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Rekommendationer

for malariaprofylax 2010

SMITTSKYDDSINSTITUTET tog 1997 initiativet till att samman-
kalla en expertgrupp for att utforma rekommendationer for
malariaprofylax som sedan dess uppdaterats drligen. Expert-
gruppens rekommendationer bygger pad en genomging av
aktuell internationell litteratur inom omradet, pad kontakter
med WHO, nationella myndigheter och annan expertisiandra
linder samt péd svenska erfarenheter. Dokumentet innehaller
allminna bedomningar om behovet av malariaprofylax i olika
geografiska omrdden samt en sammanfattning av aktuellt kun-
nande kring skyddseffekter och biverkningar av malarialike-
medel. Pa basen av detta ges rekommendationer om olika pro-
fylaxregimer vid resa till olika regioner.

Plasmodium falciparum ir den enda av de fem humanpa-
togena arterna av plasmodium med betydande risk for dodlig
sjukdom. Malsittningen med all malariaprofylax dr att forhin-
dra dodsfall pa grund av infektioner med denna art. Aven infek-
tion med P. vivax, P. ovale, P. malariae eller P. knowlesi kan ge
upphov till kraftiga symptom men infektionen ar sillan livsho-
tande. Dessa malariaformer dr ocksd i allmidnhet kinsliga for
klorokinfosfat dven om klorokinresistenta P. vivax-stammar
har beskrivits fran Asien och Sydamerika. Profylaxlikemedel

1 EXPERTGRUPPEN, som
bestatt av foretradare
for Smittskyddsinstitutet
och for narmast berérda
specialistforeningar, har
ingatt:

har ingen eller otillricklig effekt pa leverformen (hypnozoi-
terna) av P. vivax och P. ovale varfor sent insjuknande i dessa
infektioner kan intriffa trots adekvat intag av medlen, vilket
inte dr uttryck for resistens hos parasiterna.

Avsikten ir att rekommendationerna skall kunna tjana som
en kunskapsbas for den som regelbundet arbetar med dessa fra-
gor. Gruppen har stillts infor avvagningar mellan d ena sidan
risken att insjukna i malaria och 4 andra sidan de risker (i form
av biverkningar) som likemedelsintag innebir. Rekommenda-
tionerna ar en avvagning mellan dessa faktorer applicerade pa
resandegruppen i stort och kan dirfor inte 6verforas pa den
enskilde resendren utan att individuella faktorer som indivi-
dens tid i endemiskt omrade, hilsa, eventuella 6verkanslighet,
resvana, resvagar etcetera noggrant vags in i bedomningen.

Nytt med rekommendationerna i ar ar att referensgruppen
har valt att inte lingre rekommendera klorokin i omradden med
klorokinresistens dven om klorokin med all sannolikhet oftast
ddmpar utvecklingen av symptom. Totalt sett rekommenderar
gruppen likemedelsprofylax mindre ofta dn tidigare men nar
en sddan rekommendation ges dr det angeldget att vilja ett pre-
parat som inte ar associerat med utbredd resistens.
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Allmanna
bedomningar

RISKEN ATT INSJUKNA | MALARIA minskas genom skydd mot stick
av Anophelesmyggan som 6verfor malaria, och genom skydd
med medikamentell profylax. Under manga ar innebar en resa
till omrdden med risk for malaria att profylax med malariala-
kemedel var en sjilvklarhet. Idag dr rdden for varje enskild rese-
ndr mindre rigida och givna med hansyn tagen till att risken att
insjukna i malaria varierar starkt mellan olika omraden, och
med hinsyn till risken for biverkningar med profylaxlikemed-
let. Detta kommer att belysas mer i detalj i detta dokument. Det
ar viktigt att podngtera att ingen profylax ger ett fullstindigt
skydd mot malaria och att alla som vistas/vistats i malariaom-
raden riskerar att insjukna.

Risken for att fa malaria

Risken for att en resendr till malariaomrade skall insjukna i
malaria varierar kraftigt och dr beroende av en miangd faktorer.
Risken ar sjalvklart beroende av hur man tillbringar tiden pa
resmalet. Besok hos sliktingar eller 6vernattning pa landsbygd
innebir en hogre risk medan
rum med luftkonditionering pd bittre hotell inte exponeras

>

’vanliga turister” som vistas i

pd samma sitt. Risken for att f& malaria okar med vistelsens
langd, till och med sa att risken 6kar snabbare dn tiden eftersom
man successivt lever mer oforsiktigt. Arstidsvariationer i risken
att fa malaria varierar ocksd ofta beroende pa temperatur och
nederbord. Malariatransmissionen dr hogst i tropiska Afrika
dar framfor allt oskyddade resenirer i Vistafrika utsitter sig
for stora risker. I Ostafrika 4r risken mindre, sdrskilt for de
resendrer som dker pa safari och dirmed vistas i omraden dir
befolkningstitheten ir ligre och dar myggorna darfér kommer
i kontakt med malariainfekterat blod mindre ofta. Trots detta
ar malariatransmissionen ocksd i dessa omraden hogre dn pa
de flesta andra hdll i viarlden. Resenirer till andra kontinenter
loper i regel mycket mindre risk. Detaljerade studier avseende
risken saknas i stor omfattning for olika omraden inom ett visst
land.

Askling och medarbetare har undersokt risken for svenska
resendrer att insjukna i malaria under dren 1997-2003. Efter
exklusion av immigranter och flyktingar noterades totalt 857
fall varav 348 orsakades av P. falciparum. Data for de malari-
ainsjuknade har jamforts bland annat med intervjudata frin
drygt 16 000 resenirer. Risken for malaria (alla typer) per 100
000 resendrer var i Ostasien 5, Sydamerika 7, Indiska subkonti-
nenten 62, Ostafrika 240 samt Vist- och Centralafrika > 300.
Mellersta Ostern samt Centralamerika och Karibien var risken
< 2. I Ostasien och pa Indiska subkontinenten dominerade P.
vivax, ca 5 ggr vanligare dn malariainfektion med P. falcipa-
rum. Malaria orsakad av P. falciparum dominerade kraftigt i
hela Afrika.

Som kan ses i figuren nedan har antalet Sverigefodda patien-
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Fig. Antalfall av P. falciparum-malaria i Sverige 1998-2009 for-
delat pa fodelseland.

ter med P. falciparum-malaria minskat under de senaste 10 dren
(sannolikt pd grund av bittre profylax) medan motsvarande
utveckling inte skett bland utlandsfodda. Ar 2009 anmaldes
totalt 81 malariafall och sd fa fall har det inte rapporterats
ndgot ar under de senaste 30 dren.

Trots att malaria nyligen rapporterats ha minskat i flera
omrdden dven i Afrika sd bedoms det viktigt att rekommendera
malariaprofylax.

Risken med att fa malaria

Inkubationstiden for P. falciparum-malaria ir vanligen 2-4
veckor, dock alltid minst en vecka, och 6verstiger sillan 3 ména-
der. En obehandlad P. falciparum-infektion hos icke-immuna
ar forenad med betydande risk for svar sjukdom och déd. Med
behandling klarar sig flertalet, men ca 1% av resenirer med P.
falciparum-infektion dor trots insatt behandling. Dodligheten
arhogst bland sma barn och dldre resenérer. Prognosen dr bero-
ende av hur lang tid som forflyter mellan symptomdebut och
behandling. Alla som kan exponeras maste dirfor informeras
om vikten av att snabbt soka likare vid feber och att upplysa
behandlande likare om utlandsresan sa att adekvata undersok-
ningar genomfors.



Olika profylaxalternativ

Skydd mot myggstick

Malariaprofylax handlar inte enbart om att ta adekvat like-
medelsprofylax. Minst lika viktigt dr sannolikt att skydda sig
mot myggstick. Kunskaper om hur man skyddar sig mot mygg
ar darfor av storsta vikt vid resor i malariaomrdde. I manga
omréiden rekommenderas inte likemedelsprofylax utan enbart
skydd mot myggstick som malariaprofylax.

