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RESUMEN

La fiebre amarilla (FA) ha sido una enfermedad de relevancia para la salud publica desde su primera des-
cripcién en el siglo XV, atravesando distintos periodos criticos en la historia de la humanidad. Ha provocado
sufrimientos incalculables y una miseria indescriptible en poblaciones de América, Europa y Africa (1).
El manejo de la disfuncién orgdnica multiple, en particular la insuficiencia hepéatica aguda secundaria a FA
en Unidades de Cuidado Intensivo (UCI), requiere un abordaje integral, multidisciplinario y agresivo,
orientado a estabilizar al paciente, tratar las complicaciones sistémicas y, de ser necesario, preparar el
trasplante hepético (2). Este protocolo establece las directrices para el manejo integral de pacientes
adultos con FA grave ingresados en la UCI de la Clinica Colsanitas. Incluye criterios clinicos y paraclinicos
para elingreso, contemplando parametros de disfuncién hepatica, renal, respiratoria, cardiovascular y
neurolégica. La estrategia terapéutica abarca la monitorizacién continua, el soporte hemodindmico
personalizado, la ventilacién mecdnica protectora, la terapia de reemplazo renal, el manejo de
coagulopatias guiado por tromboelastografia y el uso de plasmaféresis intensiva en casos
seleccionados.
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intervenciones de soporte metabdlico, neurolégico y nutricional, asi como la evaluacién para trasplante
hepético en situaciones excepcionales.

Palabras clave: Fiebre amarilla; Unidades de cuidados intensivos; Falla multiorganica; Insuficiencia hepatica
aguda; Terapia de reemplazo renal
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MANAGEMENT PROTOCOL FOR YELLOW FEVER
IN THE INTENSIVE CARE UNIT - COLSANITAS CLINIC

ABSTRACT

Yellow fever (YF) has been a significant public health concern since its first description in the 15th centu-
ry, affecting various critical periods throughout human history. It has caused incalculable suffering
and indescribable misery among populations in the Americas, Europe (1). The management of multiple
organ dysfunction, particularly acute liver failure secondary to YF in intensive care units (ICUs),
requires a comprehensive, multidisciplinary, and aggressive approach aimed at stabilizing the
patient, treating systemic complications, and, if necessary, preparing for liver transplantation (2).
This protocol establishes the guidelines for the comprehensive management of adult patients with
severe YF admit-ted to the ICU at Clinica Colsanitas. It includes clinical and paraclinical criteria for
admission, addressing parameters of hepatic, renal, respiratory, cardiovascular, and neurological
dysfunction. The therapeutic strategy encompasses continuous monitoring, personalized
hemodynamic support, protective mechan-ical ventilation, renal replacement therapy, coagulopathy
management guided by thromboelastography, and the use of intensive plasma exchange in selected
cases. Additionally, metabolic, neurological, and nutritional support interventions are considered, as
well as the evaluation for liver transplantation in exceptional situations.

Keywords: Yellow Fever; Intensive Care Units; Multiple Organ Failure; Acute Liver Failure; Renal Replace-

ment Therapy
1. OBJETIVOS e Detectar de manera precoz complicaciones
asociadas a infeccién por fiebre amarilla.

e Garantizar un enfoque integral en el mane- e Determinar las pautas para evaluar de forma
jo multidisciplinario del tratamiento de los constante la funcién hepadtica, renal y neu-
pacientes con disfuncién multiorgdnica, con rolégica de esta poblacién para ajustar las
fiebre amarilla en las unidades de cuidado intervenciones terapéuticas.

intensivo de las clinicas Colsanitas Keralty.
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e Brindar formacién continua al equipo médico
y de enfermeria sobre el manejo de fiebre
amarilla severa en UCI.

2. ALCANCE DEL PROTOCOLO
2.1. Cobertura de pacientes

El protocolo estd dirigido a pacientes mayores de 18
anos con fiebre amarilla severa, ingresados en las
unidades de cuidado intensivo de Clinicas Colsanitas
a nivel nacional, con énfasis en aquellos que presen-
tan insuficiencia hepdatica aguda y complicaciones
asociadas a la enfermedad.

2.2. Ambitos de manejo

Abarca la identificacién, monitorizacién y tratamiento
de las complicaciones metabdlicas, hepdaticas y neuro-
légicas en pacientes criticos, asi como la coordinacién
de cuidados entre las diferentes especialidades invo-
lucradas, tales como cuidados intensivos, hepatologia,
nefrologia, infectologia, gastroenterologia, manejo del
dolor y cuidados paliativos, entre otras.

2.3. Duracion del protocolo

El protocolo se implementa desde la admision del
paciente en la UCI hasta su estabilizacién clinica o,
en su caso, la transicién a otro nivel de atencién o un
desenlace fatal.

2.4. Equipo de trabajo

Involucra a todo el equipo multidisciplinario de la UCI,
incluidos médicos, enfermeros, nutricionistas y otros
especialistas, seglin sea necesario.

3. DEFINICION

La fiebre amarilla es una enfermedad viral hemo-
rrdgica grave, causada por el virus prototipo de la
familia Flaviviridae (género Flavivirus), transmitida

por vectores de los géneros Haemagogus, Sabethes y
Aedes aegypti. Su presentacion clinica cldsica incluye
tres fases: infeccién, remisién y toxémica (1).

4. EPIDEMIOLOGIA

El espectro de transmisién de la fiebre amarilla varia
segun el drea de contagio, de la siguiente manera:

4.1. Transmision selvatica

En este ciclo, los primates no humanos constituyen
el principal reservorio del virus en la selva himeda
tropical o en ecosistemas rurales donde habitan los
vectores Haemagogus y Sabethes. Estos vectores son
responsables de transmitir la infeccién a los humanos
que ingresan o residen en dichos ecosistemas.

4.2, Transmision urbana

Ocurre en centros poblados a una altitud no mayor
a 1800 msnm, caracterizados por una alta densidad
poblacional. En este entorno, en Colombia, no se han
registrado casos de transmisién urbana desde 1929,
hasta el presente afio 2025, cuando se ha reportado
un posible nuevo caso de transmisién urbana, actual-
mente pendiente de confirmacion (3).

