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Considerando el aumento de casos humanos de fiebre amarilla reporfados en 2025 en
paises de la Regidn de las Américas, incluyendo la identificacion de casos por fuera de la
region amazoénica, la Organizaciéon Panamericana de la Salud / Organizacion Mundial de
la Salud (OPS / OMS) hace un llamado a los Estados Miembros a continuar sus esfuerzos para
fortalecer la vigilancia en zonas enzodticas, vacunar a las poblaciones en riesgo y tomar las
acciones necesarias para garantizar que los vigjeros que se dirigen a zonas donde se
recomienda la vacunacioén, estén correctamente informados y protegidos contra la fiebre
amarilla. Ademds, se resalta la necesidad de fortalecer el manejo clinico, con énfasis en la
deteccion y tratamiento oportuno de los casos graves. La OPS/OMS también recomienda
disponer de dosis de reserva, de acuerdo con la disponibilidad de vacunas en cada pais,
para garantizar una respuesta rapida ante posibles brotes.

Resumen de la situacion

En 2025 y hasta el 25 de mayo se han notificado 235 casos humanos confirmados de fiebre
amarilla en cinco paises de la Region de las Américas, incluyendo 96 defunciones (tasa de
letalidad [TL] 41%) (1-8). Estos casos de fiebre amarilla han sido reportados en: el Estado
Plurinacional de Bolivia, con cuatro casos incluyendo dos defunciones; Brasil con 111 casos,
incluyendo 44 defunciones; Colombia con 74 casos, incluyendo 31 defunciones; Ecuador con
ocho casos, incluyendo seis defunciones; y Pert con 38 casos, incluyendo 13 defunciones (1-8).

Figura 1. Casos confirmados de fiebre amarilla en humanos por pais, y semana epidemioldgica
(SE) de inicio de sintomas en la Region de las Américas*, SE 1 a SE 21 del 2025.
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*Nota: Incluye Unicamente los casos para los cuales se dispone de informacién de inicio de sinfomas por
semana epidemiolégica.

Fuente: Adaptado de los datos aportados por los paises o publicados por los Ministerios de Salud (1-8).

Cita sugerida: Organizacién Panamericana de la Salud / Organizacién Mundial de la Salud. Alerta
Epidemiolégica. Fiebre amarilla en la Region de las Américas, 31 de mayo del 2025. Washington, D.C.:
OPS/OMS; 2025.
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Desde la Actualizacion Epidemioldgica de fiebre amarilla de la Organizacién Panamericana
de la Salud / Organizacién Mundial de la Salud (OPS/OMS) publicada el 24 de abril del 2025 (9),
se notificaron 46 casos adicionales confirmados de fiebre amarilla en humanos: Bolivia (n= 2
casos), Brasil (n=9 casos), Colombia (n= 21 casos), Ecuador (n=8 casos) y PerU (n= 6 casos) (1-
9).

En 2024, los casos de fiebre amarilla en humanos se registraron principalmente a lo largo de la
regién amazdénica de Bolivia, Brasil, Colombia, Guyana y Pery. En 2025, sin embargo, los casos
se han detectado principalmente en el estado de Sdo Paulo, en Brasil, y el departamento de
Tolima, en Colombia, regiones que se encuentran fuera de la region amazdénica de ambos
paises (Figura 2) (Figura 3).

Ocurrencia de casos fuera de la region amazdnica

El aumento de casos humanos de fiebre amarilla observados en las Américas en 2025 se
relaciona a la reactivaciéon peridédica del ciclo de transmisidon selvdtico en la cuenca del
Amazonas, que es un fendmeno esperado (10, 11). Los casos de fiebre amarilla notificados
durante 2024-2025 han surgido en zonas consideradas de riesgo, pero sin reportes de casos,
incluso durante varias décadas.

El brote de fiebre amarilla de 2025 afecta ala cuenca amazdnica en general. Se han notificado
numerosos casos en bosques latifoliados hiUmedos tropicales y subtropicales de tierras bajas de
PerU, el este de Ecuador, el sureste de Colombia y la Amazonia brasilena (Figura 2) (1-8).

Adicionalmente a estas dreas afectadas, entre mediados de 2024 y principios de 2025, los casos
humanos confirmados de fiebre amarilla en Sudamérica fueron reportados en un drea
geogrdfica mds amplia que en los anos inmediatamente anteriores, incluidos los detectados
en Colombia (zonas de bosque montano, como el Parque Natural Regional Bosque de Galilea,
ubicado sobre la vertiente occidental de la cordillera Oriental que conecta con el pdramo de
Sumapaz) (5, 12) y alo largo de las estribaciones andinas de PerU(Figura 2).

En PerU y Bolivia, los casos se notificaron con frecuencia en las ecorregiones de Yungas (zonas
hUumedas y boscosas a lo largo de las laderas orientales de los Andes que hacen la transicidon
entre los bosques de las tierras bajas y los altos Andes) (12). En Colombia y Ecuador, los casos
ocurrieron principalmente en bosques montanos, ecosistemas caracterizados por temperaturas
moderadas y altas precipitaciones, ecoldégicamente similares a las Yungas. La proximidad de
los casos recientes en Ecuador a sus fronteras con Colombia y Perl -dentro de estas
ecorregiones compartidas- sugiere una posible tfransmisién transfronteriza (Figura 2).

