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ALERTA EPIDEMIOLOGICA FIEBRE AMARILLA EN LA REGION DE LAS
AMERICAS.

3 de febrero del 2025

Recomendaciones para las autoridades de
salud

En la Region de las Américas, el riesgo
de brotes de fiebre amarilla es elevado.
Aunque la inmunizacion sigue siendo una
de las intervenciones de salud publica
mas  eficaces para  prevenir  esta
enfermedad, la mayoria de los casos
registrados durante el 2024 no tenian
antecedentes de vacunacion contra la fiebre
amarilla.

La OPS / OMS alienta a los Estados
Miembros con areas de riesgo a continuar
con los esfuerzos en vigilancia y
vacunacion en zonas endémicas.

Es fundamental que los paises logren
coberturas de vacunacion de al menos
95% en las poblaciones de areas de
riesgo, de forma homogénea, y que las
autoridades sanitarias aseguren contar con
un inventario de reserva estratégica que les
permita mantener la vacunacion de rutina vy,
al mismo tiempo, responder de manera
efectiva a posibles brotes (8).

Vigilancia epidemiolégica

Se recomienda a los Estados Miembros con
areas de riesgo para fiebre amarilla,
implementar las siguientes estrategias para
fortalecer la vigilancia (9):

e Emitir alertas epidemiologicas a los
municipios y servicios de salud, con
énfasis en las definiciones de caso. La
notificacion de caso debe ser inmediata,
incluso si se trata de un caso sospechoso e
independientemente de su estado de
vacunacion contra fiebre amarilla.

e Realizar la busqueda activa de casos
con sintomas compatibles con la definicion
de caso sospechoso y/o con sindrome
febril ictérico agudo en las zonas donde
se han presentado casos, asi como en los
municipios aledafios y los lugares visitados
por los casos durante los 3 a 6 dias previos
al inicio de la enfermedad.

e Realizar investigaciones retrospectivas
de los certificados de defuncion para
identificar posibles casos compatibles con la
definicion de caso.
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o Intensificar las acciones de vigilancia de
epizootias, dado que la muerte de primates no
humanos puede servir como alerta temprana
para identificar la circulacion de fiebre
amarilla, lo que indicaria la necesidad de
reforzar las acciones de  vacunacion,
especialmente en areas donde ain no se han
detectado casos humanos y epizootias. En las
areas con transmision confirmada, los esfuerzos
para  identificar  vectores y primates
involucrados localmente pueden proporcionar
informacion valiosa para apoyar actividades de
comunicacion de riesgo, educacion en salud y
vacunacion dirigida.

e En caso de ser posible georeferenciar los
puntos de ocurrencia de muerte de primates no
humanos, y el lugar probable de exposicion de
los casos humanos, para establecer los
"corredores ecologicos" para fiebre amarilla
con el fin de identificar las zonas de mayor
riesgo con el fin de anticipar las medidas
preventivas y optimizar las acciones de
vacunacion.

e Colaborar con el sector de agricultura e
involucrar a las empresas que emplean a
trabajadores en actividades que implican
exposicion a  areas  selvaticas,  para
implementar medidas de comunicaciéon en
salud. Se recomienda actuar con base al apoyo
de la vigilancia comunitaria en las areas que se
consideren de mayor riesgo.

Diagnostico por laboratorio

El diagnéstico de fiebre amarilla se realiza
mediante métodos virologicos (deteccion del
virus o del material genético en suero o tejido) o
por medio de pruebas seroldgicas para la
deteccion de anticuerpos (10).

Diagnéstico virologico

e Deteccion molecular: Durante los primeros
5 dias desde el inicio de sintomas (fase
virémica) es posible realizar la deteccion del
RNA viral a partir de suero mediante técnicas
moleculares, como la Transcripcibn Reversa
seguida de Reaccion en Cadena de la Polimerasa
(RT-PCR, por sus siglas en inglés)
convencional o tiempo real. En ocasiones, el
RNA viral puede detectarse hasta por 10 dias (o
mas) desde el inicio de sintomas. Por esta razon,
se recomienda realizar tanto PCR como ELISA
IgM a muestras tomadas entre los dias 5-10. Un
resultado positivo (en presencia de controles
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adecuados) en cualquier dia de tomada la muestra,
confirma el diagnostico (10).

e Diagnostico  post-mortem: El  estudio
histopatoldgico con inmunohistoquimica en cortes
de higado constituye el “método de oro” para el
diagnostico de fiebre amarilla en casos fatales.
Adicionalmente, los métodos moleculares a partir
de muestras de tejido fresco o conservado en
parafina pueden también ser utilizados para la
confirmacion de los casos. La deteccion puede
ser realizada en condiciones de contencion BSL2
(10).