Myggstift, impregnering av klader
Preparat som innehaller diethyltoluamide (DEET) ar vanligast.
DEET-innehdllande myggstift och/eller permetrinimpregne-
ring av klader (det senare ar inte tillgangligt i Sverige) dr effek-
tivt som skydd mot myggstick. 85-95% reduktion av antalet
myggstick rapporteras vid korrekt anvindning av myggstift/
impregnerade kliader. Upp till 9% av applicerat DEET kan
absorberas genom huden men trots en mycket stor anvandning
finns endast enstaka rapporter om toxicitet. P4 grund av en
mycket lig risk for 6kad irritabilitet bland sma barn anbefaller
tillverkarna dock viss forsiktighet vid upprepad anvindning
i dessa aldersgrupper. DEET bor appliceras var fjarde timme
for att skyddseffekten skall uppritthallas — betydligt oftare nir
temperaturen ar hog.

KBR3023= diethylmethylbenzamid innehaller ett syntetiskt
medel. Ar i praktiken minst jimférbart med DEET och enligt
en studie fran Burkina Faso till och med mer effektivt.

i e i A T

Svenskar som reser till malariadrabbade omraden gor klokt i att skydda sig med myggnét och profylax.

Ett tredje alternativ dr substanser som utvecklats fran citro-
neukalyptusens blad och som innehéller p-menthan-3,8-diol.

Olika studier ger forsprang for endera av dessa tre medel.
Alla alternativ ir av stort virde. Flera myggmedel rekommen-
deras inte till barn under 3 ar.

Myggnit

Myggnit bor vara impregnerade med permetrin/deltametrin,
eller liknande medel. Effekten av impregnerade myggnit ar
oomtvistad men varierar med den lokala myggartens stickbe-
teende. Bist effekt ses i omrdden dir myggor sticker inomhus
och nattetid. Impregnerade myggnit rekommenderas alla rese-
ndrer som vistas under lingre tid i malariaendemiska omraden
och dven vid kortare tids vistelse i malariaendemiska omraden
med sirskilt hog transmissionsrisk. Ar bostads-/hotellstan-
darden pd resmélet god och till exempel innefattar luftkondi-
tionering i sovrummet kan myggnit oftast undvaras. P4 vissa
resmal, till exempel under safariturer i Ostafrika, finns oftast
redan impregnerade nit som alltsd inte behover tas med. I
Sverige dr det inte tilldtet att impregnera/reimpregnera niten
pa egen hand, pa grund av att permetrin dr toxiskt for fiskar.
Impregnerade nit med lang hallbarhet finns att kopa pd manga
vaccinationsmottagningar.
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Om riskbedomning infor beslut

om malariaprofylax

RISKEN FOR OCH MED MALARIA mdste vigas mot kostnader och
biverkningar av likemedel pd samma vis som for all annan
lakemedelsbehandling av sjukdomar.

Man ir 6verens om att risken for allvarlig P. falciparum-
malaria i tropiska Afrika dr sd stor att likemedelsprofylax
rekommenderas hela dret om. For 6vriga delar av virlden skil-
jer sig uppfattningar ofta 4t, bide mellan nationella myndighe-
ter och bland enskilda forskrivare.

Som vi ser det rekommenderar WHO och CDC i USA
likemedelsprofylax alltfér ofta, ocksa nir risken for malaria
uppfattas som mycket lag. I Tyskland, Osterrike och Schweiz
viljer man istillet egenbehandling nir risken for den enskilda
resendren understiger 1/1000. For resenirer till Sydostasien
rekommenderar en grupp resemedicinare och malariaforskare
i Europa att likemedelsprofylax bara skall ges till selekterade
personer, eftersom risken bland brittiska resenirer att insjukna
med P. falciparum beriknades vara si lag som ca 1/30 000
mandr i Indien och ca 1/20 000 mandr i Pakistan. I en review-
artikel frain Danmark foreslas att likemedelsprofylax begran-
sas till dem som besoker omraden dar lokala innevanare har en
risk som dr storre an 1/100 mandr for P. falciparum-malaria.

En grov uppskattning leder till att risken 1/100 manér bland
lokalinnevanare i artikeln fran Danmark ganska vil motsvarar
en risk for P. falciparum-malaria pd 1/10 000 resendrer som
foreslas i en review-artikel fran Sverige.

Vi vet att resendrer 16per mycket ldgre risk att insjukna dn
lokal befolkning. Detta forklaras av flera faktorer:

@ Resenirer exponeras under kortare tid dn ett ar

© Resendrer besoker oftare stider och samhillen dn isolerad
landsbygd

O De flesta resendrer undviker regnperioden da risken for
malaria ar storre

O De allra flesta resendrer anvinder nagon form av mygg-
sticksprofylax, vare sig det ar i form av myggstift, myggnait
och/eller luftkonditionering

© Resenirer bor oftare i hus med hogre kvalitet dn lokalinne-
vénare — ofta med fonster som gar att stinga etcetera.

Vilka risker motiverar profylax och egenbehandling?

Generell profylax med likemedel rekommenderas enbart nir
risken dr storre an 1/10 000. Risken méste rimligen vara lagre
an 1/10 000 for att 6verviga egenbehandling. Risken kan inte
vara hur lag som helst eftersom egenbehandling har nackdelar
i form av moijliga biverkningar och kostnader. Vi foreslar att
egenbehandling kan 6vervigas nir risken bedoms vara i stor-
leksordningen 1/10 000 — 1/50 000 och reseniren inte kan fa
adekvat sjukvard inom ett dygn fran feberdebuten.
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Medikamentell malariaprofylax

Vi har idag tillgang till ett begransat antal lakemedel for profy-
lax. De alternativ som anvinds ar i huvudsak kombinationen
atovakvon och proguanil (Malarone®), doxycyklin samt meflo-
kin (Lariam®). Klorokin ar endast aktuellt for resendrer som
skall vistas langre tid pa landsbygd i Mellanamerika.

Nir malariaprofylax 6vervigs for en resendr dr uppgiften
for den ordinerande likaren att hitta en balans mellan kost-
nad i form av risk for biverkningar och nytta i form av skydd.
Vid bedomning av biverkningar vid malariaprofylax uppstar
en rad speciella metodologiska problem. En resa till ett fjarran
land med annan kultur, klimat och tidsomstillning medfor i
sig en radikal forandring av det dagliga livet. Mdnga resenirer
far somnbesvir, oro, yrsel, koncentrationssvarigheter samt inte
minst magbesvar.

Ett nytt likemedel under resan tillskrivs ofta eventuella
symptom. Att motbevisa detta i kontrollerade studier ir meto-
dologiskt svart och dyrbart. Ett annat problem ir att de flesta
studier, sirskild de placebokontrollerade, har for fa deltagare
for att existerande skillnader i frekvens av mer ovanliga biverk-
ningar skall kunna upptickas. Det fatal studier av god kvalitet
som finns dr dessutom ofta gjorda bland militdrer. Hur repre-
sentativa dessa dr for de medelalders personer av bada kénen
som tar malariaprofylax ar inte studerat.

Nyttan med profylax dr ocksd svirbedomd och avhingig
sdvil den generella risken for att f4 malaria i omradet som
individens eget beteende. Aven om vi idag har en relativt god
kunskap om olika likemedels skyddseffekt i vissa omraden sa
saknas studier frin manga hall och man har darfor ibland att
forlita sig till anekdotiska rapporter om resistens. I det féljande
kapitlet redogors for forvantad skyddseffekt av olika medel.
Generellt kan sdgas att det faktum att risken for biverkningar
av lakemedelsprofylax ar storst initialt medan risken for mala-
ria 6kar med ldngden av vistelsen innebar att vi har lattare att
acceptera att likemedel anvinds for langtidsresenarer.

Malariaprofylax under planerad/konstaterad graviditet
Engravid kvinna med P. falciparum-malaria loper storre risk att
drabbas av allvarlig sjukdom. Vid behandling av gravida kvin-
nor som insjuknat ar den osikerhet som ibland finns avseende
eventuell teratogenicitet eller annan skadlig effekt av behand-
lingen i stor sett alltid underordnad den stora risk som malaria
orsakad av P. falciparum innebir for mamman och fostret (for
mer information se www.infpreg.se).

For malariaprofylax ar riskbedomningen en annan. Ofta dr
risken att f malaria liten eller nistan obefintlig. Trots anvin-
dandet av ett sikert likemedel s3 finns alltid den naturliga bak-
grundsrisken for missbildningar. Nir en kvinna som fott ett
missbildat barn dven har tagit malarialikemedel kan detta leda



till sjalvforebraelser (hade barnet varit friskt om jag inte tagit
XX) och misstanksamhet mot sjukvarden. WHO (-09) har gétt
sa langt att de reckommenderar gravida kvinnor att undvika att
resa till omradden med malariatransmission.