En su conjunto, el reporte de casos de fiebre amarilla en un drea ampliada del continente pone
de manifiesto los continuos episodios de propagacion selvdtica en los bordes de los bosques,
donde las actividades humanas se cruzan con ecosistemas biodiversos. Estas zonas ofrecen las
condiciones ideales para que los mosquitos que viven en las copas de los arboles transmitan la
enfermedad a las poblaciones humanas a partir de reservorios no humanos (10, 11). La
deteccion de casos relacionados a fransmisidn selvatica proximos a centros urbanos aumenta
el riesgo de brotes urbanos (10, 11).
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Figura 2. Casos confirmados de fiebre amarilla en humanos en Bolivia, Colombia, Ecuador y
Pery, 2025 (hasta SE 21).
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Fuente: Olson, D. M., Dinerstein, E., Wikramanayake, E. D., Burgess, N. D., Powell, G. V. N., Underwood, E. C., et al. 2001.
Ecorregiones terrestres del mundo: un nuevo mapa de la vida en la Tierra, Bioscience 51(11):933-938,
https://www.worldwildlife.org/publications/terrestrial-ecoregions-of-the-world
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por los paises o publicados por los Ministerio de Salud (1-8).
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La evaluacién de riesgo para la salud publica relacionado con la situacién de fiebre amarilla
en la Regidon de las Américas realizada por la OPS en febrero de 2025 y actualizada en mayo,
clasificé el riesgo general en las Américas como «Alton. Los factores que contribuyen a esta
evaluacion incluyen el aumento del nUmero de casos, las altas tasas de letalidad y la
propagacion a zonas que antes no estaban afectadas (14).

Figura 3. Casos confirmados de fiebre amarilla en humanos por ano en la Regién de las
Ameéricas, 2023 a 2025 (hasta SE 21).
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por los paises o publicados por los Ministerio de Salud (1-8).

Comparado al nUmero anual de casos reportados en las Américas entre los anos 1960 a 2024,
el niUmero de casos reportados en 2025 es elevado, sin embargo, similar a ofros anos con un
numero elevado de casos (15).

A continuacién, se presenta la situaciéon epidemioldgica de fiebre amarilla en los paises, por
orden alfabético, que han notificado casos confirmados en 2025.
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En Bolivia, en 2025, hasta el 25 de mayo se nofificaron cuatro casos confirmados de fiebre
amarilla en humanos, incluyendo dos defunciones (TL: 50 %). Los casos se notificaron en los
departamentos de Beni (n= 1 caso), la Paz (n= 2 casos fatales) y Tarija (n= 1 caso). Los casos
tuvieron lugar probable de exposicidn en el municipio de Rurrenabaque (n= 1), departamento
de Beni; en el municipio de Palos Blancos (n= 2 casos fatales) en el departamento de La Paz; y
en el municipio de Tarija (n= 1 caso), departamento de Tarija. Dos de los casos han informado
antecedente de vacunacion contra fiebre amarilla. Adicionalmente, se confirmd una epizootia
(muerte de primate no humano) en el municipio de San Buenaventura en el departamento de
La Paz (1).

En Brasil, en 2025 hasta el 25 de mayo, se notificaron 111 casos confirmados de fiebre amarilla
en humanos, incluyendo 44 defunciones (TL: 39,6%) (Figura 3). Los casos se notificaron en los
estados de Sdo Paulo (n= 55 casos, incluyendo 31 defunciones), Pard (n= 45 casos, incluyendo
siete defunciones), Minas Gerais (n= 10 casos, incluyendo cinco defunciones) y Tocantins (n=1
caso fatal) (Figura 4). El 90,1 % de los casos corresponden a hombres (n= 100). Los casos se
encuentran en edades entre los 10 y 75 anos e iniciaron sintomas entre el 2 de enero y el 20 de
abril del 2025. Solo uno de los casos presentd antecedente de vacunacidon contra fiebre
amarilla (2, 3).

Figura 3. Casos de fiebre amarila en humanos por semana epidemiolégica de inicio de
sinfomas en Brasil, 2025, hasta SE 21.
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por el Centro Nooonol de Enlace (CNE) para el Reglamento Sanitario
Internacional (RSI) de Brasil (2).
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Los casos tuvieron lugar probable de exposicidn en el estado de Minas Gerais, municipios
Cambui (n= 1 caso), Extrema (n= 1 caso), Goncalves (n =1 caso), Maria da Fé (n= 1 caso),
Monte Sido (n=1 caso), Pocos de Caldas (n= 1 caso), Pouso Alegre (n= 1 caso), Sapucai Mirim
(n=1 caso), Silviandpolis (n=1 caso) y Soledade de Minas (n= 1 caso) (Figura é); el estado de
Pard, municipios de Afud (n =1 caso), Breves (n= 42 Casos), Cametd (n=1 caso) y Melgaco (n=
1 caso)(Figura 5); el estado de S&o Paulo, municipios de Aguas de Lindoia (n= 1 caso), Aguas
de S&o Pedro (n= 1 caso), Amparo (n= 1 caso), Bragang¢a Paulista (n= 2 casos), Brotas (n= 2
casos), Cacapava (n= 6 casos), Campinas (n= 3 casos).ltatiba(n=1 caso) ltirapina (n=1 caso),
Jambeiro (n= 3 casos), Joandpolis (n= 9 casos), Monteiro Lobato (n= 1 caso), Nazaré Paulista