Diagnéstico serolégico

La serologia (deteccion de anticuerpos
especificos) es util para realizar el diagnostico de
fiebre amarilla durante la fase post-virémica de
la enfermedad (es decir, a partir del dia 5 desde
el inicio de los sintomas) (10).

Un resultado positivo de IgM mediante la
técnica de ELISA (principalmente captura de
IgM, MAC-ELISA, por sus siglas en inglés) o
cualquier otro inmunoensayo
(inmunofluorescencia indirecta) en una muestra
tomada a partir del quinto dia de inicio de
sintomas, es presuntiva de infeccion reciente
por el wvirus de la fiebre amarilla.
Actualmente no existen estuches comerciales
validados para deteccion de IgM por ELISA.
Por esto, procedimientos “caseros” (in-house)
utilizando antigeno completo purificado, pueden
ser estandarizados (10).

La confirmacion de un caso de fiebre
amarilla mediante ELISA IgM dependera de
la situacion epidemioldgica y del resultado
del diagnostico diferencial de laboratorio.
Asi, en areas con circulacion de otros
flavivirus (principalmente dengue y Zika), la
probabilidad de reactividad cruzada es
mayor.

Otras  técnicas  serologicas incluyen la
deteccion de IgG mediante ELISA y de
anticuerpos neutralizantes por la técnica de
neutralizacion por reduccion de placas (PRNT,
por sus siglas en inglés). El ELISA IgG es til
con muestras pareadas (tomadas con al menos
una semana de diferencia), mientras que el
PRNT (90%) puede ser util con muestras
pareadas, o con una sola muestra post-virémica
siempre y cuando el ensayo incluya multiples
flavivirus (10).
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Una seroconversion (resultado negativo en
la primera muestra y positivo en la
segunda), un aumento de mdas de 4 veces
de los titulos de anticuerpos en muestras
parcadas, o titulos  detectables de
anticuerpos contra la fiebre amarilla en una
muestra post-virémica (PRNT 90%) es
presuntivo de infecciéon por fiebre amarilla.
La confirmacion de un caso de fiebre
amarilla mediante estas técnicas dependera
de la situacién epidemiologica y del
resultado diferencial de laboratorio, ya que
en areas de co-circulacion con otros
flavivirus, la posibilidad de reactividad
cruzada es mayor (10).

Asimismo, en areas donde se llevan a cabo
campaiias de vacunacion activa, puede
ocurrir la deteccion de anticuerpos post-
vacunales, por lo que el diagnéstico debe ser
cuidadosamente interpretado (10).
Interpretacion de resultados por serologia
y diagndstico diferencial

La reactividad cruzada de las técnicas
serologicas observada principalmente en
infecciones secundarias por flavivirus debe
ser considerada en 4reas donde la co-
circulacion del virus de la fiebre amarilla
con otros flavivirus (dengue, encefalitis de
St. Louis, Zika, y otros del complejo
encefalitis japonesa) estda documentada y
existe la probabilidad de que la poblacion
haya sido previamente infectada. Asimismo,
se debe tener en cuenta que en individuos
previamente vacunados contra la fiebre
amarilla la IgM inducida por la vacuna
puede ser detectada por varios meses e
incluso por afios (10).

Por ello, se recomienda realizar en paralelo
la deteccion de anticuerpos para otros
flavivirus e interpretar cuidadosamente los
resultados tomando en cuenta el historial de
vacunacion, asi como la informacidn
epidemiolégica disponible (10).

