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Resumen

La malaria es una patologia endémica en Colombia por lo que es de interés en salud publica. En Colombia, en el 2024 se notificaron 123.740 nuevos casos, de los
cuales 2.209 correspondieron a malaria mixta. La sospecha clinica y el diagndstico temprano permiten ofrecer manejo médico oportuno. Presentacion del caso:
Hombre con sindrome febril en quien se documenté la presencia de Plasmodium vivax en Gota gruesa por lo que se inicié esquema antimalarico oportuno. Ante
la no mejoria de sintomas tras una semana de inicio de tratamiento, y habiendo descartado diagnosticos alternos, se sospecho la presencia de Malaria mixta y se
realizb6 nueva Gota gruesa identificando la presencia de Plasmodium falciparum concomitante, se inicié tratamiento con Arthemeter/Lumefantrine y se completd
esquema para P, vivax, con mejoria clinica completa del paciente. En conclusién, la malaria mixta es una patologia de baja incidencia en Colombia (1,8%) por lo
que la sospecha clinica es clave para el diagnéstico. Es fundamental la adecuada anamnesis y la identificacion parasitoldgica oportuna para ofrecer tratamiento
adecuado y disminucion de morbimortalidad.
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Mixed malaria: importance of timely diagnosis in clinical outcome: case report

Abstract

Malaria is endemic in Colombia and is a public health concern. In 2024, 123,740 new cases were reported in Colombia, of which 2,209 were mixed malaria cases.
Clinical suspicion and early diagnosis allow timely medical management. Case presentation: A man with febrile syndrome was diagnosed with Plasmodium vivax
infection based on a thick blood smear and was promptly initiated on an antimalarial regimen. Due to the lack of improvement in symptoms after one week of
treatment initiation and having ruled out alternative diagnoses, the presence of mixed malaria was suspected, and a new thick blood smear was performed, identi-
fying the presence of concomitant Plasmodium falciparum. Arthemeter/lumefantrine treatment was initiated, and the P. vivax regimen was completed, resulting in
complete clinical improvement. In conclusion, mixed malaria is a disease with a low incidence in Colombia (1.8%), making clinical suspicion the key to diagnosis. A
thorough medical history and timely parasitological identification are essential for providing appropriate treatment and reducing the morbidity and mortality rates.
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Introduccion

La malaria es una enfermedad infecciosa febril causada por
protozoos del género Plasmodium, endémica en areas por
debajo de los 1500 m.s.n.m'? se transmite al ser humano
mediante la picadura de mosquitos hembra del género Ano-
pheles spp'®. Puede presentarse desde formas asintomaticas
hasta Malaria grave, con complicaciones que dependen de
factores ambientales, del hospedero y del parasito®.

Existen cinco especies de parasitos plasmodium que causan
infeccion en el ser humano (P. falciparum, P, vivax, P. ovale, P
malariae y P knowlesi), en nuestro pais es mas frecuente la
infeccion por P vivax , seguido de P, falciparum?®.

Durante el 2024 en Colombia se notificaron 123.740 casos,
distribuidos en macrofocos: Pacifico (54,5%), Uraba (33,9%),
regién amazonica (9,3%) y frontera colombo-venezolana
(1,9%)°8, de los cuales solo 2.209 (1,8%) corresponden a mala-
ria mixta, considerandose de baja prevalencia (5,7-9) (figura 1).

El gobierno colombiano acoge la Estrategia Técnica Mundial
Contra la Malaria 2016-2030 basado en lo propuesto por la
Organizacion mundial de la salud (OMS), buscando fortale-
cer la red de diagnodstico en un tiempo méaximo de 48 horas
posterior al inicio de sintomas e iniciar tratamiento a las 24
horas, para lograr la disminucién de la transmisién, menor
mortalidad y mejores desenlaces*>™. Sin embargo, la varia-
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Figura 1. Distribucién geografica de las especies de Plasmodium segun la localidad de procedencia
de los pacientes en Colombia. Los marcadores indican la especie predominante en cada region:
Plasmodium vivax (Pv), Plasmodium falciparum (Pf) y formas mixtas (Pv/Pf). Amazonas se destaca como

zona de alta endemicidad.

bilidad en la distribucion por edad, género y los cambios cli-
maticos en las regiones donde predomina el vector imponen
retos significativos a la sospecha clinica temprana.

