
marcadores serológicos en la EIIC tienen un diseño re-
trospectivo, lo que limita considerablemente sus conclu-
siones. Algunos de los objetivos de estos estudios, como
la correlación de pANCA/ASCA con la evolución o el
pronóstico de la enfermedad, la capacidad de estos anti-
cuerpos para etiquetar una colitis indeterminada como EC
o CU, o la evolución de los títulos séricos tras la cirugía,
requieren ineludiblemente un diseño prospectivo para su
correcta interpretación.
7. Por último, es preciso destacar que no disponemos to-
davía de estudios, basados en modelos de análisis de de-
cisión o en protocolos prospectivos, que evalúen con sufi-
ciente precisión los costes de determinar los marcadores
serológicos pANCA y ASCA en la práctica clínica. Estos
estudios son difíciles de realizar, ya que deben tener en
cuenta, simultáneamente, los beneficios de evitar explora-
ciones innecesarias y los perjuicios de demorar el diag-
nóstico de la EIIC; sin embargo, son fundamentales para
concluir si verdaderamente está justificada la determina-
ción de pANCA/ASCA de forma sistemática –en todos
los pacientes– con sospecha de EIIC, únicamente en un
subgrupo de éstos o, quizá, en ninguno de ellos.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

La prevalencia media de los pANCA, considerados clási-
camente como marcador característico de la CU, es de
poco más del 50% en los pacientes con esta enfermedad,
una cifra que, aunque evidentemente más alta que la des-
crita en los controles sanos, dista mucho del valor ideal
del 100%. Por otro lado, los pANCA se encuentran tam-
bién presentes en un porcentaje considerable (media,
17%) de los pacientes con EC. Por su parte, la prevalen-
cia de ASCA, el marcador serológico considerado tradi-
cionalmente como específico de la EC, tampoco es dema-
siado elevada en los pacientes con esta entidad, con un
valor medio del 56%. Además, como ocurría con los
pANCA, un inconveniente de los ASCA es que se en-
cuentran también presentes en un porcentaje significativo
(media, 14%) de los pacientes con CU. En cualquier caso,
es preciso racalcar que se han descrito amplias variacio-
nes tanto de la prevalencia de pANCA como de ASCA
entre los diversos estudios publicados.
La sensibilidad de los pANCA para el diagnóstico de la
CU entre los pacientes con clínica compatible posee una
sensibilidad subóptima (media, 58%), pero la especifici-
dad es considerablemente elevada (media, 93%).
Resultados similares se obtienen cuando la exactitud de
los pANCA se evalúa en el diagnóstico de CU frente al
de EC en pacientes con EIIC previamente diagnosticada.
Por su parte, la utilidad de la determinación de los ASCA,
en este caso para el diagnóstico de EC frente al de CU, ha
sido semejante, con una sensibilidad deficiente (media,
53%) y una especificidad elevada (media, 91%). En resu-