En general, la técnica de neutralizacion por
reduccion de placas (PRNT, por sus siglas en
inglés) ofrece una mayor especificidad que
la deteccion de IgM e IgG. Sin embargo, la
reactividad cruzada también ha sido
documentada para los ensayos de
neutralizacién, por lo que también se
recomienda la realizacién de esta técnica
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empleando antigenos para varios flavivirus
(10).

Por otro lado, el diagndstico diferencial de la
fiebre amarilla debe incluir otros sindromes
febriles y febriles-ictéricos como dengue,
leptospirosis, malaria, hepatitis virales, entre
otras, dependiendo del perfil epidemioldgico
del pais o area afectada.

Un caso de fiebre amarilla sera confirmado
mediante técnicas seroldgicas sélo si el
diagnéstico  diferencial de laboratorio,
teniendo en cuenta el perfil epidemioldgico
del pais, resulta negativo para otros
flavivirus.

Respuesta inmune post-vacunal

La vacunacion induce wuna viremia
relativamente baja que disminuye después
de 4 a 7 dias. Simultaneamente, se
desarrolla una respuesta de tipo IgM que no
puede ser diferenciada de la respuesta IgM
inducida por una infeccion natural.
Aproximadamente 10 dias después de la
vacunacion, se considera que la persona esta
protegida contra una infeccién natural. Asi,
la respuesta IgM vacunal se podra detectar
alrededor del dia 5 en adelante con un pico
que se produce generalmente dos semanas
después de la vacunacion. Posteriormente, los
niveles de estos anticuerpos tienden a
disminuir. En una proporcion significativa de
personas vacunadas la respuesta IgM se
puede detectar hasta por un mes después de
la  vacunacion, y en algunos casos
(principalmente  viajeros), incluso hasta
por 3-4 afos. Por otro lado, los
anticuerpos neutralizantes inducidos por la
vacunacion se pueden detectar por varias
décadas.

Con todo esto, la interpretacion de los
resultados  seroldégicos en  personas
vacunadas resulta compleja, en particular
aquellas que han sido  vacunadas
recientemente por lo cual los resultados
deben ser evaluados cuidadosamente (10).
Las orientaciones para diagnostico por
laboratorio en la Region de las Américas se
encuentran publicadas en el documento de
Diagnéstico por laboratorio de la
infeccion por Virus de la

Fiebre Amarilla del 9 de septiembre del
2018 (10).

Fecha: 13/02/25
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Manejo clinico

La fiebre amarilla es una enfermedad viral
hemorragica grave, de inicio abrupto y con
una letalidad de entre el 30 y el 60% en
sus formas graves (11). Es una
enfermedad dindmica, sistémica, que se
presenta en tres fases clinicas: a) fase de
infeccion caracterizada por elevacion de la
temperatura corporal, b) fase de remision,
con presencia de albuminuria y c) fase
toxémica, en la que aparecen
manifestaciones hemorragicas y signos de
insuficiencia hepatica aguda, como ictericia
y encefalopatia hepatica (12).

Actualmente no existe un tratamiento
especifico para la fiebre amarilla. Por lo
tanto, la deteccion temprana de casos
sospechosos o confirmados, el monitoreo de
signos vitales, las medidas de soporte vital y
el manejo de la insuficiencia hepéatica aguda
continuan siendo las estrategias
recomendadas para su manejo (12). Para la
atencion de los pacientes se deben
considerar tres niveles de atencion:

o Unidades basicas de salud (atencion
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primaria): manejo de casos leves o pacientes
sin  diagnostico  confirmado de la
enfermedad, generalmente aquellos cuyos
sintomas iniciaron dos o tres dias antes
(grupo A).

o Hospitales de complejidad media:
pacientes en fase de remision de la
enfermedad, que pueden ser aquellos con
sospecha o diagndstico de fiebre amarilla y
cuyos sintomas comenzaron tres o cuatro
dias antes (grupo B).

o Unidades de cuidados intensivos
(UCI): manejo de casos graves, con
complicaciones hepaticas y renales (grupo
O).

A continuacidon, se presenta un esquema
para la atencion estratificada de pacientes
con fiebre amarilla, basado en Ia
identificacion temprana de signos de
alarma y gravedad, asi como en los
hallazgos clinicos y de laboratorio, con el
objetivo de asegurar un manejo oportuno,
adecuado y de soporte segun el nivel de
atencion requerido.
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Tabla 1. Esquema para la atencion estratificada de pacientes con fiebre amarilla.

