




Definición biomarcador
Molécula medible en muestra biológica cuyos 
niveles se constituyen en indicadores de que un 
proceso es normal o patológico y sirven para 
monitorizar el tratamiento

Biomarcador ideal

Establece  un diagnostico precoz 
Cuantifica la gravedad y estratifica el riesgo
Monitoriza la evolución y respuesta al trat.



• Alrededor de 200 biomarcadores

• Procalcitonina y Proteína C reactiva los 
mas estudiados





Proteína C reactiva
• Proteína de fase aguda liberada de los 

hepatocitos tras la estimulación de la IL-6 a 
IL-8 en respuesta a cualquier tipo de 
inflamación aguda, incluyendo infecciones 
víricas, bacterianas y otros procesos 
inflamatorios

• Valores varían con la edad, sexo y raza



Procalcitonina
• Proteína precursor polipeptídico de la 

calcitonina sintetizada primordialmente en 
glandula tiroides y células neuroendocrinas 
de pulmón

• Citoquinas y endotoxinas liberadas en 
procesos bacterianos inhiben el paso final de 
PCT a calcitonina           PCT

• Elevaciones después de trauma grave o 
cirugía y  pacientes con shock cardiogénico.
– Mejor paciente médicos que quirúrgicos





Biomarcadores en el diagnóstico 
de la endocarditis infecciosa







11 criterios menores añadidos:
VSG (3), PCR (1), Catéter venoso central (1), 
hemorragias astilla (1), esplenomegalia (1), 
hematuria (2)



Conclusión
Los nuevos criterios  modificados 

aumentan la sensibilidad sin alterar la 
especificidad









• En los 6 estudios estudiados 1006 episodios 
con sospecha de EI 

• 216 EI confirmadas (21,5%)
– 4 usaron criterios de Duke. En 2 los modificados

• Solo 2/6 reportaron valor cutoff (0,5 µg/ml)
• Medición de niveles de PCT por 3 métodos 

distintos
• En 5 estudios se estudio el valor de PCR



• Alta heterogenicidad encontrada con la PCT
• No ayuda a diferenciar EI de otros tipos 

infección
• Contando con Dx de EI en el 20% sospechas
• Mal valor predictivo + y -

– 1 de cada 3 pacientes con PCR alto tienen EI
– 1 de cada 8 con PCT negativo pueden tener EI



Biomarcadores en el seguimiento de 
la endocarditis infecciosa



• Estudio prospectivo de 8 años de 193 
episodios de EI

• No define bien ni a cuantos ni cuando se 
determina PCR



• Aumento PCR en 141/147 al inicio
• Mas elevación S. aureus
• Elevación si cirugía
• Elevación complicados vs no complicados

• Recaída no predecible 
– 4/5  PCR normal al final del tratamiento



• Estudio retrospectivo de 20 años (1980-1999) de 
149 episodios de EI

• Medición semanal de PCR y VSG hasta semana 10

• Seguimiento hasta necesidad cirugía o 3 meses 
desde ingreso



• PCR elevada en todos, VSG normal en 14

• Ningún pacientes  PCR normal en semana 10 falleció
• Ningún paciente con PCR normal en 4 semana 

preciso cirugía

• 69% con PCR elevada en 6 semana curaron sin 
complicaciones



• Estudio prospectivo de 123 EI nativas
• Medición PCR al ingreso y después 3 veces 

por semana hasta final tratamiento
• Seguimiento 12 meses después suspensión 

tratamiento
• Mal pronostico: complicación o muerte



• PCR inicial elevado en todas (+ S. aureus)

• No un punto de corte definido

• PCR elevada después de la primera semana de 
tratamiento o bajada lenta se asocia a un peor 
pronostico

• Los autores consideran que la PCR se debe 
realizar sólo en la primera semana  



• Retrospectivo
• 50 pacientes con EI (11 protésicas)
• Determinación PCT y PCR solo al ingreso

– No seguimiento
• PCT >0,5 inicial asociado a peor pronostico

– Mejor valor predictor que PCR
– Sospechar S. aureus



• Estudio retrospectivo de 109 EI operadas 

• PCR medida al ingreso y cada 2-3 días 

• División en 2 subgrupos antes cirugía
– Aumento PCR
– Disminución PCR





• No diferencias de indicación quirúrgica 



Mayor mortalidad en grupo aumento PCR 34,5% vs 5% grupo con descenso PCR (p<0,001)