El propdsito de esta revision es mostrar como los factores
epidemioldgicos, demograficos y ambientales pueden cam-
biar la presentacion de la enfermedad en los macrofocos del
pais. A través de este analisis, se busca aportar informacién
de calidad que aumente la sospecha clinica, lo cual pue-
de optimizar las decisiones diagndsticas y terapéuticas en las
areas afectadas.

Descripcion del caso

Hombre de 37 afos, sin antecedentes médicos de impor-
tancia, procedente del departamento de Amazonas, quien
consultd por primera vez el 24/10/2024 a centro médico de
segundo nivel en Bogota, por cuadro clinico de 10 dias de
evolucion de mialgias, artralgias, cefalea global intensa, dolor
abdominal generalizado y picos febriles cuantificados en 40
grados centigrados. Realizaron prueba de gota gruesa la cual
confirmé diagnéstico de Malaria por P, vivax. Fue remitido a
nuestra institucién (Hospital de alta complejidad) tras 24 ho-
ras de seguimiento. Al examen fisico de ingreso se evidencid
hepatoesplenomegalia grado 2 e ictericia. A las 24 horas del
diagnostico, se inicid manejo con cloroquina 250 mg via oral
(VO) dia por 3 dias y primaquina 15 mg VO dia por 14.

Los resultados de los laboratorios iniciales se presentan en
la tabla 1. El primer control con gota gruesa y frotis fino con
tincién de Giemsa se realiz6 al tercer dia de iniciado el trata-
miento, de acuerdo con los protocolos vigentes del Instituto

Nacional de Salud y del Ministerio de Salud y Proteccién So-
cial de Colombia, evidenciando persistencia de la parasitemia
por P. vivax, en esta prueba no se evidencio la presencia de
P falciparum.

El paciente persistia con fiebre, cefalea intensa y dolor ab-
dominal, e inicié con requerimiento de oxigeno por canula
nasal. Por la evolucién, se considero evaluar diagndsticos di-
ferenciales, por lo que se ampliaron los estudios: Tomogra-
fia computarizada (TAC) de abdomen y pelvis con contraste
evidencié hepatoesplenomegalia moderada (Grado 2), sin
colecciones ni otros hallazgos relevantes, el Ecocardiograma
transtoracico fue normal al igual que la Resonancia magné-
tica (RM) cerebral simple. Los hemocultivos y el urocultivo
fueron negativos. Elisa para VIH fue indeterminado con carga
viral negativa, IgM para Leptospira fue indeterminada, con
seguimiento posterior negativo. El HBsAg, los anticuerpos
anti-VHC y la IgM para Dengue fueron negativos.

A los 7 dias de iniciado el tratamiento antimalarico, el pa-
ciente presentd hipotensién (la cual respondié al manejo
con volumen, sin requerimiento de soporte vasopresor ni
de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos), dolor toraci-
co atipico, disnea y aumento del requerimiento de oxigeno,
configurando un cuadro compatible con compromiso hemo-
dindmico, Se realizé6 AngioTAC de térax el cual fue negativo
para embolismo pulmonar y sin evidencia de consolidacién
pulmonar. En los paraclinicos se evidencié hemograma con
anemia leve de volimenes normales, trombocitopenia mo-
derada, perfil hepatico con transaminasas elevadas y funcion
renal con lesion renal aguda KDIGO I. Por el deterioro clini-
o, sin encontrar otro diagndstico alterno con los estudios
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previamente realizados, se considerd la posibilidad de ma-
laria complicada, asi como la presencia de infeccion mixta
por otra especie de Plasmodium. Este Ultimo diagnostico no
fue contemplado inicialmente en el lugar de remision ni en
nuestra institucion debido al comportamiento epidemiolégi-
co del parasito en Colombia (La malaria Mixta es mas comun
en el Pacifico y no en el Amazonas, donde se contagié el
paciente), pero especialmente, a la ausencia de visualizacién
de otra especie en la gota gruesa inicial ni en el control del
tercer dia. Es importante precisar que la cuantificacién para-
sitaria reportada (8600 parasitos/uL de sangre) sugiere una
carga parasitaria significativa; sin embargo, como fue extra-
institucional se desconoce si se obtuvo mediante gota grue-
sa sola o con frotis fino, dado que este Ultimo permite una
mejor estimacion no solo de la parasitemia, sino también de
la especie. Se realiz6 gota gruesa con frotis fino de control
del dia siete, la cual evidenci6 la presencia de P falciparum
(figura 2), por lo que se inici6 tratamiento con Artemether/
Lumefantrina 20/120 mg via oral (6 dosis segun protocolo)
manteniendo Primaquina hasta completar 14 dias.