Det ar viktigt att gravida ar extra noggranna med sitt skydd
mot myggstick och som regel bor gravida och de som planerar
att bli gravida undvika alla likemedel som inte ar helt frikinda
frin teratogenicitet eller annan negativ paverkan pa fostret.
Detta dr inte alltid mojligt i realiteten och riskerna ar inte s
stora att malariaprofylax under graviditet utgor abortindika-
tion. Avsaknad av kontrollerade studier forsvarar val av profyl-
axlikemedel under graviditet. Om malariarisken ar stor anses,
utifrdn befintliga rapporter, doxycyklin vara det minst daliga/
basta alternativet nar graviditet planeras och under den 1a tri-
mestern medan meflokin (Lariam®) det enda alternativet under
2a och 3e trimestern. Klorokin ar sikert under hela gravidite-
ten men endast aktuellt till ett fatal resmal.

Malariaprofylax under amning

Klorokin, meflokin och doxycyklin kan anviandas vid amning,
men atovakvon / proguanil rekommenderas inte. Vistelsens
lingd och barnets vikt kan paverka val av likemedel. De ldke-
medel som anvinds som malariaprofylax dterfinns endast i
laga koncentrationer i brostmjolk och det dr viktigt att under-
stryka att likemedelskoncentrationerna i brostmjolk inte ar
tillrackliga for att skydda barnet mot malaria.

Malariaprofylax till sma barn

Urvalet av profylaxlikemedel for sma barn dr begrinsat.
Lariam® kan enligt tillverkaren inte anvindas for barn som
vager mindre dn 5 kg. Motsvarande grins for Malarone® ar
11 kg. Doxycyklin ar kontraindicerat for barn som ér yngre
an 8 ar.

I praktiken styrs valet av preparat av andra faktorer an vik-
ten. Hur stor dr risken for malaria? Hur ofta maste ett lakeme-
del ges? Kan tabletterna krossas?

Barn som ir yngre dn ett &r exponeras betydligt mindre for
myggstick i och med att barnen ofta sover inomhus under den
morka delen av dygnet och da garna med myggnit dver sangen.

Finns dessutom luftkonditionering blir risken for malaria
oftast mycket ldg. I forsta hand rekommenderas Lariam® som
kan krossas om sd behovs och dessutom bara behover ges som
mest en ging per vecka.

Den internationellt anvinda dosen av meflokin (Lariam®)
for malariaprofylax till barn som viger <15 kg varierar. Det
finns inga detaljerade farmakokinetiska studier av friska barn
eller av barn som tar malariaprofylax. Forhallandet mellan
dos och koncentration verkar emellertid vara linjart och halv-
eringstiden i samma storleksordning for barn som for vuxna.
Data saknas dock for de allra minsta barnen. Det anses allmant
att barn tolererar malariaprofylax bittre 4n vuxna. D4 man
svérligen kan dela tabletterna i mindre delar dn 1/4 har vi i
likhet med ménga andra (Danmark, England, Kanada) valt att
rekommendera denna dos dven for de allra minsta (5-12kg).
Det lilla fatal barn som endast vager 5-6 kg far dd ungefar dub-
bel dos jamfort med den vanligen rekommenderade Smg/kg.

Profylax till individer med ursprung i malariaomraden

Minniskor som dr uppvuxna i malariaomraden utvecklar
successivt immunitet som framfor allt skyddar mot allvarliga
symptom av malaria. Denna immunitet avtar dock vid avsak-
nad av fortsatt exponering. Invandrare som botti Sverige under
ndgra dr och besoker sina forna hemliander insjuknar darfor
inte sillan i malaria. Det ar viktigt att denna grupp rekom-
menderas profylax och ges allmint preventiva rad inklusive
myggnat. Barn till invandrare l6per sirskilt stor risk da de sak-
nar immunitet och ofta vistas i omrdden med hog transmission.

Malariaprofylax vid olika sjukdomstillstand

Forskrivning av malariaprofylax till individer med underlig-
gande sjukdomar bor bedomas i samrdd med ordinarie ldkare.
Det kan finnas viktiga interaktioner mellan malarialakemedel
och ovriga mediciner. Nedsatt lever- och njurfunktion kan
paverka likemedelskoncentrationer. Aven risk for férsimring
igrundsjukdomen under resan bor beaktas. Individer med ned-
satt immunforsvar (sdsom HIV och avsaknad av mjilte) 16per

storre risk vid malaria.
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Malariaprofylax vid langtidsvistelse

i endemiskt omrade

LANGTIDSRESENARER OCH UTLANDSBOENDE har generellt lig
foljsamhet vid malariaprofylax. Detta beror ofta pa att risken
att insjukna gradvis felaktigt uppfattas som ldgre i kombina-
tion med motvilja mot att inta lakemedel under langre tid samt
kostnadsaspekter. Referensgruppen foreslar att man i dessa fall
stravar efter att skriddarsy olika profylaxstrategier anpassade
till individen. Forst och framst ar det viktigt att klarlagga den
faktiska risken:

® Malariatransmissionidet omrade dar reseniren kommer att
vistas?

® Boende- och arbetsférhillanden?

e Lokal tillgang till god sjukvard?

o Lokal tillgang till malarialikemedel?

Aven i omraden med hog transmission kan i manga fall ett bra
boende (luftkonditionering, ordentliga fonster, nit etcetera)
tillsammans med myggstift och andra forsiktighetsdtgarder
ge ett betydande skydd. Man kan dé ta profylax endast under
perioder av hog transmission, alternativt egenbehandla vid
sjukdom (se sid. X). En viktig aspekt ar att kvaliteten pa mala-
rialikemedel som siljs lokalt kan variera varfor det rekommen-
deras att man istillet medfor likemedel for profylax hemifran
atminstone for att tacka det inledande behovet. Om man kom-
mer att vistas i en storre stad, dar man pa forhand kan forsiakra
sig om tillgianglighet och god kvalitet pa likemedel, kan man

mojligen inforskaffa preparat for vidare behov pd plats. Forsik-
tighet bor iakttas dd det dr vanligt att likemedel siljs utan att
ha genomgdtt adekvat kontroll och som darfor kan sakna eller
innehélla for laga nivaer aktiv substans (counterfeit drugs).

Om man 4ndé beslutar sig for kontinuerlig profylax bor
man som vid all likemedelsbehandling beakta risken for
biverkningar, och foljsamhet hos reseniren. Det finns fa stu-
dier rorande kontinuerlig malariaprofylax under lingre in 6
madnader. Generellt dr risken for allvarliga biverkningar vid
langtidsanviandning av klorokin lig. Det finns inga data som
talar for okad risk for allvarliga biverkningar av meflokin vid
langtidsanviandning om man tolererar likemedlet under kor-
tare perioder. Dokumentation finns for perioder upp till 24
méanaders profylax. Vad giller doxycyklin finns studier vid
6-19 manaders anviandning med goda resultat (2). Atovakvon/
proguanil dr i Sverige registrerat for anviandning under maxi-
malt 28 dagar. En studie fran Holland (5) talar dock for att
aven detta preparat kan anvindas under langre tidsrymd utan
okad forekomst av biverkningar. I Storbritannien rekommen-
deras atovakvon/proguanil upp till 12 manader och i USA finns
ingen tidsbegransning.

Sammanfattningsvis kan sigas att information om lokala
forhdllanden ar mycket viktig. I de fall dar det inte gar att fa
kdnnedom om situationen pd forhand, bor man inleda med
full profylax med adekvat preparat for att sedan 6verviga en
mindre strikt regim da situationen klarlagts.
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Liakemedel for profylax

Dosering - se sid 17

Atovakvon/proguanil

Kombinationen atovakvon/proguanil (Malarone®, Malarone
junior®) dr godkind for behandling av okomplicerad falcipa-
rum-malaria (se Egenbehandling) och dven for malariaprofy-
lax. Malarone® har effekt mot de pre-erytrocytira leverfor-
merna av P. falciparum. Enligt producenten bor behandling
pdborjas en till tvd dagar fére ankomsten men studier talar for
attdet ricker att borja vid ankomst. Behandlingen bor fortsitta
en vecka efter utresa fran malariaomrdde. I nuliget fir Mala-
rone® framst ses som ett fullgott alternativ till meflokin framst
for korttidsresendrer. D4 erfarenheten av lingtidsbehandling
ar nagot begriansad har Malarone® inte godkints i Sverige for
vistelser overstigande 28 dagar. I USA och Schweiz har man
ingen oOvre tidsgrans och enligt var uppfattning stoder doku-
mentationen att man kan anvinda Malarone® i dtminstone 1
ars tid.

