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Forord

Malaria ar en potentiellt allvarlig och dddlig infektion. Det ar darfor av storsta vikt att resenarer skyddar
sig mot malaria under vistelser i malariadrabbade omraden. Risken att en resenar insjuknar i malaria
paverkas av en mangd faktorer och varierar stort mellan olika geografiska omraden och det bor
understrykas att forandringar i risken for malariainfektion dessutom kan férandras snabbt.

Forebyggande atgarder innefattar bade skydd mot myggstick och, i omraden dar risken for infektion ar
hog, dven intag av ldkemedelsprofylax. Detta dokument fokuserar framst pa lakemedelsprofylax, men
ger dven rad avseende skydd mot myggstick. Rekommendationer bygger pad en genomgang av
internationell litteratur inom omradet, riktlinjer och rapporter fran Varldshalsoorganisationen (WHO),
nationella myndigheter och expertis i andra lander samt pd svenska erfarenheter. Avsikten ar att
rekommendationerna ska tjana som kunskapsbas for den som regelbundet arbetar med dessa fragor.

Rekommendationerna innehaller en sammanfattning av aktuell kunskap om skyddseffekter och
biverkningar av malarialdkemedel samt utarbetade doseringsscheman. Allman information om malaria
foljs av en diskussion om riskbeddémning infér beslut om lakemedelsprofylax med specifika rad for olika
grupper av resendrer till exempel gravida kvinnor, ammande maodrar, sma barn, personer med
underliggande sjukdomar, ursprung i malariaendemiska omraden samt utlandsboende. Dokumentet
innehaller darutéver bedémningar om behovet av ldkemedelsprofylax vid resor till olika omraden i
varlden.

Expertgruppen har bedomt risken att insjukna i malaria i olika omraden och anvdndning av olika
lakemedel som profylax. Ibland frangar rekommendationerna och doseringarna det som anges i
lakemedelsbolagens produktresuméer i FASS. Expertgruppen har da noggrant granskat internationella
riktlinjer och studier som grund.

Rekommendationerna ar en avvagning for resandegruppen i stort. De bor darfor tillampas pa den
enskilde resendren genom att man noga vager in individuella faktorer i bedomningen, till exempel tiden
i endemiskt omrade, resendrens allmanna hélsa, eventuell 6verkanslighet eller medicinering.

Risken for malaria ar fortsatt hog i stora delar av Afrika och férekommer dven i andra tropiska och
subtropiska delar av varlden. Lakemedelsprofylax rekommenderas darfor till manga omraden. Vissa
lander har dock sett en minskning i antalet fall; och vissa lander anses nu malariafria. Malariasituationen
kan dndras Over tid och i vissa omraden som tidigare haft en minskad risk finns nu en 6kad risk. Malaria
har dven patraffats pa hogre hojd an tidigare. Vi vill darfor betona den féranderliga epidemiologiska
situationen och behovet av att kontinuerligt uppdatera sig infor resemedicinsk radgivning om malaria.

Kommentarer och synpunkter pa dokumentet mottas garna via SILF.
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Medverkande experter

Nationella rekommendationer for malariaprofylax har funnits sedan 1997 och tagits fram av svenska
experter inom malaria och resemedicin. Sedan 2019 publiceras rekommendationerna pa Svenska
Infektionslakarféreningens hemsida www.infektion.net

Expertgruppen till denna upplaga har bestatt av foretradare for narmast berérda specialistféreningar:

Svenska Infektionslakarféreningen (sammankallande)

Anna Farnert, professor och oOverlakare, Medicinsk enhet Infektionssjukdomar, Karolinska
Universitetssjukhuset samt Avdelningen for infektionssjukdomar, Institutionen foér medicin Solna,
Karolinska Institutet; Stockholm

Svensk forening for tropik- och resemedicin

Andreas Martensson, professor och specialistldkare, Infektionskliniken, Akademiska sjukhuset, Uppsala,
samt Enheten for Global Halsa och Migration, Institutionen for Kvinnors och Barns Halsa, Uppsala
universitet.