Primaria - Fase
de Infeccion)

leve, deshidratacion
leve a moderada.

Grupo Condicién Clinica Acciones recomendadas
- Hidratacion oral y endovenosa segtn pérdidas
hidricas.
- Expansion volémica inicial de 20 ml/kg si es necesario.
Fiebre, dolor - Monitoreo del nivel de consciencia.
Grupo A abdominal, nauseas, - Manejo del dolor y fiebre con dipirona (max. 8 g/dia) o
(Atencion posible hemorragia paracetamol (max. 2 g/dia).

- Evitar AINEs.

-Monitorear AST > 5 LSN, plaquetas < 50,000/mm? y
proteinuria, con seguimiento estrecho para detectar
progresion a formas graves.

- Reevaluacion en 24 horas para determinar evolucion y
posible reclasificacion a Grupo B.
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- Hospitalizacion inmediata con monitoreo de
parametros cardiacos, renales, hepaticos y
Deshidratacion grave, metabblicos. . o .
vomitos persistentes, | - Segunda expansién volémica si es necesario.
Grupo B . . . . . . .
L diarrea, alteracidonde | - Iniciar medicamentos vasoactivos sin demora si hay
(Hospitalizacion | o crecion urinaria, choque hipovolémico.
- Fas_e _d,e inestabilidad - Vigilancia de nivel de consciencia, dolor abdominal e
Remision) hemodinamica. inicio de hemorragias graves.
- Monitoreo de AST > 2,000 U/L, creatinina sérica > 2.0
mg/dl y RNI > 1.5, con soporte médico especializado.
- Evaluar necesidad de transferencia a UCI (Grupo C)
Insuficiencia hepatica | - Remision a UCI para manejo especializado.
aguda (ictericia, - Monitoreo continuo y tratamiento de soporte
alteraciones en avanzado.
Gru.po c pruebas de funcion - Uso de medicamentos vasoactivos para mantener
(Ur_ndad de hepatica), estabilidad hemodinamica.
Cuidados insuficiencia renal - Soporte ventilatorio si es necesario.
Intensivos - Fase agucrlq, encefalopatia | _ pijlisis en casos de insuficiencia renal aguda.
Toxemica) hepatica, hemorragias | _ Aplicacién de protocolos especificos segun
graves. disponibilidad local.

Fuente: Adaptado de la Organizacion Panamericana de la Salud. Manejo clinico de la fiebre amarilla en
la Region de las Américas. Experiencias y recomendaciones para los servicios de salud. Washington,
D.C.: OPS; 2023. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/57317 (12).

Las recomendaciones completas para el manejo
se encuentran disponibles en el documento de
Manejo clinico de la fiebre amarilla en Ia
Region de las Américas - Experiencias y
recomendaciones para los servicios de salud, el
cual se encuentra disponible en:
https://iris.paho.org/handle/10665.2/57317 (12).
Vacunacion
La vacuna contra la fiebre amarilla es
segura, asequible y una sola dosis es
suficiente para conferir imunidad y proteccion
de por vida, sin necesidad de dosis de refuerzo
(13).
La OPS/OMS  reitera  las siguientes
recomendaciones a las autoridades nacionales
(14): Vacunacion de rutina:
o Vacunacién universal en niflos en
paises endémicos a los 12 meses de
edad, administrada simultaneamente con

la vacuna contra sarampion, rubéola y
paperas (SRP) o segun calendario
nacional de vacunacion de cada pais.

. Asegurar la vacunacion de todos los
viajeros a areas endémicas, por lo menos

10 dias antes de viajar. Las
recomendaciones para los viajeros
internacionales sobre la vacunacion

contra fiebre amarilla se encuentran
disponibles en el documento de Viajes
internacionales y salud, el cual esta

disponible en:
https://www.who.int/es/publications/i/ite
m/9789241580472 (15).