(n= 4 casos), Paraibuna (n= 1 caso), Pedra Bela (n= 2 casos), Pedreira (n= 2 casos),
Pindamonhangaba (n=1 caso), Piracaia (n= 3 casos), Santa Rita do Passa Quatro (n=1 caso),
Sdo Carlos (n=1 caso), Sao José dos Campos (n=1 caso), Socorro (n= 3 casos), Taubeté (n=1

caso), Tuiuti (n=1 caso), Valinhos (n=1 caso) y Vargem (n= 1 caso), (Figura é); y el estado de
Tocantins, municipio de Monte do Carmo (n= 1 caso) (2) (Figura 4). Todos los casos tuvieron
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antecedente de exposicion en dreas selvaticas y/o boscosas, debido a actividades laborales
o recreacionales, y fueron confirmados por laboratorio (2, 3).

Figura 4. Casos de fiebre amarilla en humanos por estado. Brasil, en 2025, hasta SE 21.
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por el Centro Nacional de Enlace (CNE) para el Reglamento Sanitario
Internacional (RSI) de Brasil (2).

Figura 5. Casos de fiebre amarilla en humanos. Estado de Pard, Brasil, SE 1 a SE 21 del 2025.
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por el Centro Nacional de Enlace de Brasil (2).
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Durante el 2025, hasta el 25 de mayo, en Brasil se informaron 1.032 eventos que involucraron
primates no humanos muertos (epizootias). De este total, 80 (7.8 %) fueron confirmados para
fiebre amarilla por criterios de laboratorio (n= 60) y por vinculo epidemioldgico (n=20), 66 en el
estado de Sdo Paulo y 14 en el estado de Minas Gerais (2, 3) (Figuras 6).

La mayoria de los casos de fiebre amarilla en humanos registrados en Sao Paulo y Minas Gerais
provienen de dreas, donde segun lo anticipado por el Modelo de los Corredores Ecoldgicos, se
habia previsto la ocurrencia de casos para el periodo 2024/2025 o bien de zonas previamente
afectadas tanto por casos humanos como epizootias por fiebre amarilla (16) (Figura é). Esta
distribucion se refleja en el Modelo de los Corredores Ecoldgicos, ilustrados en la figura 4 de la
Alerta Epidemiolégica: Fiebre amarilla en la Regidon de las Américas, 3 de febrero del 2025 de
la OPS/OMS (17).

Figura 6. Casos de fiebre amarilla en humanos y epizootias confirmadas de fiebre amarilla.
Estados de Sao Paulo y Minas Gerais, Brasil, SE 1 a SE 21 del 2025.
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Fuente: Adaptado de los datos oporfodos por el Centro Nacional de Enlace (CNE) para el Reglamento Sanitario
Internacional (RSI) de Brasil (2,3, 17).

En Colombia, desde el inicio del brote en 2024 y hasta el 25 de mayo se han reportado un total
de 97 casos humanos confirmados de fiebre amarilla, incluyendo 44 defunciones (TL: 45,3%) (4).

En 2025 y hasta el 25 de mayo, se ha registrado un total de 74 casos confirmados de fiebre
amarilla en humanos, incluyendo 31 defunciones (TL: 42%) (Figura 7). Los casos corresponden a
personas residentes en los departamentos de Caldas (n=1 caso fatal), Cauca (n= 1 caso fatal),
Meta (n= 2 casos, incluyendo una defuncidon), Putumayo (n= 3 casos, incluyendo una
defuncién) y Tolima (n= 65 casos, incluyendo 24 defunciones) (Figura 8). Los casos
corresponden a personas con edad entre 2 y 84 anos, quienes iniciaron sinftomas entre el 6
enero y el 20 de mayo del 2025. Todos los casos tuvieron antecedente de exposicion en zonas
de riesgo para fiebre amarilla, en el contexto de acftividades laborales que incluyeron
agricultura (4).
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Figura 7. Casos de fiebre amarilla en humanos por ano y semana epidemioldgica de inicio de
sinfomas en Colombia, SE 1 a SE 21 del 2025.
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por el Centro Nacional de Enlace (CNE) para el Reglamento Sanitario
Internacional (RSI) de Colombia (4).