Charlotta Zacharias, lakare och global folkhdlsovetare, ansvarig lakare for kunskap pa VaccinDirekt AB;
Stockholm.

Svensk forening for basal och klinisk farmakologi
Jaran Eriksen, infektionslakare och klinisk farmakolog, docent i global halsa vid Karolinska Institutet,
specialistldkare vid Infektionskliniken, Sédersjukhuset, Stockholm

Svensk Barninfektionsférening

Kristina Elfving, overlakare barn och ungdomsmedicin och medicine doktor, Drottning Silvias barn och
ungdomssjukhus, Sahlgrenska Universitetssjukhuset, Goteborg samt Avdelningen for global folkhilsa,
Sahlgrenska Akademin, Goteborgs Universitet.

Javsdeklaration Medverkande anger inga jav. Charlotta Zacharias arbetar pa VaccinDirekt AB, féretaget
har ingen paverkan pa innehallet i dokumentet.

Tack! Expertgruppen tackar tidigare medverkande experter, och sarskilt initiativtagare Urban Hellgren,
Karolinska Universitetssjukhuset, som tagit fram och utvecklat rekommendationerna genom aren. Tack
aven till Folkhdlsomyndigheten for malariastatistik.
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Malaria

Malaria ar globalt sett en viktig infektionssjukdom med hog sjuklighet och ddédlighet.
Varldshalsoorganisationen (WHO) uppskattar att ca 263 miljoner malariafall och 597 000 dddsfall
intréffade under 2023. Merparten av bade sjukdoms- och dédsfallen (ca 95 %) rapporteras fran
afrikanska lander séder om Sahara. Malariasituationen skiljer sig mellan och inom lander, och vissa
lander har en hog sjukdomsbérda och andra narmar sig eliminering av sjukdomen (World Malaria
Report, WHO 2024). Den globala minskningen av malariafall som rapporterats under de senaste
decennierna har avstannat och till och med 6kat i vissa omraden.

Skydd mot myggstick och lakemedelsprofylax minskar risken for resenarer att insjukna i malaria. WHO
rekommenderar for narvarande tva malariavacciner till sma barn boende i omraden med hog
transmission i Afrika. Annu finns dock inget malariavaccin for resenirer.

Plasmodium falciparum ar den humanpatogena art av Plasmodium som ger hogst risk for allvarlig
sjukdom och dod. Malsattningen med malariaprofylax ar darfor framst att forhindra infektion med P.
falciparum. Aven infektion med de évriga humanpatogena arterna P. vivax, P. ovale, P. malariae eller P.
knowlesi kan ge upphov till kraftiga symtom, men i dessa fall ar infektionen mer sallan livshotande. Skydd
mot myggstick och lakemedelsprofylax minskar risken for infektion aven mot dessa arter, men aktuella
profylaxlakemedel har dock ingen eller otillracklig effekt pa leverformen (hypnozoiterna) av P. vivax och
P. ovale och darfor kan sent insjuknande i dessa infektioner intraffa efter avslutad profylax trots adekvat
intag av lakemedlen. Bristande féljsamhet och resistensutveckling kan dven leda till att resenarer som
intar lakemedelsprofylax kan insjukna i malaria.

Under manga ar innebar en resa till omraden med risk for malaria att lakemedelsprofylax var en
sjalvklarhet. | dag ar raden for varje enskild resendr mer individualiserade och ges med hénsyn dels till
att risken att insjukna i malaria varierar starkt mellan olika omraden, dels till risken for biverkningar med
profylaxlakemedlet. Dessutom ar malariasituationen foranderlig. Det ar viktigt att poangtera att ingen
profylax ger ett fullstandigt skydd mot malaria.