• Multicentrico holandes. 2000-2003
• Incluidas EI criterios Duke definitivo
• Prospectivo. No doble ciego
• Seguimiento 3 meses después suspender antibiot
• PCR al inicio  y 3 veces semana



251 EI incluidas en 3 años

61  PCR> 0,5mg/dL al final  
duración tratamiento  estándar

21 (34%) 
parar

40 (66%) prolongación del 
tratamiento estandar

No recaídas
6 (29%)  
cirugía 

posterior*
0  exitus** No recaídas

17 (42%)  
cirugía 

posterior*
2  exitus**

* p=0.29
** p= 0.41.



• No diferencias en nivel de PCR en 2 grupos
– 3,8 mg/dl vs 2,9 mg/dl

• Duración media tratamiento
– 31 estándar vs 44 prolongado

• Enfermedades concomitantes 24/61
– No diferencias en los 2 grupos



MARCADORES INFLAMATORIOS 
EN ENDOCARDITIS

CASOS GAMES 2008-2012 
CHUAC



TOTAL (123)

CLASIFICACIÓN CRITERIOS DUKE
- Endocarditis definida
- Endocarditis posible

100( 81.3%)
23   (18.7%)

EDAD
- Media ± DE 67 ± 15

SEXO
- Hombres 94  (76.4%)

VÁLVULA
- Endocarditis protésica 51  (41.5%)

LOCALIZACIÓN
- Aórtica
- Mitral 
- Tricuspídea
- Pulmonar

70  (56.9%)
42  (34,1%)
8    (6.5%)
3    (2.4%)

MICROBIOLOGÍA
- Streptococcus spp.
- Staphylococcus spp.

- coagulasa negativa
- aureus

- MRSA 3
- MSSA 10

Enterococcus spp.
- faecalis
- faecium

- Sin etiología
- Otros

37 (30.1%)
37  (30.1%)

- 24 (64.9%)
- 13 (35.1%)

21 (17.1%)
- 20 (95.2%)
- 1   (4.8%)

10  (8.1%)
18 (14.6%)

SINTOMATOLOGÍA
- <2 semanas
- >2 semanas
- Desconocido

20 (16.3%)
72 (58.5%)
31 (25.2%)

TOTAL (123)

ADQUISICIÓN
- Comunitaria
- Nosocomial/ACS
- Desconocido

94  (76.4%)
24  (19.5%)
5  (4.1%)

Vegetación
- Posible
- Definida

- Aórtica
- Mitral
- Tricuspídea
- Pulmonar

14    (11.4%)
76    (61.8%)

48 (39%)
38 (30.9%)
9        (7.4%)
2 (1.6%)

Complicaciones intracardíacas 21  (17.1%)

Insuficiencia valvular 
moderada/grave
- Aórtica
- Mitral
- Tricuspídea

37  (30.1%)
39  (31.7%)
19  (15.5%)

Insuficiencia cardíaca 47  (38.2%)

Fenómenos vasculares 10  (8.1%)

Bacteriemia persistente 10  (8.1%)

Evento vascular SNC 24  (19.5%)

Embolismos periféricos 38  (30.9%)

Cirugía valvular en ingreso 40  (32.5%)

Exitus hospitalario 32  (26%)

Recidiva 4    (3.2%)



PCR (mg/dL)

ALTA/SEGUIMIENTO

TRATAMIENTO

DIAGNÓSTICO

media

Media



PCR ELEVADA EN EL DIAGNÓSTICO…

PCR > 1 N (%) Media ± DE

Previo a 
tratamiento
(33pac.)

Hasta 72h de tto
(71 pac.)

33 (100%)

68 (95.8%)

11.5 ± 8.7

9.6 ± 7.6

PCR > 5 N (%)

Previo a tratamiento
(33pac.)

Hasta 72h de tto.
(71 pac.)