En el actual brote que se registra en el departamento del Tolima, entre el 2024 y 2025, se han
nofificado 78 casos humanos confirmados de fiebre amarilla, incluyendo 30 defunciones (TL:
35%), este brote que comenzd a finales del ano 2024 y continua durante el 2025, inicié en la
zona rural colindante a la zona suroccidental del Parque Natural Regional Bosque de Galilea y
actualmente afecta a doce municipios que son identificados de alto riesgo: Ataco (n= 15
casos, incluyendo siete defunciones), Chaparral (n= 3 casos), Cunday (n= 15 casos, incluyendo
cinco defunciones), Dolores (n= 2 casos, incluyendo un caso fatal), Espinal (n= 1 caso fatal),
lboagué (n=1 caso), Palo Cabildo (n=1 caso), Prado (n= 17 casos, incluyendo seis defunciones),
Purificaciéon (n= 5 casos, incluyendo tres defunciones), Rioblanco(n= 2 casos, incluyendo una
defuncion), Valle de San Juan (n= 1 caso fatal) y Villarrica (n= 15 casos, incluyendo cinco
defunciones). El 77% de los casos (n= 60 casos) son hombres, los casos presentan edades
comprendidas entre los 11 y los 89 anos, y fecha de inicio de los sintomas entre el 8 de
septiembre de 2024 y el 20 de mayo del 2025 (4).

Durante el 2025 y hasta el 25 de mayo, en Colombia se confirmaron 51 eventos que involucraron
primates no humanos muertos (epizooftias) para fiebre amarilla por criterios de laboratorio, 37
en el departamento del Tolima en los municipios de Purificacién (n= 1), Cunday (n= 1), Ataco
(n=10),Chaparral (n= 15), Planadas (n= 6), Villarrica (n= 1) y Rioblanco (n= 3); ocho en el
departamento del Huila en los municipios de Neiva (n= 3), Palermo (n= 3), Aipe (n=2); cinco en
el departamento de Putumayo en el municipio de Mocoa (n=5) y uno en el departamento del
Meta en el municipio de Villavicencio (n= 1) (Figura 8) (4).
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Figura 8. Casos de fiebre amairilla en humanos y epizootias confirmadas de fiebre amairilla por
departamento. Colombia, 2024 hasta SE 21 del 2025.
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Fuente: Adaptado de los datos aportados por el Centro Nacional de Enlace (CNE) para el Reglamento Sanitario
Internacional (RSI) de Colombia (4).

En Ecuador, en 2025, hasta el 25 de mayo se notificaron ocho casos confirmados de fiebre
amarilla en humanos, incluyendo seis defunciones (TL: 75 %). Los casos se notificaron en las
provincias de Morona Santiago (n= 1 caso fatal), Sucumbios (n= 2 casos) y Zamora Chinchipe
(n=5 casos, incluyendo cinco defunciones). Los casos tuvieron lugar probable de exposicion
en el cantén Sucua (n=1 caso fatal), enla provincia de Morona Santiago; en los cantones Lago
Agrio (n=1 caso) y Gonzalo Pizarro (n= 1 caso) en la provincia de Sucumbios; y en los cantones
Zamora (n= 2 casos fatales), Nangaritza (n=1 caso fatal), Yantzaza (n=1 caso fatal) y Céndor
(n=1 caso fatal), en la provincia de Zamora Santiago. El 75 % de los casos corresponden a
hombres (n= 6). Los casos se encuentran en edades entre los 20 y 66. Ninguno de los casos tiene
antecedente de vacunacion confra fiebre amarilla. Todos los casos tuvieron antecedente de
exposicion en zonas de riesgo para fiebre amarilla, en el contexto de actividades laborales que
incluyeron agricultura (5, 6).
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En Peru, en 2025, hasta el 25 de mayo, se notificaron 38 casos confirmados de fiebre amarilla,
incluidas 13 defunciones, en los departamentos de Amazonas (n= 24, incluidas siete
defunciones), Hudnuco (n= 1 caso fatal), Junin (n= 3 casos), Loreto (n= 2 casos, incluida una
defuncion) y San Martin (n= 8 casos, incluidas cuatro defunciones). De los casos confirmados,
31 (88%) eran hombres. Los casos presentan edades comprendidas entre 1y 57 anos y fecha
de inicio de los sintomas entre el 15 de enero y el 15 de mayo del 2025. Todos los casos tenian
antecedentes de exposicion en dreas silvestres y/o boscosas, debido a actividades de trabajo
agricola, y el 71,8% de los casos no tenian antecedentes de vacunacion contra la fiebre
amairilla. El nUmero de casos de fiebre amarilla confimados en 2025 en Perd muestra un
incremento de 1,9 veces respecto a los casos confirmados notificados durante el 2024 (20
casos) y es el nUmero mds alto de casos registrados desde el 2017 (7, 8).