Tabletterna tas med maéltid, helst en fettrik sidan (alterna-
tivt mjolk), dd detta forbattrar upptaget av atovakvon.

Skyddseffekt och biverkningar

Malarone® tolereras vil. Buksmairtor, illamdende, kriakningar,
diarré, huvudvirk och utslag forekommer och dr vanligare med
den hogre behandlingsdosen. I kliniska provningar for malari-
aprofylax var huvudvirk, buksmartor och diarré de vanligaste
symptomen som dock rapporterades lika ofta i placebogrup-
pen. Kombinationen har visat sig vara effektiv for profylax
bland afrikaner i hgendemiska omrdden. I en multicenterstu-
die har Malarone® jamforts med meflokin for icke-immuna
resendrer som foretradelsevis dkte till Afrika. Ingen av de totalt
976 deltagarna drabbades av malaria. Var konklusion ar att
studien inte visade ndgon skillnad i tolerabilitet mellan Mala-
rone® och meflokin. I en multicenterstudie med liknande design
insjuknade ingen av 501 resendrer i P. falciparum-malaria i
Malarone®-gruppen men 3/507 bland dem som fick sedvanlig

klorokin/proguanil-profylax (inte signifikant). For rapporte-
rade symptom (adverse events) 7 dagar efter hemkomsten, sigs
ingen skillnad. Sammanlagt 14 deltagare avbrot (4 for Mala-
rone®placebo och 10 for klorokin/proguanil) studien pa grund
av symptom vilka hanfordes till tablettintaget. God tolerabili-
tet for Malarone® bland resenirer till Afrika har nyligen dven
visats i en studie fran Schweiz. Bland icke immuna personer
som flyttat till Papua, Indonesien, var skyddseffekten 96 % mot
P. falciparum och 84% mot P. vivax. Trots att Malarone® ver-
kar under inkubationstiden i levern (och darfor endast behover
tas 1 vecka efter hemkomst) finns det flertal rapporter av P.
ovale- och P. vivax-infektioner efter Malarone®-intag. Like-
medlet skyddar inte mot hypnozoitfasen (vilofasen i levern)
som ar specifik for dessa arter, och relaps kan intriffa flera
manader efter hemkomst.

Kontraindikationer och interaktioner

Vid gravt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance <30ml/
min) dr profylax kontraindicerad. Samtidig behandling med
rifampicin reducerar nivan av atovakvon med ca 50% men
aven metoklopramid och tetracyklin medfor lagre plasmakon-
centration av atovakvon.

Graviditet och amning

Proguanil dr sikert under graviditeten men det finns otill-
rackligt med information om atovakvon. Av denna anled-
ning rekommenderas inte kombinationen (Malarone®) under
graviditet (kategori B:3). Djurstudier har emellertid inte visat
ndgra tecken pd teratogenicitet men graviditet ska undvikas
de nirmaste 3 veckorna efter avslutat intag. Uppgift saknas
om huruvida atovakvon passerar 6ver i modersmjolken, varfor
Malarone® inte rekommenderas vid amning.
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Doxycyklin

Skyddseffekten av doxycyklin

Doxycyklin anvinds allt mer som malariaprofylax mot kloro-
kinresistent P. falciparum. Den profylaktiska effekten bland
icke immuna individer dr dokumenterad i Thailand under
80-talet och pd Papua Nya Guinea under 90-talet. I Afrika
finns det randomiserade prospektiva studier som har visat
ett mycket gott skydd mot P. falciparum bland semi-immun
inhemsk befolkning i Kenya. Det har ocksé rapporterats god
effekt i okontrollerade studier av icke immuna soldater i olika
delar av Afrika soder om Sahara.

Biverkningar vid profylax

Doxycyklinprofylax tolereras vanligen vil. Milda gastro-
intestinala biverkningar forekommer liksom svampinfektioner.
Ett problem dr fotosensibilitet (ca 3%) varfor solexponering
skall undvikas. Doxycyklin kan liksom 6vriga tetracykliner
orsaka missfargning av tinderna hos barn.

Kontraindikationer
Barn som dr yngre dn 8 ar skall inte anvinda tetracykliner.

Klorokinfosfat

Graviditet och amning

Tetracykliner, inkluderande doxycyklin, kan om de ges under
den tid barnets ben mineraliseras, framkalla emaljhypoplasi
med missfirgning av tinderna och himma skelettillvixten.
Doxycyklin bor diarfor undvikas fran den fjortonde foster-
veckan. I produktresumén anges att substansen endast skall ges
under sista hilften av graviditeten efter sirskilt Gvervigande.
WHO anser att doxycyklin dr kontraindicerat under hela gra-
viditeten. Ndgra hallpunkter for teratogena effekter av doxy-
cyklin-intag under forsta trimestern ses inte i svenska missbild-
ningsregistret (Killén). Var uppfattning ar att doxycyklin kan
ges som profylax om risken for malaria dr stor. Doxycyklin
ar dock endast aktuellt for ett litet antal kvinnor da intaget
(inklusive 4 veckor efter hemkomst) bor vara avslutat i fjor-
tonde graviditetsveckan.

Ammande modrar kan anvinda doxycyklin da den mingd
som kan forvintas absorberas av barnet ar mycket liten. Vid
behov av langtidsprofylax bor andra alternativ 6vervigas i for-
sta hand.

Skyddseffekten av klorokinfosfat

Klorokinresistens hos P. falciparum ir fortfarande oftast rela-
tiv och diarmed har klorokin dnd& en modifierande effekt pa
sjukdomsforloppet. Resistens mot klorokin saknas i Central-
amerika norr om Panamakanalen och i Karibien. Hoggradig
klorokinresistens ar vanlig i Sydostasien medan parasiterna
fortfarande till stor del dr klorokinkinsliga i sodra Indien. 1
Sydamerika finns utbredd resistens sirskilt i Brasilien, Colom-
bia, Franska Guyana, Guyana och Surinam. Klorokinresistenta
parasiter dr vanliga i hela tropiska Afrika.

Biverkningar vid profylax

Klorokinprofylax tolereras vanligen vil. Overgdende ackom-
modationsproblem med svérigheter att stilla om seendet fran
langt till ndra hall ses ibland ndgra timmar efter tablettintag
vid tiden for maximala koncentrationer. Klorokin kan for-
virra psoriasis. Toxisk retinopati dr inte dokumenterat vid de
doser som tas vid malariaprofylax och rutinmassig kontroll av
dgonstatus ar darfor inte indicerat. Fallrapporter om neuropsy-
kiatriska biverkningar med generella krampanfall och psykos
foreligger.
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Overdosering

Klorokin har ett smalt terapeutiskt intervall med risk for allvar-
lig intoxikation redan efter 10 tabletter hos vuxna. Hjarttoxici-
tet med arytmier och asystolier dr huvudrisken. Flera personer
har avlidit efter en 6verdos i Sverige. For att undvika att 6ver-
blivet klorokin blir kvar i medicinskdpet bor minsta mojliga
forpackning skrivas ut.

Kontraindikationer

Patienter med epilepsi bor inte anvdnda klorokin. Psykos anses
vara en mer relativ kontraindikation. Patienter med pagdende
generaliserad psoriasis bor inte anvianda klorokin men vid
symptomfrihet och vid mild lokaliserad psoriasis kan klorokin
anvindas. Vid litt till mattligt nedsatt njurfunktion behover
dosen inte reduceras. Vid gravt nedsatt njurfunktion, kreatinin-
clearance 10-20 ml/min, bor profylaxdosen reduceras till max
350 mg/veckan (motsvarande ca 210 mg bas/vecka).

Graviditet och amning
Klorokin i profylaktisk dosering anses sakert under graviditet
och kan dven anvandas av ammande modrar.