Risken att insjukna i malaria

Risken att en resenar ska insjukna i malaria varierar och beror pa en mangd faktorer, framforallt
exponering, dvs hur hég malariatransmissionen ar pa resmalet, hur man tillbringar tiden pa resmalet
samt hur lange man vistas i malariariskomrade. Besok hos slaktingar eller 6vernattning pa landsbygden
innebar en hogre risk, medan turister som vistas i rum med luftkonditionering pa battre hotell inte
exponeras pa samma satt.

Malariatransmissionen ar hogst i tropiska Afrika, dar framfor allt resendrer utan lakemedelsprofylax
utsatter sig for stora risker. Resenarer till andra kontinenter dn Afrika I6per i regel betydligt lagre risk.
Den individuella risken hos en resenar ar dock svar att uppskatta (Davlantes et al 2017). Detaljerade
studier vad galler risken for olika omraden inom ett visst land saknas i stor omfattning. Dessutom dndras
ofta malariatransmission inom ett omrade 6ver tid. En tidigare studie jamférde malariainsjuknande
bland svenska resendrer 1997-2003 med intervjudata fran drygt 16 000 resenarer och fann att risken att
insjukna i malaria (per 100 000 resendrer) var storst i Védst- och Centralafrika (>300), féljt av Ostafrika
(240), indiska subkontinenten (62), och var betydligt lagre i 6vriga omraden i Asien, Central- och
Sydamerika samt Mellandstern (<10) (Askling et al 2005). Senare studier av risken for malaria hos
svenska resendrer saknas. Malariafallen fran olika geografiska omraden paverkas &ven av
resandemonster, vilket avspeglas i rapporterna fran olika europeiska lander (ECDC 2020).

| Sverige diagnostiseras arligen ca 100-200 fall av malaria (Figur 1), framst P. falciparum fran Afrika och
en mindre andel P. vivax fran Asien.


https://www.who.int/teams/global-malaria-programme/reports/world-malaria-report-2023
https://www.who.int/teams/global-malaria-programme/reports/world-malaria-report-2023

Under 2024 rapporterades 122 malariafall i Sverige (Figur 1). Merparten var P. falciparum infektioner
fran Afrika. Narmare 60% var man. Fér mer information om antal fall rapporterade i Sverige hanvisas till
Folkhdlsomyndighetens statistik och den epidemiologiska arsrapport som Folkhdlsomyndigheten
publicerar varje var (Malaria — sjukdomsstatistik — Folkhdlsomyndigheten (folkhalsomyndigheten.se).

Trots att malariarisken rapporterats ha minskat i flera omraden aven i Afrika bedoms det fortfarande

viktigt att rekommendera lakemedelsprofylax till flertalet resenarer. | vissa omraden kan dessutom en
O0kning ses, varfor det ar viktigt att folja det epidemiologiska laget.

Figur 1. Antal fall av malaria diagnosticerade i Sverige 2015-2024
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Malaria — klinisk bild och handlaggning

Malaria ger initialt ofta en influensaliknande bild med feber, frossa, huvudvark och ont i kroppen.
Sjukdomsbilden kan dock variera och symptom sasom hosta och gastrointestinala besvar kan inga.
Allvarliga former av malaria innefattar koma, acidos, njursvikt, anemi, lungdédem, blédningar och chock.
Sma barn, gravida, icke-immuna resenarer och dldre samt personer med kroniska sjukdomar har en 6kad
risk for allvarlig malaria.

Inkubationstiden for P. falciparum-malaria ar vanligen 2—4 veckor, dock alltid minst 1 vecka och den
overstiger sdllan 3 ménader. Ovriga humanpatogena arter kan ha ldngre inkubationstid, men ger mer
séllan upphov till allvarlig malaria. Malariaparasiten har en komplicerad livscykel och symtomen uppstar
under fasen da parasiten forokar sig i de roda blodkropparna (Figur 2).