Los sitios probables de exposicidn incluyen los siguientes distritos de Imaza (n= 18 casos, incluidas
cuatro defunciones), El Cenepa (n= 2 casos), Nieva (n= 1 caso fatal), Rio Santiago (n= 3 casos,
incluidas dos defunciones), en el departamento de Amazonas; el distrito de Chaglla (n=1 caso
fatal) en el departamento de Hudnuco; los distritos de Mazamari (n=2 casos), Pangoa (n= 1
caso), en el departamento de Junin; los distritos de San Juan Bautista (n=1 caso), Rosa Panduro
(n=1 caso fatal), en el deparfamento de Loreto; y los distritos de Chazuta (n= 1 caso fatal),
Soritor (n=1 caso fatal), Alto Biavo (n=1 caso), Bajo Biavo (n=1 caso fatal), Saposoa (n=1 caso),
Pinfo Recodo (n=2 casos, incluida una defunciéon) y La Banda de Shilcayo (n= 1 caso), en el
departamento de San Martin (7, 8).

Recomendaciones para las autoridades de salud

En la Regidn de las Américas, el riesgo de brotes de fiebre amarilla es elevado. Aungue la
inmunizacién sigue siendo una de las intervenciones de salud publica mds eficaces para
prevenir esta enfermedad, la mayoria de los casos de fiebre amarilla en humanos registrados
durante el 2024 y 2025 no tenian antecedentes de vacunacion contra la fiebre amarilla. Una
preparacion y respuesta adecuada a brotes de fiebre amarilla requiere la integraciéon de varios
componentes ademds de la vacunacién; se debe considerar la vigilancia de epizootias y la
vigilancia entomoldégica, el control de vectores, y la comunicacion de riesgo.

La OPS / OMS dlienta a los Estados Miembros con dreas de riesgo a continuar con los esfuerzos
en vigilancia y vacunacién en zonas endémicas.

Es fundamental que los paises logren coberturas de vacunacion de al menos 95% en las
poblaciones de dreas de riesgo, de forma homogénea, y que las autoridades sanitarias
aseguren contar con un inventario de reserva estratégica que les permita mantener la
vacunacién de rutina y, al mismo tiempo, responder de manera efectiva a posibles brotes (18).

A confinuacién, se recuerdan las recomendaciones sobre vigilancia epidemiolégica,
diagnostico por laboratorio, manejo clinico y vacunacion, respecto a este tépico se brindan
nuevas orientaciones en relacion con las campanas preventivas o de puesta al dia, asi como
a vacunacion durante la respuesta a brotes.
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Vigilancia epidemiolégica

Se recomienda a los Estados Miembros con dreas de riesgo para fiebre amarilla, implementar
las siguientes estrategias para fortalecer la vigilancia (11):

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

Realizar la busqueda activa de casos con sinftomas 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 aledanos y los lugares visitados por los
casos durante los 3 a 6 dias previos al inicio de la enfermedad.

Realizar investigaciones retrospectivas de los certificados de defuncién para identificar
posibles casos compatibles con la definicidn de caso.

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 dreas donde aun no se han detectado casos humanos. En las dreas
con transmisién 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 vacunaciéon dirigida.

En caso de ser posible, georeferenciar los puntos de ocurrencia de muerte de primates
no humanos y el lugar probable de exposicidon de los casos humanos para establecer
los "corredores ecoldgicos” de la fiebre amarilla con el fin de identificar las zonas de
mayor riesgo que permitan anticipar las medidas preventivas y optimizar las acciones
de vacunacién.

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

Diagnostico por laboratorio

El diagndstico de fiebre amarilla se realiza principalmente mediante métodos virolégicos
(deteccion del virus o del material genético en suero o tejido) o, en algunos casos, por medio
de pruebas seroldgicas para la deteccidon de anticuerpos (19).

Diagndstico viroldgico

Detecciéon 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 Transcripcidon Reversa seguida de Reaccién 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 (o0 mds) desde el inicio de
sinfomas. Por esta razén, se recomienda realizar PCR a muestras tomadas hasta 10 dias
desde el inicio de los sinfomas. Un resultado positivo por PCR (en presencia de controles
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adecuados) confirma el diagndstico independientemente del dia en que fue tomada
la muestra (19). Es importante tener en cuenta que en pacientes con una vacunacion
reciente por fiebre amarilla (Ultimos 10 dias respecto a la toma de la muestra), un
resultado positivo puede indicar la deteccidn del virus vacunal. En este escenario, una
muestra positiva debe ser posteriormente procesada con un protocolo de PCR
diferencial para excluir o confirmar virus procedente de la vacunacion.

e Diagnéstico post-mortem: El estudio histopatolégico con inmunohistoquimica en cortes
de higado constituye el *“método de oro” para el diagndstico 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 confirmacién de los
casos. La deteccion puede ser redlizada en condiciones de contencién BSL2
(bioseguridad nivel 2, segun sus siglas en inglés) (19).

Diagndstico seroldgico

La serologia (deteccidn de anticuerpos especificos) es Util para realizar el diagndstico de fiebre
amarilla durante la fase post-virémica de la enfermedad (es decir, a partir del dia 5 desde el
inicio de los sinfomas); sin embargo, se sugiere considerar la serologia, Unicamente si los
resultados de PCR (en muestras hasta por 10 dias) resulta negativa (19).