A nivel mundial, la tasa de letalidad de la fiebre
amarilla presenta gran variabilidad: en algunos paises
de Africa puede alcanzar hasta el 86%, mientras que
en Ghana se reporta una letalidad cercana al 10% (4).
En general la tasa de letalidad de los casos severos
oscila entre el 30% y el 50%

En Colombia, entre septiembre de 2024 y la fecha,
se han confirmado 76 casos de fiebre amarilla, con 36
defunciones, lo que representa una letalidad acumu-
lada del 47,37 % (3).

5. CRITERIOS DIAGNOSTICOS
En Colombia, los criterios diagndsticos son consisten-

tes con los establecidos por la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS), con especial énfasis en el contexto
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epidemioldgico y geografico. La vacunacién se con-
sidera un factor clave en la prevencion de la fiebre
amarilla (3).

TABLA 1. CRITERIOS DE DIAGNOSTICO POR TIPO

TIPO DE CASO CRITERIOS

e Zona con circulacién activa: cuadro febril
de inicio subito (mdximo 7 dias), residente
o procedente de un &rea con evidencia de
transmisién viral, sin antecedente vacunal o
desconocido.

e Zona sin antecedente de circulacién
viral: cuadro febril agudo de inicio subito,
acompafiado de fiebre y signos hemorrégicos,
independiente del estado de vacunas.

Caso probable

« Confirmado con pruebas de laboratorio
Caso positivas (IgM o PCR).
confirmado o Elevacién de transaminasas hepéticas y
bilirrubina, indicando insuficiencia hepéatica.

» Elpaciente tiene antecedentes de vacunacién
Caso contra fiebre amarilla (al menos 10 dias antes
confirmado de los sintomas).
por * Los sintomas son compatibles con fiebre
vacunacion amarilla y se confirman con pruebas de
laboratorio positivas (IgM o PCR).

e Caso probable que fallece en los primeros 10
dias de los sintomas sin toma de muestra o sin
Caso por nexo confirmacién por laboratorio.
epidemiolégico e Ha estado en contacto estrecho con un caso
confirmado de fiebre amarilla o ha estado en
una zona con brotes recientes.

» Elpaciente tiene sintomas compatibles con
fiebre amarilla, pero las pruebas de laboratorio

Caso (IgM o PCR) son negativas.

descartado ¢ Se confirma un diagnéstico alternativo (malaria,
dengue, hepatitis viral, etc.) que explica los
sintomas.

6. FISIOPATOLOGIA

La fiebre amarilla grave cursa con fallo orgdnico
miultiple debido a la replicacién viral a nivel de: hi-
gado, rinén, y daho endotelial sistémico mediado por
citocinas, llevando a coagulopatia, shock, acidosis y
complicaciones neuroldgicas (4-6).

6.1. Hepatico (principal 6rgano Diana)
e Mecanismo: infeccién viscerotrépica con repli-

cacién viral en hepatocitos, induciendo libe-
racién de citocinas proinflamatorias (TNF-a,
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IL-6, IL-1) y quimioatrayentes (MCP-1, IP-10),
con infiltracién de células T y muerte celular.
¢ Consecuencias: fallo metabdlico, coagulopatia
(déficit de factores de coagulacién) e ictericia
(hiperbilirrubinemia) (5).

6.2. Renal

¢ Mecanismo: necrosis tubular aguda y nefritis
intersticial por dano endotelial mediado por
citocinas.

¢ Manifestaciones: Oliguria (<500 mL/dia),
proteinuria y hematuria, apareciendo entre el
5°-7° dia (5,6).

6.3. Pulmonar

e Mecanismo: Sobre expresién de moléculas de
adhesién (E-selectina, P-selectina) e inflama-
cién del parénquima por citocinas.

* Consecuencias: Edema pulmonar e hipoxemia
en casos graves (5).

6.4. Cardiovascular

e Mecanismo: Miocarditis secundaria a dano
endotelial y tormenta de citocinas (sin repli-
cacion viral directa en cardiomiocitos).

e Manifestaciones: Deterioro de la contractili-
dad, hipotensién y agrandamiento cardiaco
agudo, exacerbando la acidosis (4, 5).

6.5. Gastrointestinal y neurolégico

* Gastro Intestinal: Hemorragia digestiva alta
— “vémito negro” por mezcla de sangre con
acido gastrico.

e Sistema Nervioso Central: Edema cerebral
y hemorragias, causando delirio, agitacién y
convulsiones (7).
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7. FACTORES DE RIESGO PARA SEVERIDAD DE FIEBRE AMARILLA

IMAGEN 1. Factores de riesgo para severidad en fiebre amarilla
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8. FASES DE LA FIEBRE AMARILLA

Fiebre autolimitada, congestién conjuntival,
dolor lumbar, cefalea, escalofrios, malestar
general, vémito y dolor abdominal.

12% asintométicos

Disminucién de la fiebre y la intensidad de los
sintomas, sin embargo, presenta albuminuria
y aumento de las transaminasas

9. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Manifestaciones hemorrégicas y signos de
insuficiencia hepética aguda, como ictericia,
encefalopatia hepética, oliguria o anuria,
insuficiencia renal aguda, hipotensién

CUADRO CLINICO INICIAL DE FIEBRE AMARILLA FRENTE A OTROS ARBOVIRUS

Fiebre Erupcion

Artralgia Conjuntivitis

Mialgia Artralgia A Prurito

Dolor abdominal Mialgia é:ﬁra'cl%'g Erupcién

Nduseas Dolor 6seo C pcion Conjuntivitis

Emesis Emesis OIS Adenopatias
. q Mialgia ; :

Anorexia Escalofrios Odinofagia

Diarrea Dolor abdominal

Ictericia Dolor retro ocular

10. CLASIFICACION DE SEVERIDAD Y COMPLEJIDAD

Cefalea

Mialgia

Artralgia

Anorexia

Néuseas y emesis
Escalofrios
Fotofobia

Erupcién que se
asemeja a larubéola
Diarrea

Congestion
conjuntival

Dolor epigdstrico
Dolor retro orbitario

Mialgia

Dolor retro ocular
Escalofrios

Artralgia

N&useas

Fotofobia

Anorexia

Edema articular
Erupcién cutdnea
principalmente en el
pecho, las piernas, la
espalda, los brazos y
con menor frecuencia
en la cara.