A las 24 horas de iniciado el esquema con Artemether/Lu-
mefantrina, el paciente presentd notable mejoria clinica, con
tendencia a la normalizacién de los pardmetros paraclinicos
(tabla 2). Los controles posteriores de gota gruesa realizados
en los dias 14y 21 fueron negativos.

Se realizd una revision de la literatura con el objetivo de iden-
tificar y analizar reportes de malaria mixta en zonas endémicas
de America latina y particularmente en Colombia. Para ello,
se efectud una busqueda bibliografica en las bases de datos
PubMed, EMBASE, LILACS, Google Scholar y Cochrane Library.
La estrategia de busqueda de términos DeCS utilizada fue:
“Malaria”, “Plasmodium falciparum’, "Plasmodium vivax”, "La-
tinoamérica” y "Colombia”, asi como el término MeSH “mixed
malaria”. Se identificaron un total de 4.050 registros, de los
cuales se seleccionaron 10 estudios (retrospectivos y prospec-
tivos) que reportaran la incidencia o caracteristicas de malaria
mixta en zonas endémicas de Latinoamérica, con énfasis en
Colombia y regiones fronterizas. Se incluyeron estudios publi-
cados entre 2014 y 2024, en idioma espafiol.

Discusion

La malaria es endémica y de interés en salud publica en Co-
lombia, por ende, se encuentra bajo vigilancia epidemiol6-
gica. Constituye un desafio ya que gran parte del pais tiene
condiciones socioculturales, climaticas, geogréficas y de alta
migracién (circulacion temporal de personas procedentes de
Africa y Venezuela) que son idéneas para su propagacion’.

La transmision del vector esta asociada a cambios ambienta-
les derivados de la mineria ilegal (oro, coltén), la creacion de
cuerpos de agua poco profundos, la deforestacion, el cultivo
de cocay el desplazamiento poblacional®.
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Tabla 1. Parametros hematoldgicos y bioquimicos al ingreso en paciente con
malaria mixta

Parametro Valor Unidad de medida
Leucocitos 3.49 1013/uL
Hemoglobina 16.3 g/dL
Plaquetas 105.000 107 3/uL
Bilirrubina total 2.20 mg/dL
Bilirrubina indirecta 1.14 mg/dL
TGO 65 u/L
TGP 99 u/L
Fosfatasa alcalina 170 u/L
Creatinina 1.27 mg/dL
Slzts?n?)r; iisr: ;/ivax 880 u/L sangre
Dengu{e Anticuerpo
IgM — Indice de Negativo - 2.86 <9
corte

Valores de referencia segun laboratorio institucional. TGO: aspartato
aminotransferasa (AST); TGP: alanina aminotransferasa (ALT)

El comportamiento de las lluvias influye, las mayores precipita-
ciones generan criaderos de mosquitos del género Anopheles'.

Estudios prospectivos mostraron mayor prevalencia en hom-
bres (55.4% - 65%), ya que realizan mas labores en el exterior
(agricultura - mineria - cuidado de animales), teniendo mas
riesgo de contacto con el vector? Los pacientes con infeccién
mixta estan entre los 8 a 37 afios y tuvieron una media de 8
dias de enfermedad? lo cual se correlaciona con el paciente
de nuestro caso.

En Colombia, la prevalencia de P. vivax es mayor en Tierralta
y Buenaventura, y de P. falciparum en Quibdd y Tumaco®™.
Segun datos del informe del Instituto Nacional de Salud para
Malaria (2020), la infeccién por Malaria Mixta se presenta con
mayor frecuencia en Choco y Bolivar, con baja presentacién
en el Amazonas, donde se contagié nuestro paciente, por
lo cual este caso resalta el impacto del cambio climatico y
los fendmenos migratorios ya descritos en las variaciones del
comportamiento epidemioldgico de la enfermedad.