Meflokin

Skyddseffekten av meflokin

Eftersom meflokin har borjat anvandas senare an klorokin och
proguanil dr det naturligt att resistensutvecklingen hittills har
varit relativt begriansad. Nedsatt kanslighet har frimst rap-
porterats frin Kambodja och angriansande delar av Thailand
(Tratprovinsen) samt inom ett omrade vid den thai-burmesiska
gransen (Takprovinsen). I Afrika dr meflokin fortfarande i hog
grad effektivt men enstaka rapporter om laggradig resistens
finns. En genomgang av svenska resenidrer som insjuknat i
malaria orsakad av P. falciparum under vistelse i Afrika 1997-
2006 stoder att meflokin har en mycket god skyddseffekt.
Information avseende skyddseffekten av meflokin i Sydame-
rika idr ofullstindig men in vitro-data och behandlingsstudier
talar for att meflokineffekten dr god. Meflokin ar ett fullgott
alternativ speciellt vid lingtidsprofylax.

Biverkningar vid profylax

Debatten kring malariaprofylax har bland annat fokuserats pa
biverkningar vid intag av meflokin varfor denna fraga kommer
att behandlas mer i detalj. Som tidigare anforts sd dr bedom-
ning av likemedelsbiverkningar svar.

Vid behandling med meflokin har ett brett biverkningsspek-
trum rapporterats, till exempel (i fallande frekvens) illaméende,
diarré, yrsel, krikningar, sinusbradykardi och buksmartor.
Vidare har allvarliga neuropsykiatriska biverkningar sdsom
generella kramper, konfusion och hallucination rapporterats
vid terapeutisk anvindning av meflokin. Risken for biverk-
ningar ir dosberoende och symptomen ir reversibla. Den dos-
beroende effekten innebir att man vid profylax med meflokin
har en betydligt gynnsammare biverkningsprofil, bade vad
avser biverkningarnas frekvens och allvarlighetsgrad. Kvinnor
rapporterar generellt ungefar dubbelt sa stor biverkningsfrek-
vens som man.

Vid malariaprofylax dr den allminna tolerabiliteten for
meflokin (mitt som profylaxavbrott eller total frekvens rap-
porterade symptom) jimférbar med den for kombinationen
klorokin/proguanil men ndgot simre dn for placebo. En sys-
tematisk genomgang av utforda studier talar for att insom-
ningsbesvir och trotthet dr vanligare for meflokin jamfort med
andra alternativ. Sammanlagt 3% av de i meflokingruppen
avbrot sitt deltagande — alla dock inte pd grund av misstinkta
biverkningar. For ¢vriga alternativ (totalt 4 studier) var det
ockséd 3% som avbrot men i placebogrupperna var antalet sig-
nifikant lagre (totalt 1%).

I samband med profylax har allvarliga neuropsykiatriska
biverkningar sidsom generella krampanfall, depression eller
psykos rapporterats. De har i 80% av fallen debuterat inom

tre veckor efter paborjad profylax. Den sanna incidensen ar
svér att berdkna da det dels sikert foreligger en underrapporte-
ring men dven en naturlig bakgrundsforekomst. I en stor studie
noterades fem fall (1/10 600) av allvarliga neuropsykiatriska
biverkningar bland anviandare av meflokin. Bland tyska rese-
nidrer uppskattades den sammantagna risken for allvarlig och
ndgot mindre allvarlig neuropsykiatrisk biverkan till 1:13 000
anvindare. Allvarliga neuropsykiatriska biverkningar ar séle-
des mycket sillsynta under profylax och kan delvis bero pa den
naturliga bakgrundsforekomsten.

Sammanfattningsvis kan sigas att den radsla for betydligt
mer frekvent forekommande allvarliga biverkningar (jimfort
med andra preparat) som omgivit anvindningen av meflokin
ar overdriven vad avser de lagre doser som anvinds vid mala-
riaprofylax. Eftersom biverkningar vanligen kommer inom de
forsta veckorna under profylaktiskt intag bor meflokinprofy-
lax helst pdborjas tre veckor fore avresan. D3 hinner eventuella
besvir oftast debutera hemma i lugn och ro och kan skiljas fran
resestressen som sddan. Det finns i sa fall ocksd tid for byte
till annan profylax om detta dr nodvandigt. Farmakokinetiskt
ar detta dven fordelaktigt da den langa halveringstiden (2-3
veckor) gor att det kan ta lang tid innan skyddande koncen-
trationer uppnds. For att optimera absorptionen bor meflokin
tas med foda.

Kontraindikationer

Meflokin bor inte anviandas av personer med en anamnes pa
psykiatriska sjukdomar eller epilepsi annat dn i undantagsfall.
Av forsiktighetsskil bor personer med hoga krav pa finmotorik
och rumsorientering, exempelvis piloter, inte ta meflokinpro-
fylax.

Graviditet och amning

Meflokin ar teratogent nir mycket hoga doser ges till moss och
rattor. I likhet med WHO 2009 anser vi att meflokin av for-
siktighetsskal inte bor anvindas under forsta trimestern som
malariaprofylax. I enlighet med detta ska graviditet undvikas
tre manader efter sista dosen. I en detaljerad genomgéng base-
rad pd 1 627 kvinnor som intog meflokin (95% som profylax)
fore konception och/eller under forsta trimestern sd noterades
inte ndgon okad risk for missbildningar (4 %) eller ndgot speci-
fikt monster av dessa. I vissa linder, inklusive USA, dr meflokin
numera godkint som profylax under hela graviditeten. Meflo-
kin kan anvindas av ammande médrar dd mingden som pas-
serar over i brostmjolken ar liten.
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Specifika
rekommendationer

Nordafrika

Risken att insjukna i malaria 4r generellt mycket lag eller obe-
fintlig i detta omrade, sdrskilt i omraden dar turister vistas.

Afrika soder om Sahara

Aven om risken att insjukna i malaria varierar i olika delar av
denna kontinent s kan den generellt sigas vara hog forutom
i vissa hoglinta omraden, pa vissa 0ar samt i randomraden
i omrddets norra och sodra delar. Skydd mot myggstick och
adekvat likemedelsprofylax mot malaria dr darfor av yttersta
vikt for alla resenirer till dessa omrdden. Transmission med
P. falciparum dominerar. Landerna i tropiska Afrika berik-
nas svara for 90% av den totala malariaincidensen i virlden
och for huvuddelen av alla dodsfall i malaria. 80-90% av de
svenskar som insjuknar i P. falciparum-malaria har ddragit sig
infektionen i detta omrade. Det ir sirskilt viktigt att podngtera
att ingen profylaxregim ger ett fullstindigt skydd mot malaria
och att man dirfér méiste forbereda reseniren pa att profy-
laxgenombrott kan féorekomma och vikten av att i sddant fall
soka adekvat vard. Till ett fital resendrer kan likemedel for
egenbehandling forskrivas (se sarskilt kapitel). Klorokinresis-
tens rapporteras fran hela tropiska Afrika.

Vastafrika

Mauretanien, Senegal, Gambia, Guinea Bissau, Guinea (Conakry), Sier-
ra Leone, Liberia, Mali, EIfenbenskusten, Ghana, Togo, Benin, Burkina
Faso, Nigeria, Niger, Kap Verde

Risken dr hog i stora delar av omrddet inkluderande de flesta
storstider. P. falciparum-malaria dominerar och klorokinresis-
tensen dr utbredd. Vistafrikas skogsomrdden har den hogsta
transmissionen av malaria i virlden. Man riknar med mer dn
100 infekterade myggstick per dr och en malariaincidens pa
upp till 4% per tvaveckorsperiod hos oskyddade icke-immuna
resendrer. Pdlitliga data saknas dock frin manga omraden. Alla
resande till regionen bor ta malariaprofylax med likemedel.
Malarone®, meflokin eller doxycyklin rekommenderas i for-
sta hand. Norra delen av Mauretanien ir fritt frdn malaria.
P4 Kap Verde ir risken begrinsad och medikamentell profylax
inte indicerad.
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Central- och Ostafrika

Kamerun, Tchad, Ekvatorialguinea, Gabon, Centralafrikanska Repu-
bliken, Sudan, Etiopien, Eritrea, Djibouti, Somalia, Kenya, Tanzania,
Uganda, Ruanda, Burundi, Kongo (rep), Kongo (f.d. Zaire), Komorerna,
Sao Tomé, Seychellerna

Risken dr hog i storre delen av detta omrdde inkluderande de
flesta storstider. I vissa hoglinta omrdden i Kenya och Etiopien
ar transmissionen av malaria mycket lag eller obefintlig liksom
pa vissa oar i Indiska Oceanen (se nedan). Centrala Nairobi
anses fritt frin malaria men inte stadens omgivningar. Malaria
orsakad av P. falciparum dominerar och klorokinresistensen
ar utbredd. Alla resande till omraden med malaria i regionen
bor ta malariaprofylax med likemedel. Malarone®, meflokin
eller doxycyklin rekommenderas i forsta hand. Seychellerna ar
malariafritt.