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 infeccién reciente por el virus 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 (19).

La confirmacién de un caso de fiebre amarilla mediante ELISA IgM dependera de la situacion
epidemiologica y del resultado del diagnéstico diferencial de laboratorio. Asi, en dreas con
circulacion de oftros flavivirus (principalmente dengue y Zika), la probabilidad de reactividad
cruzada es mayor.

Oftras técnicas seroldgicas incluyen la deteccion de IgG mediante ELISA y de anticuerpos
neutralizantes por la técnica de neutralizacion por reduccién de placas (PRNT, por sus siglas en
inglés). El ELISA IgG es Util 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 (19).

Una seroconversion (resultado negativo en la primera muestra y positivo en la segunda), un
aumento de mds de 4 veces de los titulos de anticuerpos en muestras pareadas, o titulos
detectables de anticuerpos contra la fiebre amarilla en una muestra post-viremica (PRNT 90%)
es presuntivo de infeccidon por fiebre amarilla. La confirmacién de un caso de fiebre amarilla
mediante estas técnicas dependerd de la situacion epidemioldgica y del resultado diferencial
de laboratorio, ya que en dreas de co-circulacidn con ofros flavivirus, la posibilidad de
reactividad cruzada es mayor (19).

Asimismo, en dreas donde se llevan a cabo campanas de vacunacidn activa, puede ocurrir la
deteccion de anticuerpos post-vacunales, porlo que el diagndstico debe ser cuidadosamente
interpretado (19).
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Interpretacidon de resultados por serologia y diagnéstico diferencial

La reactividad cruzada de las técnicas serolégicas observada principalmente en infecciones
secundarias por flavivirus debe ser considerada en dreas 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) estd documentada y existe la probabilidad de que la poblacién haya
sido previomente infectada. Asimismo, se debe tener en cuenta que en individuos previomente
vacunados contra la fiebre amarilla la IgM inducida por la vacuna puede ser detectada por
varios meses e incluso por anos (19).

Por ello, se recomienda realizar en paralelo la deteccidon de anticuerpos para otros flavivirus e
interpretar cuidadosamente los resultados tomando en cuenta el historial de vacunacion, asi
como la informacidn epidemioldgica disponible (19).

En general, la técnica de neutralizacién por reduccién de placas (PRNT) 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 empleando antigenos para varios flavivirus (19).

Por otfro lado, el diagnéstico 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 drea afectada.

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

Respuesta inmune post-vacunal

La vacunaciéon induce una viremia relativamente baja que disminuye después de 4 a 7 dias.
Simulténeamente, 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 estd protegida contra una infeccidon natural. Asi, la
respuesta IgM vacunal se podrd 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 proporcién significativa de personas vacunadas
la respuesta IgM se puede detectar hasta por un mes después de la vacunacidn, y en algunos
casos (principalmente vigjeros), incluso hasta por 3-4 anos. Por ofro lado, los anticuerpos
neutralizantes inducidos por la vacunacion se pueden detectar por varias décadas. Con todo
esto, la interpretacion de los resultados seroldgicos en personas vacunadas resulta compleja,
en particular aguellas que han sido vacunadas recientemente por lo cual los resultados deben
ser evaluados cuidadosamente (19).

Las orientaciones para diagndstico por laboratorio en la Regidén de las Américas incluyendo
algoritmos de confirmacion, se encuenfran publicadas en el documento de la OPS de
Diagnéstico por laboratorio de la infeccién por virus de la fiebre amarilla del 9 de septiembre
del 2018 (19).
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Manejo clinico

La fiebre amarilla es una enfermedad viral hemorrégica grave, de inicio abrupto y con una
letalidad de enfre el 30 y el 60% en sus formas graves (20). Es una enfermedad dindmica,
sistémica, que se presenta en tres fases clinicas: a) fase de infeccidn caracterizada por
elevacién de la temperatura corporal, b) fase de remisidon, con presencia de albuminuria y c)
fase toxémica, en la que aparecen manifestaciones hemorrdgicas y signos de insuficiencia
hepdtica aguda, como ictericia y encefalopatia hepdatica (21).

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 hepdtica aguda contindan siendo las
estrategias recomendadas para su manejo (21). Para la atencidn de los pacientes se deben
considerar tres niveles de atencion:

e Unidades bdsicas de salud (atencién primaria): manejo de casos leves o pacientes sin
diagndstico confirmado de la enfermedad, generalmente aquellos cuyos sintomas
iniciaron dos o tres dias antes (Grupo A).

e 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).

e Unidades de cuidados intensivos (UCI): manejo de casos graves, con complicaciones
hepdticas y renales (Grupo C).

A confinuacién, se presenta un esquema para la atencion estratificada de pacientes con
fiebre amarilla, basado en la 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 atencién requerido.
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Tabla 1. Esquema para la atencién estratificada de pacientes con fiebre amarilla.