Snabb diagnos och korrekt insatt behandling kan vara avgérande for utfallet vid malariasjukdom. En
obehandlad P. falciparum-infektion hos icke-immuna ar férenad med betydande risker for svar sjukdom
och dod. | internationella studier dar mortaliteten upp emot 1% hos de resendrer som drabbas av P.
falciparum-infektion (Luthi et al 2015). | Sverige har en nationell studie med ca 2700 fall 1995-2015
funnit en mortalitet pa 0.25% vid P. falciparum malaria (Wangdahl et al 2019). Prognosen beror delvis
pa hur Iang tid som forflutit mellan symtomdebut och behandling. Risken for allvarlig malaria var
dubblerad hos de patienter som inte intagit lakemedelsprofylax (Wangdahl et al 2019). Individer som &r
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uppvuxna i malariariskomraden, framst i Afrika, kan ha en partiell immunitet som skyddar mot malaria,
men dven denna grupp har risk for att drabbas av allvarlig malaria i samband med resa (Farnert et al
2015). Risken att bli infekterad och sjuk i malaria ar sarskilt hog hos individer som beséker sldkt och
vanner i malariaomraden.

Resendrer som vistas i ett malariariskomrade, dven de som intar profylax, ska informeras om vikten av
att snabbt uppsoka ldkare vid feber (oavsett andra symtom) pa resmalet samt upp till 3 manader efter
hemkomsten. Det dr dven viktigt att paminna resendren om att upplysa behandlande ldkare om
utlandsresan sa att adekvata undersdkningar genomfors.
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Figur 2. Livscykeln for malariaparasiten Plasmodium falciparum (Bild fran BioRender.com)



Olika profylaxalternativ

De alternativ som finns for att skydda sig mot malaria ar att undvika myggstick fran infekterade myggor
samt att inta lakemedelsprofylax vid vistelse i omraden med hog malariarisk. Malariavaccin finns inte
for resenarer.

Information om hur man kan skydda sig mot myggstick och betydelsen av att soka sjukvard vid feber,
dven vid intag av lakemedelsprofylax, ska inga i reseradgivningen.

Skydd mot myggstick

Malaria sprids av honmyggor av Anopheles slaktet. Malariatransmission gynnas i tropiska och sub-
tropiska omraden, i miljoer med luftfuktighet 6ver 60% och temperaturer 25°C till 30°C. Transmission
sker inte 6ver 3000 m hojd. Risken for malariasmitta 6kar ju langre vistelsen ar och ar beroende pa typ
av aktivitet under vistelsen (Croft et al 2014).

De flesta Anophelesmyggor som 6verfér malaria ar aktiva pa kvallar och natter. Honan biter framst
inomhus, men kan dven bita utomhus. Att sova under impregnerade myggnat och anvanda insektsmedel
ar darfor ett effektivt satt att skydda sig mot malaria och i manga omraden rekommenderas enbart
skydd mot myggstick som malariaprofylax. | andra omraden med hogre risk for malaria ar skydd mot
myggstick ett viktigt komplement till Iakemedelsprofylax.

Skydd mot myggstick minskar dven risken for andra myggoverforda sjukdomar. Kannedom om
forekomst av myggburna sjukdomar och myggornas beteende kan hjalpa resenaren att skydda sig under
sin resa; tex ar Aedesmyggor som overfor tex denguevirus aktiva dagtid bade inomhus och utomhus.

Olika satt att skydda sig mot myggstick:
e Insektsmedel
e Skyddande klader
e Myggnat
e |Inomhus/utomhusskydd

Insektsmedel

Insektsmedel for hudapplikation innehaller ofta diethyltoluamide (DEET). DEET &r ett valbeprovat
insektsmedel som effektivt forhindrar myggbett, med lag risk for biverkningar om det anvands enligt
produktanvisningen (Croft et al 2014). DEET finns i olika koncentrationer i insektsmedel for
hudapplikation (Kemikalieinspektionen). Den i Sverige hogsta godkdnda koncentrationen dr 40% DEET.
I manga andra lander tilldts myggstift som innehaller upp till 50 % DEET. Av applicerat DEET berdknas 9
- 56% absorberas genom huden, och trots en stor anvandning av DEET finns endast enstaka fallrapporter
om toxicitet (Koren et al 2003). DEET bor appliceras var tredje till fjarde timme for att skyddseffekten
ska uppréatthallas och betydligt oftare nar temperaturen ar hég. Om bade solkrdm och insektsmedel ska
anvandas, ar rekommendationen att férst smorja in sig med solkram och darefter insektsmedel, da man
behover fornya applikationen av insektsmedel oftare.