. Contar con un inventario de reserva en
el pais, que permita mantener la
vacunacion de rutina y responder
oportunamente en caso de brotes.
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Campanias preventivas o de puesta al dia:

Actualizar la evaluacion de riesgo y el
estimado de poblacion susceptible,
teniendo en cuenta cambios en factores
ecologicos, migraciones, coberturas de
vacunacion, actividades socioecondmicas,
asi como el riesgo de urbanizacion, para
orientar las medidas de vacunacién y
control.

Priorizar la vacunacién en areas de riesgo,
alcanzando por lo menos 95% de
coberturas en residentes en estas areas
(urbanas, rurales y selvéticas), a través
de diferentes estrategias que permitan
abordar poblaciones no vacunadas, grupos
de riesgo profesional y ocupacional, y
grupos etarios con coberturas suboptimas.
En paises con vacunacién de fiebre amarilla
para grupos de edad ampliados, se sugiere
aplicar el método de calculo de cohortes
para identificar la poblacion susceptible
objeto de mayor riesgo, como trabajadores
en actividades que implican exposicién en
areas selvaticas/boscosas.

Dado que el suministro global de las
vacunas contra la fiebre amarilla ha sido
limitado durante los ultimos afios, es
importante planificar con anticipacion la
campafia a fin de  garantizar la
disponibilidad de vacuna.

Vacunacion durante respuesta a brotes:

La vacunacién como respuesta a brotes,
debe considerar una cuidadosa evaluacion
de la poblacion objetivo, basada en el
riesgo de exposicion y el antecedente de
vacunacion.

Se debe realizar verificacion permanente
del stock de vacunas, para reducir las
posibilidades de falta de existencias en caso
de brotes.

En caso de limitada disponibilidad de
dosis, se recomienda el uso de dosis
“fraccionadas” de la vacuna contra la
fiebre amarilla (0,1 ml), conforme Ilas
recomendaciones del Grupo Estratégico
Asesor de Expertos de la OMS (SAGE) y
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del Grupo Estratégico Asesor de la OPS
(SAG antes GTA) (16, 17). Los nifios
menores de dos afios, las mujeres
embarazadas y las personas que viven con
el VIH que tienen condiciones para ser
vacunados, deben recibir una dosis estandar

de 0,5 ml. Una dosis “fraccionada” no
cumple con los requerimientos del
Reglamento Sanitario Internacional, como
prueba de vacunacibn para viajes
internacionales.

Es importante realizar adecuada
comunicacion de riesgo, dirigida a

trabajadores de salud y a la poblaciéon en
general sobre el término "dosis fraccionada"
con el fin de evitar resistencia a la
vacunacion y desinformacion.

Precauciones y contraindicaciones:

Vigilancia

La edad de 6 a 9 meses, >60 afios, el
embarazo y la lactancia son precauciones
para la vacunacion.

Se recomienda un andlisis de riesgo-
beneficio para las personas con
precauciones para la vacunacion.

La vacuna esta contraindicada en:

a Niflos menores de 6 meses de edad y
no se recomienda en nifios de 6 a 8
meses, salvo en situaciones de brote.

b Personas con antecedente de reacciones
de hipersensibilidad grave al huevo.

¢ Personas con inmunodeficiencia como
el VIH sintomatico o con recuento de
CD4+ < 200 células/ml.

de eventos
atribuibles a la

inmunizacion (ESAVI):
La wvigilancia de eventos supuestamente
atribuibles a la vacunaciéon o inmunizacion
(ESAVI) debe ser fortalecida durante Ia
implementacion de campafas de vacunacion
contra la fiebre amarilla, incluyendo a
todos los actores involucrados:
Autoridades Regulatorias  Nacionales,
Centros Nacionales de Farmacovigilancia y
encargados de la vigilancia epidemiologica.

supuestamente
vacunacion 0

Fecha: 13/02/25.
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e Es fundamental la formacion de los equipos

de vacunacibn en las precauciones 'y
contraindicaciones de las vacunas de fiebre
amarilla y la definiciéon de un flujo normalizado
para seleccionar a las personas que se van a
vacunar, a fin de minimizar los errores de
inmunizacion y el riesgo de que se produzcan
ESAVI, por ejemplo: la vacunacion de
personas inmunocomprometidas.
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