25 (75.8%)

32 (58.2%)

DIAGNÓSTICO



TRATAMIENTO

PCR ELEVADA DURANTE EL TRATAMIENTO…

• 11 de 89 (12,35%)  evaluables normalizaron la PCR después de una semana de tratamiento

TRAS 1 SEMANA TTO.
N (89)

Media PCR
máx.

p

SINTOMATOLOGÍA
- <2 semanas
- >2 semanas

12
51

8 (DE 9.3)
5 (DE 4.6) 0.045

EXITUS HOSPITALARIO
- No
- Si

81
8

4.6 (DE 4.9)
12.6 (DE 7.5) <0.001

TRAS 2 SEMANAS TTO.
N (82)

Media PCR
máx. 

p

SINTOMATOLOGÍA
- <2 semanas
- >2 semanas

11
46

8.2 (DE 9.3)
3.9 (DE 4.3) 0.029

EXITUS HOSPITALARIO
- No
- Si

75
7

4      (DE 4.7)
11.5 (DE 8.1) <0.001

PCR>7mg/dl tras 1 sem.tto (89pac) Total (89)(%) PCR<7 (64) PCR>7 (25) p

Exitus hospitalario 8 (9%) 2 (3.1%) 6 (24%) 0.020

PCR>7 Y MORTALIDAD
AUC: 0.822
(0.661-0.983) p 0.003

S 75%
E 77.5%
Razón Probabilidad + 3.4 Semanas desde ingreso

Log Rank 0.002



TRATAMIENTO

• VARIACIÓN DE PCR DURANTE EL TRATAMIENTO…

Descenso PCR>50% tras 
1 semana de tratamiento
(Respecto a PCR máx hasta 72h tto)

Total (63)
(%)

NO
(32)

SI
(31)

p

Evento SNC 10 (15.9%) 8 (25%) 2 (6.5%) 0.082

Streptococcus spp. 28 (44.4%) 10 (31.3%) 18 (58.1%) 0.032

Exitus hospitalario 8 (12.7%) 7 (21.9%) 1 (3.2%) 0.053

Descenso PCR>20% tras 
1 semana de tratamiento 
(Respecto a PCR máx hasta 72h tto)

Total (63)
(%)

NO
(23)

SI
(40)

p

Complicación intracardíaca 12 (19%) 8 (34.8%) 4 (10%) 0.018

Exitus hospitalario 8 (12.7%) 7 (30.4%) 1 (2.5%) 0.003

Aumento de PCR tras 
1 semana de tratamiento
(Respecto a PCR máx hasta 72h tto)

Total (63)
(%)

NO
(43)

SI
(20)

p

Exitus hospitalario 8 (12.7%) 1 (2.3%) 7 (35%) 0.001

Semanas desde ingreso



ALTA

* NIVELES DE PCR AL ALTA… * NIVELES MAS ELEVADOS…

TOTAL (60)  Media PCR
(DE)

p

RECIDIVA
- No
- Si

56 (93.3%)
4   (6.66)

1.2 (DE 1)
4.2 (DE 3.7)

PCR al ALTA PCR<1 (31) PCR>1 (29) p

Recidiva 0 4 (13.8%) 0.049 

PCR<1.5 (42) PCR>1.5 (18) p

0 4 (22.2%) 0.006

PCR<2 (46) PCR>2 (13) p

1 (2.2%) 3 (23%) 0.029 

PCR>1.5 Y 
RECIDIVA

AUC 0.908 
(0.81-1)  p=0.007

S 100%
E 75%

Razón Probabilidad + 4

* DISMINUCIÓN DE PCR AL ALTA…
Disminución de 
PCR al alta

> 85% valor máx.
(33 casos)

PCR <85% valor máx.
(25 casos)

p

Recidiva 0 4 (16%) 0.049

DESCENSO DE PCR <85% Y
RECIDIVA

AUC 0.829 
(0.67-0.99) p=0.029

S 100%
E 61%

RP+ 2.57



CONCLUSIONES

FALTAN ESTUDIOS 
RIGUROSOS



CONCLUSIONES
Diagnóstico

• Los biomarcadores no son de ayuda en el 
diagnostico de EI

• Procalcitonina el mas estudiado

• Si valor bajo reconsiderar el Dx de EI



CONCLUSIONES
Pronostico y seguimiento

• PCR biomarcador mas utilizado 

• Normalización y descenso rápido asociado a 
menos complicaciones y mortalidad
– 1ª semana importante

• Elevación por encima de la normalidad al final 
del trat. estándar aumenta riesgo recidiva



CONCLUSIONES
Pronostico y seguimiento (2)

• Elevación o persistencia de la PCR durante el 
trat.  obliga a buscar alguna complicación

• ¿ Hay que prolongar el tratamiento si la PCR 
es elevada al final del tratamiento estándar ?