En alternativ produkt till DEET ar icaridin (Picaridin™) med liknande duration av skyddseffekt som DEET.
Ett tredje mer kortverkande alternativ ar ett preparat som innehaller substanser som utvecklats fran
citroneukalyptusens blad och som innehaller p-menthan-3,8-diol (PMD).

Fabrikanterna rekommenderar inte DEET for barn under 2 ar i Sverige. Med avvagning av riskerna for
att insjukna i en myggoverford sjukdom rekommenderas i Storbritannien DEET upp till 50%
koncentration till barn fran 2 manaders alder och till gravida kvinnor (Public Health England 2024).
Manga lander sdsom USA har en lagre, eller ingen aldersgrans alls, for anvandning av DEET till barn (EPA
DEET). Expertgruppen bedémer att DEET kan anvéndas for barn i alla aldrar.



https://apps.kemi.se/BkmRegistret/Kemi.Spider.Web.External/
https://assets.publishing.service.gov.uk/media/67f3f8fbd3f1efd2ce2ab8fd/guidelines-for-malaria-prevention-in-travellers-from-the-UK-2024.pdf
https://www.epa.gov/insect-repellents/deet#safety
https://www.epa.gov/insect-repellents/deet#safety

Insektsmedel skall enbart anvandas utvartes pa exponerad hud. Insektsmedel ska inte komma i kontakt
med slemhinnor i 6gon eller mun. Insektsmedel i sprayform ska sprayas i handen och sedan fordelas pa
utsatt hud for att forhindra att aerosoler med medel inhaleras. | princip har medel som ar |6sta i olja en
langre verkningstid och ar darfor att foredra i synnerhet hos barn. DEET kan skada material av plast, till
exempel klockarmband, smycken men dven klader.

Skyddande klader

Heltdckande klddsel minimerar exponeringsytan for mygg. DEET kan sprayas pa klader (foretradesvis
klader i bomull da DEET kan forstora syntetfibrer). Klader impregnerade med permetrin ger ett gott
skydd mot insektsbett, men ska alltid kombineras med insektsmedel av exponerad hud (Public Health
England 2024). Vid korrekt anvandning av lokalbehandling med insektsmedel och impregnerade klader
rapporteras en minskning av antalet myggstick med upp till 99% (Banks et al 2014).

Myggnat

Effekten av pyretroid- (permetrin, deltametrin eller liknande dmnen) impregnerade myggnat ar
valetablerad, men varierar med den lokala myggpopulationens stickbeteende och resistenslage. Bast
effekt ses i omraden dar myggor sticker inomhus och nattetid. Mycket talar for att impregnerade
myggnat har varit en drivande faktor i minskningen av malariatransmission mellan 2005 och 2015,
speciellt i omraden med mattlig till hog malariatransmission (World Malaria Report 2024). Trots den
utbredda pyretroidresistensen som rapporterats i manga lander anser WHO att impregnerade myggnat
ger ett battre skydd an obehandlade nat.

Néasta generations myggnat impregnerad med tva insektsmedel med olika verkningsmekanismer (dual
action nets) rekommenderas numera av WHO i regioner med permetrinresistens (WHO guidelines for
malaria 2024). | nuldget ar dual action nets inte tillgangliga i Sverige.

Impregnerade myggnat rekommenderas till resenarer som vistas bade under langre och kortare tid i
malariaendemiska omraden. Ar bostads- eller hotellstandarden pa resmélet god och exempelvis
innefattar luftkonditionering i sovrummet kan myggnat oftast undvaras. P4 manga resmal, till exempel
under safariturer i Ostafrika, finns ofta impregnerade myggnit pa rummen. Dock dr det bra om
resendrer sakerstaller tillgang till impregnerade myggnat fore avresa.