El estandar de oro (Gold Standard) para el diagnostico de
malaria es el examen microscdpico de sangre periférica me-
diante gota gruesa y extendido fino con tincién de Giemsa.
La gota gruesa permite detectar la presencia de Plasmodium
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Figura 2. Gota gruesa de sangre periférica que evidencia la presencia de
trofozoitos de Plasmodium falciparum (sefalados con flechas). La muestra
fue tomada posterior a la persistencia de sintomas y falta de mejoria clinica
del paciente, lo que increment6 la sospecha de infeccién por P, falciparum.
Tincién con Giemsa. Imagen obtenida a un aumento de 400x.

y realizar la cuantificacion inicial de la carga parasitaria, mien-
tras que el frotis fino es esencial para la identificacién de la
especie y la caracterizacion de la morfologia parasitaria; am-
bos son determinantes para la clasificacién clinica (leve, mo-
derada o severa) y la eleccion del esquema terapéutico>481°,
Sin embargo, en zonas de baja transmision se han reportado
casos de parasitemias subdiagnosticadas, por lo que la ex-
perticia del microscopista es fundamental para un diagnos-
tico adecuado. Adicionalmente, las pruebas de diagnostico
rapido basadas en la deteccion de antigenos parasitarios
constituyen una herramienta Util en contextos donde no se
dispone de microscopia o es de dificil acceso, aunque no re-
emplazan el examen microscopico. Se ha se planteado el uso
de PCR cuantitativa en tiempo real (RT-qPCR) no obstante,
esta técnica es de uso limitado en nuestro medio (5,6,8,10).

Dentro de las manifestaciones clinicas la fiebre es la mas fre-
cuente (91,36%-96,5%), escalofrios (91,3%), cefalea (38,4%-
90,6%) mialgias (36,4%), dolor abdominal (28,48%), nduseas/
emesis (28,4%), ictericia (16,2%), astenia y adinamia (2-
4,9,10); todos estos sintomas los presentd nuestro paciente.

Las complicaciones reportadas en la literatura son: hematolé-
gicas (43%) dadas por trombocitopenia (22%), anemia (12%)
y/o leucopenia, seguidas de compromiso hepatico (10,1% -
40%), renal (19%), pulmonar (8%) y cerebral (7%)2°'°, de las
cuales, las tres primeras se evidenciaron en nuestro caso y
con el tratamiento animalérico resolvieron por completo.

En cuanto a mortalidad, la mayoria corresponde a P, falciparum
(57,7 %), seguido de P, vivax (38,5 %) y malaria mixta (3,8 %).

La identificacion temprana de la infeccién aumenta la probabili-
dad de supervivencia“, la cual es una consideracion crucial pues
al no lograr la identificacion microbiolégica de P, falciparum en
las dos primeras gotas gruesas, no se pudo ofrecer tratamiento
temprano al paciente para este tipo de Plasmodium y el cuadro
clinico empeoraba sin tener claridad diagnostica.

Este trabajo pone en evidencia cambios recientes en la dis-
tribucién geogréfica de la transmision de la malaria. En este
contexto, se observa la aparicién de Pfalciparum en una re-
gién donde histéricamente predominaba P vivax (Como en
el Amazonas, donde se contagio el paciente de este caso),
lo que sugiere modificaciones en los patrones de prevalen-
cia de las especies de Plasmodium. Estas variaciones favo-
recen la configuracion de zonas de transmision mixta, y en
consecuencia, podrian incrementar la incidencia de casos de
este tipo de malaria. Este escenario resalta la importancia de
conocer la patologia, los sintomas y optimizar los métodos
diagnésticos. Asimismo, subraya la necesidad de mantener
un alto indice de sospecha clinica incluso en contextos epi-
demioldgicos que se apartan de los patrones tradicionales
ya descritos.

