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Resumen: Se determinó la prevalencia de anticuerpos anticitoplasma del neutrófilo

(ANCA) en una serie de individuos normales de la provincia de Santa Fe. Pacientes y

métodos: 450 sueros de individuos sanos fueron evaluados por inmuofluorescencia

indirecta (IFI). Resultados: se detectaron ANCA en 13 sueros, lo que arroja una

prevalencia global de 2.8%. Conclusiones: la prevalencia hallada es similar a la referida

por otros autores en otras poblaciones y la determinación de ANCA por IFI puede ser

útil para el diagnóstico de varias formas de vasculitis o en el diagnóstico diferencial de

las enfermedad inflamatoria intestinal (EII) por su baja frecuencia en la población sana.

Introducción

Los anticuerpos anticitoplasma del neutrófilo (ANCA) comprenden un grupo

heterogéneo de autoanticuerpos contra enzimas presentes, principalmente, en los gránulos

azurófilos o primarios de los granulocitos neutrófilos (PMN), pero también en monocitos y en

células endoteliales. Los ANCA fueron descritos por primera vez por Davies y colaboradores

en 19821. Mediante la inmunofluorescencia indirecta (IFI) con neutrófilos tratados con etanol

se distinguen dos patrones fundamentales: patrón citoplasmático (ANCA-c) y patrón

perinuclear (ANCA-p). Las vasculitis sistémicas constituyen una rara condición, de
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diagnóstico dificultoso que han sido reclasificadas a partir del estudio de los ANCA,

incluyéndose una nueva entidad: vasculitis sitémicas asociadas a ANCA2.34.. Por otra parte, se

ha propuesto a ANCA en el diagnóstico diferencial entre las dos formas principales de

enfermedad inflamatoria intestinal (EII), la colitis ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn

(EC), donde se ha encontrado una elevada especificidad de ANCA para la CU5. Teniendo en

cuenta las diferencias de prevalencia entre las series publicadas6789 es necesario conocer la

misma en el área geográfica en estudio (uno de los objetivos centrales de nuestra

investigación) y la prevalencia de los anticuerpos en la población normal de esta área

geográfica. Finalmente, se ha encontrado ANCA en pacientes reumáticos, sépticos, HIV

positivos, etc.

Pacientes y Método

Pacientes

En el período comprendido entre febrero de 1998 y setiembre de 2000 se estudiaron 450

individuos sanos. El criterio  de selección se basó en la ausencia de enfermedades reumáticas,

autoinmunes, renales, diabetes, hipertensión o gastrointestinales y sin infección actual. El

rango de edades abarcó de 7 a 87 años y se estudiaron 270 mujeres y 180 varones. Los datos

se obtuvieron por interrogatorio directo al individuo.

Los sueros se extrajeron por punción venosa y se conservaron a –20oC hasta su utilización.

Inmunofluorescencia indirecta

Para la determinación de ANCA se utilizó la técnica de IFI sobre PMN humanos fijados con

etanol absoluto según la metodología de Wiik10 propuesta en el First International ANCA

Whorkshop (Copenhague, Dinamarca, 1988). Los sueros se diluyeron 1/20 con tampon

fosfato salino (PBS) y se colocó aproximadamente 40 µl de esta dilución en cada pocillo de
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portas que contenían PMN fijados con etanol absoluto (The Binding Site, Birmingham, UK).

Simultáneamente se procesaron improntas de preparación propia en proceso de

estandarización. Se incubó en cámara húmeda durante 30 minutos a temperatura ambiente. Se

lavó con PBS y se incubó otros 30 minutos con anti-IgG humana marcada con isotiocianato

de fluoresceína (Pasteur). Se lavó con PBS y se montó con glicerina tamponada. La

observación se realizó en microscopio de epifluorescencia (Olympus CH40) en forma ciega

por dos investigadores.

Se consideraron positivos los patrones IFI ANCA-p y ANCA-c. Los sueros que presentaron

patrón perinuclear o nuclear se ensayaron para evaluar la presencia de anticuerpos

antinucleares usando improntas comerciales con células HEp2 como sustrato (Biocientífica).

Los sueros positivos para factor antinúcleo (ANA) se descartaron.

Análisis estadístico

Se obtuvo el porcentaje de individuos con ANCA en cada uno de los grupos: total, mujeres y

hombres y se estableció el intervalo de confianza de 95% para estos valores.

Tabla 1.
Prevalencia de los ANCA en el total de individuos estudiados, en el total de mujeres y en el total de varones

Patrón IFI
Grupo Número de individuos ANCA positivos

n(%)
Intervalo de

confianza (%)*

ANCA-p, n(%) ANCA-c, n(%)

Total 450 13 (2.8)
1.5-4.9

13 (100) 0 (0)

Mujeres 270 6 (2.2)
0.8-4.8

6 (100) 0 (0)

Hombres 180 7 (3.8)
1.6-7.8

7 (100) 0 (0)

ANCA: anticuerpos anticitoplasma del neutrófilo; IFI: inmunofluorescencia indirecta; ANCA-p. Patrón
perinuclear; ANCA-c: patrón citoplasmático.
* intervalo de confianza de 95%
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Resultados

Prevalencia de los anticuerpos anticitoplasma del neutrófilo

Se detectaron ANCA en 13 de 450 pacientes, 6 de ellos en mujeres y 7 en varones. Predominó

en forma absoluta (100%) el patrón perinuclear (ANCA-p) sobre el citoplasmático (ANCA-c).

Anticuerpos antinucleares (ANA)

Los sueros positivos para ANCA-p se despistaron para ANA, observándose 6 positivos entre

los 450 sueros estudiados, cifra que se encuentra dentro de los valores esperados para la

población.

Relación entre los ANCA y las características demográficas de los individuos estudiados

No existe diferencia estadísticamente significativa fijando el nivel de significación en 0.05 en

la prevalencia controlando por sexo.

Discusión

Las casuísticas consultadas informan porcentajes variables de positividad. Kallenberger11

reporta su presencia hasta en un 5% de las personas sanas, Cardinalli12 reporta 0% en su serie,

Moscardi13 halla 1.8% en ancianos (0.7% ANCA-c y 1,1% ANCA-p), Papo5 encuentra 2.5%

de ANCA-p. Las discrepancias pueden deberse a los criterios de interpretación de la

fluorescencia, presencia o ausencia de ANA o GS-ANA, a las diluciones empleadas, de lo

estricto de los criterios de definición de individuo sano que se utilizan o bien, a diferencias

reales de prevalencia en las poblaciones estudiadas. La baja frecuencia de ANCA en la

población sana estudiada es un requisito esencial para que su presencia provea un elemento

diagnóstico en las situaciones clínicas a las que se han descrito asociaciones.
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