Grupo Condicién Clinica Acciones recomendadas
e Hidratacién oral y endovenosa segun pérdidas hidricas.
e Expansion volémica inicial de 20 mi/kg si es necesario.
e Monitoreo del nivel de consciencia.
e Manejo del dolor y fiebre con dipirona (mdéx. 8 g/dia) o
paracetamol (mdx. 2 g/dia).
Grupo A Fiebre, dolor e Evitar AINEs.
P ., abdominal, nduseas, | ® Monitorear AST > 5 LSN, plaguetas < 50,000/mm?3 y
(Atencion proteinuria, con seguimiento estrecho para detectar

Primaria - Fase
de Infeccién)

posible hemorragia
leve, deshidratacion
leve a moderada.

progresién a formas graves.

Reevaluacion en 24 horas para determinar evoluciéon y
posible reclasificacion a Grupo B.

Evaluar si los servicios de atencién primaria cuentan con
la infraestructura para realizar el monitoreo continuo del
paciente, y en caso de que no haya capacidad en
atencién primaria, se debe enviar directamente a
hospitalizacién para monitoreo.

Grupo B
(Hospitalizaciéon
- Fase de

Deshidratacion
grave, vomitos
persistentes, diarreq,
alteraciéon de
excreciéon urinaria,

Hospitalizacién inmediata con monitoreo de
pardmetros cardiacos, renales, hepdaticos y
metabdlicos.

Segunda expansidn volémica si es necesario.

Iniciar medicamentos vasoactivos sin demora si hay
choque hipovolémico.

Vigilancia de nivel de consciencia, dolor abdominal e

Remision) inestabilidad inicio de hemorragias graves.
hemodinamica. e Monitoreo de AST > 2,000 U/L, creatinina sérica > 2.0
mg/dly RNI > 1.5, con soporte médico especializado.
e Evaluar necesidad de transferencia a UCI (Grupo C).
Insufic_iencio e Remisién a UCI para manejo especializado.
Ece:’lr[)e?ilics aguda e Monitoreo continuo y tratamiento de soporte
Grupo C alteraciones en avanzado. ) )
(Unidad de pruebas de funcién e Uso de medicamentos vasoactivos para mantener
Cuidados hepdtica), estabilidad hemodindmica.
Intensivos - insuficiencia renal e Soporte ventilatorio si es necesario.
Fase Toxemica) ggg:f%’lopaﬁa « Didlisis en casos de insuficiencia renal aguda.
hepdtica, e Aplicacion de protocolos especificos segun

hemorragias graves.

disponibilidad local.

Fuente: Adaptado de la Organizacion Panamericana de la Salud. Manejo clinico de la fiebre amarilla en la
Regién de las Américas. Experiencias y recomendaciones para los servicios de salud. Washington, D.C.: OPS;
2023. Disponible en: https://iris.oaho.org/handle/10665.2/57317 (21).

Las recomendaciones completas para el manejo se encuentran disponibles en el documento
de Manejo clinico de la fiebre amarilla en la Regidn de las Américas - Experiencias y

recomendaciones para

los servicios de salud, el

cual se encuentra disponible en:

https://iris.oaho.org/handle/10665.2/57317 (21).
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Vacunacién

La vacuna contra la fiebre amarilla es segura, asequible y una sola dosis es suficiente para
conferirinmunidad y proteccién de por vida, sin necesidad de dosis de refuerzo (10).

La OPS/OMS reitera las siguientes recomendaciones a las autoridades nacionales (22):

Vacunacion de rutina:

Vacunar de forma universal a la poblacion infantil, en paises endémicos, a los 12 meses
de edad, administrada simultdneamente con la vacuna contra sarampién, rubéola y
parotiditis (SRP) o segun calendario nacional de vacunacion de cada pais. La mayoria
de estos paises administran simultdneamente a los 12 meses con la primera dosis de la
vacuna contra sarampidn, rubéola y parotiditis.

Asegurar la vacunacion de todos los viajeros a dareas endémicas, por lo menos 10 dias
antes de vigjar. Las recomendaciones para los vigjeros internacionales sobre Ia
vacunacién contra fiebre amarilla se encuentran disponibles en el documento de Viajes
infernacionales y salud, el cual estd disponible en:
https://www.who.int/es/publications/i/item /9789241580472 (23).

Contar con un inventario de reserva en el pais, que permita mantener la vacunacién de
rutina y responder oportunamente en caso de brotes.

Campanas preventivas o de puesta al dia:

Actualizar la evaluacion de riesgo, teniendo en cuenta cambios en factores ecoldgicos,
migraciones, coberfuras de vacunacion, actividades socioecondmicas, asi como el
riesgo de urbanizacién, para orientar las medidas de vacunacién y control en dreas de
riesgo.

Estimar susceptibles por cohortes para grupos de edad ampliados (2 a 59 anos), para
definir la poblacién objetivo, determinar la meta de la campana y los suministros
necesarios, e identificar la poblacidn de mayor riesgo, como frabajadores en
actividades que implican exposicion en dreas selvaticas o boscosas.