Sodra Afrika

Angola, Namibia, Zambia, Mocambique, Malawi, Madagaskar, Mauri-
tius, Zimbabwe, Botswana, Sydafrikanska republiken, Swaziland
Malaria orsakad av P. falciparum dominerar och klorokin-
resistensen dr utbredd. Alla resande till endemiska omraden
med hog risk i regionen bor ta malariaprofylax med likeme-
del. Malarone®, meflokin, eller doxycyklin rekommenderas i
forsta hand. Risken dr hog i hela omrddet (inkluderande de
flesta storstider) forutom i nedanstiende randomraden dir
transmissionen dr mer begriansad i tid och rum: I Namibia finns
malariarisk enbart i de norra delarna av landet under perioden
november-juni. Windhoek ar malariafritt. I Botswana finns
malariarisk enbart pa landsbygden i landets norra delar under
november-juni. Ingen risk i huvudstaden. I Sydafrika ir mala-
riarisken begrinsad till landsbygden i landets nordéstra delar,
inkluderande Kriigerparken, hela aret. Risken dr nigot storre
under perioden oktober-maj. Nagra nitters vistelse i Kriiger-
parken motiverar i regel inte medikamentell profylax. I Swazi-
land finns viss risk for malaria i ldglinta delar av landet dret om
men den motiverar bara likemedelsprofylax om man vistas pa
landsbygd under lingre tid dn en vecka i perioden november-
juni. P4 Mauritius ir malariarisken mycket begriansad och pro-
fylax med likemedel inte indicerad.



Mellanostern

Risken att insjukna i malaria dr generellt lag i detta omrdde och
sdrskilt i omraden dér turister vistas. P. vivax dominerar i stora
omriden men P. falciparum forekommer. Tillrickligt skydd
erhalles vanligen genom att undvika myggstick. Medikamen-
tell malariaprofylax dr sillan indicerad men rekommenderas
under delar av aret vid vistelse mer 4n en vecka i vissa lands-
bygdsomraden i Afghanistan och Yemen.

Afghanistan®

Stillvis hog forekomst av malaria i omrdden < 1800 m hojd.
Troligen betydande klorokinresistens hos P. falciparum. Profy-
lax med Malarone®, meflokin eller doxycyklin rekommenderas
vid resa till malariaomraden under tiden april-december.

Forenade arabemiraten
Lag forekomst av malaria, framfor allt P. vivax i avlagsna grins-
omraden mot Oman. Likemedelsprofylax rekommenderas inte.

Forna Sovjetrepubliker (Azerbajdzjan, Armenien, Georgien, Kazak-
stan, Turkmenistan, Uzbekistan).

Lag forekomst av ndstan uteslutande P. vivax-malaria. Lake-
medelsprofylax rekommenderas inte.

Irak
Informationen ar bristfillig. Framfor allt P. vivax-malaria finns
inorra delen. Likemedelsprofylax rekommenderas inte.

Iran

Malaria forekommer i sydostra och tropiska delarna under
tiden mars till november. P. vivax-malaria dominerar. Likeme-
delsprofylax rekommenderas inte.

Oman
Lag forekomst av malaria, framfor allt P. falciparum, i otill-
gangliga omraden. Likemedelsprofylax rekommenderas inte.

Saudiarabien

Lag forekomst av framfor allt P. falciparum-malaria pé lands-
bygd i sydliga och vistliga omraden. Likemedelsprofylax
rekommenderas inte.

Syrien

Lag risk for P. vivax-malaria i framfor allt omraden gran-
sande mot Turkiet under maj till oktober. Likemedelsprofylax
rekommenderas inte.

Turkiet

Lag risk for P. vivax-malaria under maj till oktober i framfor
allt omraden i sydostra delen, som sillan besoks av turister.
Likemedelsprofylax rekommenderas inte.

Yemen*

Malaria, huvudsakligen P. falciparum, forekommer i hela
landet. Huvudstaden, Sana, ir malariafri. Vid resa pa lands-
bygden > 1 vecka rekommenderas Malarone®, meflokin eller
doxycyklin under tiden september till februari.

Indiska subkontinenten

Risken att insjukna i malaria for en resenir till Bangladesh,
Indien, Nepal, Pakistan och Sri Lanka ir liten, framfor allt i de
omraden som vanligen besoks av turister. Med utgangspunkt
fran antalet importfall till Europa relaterat till antalet resenidrer
har man ar 2006 uppskattat risken att insjukna i P. falciparum
-malaria efter resa till omradet till ca 1/20 000 expositionsar.
Risken varierar ocksd med arstiden. Vanligast pa den indiska
kontinenten ar den ofarligare P. vivax-formen. Klorokinre-
sistens dr inte ovanlig hos P. falciparum och rapporteras fran
alla staterna framfor allt i den 6stliga delen av regionen. Medi-
kamentell malariaprofylax dr dirfor inte indicerad annat dn
under speciella omstindigheter (se nedan).

Bangladesh*

Malaria finns i hela landet, framfor allt runt Chittagong. Det ar
lag risk i Dakha. Vid 6vernattning pa landsbygd mer dn en vecka
runt Chittagong och angransande gransomraden till Myanmar
rekommenderas Malarone®, meflokin eller doxycyklin.

Butan*

Risken for att fa malaria i gransomrddet mot Indien ar rela-
tivt hog. Resendrer rekommenderas Malarone®, meflokin eller
doxycyklin vid mer dn en veckas vistelse i denna del av landet.

Indien*

Lag malariarisk. Sydspetsen av Indien anges som malariafri.
Ingen rutinmissig medikamentell profylax. Vid o6vernatt-
ningar mer 4n ett par veckor pa landsbygd rekommenderas
Malarone®, meflokin eller doxycyklin under monsuntid (juni-
september) och 2 méanader efterat. Storre risk i Assamomradet.

Nepal*

Risken for malaria ar ldgre dn i Indien. Ingen risk i Kathmandu
eller i omrdaden > 1500 meter 6ver havet P. vivax-malaria domi-
nerar och andelen P. falciparum-fall anges som 1dg. Malarone®,
meflokin eller doxycyklin rekommenderas bara den som reser
runt och 6vernattar pa landsbygd mer dn 2 veckor i de sodra
provinserna.

Pakistan*

Risken for P. falciparum-malaria ir 1dg och endast resenirer
som vistas pa landsbygden mer dn 2 veckor i sodra delen av
Pakistan eller vid grinsomrddena mot Afghanistan behover
profylax med Malarone®, meflokin eller doxycyklin.

* Risken for malaria ar for médnga resendrer liten och egenbehandling med Riamet® eller Malarone® kan darfor vara ett alternativ
till de resendrer som hittills rekommenderats profylax. (Se avsnitt Egenbehandling sidan 16)
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SriLanka*

Risken for malaria pa Sri Lanka dr lig med undantag for de
nordliga delarna. P. vivax dominerar och andelen P. falcipa-
rum-malaria dr lag. Malarone®, meflokin eller doxycyklin
rekommenderas till resenidrer som Gvernattar mer dn en vecka
i norra delarna av Sri Lanka. Resendrer till huvudstaden och
till vanliga turistomraden behover inte likemededelsprofylax.

Ostasien/Oceanien

Inom detta omrade varierar malariarisken betydligt men gene-
rellesettar den lag. Resendrer till storre stider (Bangkok, Singa-
pore, Kuala Lumpur) och manga badorter (Pattaya, Phuket,
Penang) l6per i stort sett ingen risk att f& malaria. For flertalet
resendrer ir medikamentell malariaprofylax saledes inte indice-
rad. Betydande risk for malaria foreligger i skogskladda delar av
Kambodja, utmed Thailands granser mot Myanmar och Kam-
bodja (inom lokalbefolkningen stillvis mer an 100 fall/1 000
persondr) samt dven i delar av Laos, Vietnam, och 6stra Indone-
sien. Hos turister ar dock risken lagre. Inom dessa riskomraden
ar resistens mot klorokin vid P. falciparum-malaria utbredd. P.
knowlesi, som kan ge allvarlig malaria, finns spridd i anslutning
till skogsomraden framfor allt pd Malaysiska Borneo men har
dven patriffats i andra delar av Sydostasien.

Brunei
Fritt fran malaria.