GRUPO A - ENFERMEDAD LEVE GRUPO B - ENFERMEDAD MODERADA

GRUPO C - ENFERMEDAD GRAVE
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Igualmente, en el protocolo de UCI se debe
establecer el uso del score APACHE (Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation)
como sistema de puntuacién para predecir
la mortalidad de los pacientes en cuidados
intensivos. Este score también se utiliza para
clasificar la gravedad de la enfermedad. El

IMAGEN 2. Criterios de ingreso a unidad de cuidado intensivo

cdlculo se realiza tomando los peores valores
de las variables durante las primeras 24 horas
de ingreso a la UCI (8).

La escala SOFA (Sequential Organ Failure
Assessment) para evaluar diariamente la dis-
funcién orgdnica en pacientes criticos (9).

11. CRITERIOS DE INGRESO A UCI. -DIAGNOSTICO DE FIEBRE AMARILLO

Revista Médica Sanitas 7
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11.1.1. Falla hepéatica aguda 11.2. Factores predictores de mortalidad
(2 2 de 3 criterios) (3)

AST/ALT > 500 U/L (dano hepatocelular
masivo).

INR > 1.5 (coagulopatia por sintesis alterada
de factores).

Alteracion del estado de conciencia (encefalo-
patia hepatica).

11.1.2. Lesion renal aguda (KDIGO Il o superior)

Oliguria < 500 mL/dia o creatinina > 2x basal.

11.1.3. Inestabilidad hemodinamica

Hipotensién refractaria (necesidad de vasopre-
sores: noradrenalina, dopamina).
Taquicardia/arritmias con hipoperfusién (lac-
tato > 2 mmol/L, extremidades frias).

11.1.4. Insuficiencia respiratoria

Pa0O, < 60 mmHg (en aire ambiente) o SpO,
< 90%.(10)
Necesidad de soporte avanzado: Ventilacién
mecdnica, oxigeno de alto flujo (HFNC), o
FiO, > 35%.

11.1.5. Alteraciones neurolégicas

Encefalopatia (West Haven > 2): Confusién,
agitacion, coma.
Convulsiones (focales o generalizadas).

11.1.6. Hemorragias activas o
alteraciones hematolégicas

Sangrado activo: Hematemesis, melenas, epis-
taxis grave.

Plaquetas < 100,000/mm?3 (riesgo de sangrado
espontaneo).

Volumen 28 ¢ No. 1 « Enero-Abril de 2025

12.

¢ Unacargaviral inicial > 4.45 logso copias/mL.

¢ Estudios de imagen: Ecografia de abdomen con
hallazgo ascitis y pérdida de diferenciacién
cortico-medular renal.

e Edad: > 60 anos.

e Transaminasas (AST y ALT): > 2000 IU/mL.

e [ndice Internacional Normalizado (INR): > 1.5.

e Lactato: > 2 mmol/L.

e Leucocitos: > 15,000 células/pL.

MONITORIZACION EN UCI

® C(Cabecera elevada a 30°.

e Evitar estimulos innecesarios y maniobras de
Valsalva.

e Evaluacién seriada del estado de conciencia
(cada 2 horas):

- Escala de Glasgow
- Evaluacién pupilar
- Signos de encefalopatia (3)

e Evitar sedacién en encefalopatia grado I-II
para permitir monitorizacién neuroldgica (11).

e Monitorizacion bdsica continta (TA, pulsio-
ximetria, temperatura, electrocardiografia,
frecuencia cardiaca).

e Linea arterial para control de presién arte-
rial invasiva en pacientes que tienen soporte
vasopresor.

e (Colocaciéon de catéter venoso central (CVC)
guiado por ecografia en pacientes con criterio
de soporte vasopresor o criterio de reposicién
hidroelectrolitica para evitar flebitis por linea
periférica, realizar pruebas dindmicas y estati-
cas de respuesta a volumen con metas de PVC:
<8 MMHG, VPP: >15%.

e Evaluacién no invasiva de funcién cardiaca
(preferida), Monitorice la respuesta a fluidos:
Variabilidad de VTI LVOT >10%, Diferencia
de pico sistélico >12%, diferencia de gasto
cardiaco por VTI >10%.
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e (Cinética de eliminaciéon de lactato sérico 0,7
meq/hr (3)

e En presencia de ascitis y cambios de la presion
intra-abdominal medir Presién Intraabdominal
(PIA) cada 6 horas.

¢ Control glucometria para meta de 80-160 mg/
dL.

e Seguimiento de pardmetros ventilatorios en
soporte de VMI (Vt): 4-8 mL/kg de peso cor-
poral predicho®, (Pplat): < 30 cmH,0, PEEP:
> 5 ¢cmH,0, AP, Potencia mecdnica, PaO,/
FiO,) (10).

e Pacientes con cdnula de alto flujo seguimiento
mediante indice de Rox cada 4 horas (10).

13. LABORATORIOS DE INGRESO A UCI
13.1.1. Pruebas iniciales obligatorias

e Mujer en edad fértil: B-HCG cualitativa (des-
cartar embarazo).

e Hemograma completo extendido de sangre
periférica.

¢ (Coagulacién:
- PT/INR, PTT, fibrindgeno, factor V, dimero

D.

- Tromboelastografia (si disponible) (3).