Realizar microplanificacion para definir las estrategias y tdcticas de vacunacion que
garanticen coberturas de 95% o mds en las poblaciones no vacunadas, grupos etarios
con coberturas subdptimas y grupos de riesgo profesional y ocupacional.

Planificar con anticipacién la campana, a fin de garantizar la disponibilidad oportuna y
suficiente de vacuna considerando que el suministro global de las vacunas contra la
fiebre amarilla ha sido limitado durante los Ultimos anos. Establecer el cronograma de
vacunacién, preferentemente en los periodos inter-epidémicos.

Vacunacion durante respuesta a brotes:

Definir la poblacion objetivo, basada en el riesgo de exposicién y el antecedente de
vacunacion.

Disenar la campana a partir de la definicion de escenarios de vacunacién priorizados
mediante la evaluacién de riesgo. En funcién del nivel de riesgo y el contexto temporall
las dreas y actividades de vacunacion se corresponderian con:

a. Areas con fransmision activa confirmada (casos en humanos o epizootias
confirmadas): deben ser la mdaxima prioridad para desplegar actividades de
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vacunacioén reactiva de inmediato (blogueo), con el objetivo de interrumpir la
cadena de fransmisién.

b. Areas de alto riesgo sin evidencia de circulacién viral actual: realizar vacunacion
anticipada para reducir el riesgo de propagacion, especialmente en regiones con
alta densidad y movimiento poblacional, baja cobertura de inmunizacion,
presencia significativa del vector, corredores enzodbticos, entre otros.

c. Areas de bajo riesgo: en estas zonas, las actividades preventivas se reservan para
periodos interepidémicos, incluyendo campanas preventivas y la recuperacién de
esquemas para cerrar brechas de suscepftibles. Estas medidas contribuyen a
mantener la poblacidn protegida y a fortalecer la preparacion frente a futuros
brotes.

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

Capacitar al personal de salud para el uso, registro y posterior seguimiento de los usuarios
que reciban la dosis fraccionada en caso de ser utilizada en el marco de la respuesta al
brote.

Realizar adecuada comunicacion de riesgo, dirigida a frabajadores de salud y a la
poblacidn en general sobre el término "dosis fraccionada” con el fin de evitar resistencia
a la vacunacion y desinformacion.

En caso de limitada disponibilidad de dosis, se recomienda el uso de dosis “fraccionadas”
de la vacuna contfra la fiebre amarilla (0,1 ml) por via subcutdnea, conforme las
recomendaciones del Grupo Estratégico Asesor de Expertos de la OMS (SAGE) y del Grupo
Técnico Asesor de la OPS (GTA) (24, 25). Los ninos menores de dos anos, las mujeres
embarazadas y las personas que viven con el VIH que tienen condiciones para ser
vacunados, deben recibir una dosis estadndar de 0,5 ml. Una dosis “fraccionada” no cumple

con
vacunacién para vigjes internacionales.

los requerimientos del Reglamento Sanitario Internacional, como prueba de

Precauciones y contraindicaciones:

La edad de 6 a 8 meses, 260 anos, el embarazo y la lactancia son precauciones para la
vacunacién. Se recomienda un andlisis de riesgo-beneficio para las personas con
precauciones para la vacunacion.

La vacuna estd contraindicada en:

a. Ninos menores de 6 meses de edad y no se recomienda en ninos 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 pacientes con infeccion sinfomatica por el
VIH o con un recuento de linfocitos CD4+ <200/mm3 (o <15% del total de linfocitos
en menores de 6 anos), personas en fratamienfo con inmunosupresores,
enfermedades del timo asociadas a funcién inmune anormal, inmunodeficiencias
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primarias, tumores malignos activos, tratamientos con quimio o radioterapia en
Curso y personas que han recibido un frasplante.

Vigilancia de eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o inmunizaciéon (ESAVI):

La vigilancia de eventos supuestamente atribuibles a la vacunacidon o inmunizacion
(ESAVI) debe ser fortalecida durante la implementacion de campanas de vacunacion
contra la fiebre amarilla, incluyendo a todos los actores involucrados: Autoridades
Regulatorias Nacionales, Centfros Nacionales de Farmacovigilancia y encargados de la
vigilancia epidemiolégica.

Es fundamental la formacién de los equipos de vacunacidon en las precauciones vy
contraindicaciones de las vacunas de fiebre amarilla y la definicion de un flujo
normalizado para seleccionar a las personas que se van a vacunar, a fin de minimizar
los errores de inmunizacién y el riesgo de que se produzcan ESAVI, por ejemplo: la
vacunacidén de personas inmunocomprometidas.

Es necesario asegurar las condiciones de toma y procesamiento de muestras e
interpretacién en el proceso de investigacion de casos graves que puedan
corresponder a casos de enfermedad neurotrépica o viscerofropica. La investigacion
de caso debe ayudar a cumplir los criterios de certeza de la colaboracidon Brighton y se
debe llevar a cabo segun el manual de vigilancia de ESAVI de la OPS (24).
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