En conclusion, este reporte de caso aporta informacion muy
valiosa desde el punto de vista clinico, mostrando que el
diagnostico de malaria mixta continta siendo un desafio en
areas endémicas. La integracion de una anamnesis detallada,
del conocimiento de la distribucién geogréfica del parasito
y de un examen fisico minucioso permiten establecer una
sospecha clinica temprana, la cual es el factor determinante
para realizar diagnostico adecuado y asi, ofrecer tratamien-
to oportuno, mejorar el pronéstico del paciente y reducir el
riesgo de complicaciones y mortalidad.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. No aplica. Al tratarse
de un reporte de caso clinico retrospectivo y observacional,
no se realizaron experimentos ni intervenciones sobre seres
humanos ni animales. El proceso se desarrollé siguiendo los
principios éticos para la investigacion médica en seres hu-
manos de la Asociacion Médica Mundial y la Declaracién de
Helsinki. Asimismo, de conformidad con la normativa colom-
biana vigente (Resolucién 8430 de 1993), esta tipologia de

Tabla 2. Evolucién de pardmetros hematoldgicos y bioquimicos a los 14 dias
posterior al inicio de tratamiento en paciente con malaria mixta

Parametro Valor Unidafi de

medida
Leucocitos 3.56 10A3/uL
Hemoglobina 10.8 g/dL
Plaquetas 133.000 1073/uL
Bilirrubina total 0.54 mg/dL
Bilirrubina indirecta 0.14 mg/dL
TGO 38 u/L
TGP 72 u/L
Fosfatasa alcalina 170 u/L
Creatinina 1.09 mg/dL
Gota gruesa Dia 14 Negativo
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estudio no requirié la formulacién de un protocolo de in-
vestigacién experimental ni la aprobacién por parte de un
comité de ética institucional.

Proteccidn de poblaciones vulnerables. No aplica. El estudio
no involucré la participacion de menores de edad, personas
con capacidades disminuidas ni ninguna otra poblacion en
condicion de vulnerabilidad. Tampoco se publican fotogra-
fias que puedan revelar la identidad del participante.

Confidencialidad. Los autores declaran haber seguido minucio-
samente los protocolos institucionales establecidos por la Red
Colsubsidio (Clinica La Castellana) para el acceso y uso de los
datos de la historia clinica con fines de investigacién y divulga-
cion cientifica. Se garantiza que los autores estan en posesion
del documento de consentimiento informado, debidamente fir-
mado por el paciente tras haber recibido informacion suficiente
y detallada sobre la naturaleza de esta publicacion.

Privacidad. Los autores son responsables de garantizar el
derecho a la privacidad del paciente, protegiendo rigurosa-
mente su identidad de forma absoluta. No se han utilizado
nombres, iniciales, nUmeros de historia clinica, fechas especi-
ficas que lo hagan identificable, ni ningin otro dato que pu-
diera comprometer su anonimato, tanto en la redaccion del
texto como en las imagenes clinicas presentadas. Se cuenta
con la autorizacién firmada por escrito del paciente para la
publicacion, reproduccion y divulgacion de su caso en so-
porte papel.

Financiacidn. Los autores declaran no haber recibido ningdn
tipo de ayuda econdmica ni financiacién para la realizacién,
redaccion o publicacion de este articulo.

Conflicto de intereses. Los autores declaran que no existe
ningun tipo de relacién econdmica, personal o institucional
que pudiera sesgar, influir de manera inadecuada o generar
un potencial conflicto de intereses en relacién con el articulo
remitido.
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Declaracién sobre uso de inteligencia artificial. Los auto-
res declaran que el contenido intelectual, el analisis clinico
y la redaccion textual de este manuscrito son fruto exclusivo
de su produccion académica y cientifica, habiendo utilizado
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del estilo y la busqueda de sindnimos. Se declara el uso de
herramientas de inteligencia artificial generativa exclusiva-
mente para el disefio técnico y la vectorizacién de la Figura
1 (Distribucién geogrdfica de las especies de Plasmodium se-
gun la localidad de procedencia de los pacientes en Colombia),
asegurando que los datos epidemioldgicos y de distribucion
espacial plasmados en ella reflejan fielmente la realidad cien-
tifica reportada.

Contribucidn de los autores. Conceptualizacion: N.P.B.S.; In-
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