men, podríamos concluir que la determinación de
pANCA y ASCA en todos los pacientes con sospecha de
EIIC no dispone de un valor predictivo negativo suficien-
temente elevado como para eliminar la necesidad de rea-
lizar otras pruebas diagnósticas, como las exploraciones
radiológicas, endoscópicas e histológicas; estos últimos
métodos, además de permitirnos diagnosticar o excluir
con notable seguridad la presencia de EC o CU, determi-
nan la localización de la enfermedad y, por tanto, permi-
ten un tratamiento racional de ésta. Como se ha comenta-
do con anterioridad, es especialmente decepcionante la
sensibilidad de estos marcadores serológicos, lo que limi-
ta de forma considerable su utilidad como método de cri-
bado de la población con sospecha de EIIC, si bien su
elevada especificidad apoya con relativa seguridad el
diagnóstico de EC o de CU cuando el resultado es positi-
vo. La determinación simultánea de ambos anticuerpos,
pANCA y ASCA, tiene una cierta utilidad para diferen-
ciar entre EC y CU, pero siempre que el resultado de esta
combinación incluya la positividad de un anticuerpo a la
vez que la negatividad del otro. Finalmente, en las colitis
indeterminadas el uso de estos marcadores serológicos
podría aportarnos alguna información relevante, no sólo
desde el punto de vista diagnóstico sino también terapéu-
tico, por lo que su cuantificación podría ser una opción
adecuada en este contexto.
Diversos autores han demostrado que los pacientes con
EC y pANCA positivos, esto es, el marcador serológico
típico de la CU, tienen unas características fenotípicas
que mimetizan en parte las de esta última enfermedad.
Sin embargo, otros muchos estudios han sido incapaces
de establecer una correlación entre la presencia de
pANCA y la localización o la extensión de la EC, por lo
que este punto es aún controvertido. Se ha descrito tam-
bién una relación entre la presencia de ASCA y el fenoti-
po de la EC, de modo que la detección de estos anticuer-
pos se ha asociado con una afección predominante de
intestino delgado y la presencia de una enfermedad fibro-
estenosante o perforativa con mayor frecuencia, aunque
de nuevo los datos no son siempre coincidentes. La ma-
yoría de los estudios han demostrado que la presencia de
pANCA o ASCA no guarda relación con la actividad de
la CU o de la EC, respectivamente; por tanto, se puede
concluir que la determinación de estos marcadores seroló-
gicos no es útil para monitorizar la actividad de la EIIC.
Aunque algunos autores han demostrado que un elevado
porcentaje de los familiares sanos de pacientes con EC
tienen títulos positivos de ASCA –lo que sugiere que es-
tos anticuerpos podrían ser marcadores subclínicos de di-
cha enfermedad en miembros de una misma familia–, no
siempre resulta fácil diferenciar entre factores genéticos y
factores ambientales compartidos por los distintos miem-
bros de una misma familia; por tanto, en la actualidad no
puede aún aconsejarse el empleo de estos anticuerpos
como método de cribado en los familiares asintomáticos
de los pacientes con EIIC. Algunos autores han observa-
do que la positividad de los pANCA tiende a disminuir
tras la realización de una colectomía en los pacientes con
CU, aunque otros investigadores no han podido confirmar
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estos hallazgos. Se ha descrito que los pacientes con CU
y títulos positivos de pANCA en los que se realiza una
proctocolectomía con anastomosis ileoanal y reservorio
ileal tienen un mayor riesgo de desarrollar una reservori-

tis, aunque, una vez más, los resultados son a menudo
contradictorios.
Es preciso recalcar que los estudios que evalúan el papel
de los pANCA y ASCA en la EIIC adolecen de importan-
tes limitaciones, lo que en parte explicaría los resultados
discordantes publicados por diferentes autores. Entre es-
tas limitaciones o defectos metodológicos destacan la fal-
ta de estandarización de las técnicas para la detección de
pANCA y ASCA, la ausencia de valoración de los dife-
rentes puntos de corte de estos métodos mediante el estu-
dio de las «curvas de rendimiento diagnóstico», la dificul-
tad para combinar resultados precedentes de diversos
estudios debido a su diferente finalidad diagnóstica o a
los diversos escenarios clínicos (cribado poblacional, pa-
cientes con diarrea en los que se plantea el diagnóstico di-
ferencial con la EIIC, pacientes ya diagnosticados previa-
mente de EIIC en los que interesa la diferenciación entre
EC y CU, etc.), las acusadas variaciones que el medio
donde se realiza el estudio y el tipo de pacientes incluidos
en él tienen sobre la prevalencia de pANCA/ASCA, la
ausencia de un patrón de referencia para el diagnóstico de
EIIC, la escasez de estudios prospectivos y la ausencia de
estudios de coste-beneficio.
Por último, para poder calificar un nuevo método diag-
nóstico como verdaderamente útil en la práctica clínica
es interesante disponer de una cierta perspectiva que nos
permita comparar con otros marcadores serológicos más
afianzados. Por ejemplo, los anticuerpos antiendomisio
son indiscutiblemente útiles para el diagnóstico de la en-
fermedad celíaca, y lo mismo ocurre, por citar otros
ejemplos, con los anticuerpos antinucleares o los anti-
ADN (de doble cadena) en el lupus eritematoso sisté-
mico. Estos tipos de anticuerpos que acabamos de men-
cionar no sólo nos permiten realizar un diagnóstico
ciertamente fiable, sino que también nos proporcionan
información relevante sobre la actividad de la enferme-
dad y la respuesta al tratamiento. De este modo, se hace
evidente que tanto los pANCA como los ASCA distan
mucho de poder ser considerados como unos marcado-
res ideales, aunque es posible que su utilidad en deter-
minadas situaciones clínicas se confirme en un futuro.
En resumen, los marcadores serológicos pANCA y
ASCA pueden considerarse en algunas circunstancias
como un complemento de otros métodos diagnósticos
(como la radiología, la endoscopia o la histología), tie-
nen una utilidad limitada en la práctica clínica, y en nin-
gún caso reemplazan al buen criterio clínico. Sólo los
futuros estudios demostrarán definitivamente si es o no
apropiado su empleo generalizado en todos los pacientes
con sospecha de EIIC.
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