13.1.2. Bioquimica sanguinea

e Funcidén hepdtica: AST, ALT, bilirrubinas (total/
directa/indirecta), amonio.

e Funcién renal: Creatinina, BUN, parcial de
orina.

e Electrolitos: Sodio, potasio, magnesio, fésforo,
calcio iénico.

e Metabolismo: Glucosa, dcido urico, perfil lipi-
dico (CT, TG, LDL, HDL).

e Marcadores inflamatorios:
- LDH, ferritina, PCR, procalcitonina (10)

13.1.3. Estudios infecciosos

e Serologias virales:
- AgS hepatitis B, IgG hepatitis C, IgM he-
patitis A.
- NS1/IgM dengue, IgM leptospira.
® Microbiologia:
- 4 hemocultivos, urocultivo.
- Gota gruesa (si malaria es diferencial).(3)

13.1.4. Evaluacion cardiorrespiratoria

e (Cardiaco: Troponina, electrocardiograma.
e Respiratorio: Gases arteriales (con lactato,
bicarbonato) (10).

13.1.5. Pancreas (si hay dolor abdominal)
® Amilasa, lipasa.

13.1.6. Tiroides (opcional
en fallo multiorganico)

e TSH.

13.2. Laboratorios seguimiento
(acuerdo con resultados iniciales
y metas cada 6-12 horas)

¢ Tromboelastografia si hay disponibilidad y
terapia dirigida de hemocomponentes a criterio
médico.

e (Gases arteriales (Valoracion de calcio iénico
y bicarbonato).

e AST, ALT, bilirrubina, INR, PT, PTT, Fibri-
négeno,

e (Creatinina, BUN, electrolitos, diuresis horaria.

e Plaquetas, hemoglobina, fibrinégeno.

¢ Glucosa, sodio, potasio, magnesio, fésforo,
4cido drico, amonio. (3, 12)

Revista Médica Sanitas 9



Rev.Medica.Sanitas 28 (1): 1-22, 2025

14. IMAGENES DIAGNOSTICAS

En pacientes con fiebre amarilla severa se describen
diversas modalidades de evaluacién imagenoldgica
que permiten identificar las complicaciones asociadas
a la disfuncién multiorgdnica. Entre los estudios dis-
ponibles se incluyen los siguientes, los cuales deben
ser seleccionados de manera individualizada segun
cada caso clinico.

e Electrocardiograma de superficie de 12 deriva-
ciones: Bradicardia sinusal paraddjica

e Radiografia de térax

e Ecografia de abdomen total

e eEcografia doppler de sistema porta

e Ecocardiograma transtordcico

¢ Tomografia de craneo simple, electroencefalo-
grama, para estudio de encefalopatia y estado
convulsivo al ingreso (2, 3).

Los hallazgos imagenolégicos por ultrasonido
juegan un papel crucial en la prediccién de la mor-
talidad (2, 3).

14.1. Hallazgos ecograficos comunes
y relacion con desenlaces

e ENGROSAMIENTO DE LA PARED DE LA
VESICULA BILIAR: 80.4% de los pacientes
presentaron este hallazgo, asociado con una
mayor gravedad de la enfermedad (13).

e AUMENTO DE LA ECOGENICIDAD DEL COR-
TEX RENAL: Se observé en el 71.7% de los
pacientes. Este hallazgo fue particularmente
significativo y se asocié de manera indepen-
diente con la mortalidad a 30 dias, con una
razén de probabilidades de 10.89 (13).

e AUMENTO DE LA ECOGENICIDAD DEL
PARENQUIMA HEPATICO: 65.2% de los
pacientes mostraron este cambio, lo que indi-
ca dafno hepético (14).

10 Volumen 28 ¢ No. 1 « Enero-Abril de 2025

e PRESENCIA DE LIQUIDO PERIRRENAL: 52.2%
de los pacientes presentaron este hallazgo, lo
que sugiere afectacion renal grave.

e ASCITIS: Se observé en el 30.4% de los pacien-
tes, indicando una posible complicacién del
compromiso hepdtico.

Los hallazgos ecogréficos, especialmente el au-
mento de la ecogenicidad renal, junto con pardmetros
de laboratorio como el INR elevado y los niveles eleva-
dos de lactato, son indicadores clave para predecir la
mortalidad temprana en pacientes con fiebre amarilla
severa (11).

15. INTERVENCIONES ESPECIFICAS
15.1. Soporte hepético:
e Correccion de coagulopatia (Vitamina K, crio-
precipitados, plasma fresco congelado si INR
> 3) (3).

¢ Glucosa IV para prevenir hipoglucemia (11).

15.2. Soporte renal:

Balance hidrico estricto (evitar sobrecarga).
e Terapia de reemplazo renal (KDIGO III, hipe-
ramonemia, o acidosis refractaria) (15).

15.3. Soporte hemodinamico:

Fluidoterapia balanceada (cristaloides).
e Vasopresores (noradrenalina 1° linea) (16).

15.4. Control de hemorragias:

e Transfusiéon de plaquetas si < 50,000/mm3
con sangrado.

e Inhibidores de bomba protén (si hematemesis)
(17).
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16. LISTA DE CHEQUEO PARA REALIZAR EN UCI

Revista Médica Sanitas 11
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17. TRATAMIENTO ESPECIFICO

La fiebre amarilla no tiene descrito un tratamiento es-
pecifico, sin embargo, se estdn investigando diversos
agentes farmacolégicos para su manejo. Entre ellos, la
ribavirina ha sido evaluada como posible tratamiento
en modelos animales, mostrando que, cuando se admi-
nistra durante los primeros cinco dias tras la infecciéon
viral, mejora la supervivencia y reduce el dano tisular
en los drganos diana. No obstante, se destaca que las
concentraciones efectivas requeridas son muy eleva-
das y podrian no ser alcanzables clinicamente (18).

Por otro lado, el sofosbuvir ha mostrado potencial
en el tratamiento de la infeccién por el virus de la fie-
bre amarilla, al reducir la viremia sanguinea y mejorar
la evolucion clinica de la enfermedad (19).

18. SOPORTE HEMODINAMICO (4)
18.1. Fases de resucitacion hidrica
18.1.1. Fase de rescate

Objetivo: Corregir hipoperfusién aguda (hipotension,
lactato elevado).
Acciones:
1. Administrar fluidos IV acorde a evaluacién de
variables dindmicas y ecograficas de respuesta
a volumen y pardmetros de perfusién. (crista-
loides balanceados: Ringer lactato o solucién
salina al 0.9%).
2. Evaluar respuesta clinica inmediata (TA, diu-
resis, llenado capilar, lactato).
3. Evitar sobrecarga de fluidos: Alto riesgo de ede-
ma (pulmonar/encefdlico) por dafio endotelial.
4. Realizar test de reto con fluidos (250-500 mL)
y reevaluar (16, 20).