Inomhus/utomhusskydd

Inomhusmiljon bor vara myggfri, i synnerhet sovrum. Tata rum med luftkonditionering reducerar risk for
myggbett. Innan sdnggdaende kan rummet sprayas med pyretroidinnehallande medel. | allt storre
utstrackning finns elektriska eller gasdrivna apparater med varmeaktiverad insektsmedel tillgangligt for
inomhus och/eller utomhusbruk med myggavskrackande effekt. Utomhus kan daven myggspiraler och
myggfangare anvandas.

Alternativa metoder mot insektsbett

Det finns inget vetenskapligt belagg for att intag av B-vitaminer, vitlok eller 6rter skyddar mot myggstick
(Ives et al 2005, Rajan et al 2005). Plaster som marknadsfors i Sverige for skydd mot myggbett innehaller
inte rekommenderade substanser mot Anophelesmyggor.

Invasiva myggarter i urbana miljoer

Malaria sprids traditionellt framst pa landsbygden. Invasiva myggarter som &r béattre adapterade till
urbana miljéer har nu borjat etablera sig, med oroande rapporter om spridning av Anopheles stephensi
i Afrika (WHO Vector alert 2023). An. stephensi kommer ursprungligen fran delar av Asien och den
arabiska halvon déar den ar en viktig vektor pa landsbygd och stadsmiljéer (Sinka et al 2020). Under 2012
upptacktes den i Djibouti och har sedan dess spridit sig till Afrikas horn och till flera andra lander. | den
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senaste World Malaria Report 2024 har An. stephensi rapporterats fran Djibouti, Eritrea, Etiopien,
Somalia, Sudan, Kenya, Nigeria och Ghana. An. stephensi ar en effektiv vektor for att sprida bade P.
falciparum och P. vivax, och har egenskaper som gér myggkontroll utmanade. Den forokar sig i
vattenférrad/magasin och har férmagan att snabbt anpassa sig till lokala miljder. Den 6verlever i hoga
temperaturer under torrsdsong nar malariaspridningen normaltsett ar lag. P& Afrikas horn finns
dokumenterad resistens hos An. stephensi mot olika myggbekdmpningsmedel (Yeared et al 2020).
Risken for malaria 6kar darfor i staderna och lakemedelsprofylax ar indicerat aven vid vistelse endast i
stadsmiljoer.

Vaccin mot malaria

WHO rekommenderar for narvarande tva olika malariavacciner (RTS,S och R21) till barn fran fem
manaders alder boende i omraden med hoég malariatransmission i Afrika. Vaccinerna bestar av ett
protein som uttrycks pa sporozoiternas yta, dvs det parasitstadie som myggan inokulerar i manniskan
(Figur 2). Malet med dessa vaccin ar att skydda mot att parasiten ska ta sig in i och utvecklas i levern.
Vaccinen har endast mattlig skyddseffekt, men bedéms av WHO vara ett komplement till myggnat och
andra preventiva atgarder behandlingar for att minska den hoga sjukligheten och dddligheten i malaria
hos barn i Afrika. Malariavaccinen ger inget fullstandigt skydd och ar inte tillgangliga och inte heller
rekommenderade for resendrer.

Lakemedelsprofylax mot malaria

Intag av lakemedel i forebyggande syfte skyddar inte mot att bli infekterad av malaria utan mot att
parasiterna forokar sig i blodet. Det ar viktigt att podngtera att ingen lakemedelsprofylax ger ett
fullstandigt skydd mot malaria. Man maste darfor forbereda resendren pa att profylaxgenombrott kan
forekomma i sallsynta fall och betona vikten av god féljsamhet till profylaxregimen samt att alltid soka
sjukvard for adekvat diagnostik vid feber.