Filippinerna*

Malaria finns i hela landet men risken for malaria dr 1dg. Storre
stider och badorter dr malariafria. P. falciparum ir den oftast
forekommande malariaformen och vanligen laggradig kloro-
kinresistens ar beskriven. Vid rundresor > 2 veckor pa Luzon,
Mindanao, Mindoro och Palawan rekommenderas profylax
med Malarone®, meflokin eller doxycyklin.

Indonesien*

Risken dr svarvirderad. P. vivax-malaria dominerar. Kloro-
kinresistens av varierande grad forekommer hos P. falciparum.
Bali anses fritt frin malaria. P4 Sumatra ar risken mestadels lag.
Storre delen av Java dr malariafritt. Malarone®, meflokin eller
doxycyklin rekommenderas daremot till den som tillbringar
mer dn en vecka pa Sumatras landsbygd, centrala delar av Java
samt pa den indonesiska delen av Borneo. P4 Irian Jaya samt
pd darna norr och 6ster om Bali (till exempel Lombok) finns
betydande risk for klorokinresistent P. falciparum-malaria och
dar rekommenderas Malarone®, meflokin eller doxycyklin for
resendrer som Overnattar mer 4n ndgra nitter.

Kambodja*

Malaria forekommer i storre delen av landet. Omraden kring
huvudstaden Phnom Penh, sjon Tonle Sap, storre badorter vid
Siambukten som Sihanoukville liksom naromradet vid Ang-
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kor Wat ar visentligen malariafria. Risken for malaria dr stor
i norra och ostliga delar av Kambodja samt utmed gransen
mot Thailand. P. falciparum-malaria dominerar. Resistens mot
klorokin och meflokin férekommer. Till den som overnattar
mer 4n ndgra nitter pa landsbygd inom riskomraden rekom-
menderas Malarone®, meflokin eller doxycyklin alternativt
egenbehandling. I vistra provinserna (mot Thailand) rekom-
menderas profylax med doxycyklin eller Malarone®.

Kina

I Kina forekommer malaria i mycket lag frekvens. P. falci-
parum-malaria forekommer endast i nagra av de sydligaste
provinserna, inklusive 6n Hainan, och hir forekommer dven
klorokinresistens. Risken ar sa lag att likemedelsprofylax inte
rekommenderas for vanliga resenirer.

Laos*

Betydande risk for malaria i omrdden som griansar mot Kam-
bodja och Vietnam. Ingen risk i huvudstaden Vientiane med
omgivning. P. falciparum-malaria dominerar och klorokinre-
sistens dr vanlig. Malarone®, meflokin eller doxycyklin rekom-
menderas vid 6vernattningar mer dn ndgra nitter i riskomrade.

Malaysia*

Risken for malaria ar lag, men varierar mellan olika regioner. P.
falciparum-malaria dominerar och (vanligen ldggradig) kloro-
kinresistens forekommer. P. knowlesi sprids av apor i anslut-
ning till skogsomraden framfor allt i Sarawak pad Malaysiska
Borneo. P4 Malackahalvon och de vanligaste turistomradena
pd Borneo behdvs vanligen ingen malariaprofylax. Vid resor
med 6vernattningar mer dn en vecka i det inre av Sabah och
Sarawak rekommenderas Malarone®, meflokin eller doxy-
cyklin.

Myanmar (Burma)*

Varierad, men stillvis hog risk i landet. P. falciparum-malaria
dominerar. Klorokin- och meflokinresistens forekommer. Lag
risk i ”turistomraden”, till exempel flodfird pa Irravady, i Ran-
goon och i Mandalay, for ovrigt betydande risk. Malarone®,
meflokin eller doxycyklin rekommenderas vid resor med flera
overnattningar utanfor ”turistomrade”. Meflokin dr pa grund
av resistens mot detta inte lampligt vid gransomrdden mot

Thailand.

Singapore
Malariarisken i Singapore dar mycket ldg. Likemedelsprofylax
behovs inte.

Thailand*

Kraftigt varierande risk inom landet men generellt sett lag. P.
falciparum-malaria dominerar. De senaste dren har som mest
enstaka svenskar arligen hemkommit med malaria fran Thai-
land, vilket ger en insjuknandefrekvens pa < 1/100 000. Hog-
gradig klorokinresistens forekommer och i vissa omraden finns
dven omfattande meflokinresistens rapporterad. Medikamen-



tell profylax behovs inte for majoriteten av resendrerna, till
exempel till storre stider inklusive Bangkok och Chang Mai
med omgivningar eller kuststrickorna. Profylax behovs inte
vid ett par dygns utflykter och 6vernattningar vid till exempel
floden Kwai, Chang Rai eller Chang Mai. Hela centrala Thai-
land ar visentligen malariafritt. Vid vistelse i gransomraden
mot Myanmar och Kambodja mer adn ett par veckor under mer
primitiva forhdllanden rekommenderas profylax med Mala-
rone® eller doxycyklin.

Vietnam*

Generellt lag risk, men den varierar inom olika delar av landet.
P. falciparum-malaria dominerar. Klorokinresistens forekom-
mer. Obetydlig risk foreligger i turistomrddena med de storre
stiderna, 1 Roda Flodens delta och utmed kustslitten frin
Hanoi till Ho Chi Minh, lag risk i 6vriga kustomraden. Vid
rundresor 6ver en vecka pa landsbygden utmed griansen mot
Kambodja och sédra Laos under mer primitiva férhillanden
rekommenderas Malarone®, meflokin eller doxycyklin.

Osttimor

Sannolikt hog risk for malaria. Malarone®, meflokin eller dox-
ycyklin rekommenderas till besokare som vistas i landet mer
an ndgra dygn.

Oceanien

Malaria finns bara i Papua Nya Guinea, pa Salomonoarna
och pa Vanuatu. Hir ir risken for malaria ofta mycket hog. P.
falciparum-malaria dominerar och klorokinresistens r vanlig.
Malarone®, meflokin eller doxycyklin rekommenderas.

Syd- och Centralamerika

Risken att smittas i Sydamerika dar mycket ldgre an i Afrika.
Stora omraden och manga stader (till exempel alla huvudsta-
der) ar helt fria frdn malaria. Klorokinresistens hos P. falcipa-
rum ar kidnd sedan linge men har aldrig passerat norr/vister
om Panamakanalen och inte heller till den karibiska 6virlden.
Aktuella data om resistens mot de olika profylaxlikemedlen dr
sparsamma och avser oftast de inre delarna av Amazonasom-
radet i Brasilien dar klorokinresistensen ar utbredd och ibland
hoggradig. Meflokin synes fortfarande vara mycket effektivt
vid behandling och profylax. Det finns sparsam information
om skyddseffekter for atovakvon/proguanil som kan vara ett
alternativ till meflokin for korttidsresenirer.

Antalet svenska resenirer som insjuknat i malaria efter vis-
telse i Syd- och Centralamerika har under lang tid varit mycket
lagt. Under perioden 1998-2009 har endast tvd personer av
svensk hirkomst anmalts till SMI med P. falciparum, vilket tro-
ligen avspeglar att fa svenskar vistats i hogriskomraden. Rese-
narer till Amazonasomradet och till landsbygden i mellersta

och norra delarna av Sydamerika, Centralamerika, Domini-
kanska republiken och Haiti kan i enstaka fall behova likeme-
delsprofylax.

Argentina och Paraguay

I Argentina och Paraguay ar det enbart en liten del av den
nordligaste delen av bdda linderna (grinsomradet Argentina-
Bolivia-Paraguay) som har malaria och mer dn 95% av fallen
ar P. vivax. Resendrer till detta omrade rekommenderas enbart
skydd med myggmedel och myggnit.

Bolivia, Brasilien, Colombia, Ecuador, Franska Guyana, Guyana, Peru,
Surinam, Venezuela

Vid vistelse upp till en vecka i malariaomrade i dessa lander
ar likemedelsprofylax i normalfallet inte nédvindig. I Amazo-
nasomrdédet i Brasilien, speciellt i djungelomrdden som under
senare 4dr tagits i ansprak for gruvdrift, skogsavverkning eller
jordbruk, och i angriansande delar av Bolivia, Colombia, Vene-
zuela och Peru finns klorokinresistent P. falciparum -malaria.
Forresa paisolerad landsbygd i dessa omraden rekommenderas
Malarone®, meflokin eller doxycyklin vid langre tids vistelse pa
landsbygd 4n en vecka. Samma preparat rekommenderas dven
for resendrer som Gvernattar lingre tid an en vecka pa isolerad
landsbygd utmed Stilla havskusten i Colombia, norra Ecuador,
Franska Guyana, Guyana och Surinam. For ovriga delar av
norra och mellersta Sydamerika rekommenderas sillan lake-
medelsprofylax. Isla Margarita utanfoér Venezuelas kust ar fri
fran malaria.