18.1.2. Fase de optimizacion

Objetivo: Afinar balance hidrico y perfusién tisular.
Acciones:
1. Usar parametros dindmicos (SVO,, ACO; veno-
arterial, gasto cardiaco si disponible).

2. Ajustar fluidos segin respuesta hemodindmica
(16, 20).

18.1.3. Fase de estabilizacion

Objetivo: Mantener perfusién sin dafio por fluidos.
Acciones:
1. Restringir fluidos (solo reposicién de pérdidas).
2. Monitorear balance hidrico diario, peso y sig-
nos de edema (20).

18.2. Soporte con vasopresores e inotropicos

PRIMERA LINEA: NOREPINEFRINA (NORADRENA-
LINA).

Dosis inicial: 0.05-0.3 mcg/kg/min.

Objetivo: Mantener PAM > 65 mmHg y mejorar perfu-
sién (lactato < 2 mmol/L, diuresis > 0.5 mL/kg/h)
(16).

SEGUNDA LINEA: VASOPRESINA.

Dosis inicial: 1U/hora-hasta 6 U/hora.

Objetivo: Mantener PAM > 65 mmHg y mejorar perfu-
sién (lactato < 2 mmol/L, diuresis > 0.5 mL/kg/h)
(16).

EN DISFUNCION CARDIACA: DOBUTAMINA.

e Indicacién: SvO, < 65% o hipoperfusién per-
sistente.

e Dosis: 2-20 mcg/kg/min (titular segin res-
puesta) (16).

e Alternativa y/o segunda linea Milrinone: dosis
de carga 50 mcg/kg en 10 min, seguido de
infusion continua de 0,375 a 0,75 ug/k/min; en
presencia de insuficiencia renal, no se modifica
la dosis de carga, pero si la dosis de infusion
segun tasa de aclaramiento renal, iniciando
solo a 0,2 mcg/kg/min.

19. SOPORTE RESPIRATORIO

La ventilaciéon mecdanica en pacientes con fiebre ama-
rilla severa se indica principalmente en contexto de
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insuficiencia respiratoria o fallo multiorganico, siendo
parte del manejo critico en UCI (8). No existen criterios
especificos para fiebre amarilla; las decisiones se ba-
san en la evaluacion clinica individual, considerando:

e Insuficiencia respiratoria aguda (PaO , < 60
mmHg (PaO, < 60 mmHg o0 Sa0, < 88%, pese
a suplencia de oxigeno) (8).

® Hipoxemia severa (PaO,/FiO, < 100 mmHg),
tipica de SDRA severo 2.

e Alteracién del estado de conciencia, Glasgow
<10, compromiso de mantenimiento de la via
aérea (21).

19.1. Estrategia de ventilacion
protectora (SDRA Y VILI)

La ventilacién protectora es clave para minimizar el
dafio pulmonar inducido por el ventilador (VILI).
Los pardmetros recomendados son:

3. Volumen Tidal Bajo (Vt): 4-8 mL/kg de peso
corporal predicho (22).

4. Presion Plateau (Pplat): < 30 cmH,O para
evitar sobredistension (21).

5. PEEP: > 5 cmH,0 para mantener la reclutacién
alveolar. (22).

6. Presion de conduccién (AP): Minimizar (Pplat-
PEEP) (22).

7. Potencia mecdnica: Reducirla puede mejorar
los desenlaces clinicos (22).

20. SOPORTE HEMATOLOGICO
20.1. Terapia hemostatica guiada

e Tromboelastografia (TEG) (si disponible) (23):
Optimizar transfusiones (plasma, plaquetas,
crioprecipitados) segun perfil de coagulopatia.

e Crioprecipitados:

Usar si hay deficiencia de factor VIII, IX o
fibrinégeno (cuando no hay concentrados
especificos) (17, 23).
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¢ Plasma fresco congelado (PFC):
Indicado si hay déficit multiple de factores (ej.
INR > 1.5) o sangrado activo.

20.2. Metas transfusionales (ausencia
de sangrado activo) (24)

COMPONENTE META ACCION SI < META

Transfundir 1 unidad de GRy

Hemoglobina
reevaluar.

>8g/dL

Observar (solo transfundir si

Plaquetas sangrado).

>30,000/mm3

Monitorizar (intervenir si

Fibrinégeno sangrado)

> 100 mg/dL

20.3. Manejo en sangrado activo (12)

UMBRAL PARA

COMPONENTE
TRANSFUSION

Dosis

Hemoglobina < 8g/dL 1 unidad de GR + reevaluar.

1 aféresis @ 6 concentrados

Plaquetas < 50,000/mm3 .
plaquetarios.
Fibrinégeno < 150 mg/dL L FrlsnazEne 1 O sl
crioprecipitados.
TPT > 1.5% valor normal 15 mL/kg de PFC.
Objetivos:

1. Evaluar coagulacion: TEG (prioritario) o
pruebas estandar (INR, PTT, fibrin6geno) (23).
2. Corregir segin metas:
® Sinsangrado: Mantener Hb > 8, plaquetas
> 30, fibrin6geno > 100.
e Con sangrado: Transfundir seglin umbra-
les.
3. Hiperferritinemia grave: Considerar recambio
plasmadtico (25).

20.4. Hiperferritinemia extrema (Manejo
con Recambio Plasmatico) (25).

Indicacién: Ferritina > 10,000 ng/mL con fallo mul-
tiorgdnico.
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Protocolo:

1. Recambio plasmatico (1-1.5 volimenes plas-
maticos/dia).

2. Monitorizar: Ferritina, funcién hepatica,
hemodindmica.

3. Objetivo: Reducir carga inflamatoria y hierro
libre.

21. SOPORTE NEUROLOGICO
21.1. Evaluacioén inicial

1. Valorar necesidad de neuromonitoreo (prio-
rizar Doppler transcraneal si estd disponible).

2. Monitorear PIC (<20 mmHg) y PPC (>50-60
mmHg) (3).

21.2. Manejo general de encefalopatia

e SEDACION:
Opioides de vida media corta (evitar benzo-
diazepinas).

e (OSMOLARIDAD:
Natremia: 145-155 mEq/L con solucién hiperté-
nica (NaCl 10% en bolos 0 NaCl 3% en infusién
continua) (7).

e METAS HEMODINAMICAS
TAM: 75-80 mmHg.

e PaCO02: 35-45 mmHg (evitar hipocapnia) a nivel
del mar o corregir segtn altura.

21.3. Complicaciones especificas
Hiperamonemia (>110 pmol/L):

Terapia de reemplazo renal para amonemia <100
umol/L.

Profilaxis anticonvulsivante (levetiracetam o lacosa-
mida) (26).

21.4. MANEJO DE LA
ENCEFALOPATIA HEPATICA

Reduccion del amonio sérico

Lactulosa: 20-30 mL cada 6-8 h para inducir
2-3 deposiciones blandas al dia.

Rifaximina (si hay riesgo de sobrecrecimiento
bacteriano): 400 mg cada 8h (27).

Correccién de factores desencadenantes: Infec-
ciones, hemorragias gastrointestinales, hipo-
volemia, estrenimiento, medicamentos.
Control del edema cerebral (en EH grado III-
IV): Elevacién de la cabecera. Control estricto
de liquidos y sodio (27, 28).

23. SEDACION Y ANALGESIA

23.1. Objetivos principales

Controlar agitacién/ansiedad en cuidados
criticos, segtin protocolo.

Aplicar Escala de sedacién (Rass); escala de
dolor (Verbal numérica 0-10), escala de Cam-
ICU de delirium; en forma peridédica (cada 6
hs) (1, 3).

Sedaciéon RASS -2 a -3; Control de dolor con
EVN < 4.

Facilitar ventilacién mecdnica (si estd indi-
cada).

Evitar complicaciones (sobresedacién, dafo
hepaético, sangrado).

23.2. Agentes analgésicos

AGENTE DosIs / INDICACION
Dipirona 20 mg/kg peso
. Titulable 0,4 mg cada 6 horas
FIETEmE e Rescates de 0,2 mg si EVN mayor de 4
50-100 mg y/0 1 a 2 mg/kg de peso, dosis
méxima 400 mg/dia
Tramadol

-Infusién IV continua y no en bolo (10 a 15 mg/h
infusién IV)
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23.3. Agentes sedantes

AGENTE Dosis / INDICACION VENTAJAS
0.5mg/kg IV + Reduce necesidad de
Ketamina infusién (1-2 pg/kg/  opioides, estabilidad
min) hemodindmica.
Infusién (0.05-0.2 Corta vida media,

Remifentanilo

Fentanilo

Dexmedetomidina

Evitar

Evitar

23.4

23.5.

mcg/kg/min) titulacién répida.

Control del dolor
Infusién continua2a  (uso agente ante
4 mcg/kg/hr no disponibilidad de
Remifentanilo).

Uso en paciente

Infusién 0,5 a 0,7 mg/ estable
k hemodindmicamente
g/hr
en metas de
extubacién.

Benzodiazepinas, AINE
(riesgo sangrado/ =
dafio hepético).

Propofol en

pacientes con falla
hepéatica aguda, por =
niveles elevados de
transaminasas.

Agentes relajantes neuromusculares

Evitar relajacién neuromuscular (RNM), excep-
to en indicaciones de proteccién pulmonar
y/o cerebral, con recomendacién de RNM:
CISATRACURIO.

Dosis de cisatracurio en infusién IV continua:
0,05-0,5 mg/kg/h.

Monitorizar niveles de relajacién neuromus-
cular con TOF.

Retirar la RNM lo mds pronto posible para
evitar dano de la placa neuromuscular y mayor
desacondicionamiento fisico.

Recomendaciones generales de sedacién

Nivel de sedacién

16

Preferir sedacién ligera (RASS: -2 a 0).
Evitar sedacién profunda (excepto en indica-
ciones especificas).
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e evitar el dolor de cualquier causa (EVN<4).
Medidas no farmacolégicas

* Hipnosis, musicoterapia, masajes (10-30 min/
sesion).
e Medidas de confort protocolizadas en UCI.

Monitorizacion

e Escalas validadas: RASS (Richmond Agitation-
Sedation Scale).

e Reevaluacién frecuente: Ajustar dosis segin
funcién hepdética/renal (7).

23.6. Consideraciones especiales

e Disfuncién hepética: Evitar firmacos metabo-
lizados en higado (ej. midazolam) (11).

e Considerar la proteccién renal con normovo-
lemia, evitar nefrotéxicos.

e Ensayo de despertar diario: Reducir duracion
de VM y estancia en UCI.

e Mantener informaciéon a familiares en forma
periddica, estableciendo escores de pronostico.

24. TERAPIA DE REEMPLAZO
RENAL (TRR) Y PLASMAFERESIS
EN FIEBRE AMARILLA

Recomendaciones

1. Eluso de TRR debe considerarse temprano en
FA grave con deterioro renal progresivo.

2. La plasmaféresis puede evaluarse caso a caso
como terapia adyuvante en pacientes con [HA
fulminante, tormenta de citoquinas o hiperfe-
rritinemia severa, fuera de indicacién formal
por guias internacionales (3).

3. Serecomienda el uso de modalidades continuas
(como CVVHDF) en pacientes hemodindmica-
mente inestables o con edema cerebral (28).



PROTOCOLO DE MANEJO DE FIEBRE AMARILLA EN UNIDAD DE CUIDADO INTENSIVO CLINICA COLSANITAS

24.1. Terapia de reemplazo
renal (TRR)

La disfuncién renal es frecuente en los pacientes
con fiebre amarilla (FA) grave, especialmente en el
contexto de insuficiencia hepdtica aguda (IHA). Las
causas incluyen hipoperfusion, lesién tubular directa,
rabdomidlisis y sindrome hepatorrenal (11, 26).