Centralamerika och Mexico

P. vivax dr den vanligast forekommande formen och malaria
finns framfor allt ute pa landsbygden men transmission sker
dven i vissa stadsmiljoer, till exempel i Nicaragua. Forekomsten
av malaria varierar mellan linderna och olika regioner inom
landerna.

I Belize, Guatemala, Honduras och Nicaragua ir sjukdo-
men sannolikt mer utbredd an i Costa Rica, El Salvador och
Panama. Mexico har praktiskt taget enbart P. vivax-malaria
och risk foreligger enbart i vissa landsbygdsregioner (framfor
allt ldglinta kustomrdden) som inte besoks sirskilt ofta av
turister. For besokare som overnattar lingre tid dn en vecka
pd isolerad landsbygd i riskomrdden i Centralamerika rekom-
menderas klorokin.

Karibien

Haiti och Dominikanska republiken dr de enda platserna i Kari-
bien med malaria. Endast P. falciparum férekommer och finns
huvudsakligen i skogsomrdden och pa landsbygden. Det ar
dock ovanligt att turister besoker dessa omraden varfor medi-
kamentell profylax sillan rekommenderas. Ett undantag gor vi
atminstone under varen 2010 for Haiti ddr jordbdvningen som
intriffade okar risken for epidemier av malaria och profylax
med klorokin darfor rekommenderas.

* Risken for malaria ar for médnga resendrer liten och egenbehandling med Riamet® eller Malarone® kan darfor vara ett alternativ
till de resendrer som hittills rekommenderats profylax. (Se avsnitt Egenbehandling sidan 16)
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Egenbehandling

IMANGA OMRADEN | ASIEN OCH LATINAMERIKA ar risken for mala-
ria sa ldg att profylax med likemedel inte lingre rekommen-
deras generellt. Majoriteten av resendrer far istillet rddet att
undvika myggstick med hjilp av myggstift och antingen mygg-
nit eller luftkonditionering samt att genast soka sjukvard om
de trots allt insjuknar med feber eftersom malaria inte helt kan
uteslutas.

Enstaka resenidrer kommer att vistas sa isolerat att de inte
sakert har mojlighet att nd kontakt med sjukvard inom ett dygn
efter en feberdebut. I sddana fall star valet mellan att indd ge
profylax eller att skriva ut likemedel for egenbehandling.

Egenbehandling kan vara ett attraktivt alternativ for resena-
rer som loper ldg men inte helt forsumbar risk att insjukna. Det
finns dock flera nackdelar. Cirka 0,5-3% av dem som ordineras
sjalvbehandling tar en kur men betydligt fler har insjuknat i
symptom som skulle kunna vara malaria. Egenbehandling kra-
ver darfor en god information till dem som rekommenderas
anvinda sidan. Merparten av egenbehandlingarna tas ocksa i
onoddan och hela 39% av dem som tagit egenbehandling ersit-
ter likarkontakt med egenbehandling. Det finns ocksa en risk

att den malaria som debuterar efter hemresan nonchaleras och
att resendren d4 inte soker sjukvard i tid.

Risken for att resendrer avstdr fran att soka vird for en
annan febersjukdom dn malaria leder till att egenbehandling
bor reserveras for ett fital resenirer som loper 1dg risk att
insjukna i malaria och som kan komma att befinna sig langt
fran adekvat sjukvard. Efter egenbehandling mdste reseniren
forsoka kontakta lokal sjukvard.

Egenbehandling skall inte rekommenderas fér dem som hit-

tills enbart fatt rekommendationer om myggstift och myggnat/
luftkonditionering och egenbehandling far inte ersitta sa snabb
kontakt med sjukvard som méjligt eftersom feber mycket oftare
orsakas av nagon annan sjukdom @n malaria.

En person som star pd “effektiv” profylax med doxycyklin,
Malarone® eller meflokin ska inte anvinda egenbehandling.
Det likemedel som limpar sig bast for egenbehandling 4r Ria-
met® Malarone® ar ett alternativ.
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Doseringar

FLERA OLIKA DOSERINGSSCHEMAN for malariaprofylax finns
utarbetade. Doserna nedan 6verensstimmer visentligen med
dem som rekommenderas av WHO (2010). Alla profylaxmedel
intas med foda (alternativt mjolk).

Klorokinfosfat

Den rekommenderade dosen dr 5 mg bas/kg/vecka. Profylaxen
paborjas vid ankomst till malariaomrade och avslutas forst 4
veckor efter utresan.

Antal tabl/vecka

Kroppsvikt Alder 250mg 160 mg
(kg) (ar) (150 mg bas) (100 mg bas)
5-6 <4mén Va
7-10 4-11man i
11-14 1-2ar Y2 Ya
15-18 3-4 Ya 1
19-24 5-7 1 1%
25-35 8-10 1 2
36-50 11-13 2 2%
51-74 14 2 3
75-90 2% 4

>90 3 4%

Doxycyklin

Profylaxen paborjas vid ankomst till malariaomrade och avslu-
tas forst 4 veckor efter utresan.

Antal tabl/dag

Kroppsvikt (kg) Alder (ar) (4100 mg)
<8 kontraindicerat
<36 8-10 Y2
36-50 11-13 ¥
>50 14 1

Atovakvon/proguanil (Malarone®)

Profylaxen kan paborjas senast vid ankomst till malariaomrade
trots att fabrikanten rekommenderar 1-2 dagar fore ankomst.
Intaget avslutas en vecka efter utresan. Malarone® ar inte god-
kantiSverige for vistelser 6verstigande 28 dagar men vianser att
preparatet kan anvindas i dtminstone 1 ars tid. Varje forpack-
ning innehdller 12 tabletter varfor en forpackning med denna
dosering endast racker for 3—4 dagars vistelse. Referensgrup-
pen har till tillverkaren framfort onskemal om bittre anpassad

forpackningsstorlek (15 tabletter). I avvaktan pd detta anser
vi att for resendrer som vistas i malariaomrade i en vecka sd dr
det acceptabelt att borja vid ankomst till malariaomrade och
fortsitta endast 5 dagar efter utresan.

Malarone®: 250 mg atovakvon/100 mg proguanil, 12 tabletter/
forpackning.

Till vuxna och barn >40 kg: 1 tablett dagligen.

Malarone Junior®: 62,5 mg atovakvon/25 mg proguanil, 12
tabletter/forpackning.

Kroppsvikt (kg) Antal tabl/dag
11-20 1 Malarone Junior
21-30 2 Malarone Junior
31-40 3 Malarone Junior
>40kg 1 Malarone

Meflokin (Lariam®)

Den rekommenderade dosen dr 5 mg/kg/vecka. Tabletterna kan
emellertid svarligen delas i annat dn %2 och %. (se sid ref till vad
som stir under malariaprofylax for barn). Profylaxen paborjas
om mojligt 3 veckor, men senast en vecka, fore ankomst till
malariaomrade for att sikerstilla att man tal likemedlet (se sid
?) och den avslutas forst 4 veckor efter utresan.

Kroppsvikt Antal tabl/vecka
(kg) (4250mg)
5-20 1/4

20-30 1/2
30-45 3/4
>45 1

Glomd tablett eller gastrointestinala besvar

Har man glomt sin malariaprofylax ndgon eller ndgra dagar
bor man ta ny tablett och fortsitta i nytt schema till exempel ny
meflokin efter ytterligare en vecka.

Vid krikning omedelbart efter tablettintag bor ny tablett tas.
Vid krikning 30-60 min efter intag rekommenderas extra %2
dos av meflokin och full dos av Malarone® och doxycyklin.

Vid svér gastroenterit rekommenderar vi ingen extra dos
av meflokin med hinsyn till den mycket ldnga halveringstiden
och eventuella biverkningsproblem. Malarone® har normalt
lag absorption och lag risk for allvarliga biverkningar, darfor
rekommenderar vi en extra dos vid ndgot dygns svar diarré. For
doxycyklin rekommenderas ingen extra dos vid diarré.
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