La terapia de reemplazo renal (TRR) debe iniciarse
precozmente ante evidencia de:

¢ Oliguria (<0.5 mL/kg/h por méds de 12 horas)
0 anuria.

e (Creatinina en ascenso progresivo.

e Acidosis metabdlica severa refractaria.

e Hiperkalemia (>6.5 mEq/L) o hiponatremia
sintomatica.

e Sobrecarga de volumen con signos de conges-
tion pulmonar o hipoxia.

e Encefalopatia o deterioro neurolégico con
parametros urémicos (3).

24.2. Intercambio plasmatico
terapéutico (TPE)

El intercambio plasmdtico o plasmaféresis es una
técnica extracorpdrea que permite la eliminacién
de citoquinas, toxinas y mediadores inflamatorios
circulantes, con reemplazo por plasma fresco conge-
lado (PFC) (17). En fiebre amarilla con IHA, se han
evaluado dos estrategias:

e Plasmaféresis de alto volumen (HV-TPE): hasta
8-12 L/sesion (10-15% del peso corporal). En
estudios retrospectivos mostré escaso beneficio
y alta mortalidad (82%) (24).

e Plasmaféresis intensiva: 2 sesiones diarias
durante 3-5 dias, con infusién nocturna de PFC
(10 mL/kg), demostrd reduccién significativa
de mortalidad (hasta 14%) y mejoria en funcién
orgdnica (29).

Protocolo Recomendado

e Volumen por sesi6n: 1-1.5 volimenes plas-
maticos.

e Duracién: 3-5 dias con reevaluacién clinica
diaria.

e Reemplazo: exclusivamente con PFC. No se
recomienda el uso de albimina (27, 30).

e Soporte transfusional:

Plaquetas: mantener >30x10%L; si hay sangrado,
>50x10%L; en hemorragia activa, >80-100x10%L.

Crioprecipitados: si fibrinégeno <100 mg/dL (17).

e Acido tranexdmico: 10 mg/kg IV cada 6-8 h,
hasta suspender la plasmaféresis (17).

¢ Desescalada: infundir PFC (5 mL/kg) 1-2
veces/dia si se mantiene indicacién parcial.

IMPORTANTE: Esta intervencién no estd incluida como
indicacién estandar en las guias de la American So-
ciety for Apheresis (ASFA) para fiebre amarilla o IHA
por infecciones no hepatotropos. Por tanto, su uso se
considera excepcional (12).

24.3. Hiperferritinemia
y tormenta de citoquinas

Algunos pacientes con FA grave desarrollan hiperfe-
rritinemia extrema (>10.000 ng/mL) como manifesta-
cién indirecta de tormenta de citoquinas o activacién
inmune desregulada (4, 24) (25). En este contexto, el
uso de plasmaféresis podria considerarse como es-
trategia de inmunomodulacién para reducir la carga
inflamatoria, aunque:

® No estd indicada formalmente en las guias
ASFA (24).

e No sustituye otras terapias criticas como TRR,
soporte hemodindmico (24)
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25. ESTRATEGIAS DE SOPORTE
VITAL EXTRACORPOREO

El soporte vital extracorpéreo como estrategia terapéu-
tica en pacientes con fiebre amarilla no se encuentra
descrito especificamente en la literatura, y sus indi-
caciones dependen del grado de disfuncién organica.

El sistema de recirculacién de adsorbentes mo-
leculares es una modalidad de soporte hepatico ex-
tracorpéreo que combina mecanismos de didlisis,
ultrafiltracién y adsorcién, con el objetivo de eliminar
toxinas tanto solubles en agua como unidas a albimi-
na. Este sistema permite la depuracion de bilirrubina
acumulada, 4cidos biliares, amoniaco, aminodcidos
aromaticos, citocinas proinflamatorias y éxido nitrico
(7). La evidencia actual respalda su uso en casos de
insuficiencia hepética de diversas etiologias, incluidas
infecciones virales como hepatitis By C (31).

Si bien en la literatura no se ha documentado
su uso especifico en casos de insuficiencia hepética
secundaria a fiebre amarilla, su mecanismo de ac-
cién sugiere que podria ser una opcién terapéutica
de soporte para pacientes candidatos a trasplante
hepético (28).

25.1. Transplante hepatico
Recomendacion:

El trasplante hepdtico no debe considerarse de rutina
en casos de (IHA) por fiebre amarilla. Su indicacién
debe limitarse a pacientes con criterios de severidad,
sin disfuncién multiorgdnica establecida, que sean
atendidos en centros con experiencia en trasplante
hepdtico y tras una evaluacién multidisciplinaria
rigurosa (32).

En el contexto de la THA, el soporte en la unidad
de cuidado intensivo tiene como objetivo principal
mantener con vida al paciente mientras ocurre la
regeneracion hepatica. No obstante, en los casos mds
graves, el deterioro clinico puede progresar rdpida-
mente, haciendo necesario el trasplante como tnica
alternativa terapéutica definitiva (27).
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Aunque el trasplante hepdtico ha demostrado
mejorar la supervivencia en pacientes con IHA, sigue
siendo un procedimiento altamente complejo, cos-
toso y con riesgos significativos, especialmente en
presencia de disfuncién multiorgdnica (26). Durante
la epidemia de fiebre amarilla en Brasil, se realizaron
trasplantes hepdticos en veintitrés pacientes con IHA
fulminante, reportdndose una tasa de supervivencia
del 26% (27, 28).

Sin embargo, la aplicacién del trasplante hepético
en pacientes con fiebre amarilla presenta serias limi-
taciones, entre las cuales se destacan:

e Es un procedimiento complejo, costoso y con
riesgo elevado de complicaciones periy posto-
peratorias (26).

e La FA compromete frecuentemente multiples
érganos, lo que reduce la probabilidad de éxito
del trasplante (26).

e Existen dudas sobre la calidad de vida post
trasplante, el riesgo de muerte mientras se
espera un injerto y las consecuencias de la
inmunosupresion.

Ademds, en el contexto de FA, su indicacidon es
limitada.

En Colombia, el trasplante hepdtico no se reco-
mienda como tratamiento estindar en IHA secundaria
a infecciones no hepatotrépicas, como la FA, debido
a la alta tasa de falla multiorgdnica, la incertidumbre
en el beneficio postrasplante y la falta de evidencia
sélida. Solo se considera en casos excepcionales y tras
evaluacidn estricta por equipos especializados (3, 27).

27. SOPORTE METABOLICO

El soporte metabdlico es fundamental en pacientes con
FA grave, especialmente ante [HA. El control glucémi-
co, la correccién de desequilibrios electroliticos y un
soporte nutricional adecuado son pilares para mejorar
la evolucién clinica (11).
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27.1. Control glucémico

La hipoglucemia es frecuente en la IHA debido a la
pérdida de reservas de glucdgeno, gluconeogénesis
alterada y resistencia a la insulina. Estd asociada con
mayor riesgo de encefalopatia y mortalidad, por lo que
su manejo debe ser proactivo (11).

Meta de glucemia: mantener niveles entre 140-180 mg/
dL mediante infusién continua de dextrosa.

Hipoglucemia (<70 mg/dL):

¢ Administrar bolo IV de dextrosa en agua
destilada al 50% (D50W) (25-50 mL) o DI0OW
(100-200 mL).

e Revalorar a los 15 minutos. Si persiste, repetir
y considerar infusién continua de dextrosa
en agua destilada 10% ( DIOW) a 30 mL/h o
seglin necesidad.

Evitar control glucémico intensivo (<110 mg/dL) por
riesgo de hipoglucemia severa (3).

27.2. Alteraciones metabdlicas
y electrolitos (11)

Se deben corregir activamente alteraciones frecuentes
como:

e Hiponatremia, hipocalcemia, hipofosfatemia,
hipomagnesemia e hipopotasemia, todas comu-
nes en FA grave (3, 28).

e Requieren correccion diaria o incluso mas
frecuente, especialmente si se estdn usando
terapias extracorpdreas.

27.3. Nutriciéon
Soporte Nutricional: iniciar en pacientes con insufi-

ciencia hepdtica aguda que no reanudarén la ingesta
oral en 5-7 dias (11, 28).

Nutricion Oral: considerar si hay alteraciones leves del
estado mental. Preferir soporte enteral si es seguro.

Proteinas: no restringir agresivamente. Administrar
1.0-1.5 gm/kg de proteina diaria.

Hiperamonemia Severa: retrasar suplementacion pro-
teica por 24-48 horas si >150 pMol/L. Comenzar con
1.0 gm/kg y monitorear niveles de amoniaco.

Prevencion de Hipoglucemia: mantener infusién
continua de D10W en pacientes sin alimentacion oral
o enteral (11).

TABLA 4.METAS Y MANEJO DEL SOPORTE METABOLICO EN FIEBRE
AMARILLA

FRECUENCIA DE

PARAMETRO META/INTERVENCION o ———.
: 150-180 mg/dL con  Cada 1-2 h si
Cluzemiz infusién de dextrosa inestable

Hipoglucemia (<70
mg/dL)

Glucosa persistente
<70 mg/dL

Sodio (Na*)

Potasio (K*)

Fésforo (P) y Calcio
(Ca)

Magnesio (Mg?)

Nutricién

D50W 25-50 mL IV o
D10W 100-200 mL

Infusién de D1OW
(30 mL/h 0 segun
necesidad)

2135 mEq/L
3.5-5.0 mEq/L

P> 2.5mg/dL; Ca
corregido 2 8.5 mg/
dL

> 1.8 mg/dL

Evitar ayunos > 4

h; nutricién enteral
temprana

28. USO DE ESTEROIDES

Descrito en la literatura el uso de corticoesteroides

Revalorar a los 15
min

Monitoreo horario

Cada8-12h

Cada8-12h

Diario o segln
evolucién

Diario

Evaluacién diaria

es controvertido, dado que se usa en el espectro de
pacientes con sindrome de liberacién de citoquinas
consecuencia del sindrome inflamatoria sistémico,
en los cuales estd indicado manejo con plasmaféresis
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guiado por Score, se recomienda el uso de hidrocor-
tisona 100 mg cada ocho horas, dexametasona 10 mg
hasta cuatro veces al dia, también metilprednisolona
con un espectro variado de a dosis usadas, desde dosis
altas de 500 mg dia por via endovenosa por 3 dias,
al igual se recomienda dosis 1 mg/kg/dia, con previa
desparasitacion (3, 24). En pacientes con falla hepatica
subsecuente se restringe el uso de glucocorticoides
ante una tasa elevada de infecciones bacterianas
concomitantes (32).

El uso de corticoesteroides en pacientes con fiebre
amarilla es controvertido, segtn lo descrito en la lite-
ratura. Estos farmacos se han empleado en el manejo
de pacientes con sindrome de liberacién de citocinas,
como parte del sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, en quienes esta indicado el tratamiento
con plasmaféresis guiado por Score. Se recomienda
el uso de hidrocortisona 100 mg cada ocho horas,
dexametasona 10 mg hasta cuatro veces al dia o
metilprednisolona, cuyas dosis varian ampliamente,
desde regimenes de altas dosis (500 mg diarios por
via endovenosa durante tres dias) hasta esquemas de
1 mg/kg/dia, con previa desparasitacion (3, 24).

En pacientes con insuficiencia hepdtica subse-
cuente, el uso de glucocorticoides se restringe debido
a la alta incidencia de infecciones bacterianas conco-
mitantes asociadas a la inmunosupresién (32).

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

29. CONDUCTA EN EL CASO DE MUERTE

Ante el fallecimiento de un caso probable de FA, la
primera medida es brindar acompafamiento en el
duelo a los familiares y allegados, asi como sensibili-
zarlos sobre el reconocimiento de signos y sintomas
sugestivos de esta enfermedad.
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