Riskbeddmning infér beslut om malariaprofylax

Riskerna fér malaria maste vdagas mot biverkningar av ldkemedel. Risken for allvarlig P. falciparum-
malaria i tropiska Afrika ar i allmanhet sa stor att ldkemedelsprofylax rekommenderas aret om. For
ovriga delar av varlden skiljer sig uppfattningar ofta at, bade mellan olika nationella myndigheter och
enskilda forskrivare. Den svenska expertgruppen bedomer att ldkemedelsprofylax mot malaria ska
rekommenderas nar malariarisken dverstiger 1/10 000 resenérer.

Expertgruppens bedémning ar att WHO och amerikanska Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) generellt rekommenderar ldkemedelsprofylax alltfor ofta, ocksa nar risken for malaria uppfattas
som mycket lag. | en tidigare publicerad artikel fran Danmark foreslas att lakemedelsprofylax begrdnsas
till dem som bestker omraden dar lokalinvanarna har en risk som ar stérre an 1/100 personar for P.
falciparum-malaria, vilket ungefar uppskattats motsvara en risk for P. falciparum-malaria pa 1/10 000
resendrer (Petersen et al 2004). | en senare brittisk studie berdknas att ca 250 resenérer till omraden
med medel till hog malariatransmission behoéver ta profylax for att forebygga ett malariafall (Toovey et
al 2014).

Turister och arbetsresande |6per 6verlag lagre risk att insjukna an lokalbefolkningen, vilket kan forklaras
av flera faktorer:

e Resendrer exponeras under kortare tid.

e Resendrer besoker mindre ofta hégendemiska omraden.

e De flesta turister undviker regnperioden nar risken for malaria ar storre.

e Manga resendrer anvander nagon form av myggskydd i form av myggstift och myggnat.

e Resendrer bor oftare i hus med fonster som gar att stdnga och med luftkonditionering.
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Det finns idag tillgang till ett begransat antal lakemedel for malariaprofylax. De alternativ som anvands
ar i huvudsak atovakvon/proguanil, doxycyklin samt meflokin. Klorokin ar nastan aldrig aktuellt, varfor
detta lakemedel inte tas med i detta dokument. Primakin och tafenokin har nyligen godkants for profylax
i USA och Australien, men dessa lakemedel ar inte registrerade for profylax i Sverige. Erfarenheten av
dessa lakemedel ar fortfarande begrdansad och anvandning kraver foregaende testning av glukos-6-
fosfatdehydrogenas (G6PD) brist pga hemolysrisk.

Nar lakemedelsprofylax mot malaria dvervags for en resenar ar uppgiften for den ordinerande lakaren
att hitta en balans mellan risk i form av biverkningar och nytta i form av skydd, men nar man ska bedéma
risken for lakemedelsbiverkningar vid malariaprofylax uppstar en rad speciella metodologiska problem.
En resa till ett fjdrran land med annan kultur, ett annat klimat och dartill en tidsomstallning medfor i sig
en radikal forandring av det dagliga livet, vilket i sig kan leda till sdmnbesvar, oro, yrsel och
koncentrationssvarigheter hos manga resenarer. Besvar kan av resenéaren latt tillskrivas eventuella nya
lakemedel som intas under resan, men att beldgga eller motbevisa detta i kontrollerade studier ar
metodologiskt svart och dyrbart. Ett annat problem &r att de flesta studier, sarskild de
placebokontrollerade, har for fa deltagare for att existerande skillnader i frekvens av mer ovanliga
biverkningar ska kunna upptackas.

Det fatal studier av god kvalitet som finns dr dessutom ofta gjorda bland manliga militarer och man har
inte studerat hur representativa dessa ar for andra personer som tar lakemedelsprofylax mot malaria.
Nyttan med ldkemedelsprofylax dr ocksa svarbedémd och avhangig saval den generella risken for att fa
malaria i omrddet som individens eget beteende. Aven om det i dag finns viss kunskap om olika
lakemedels skyddseffekt saknas aktuella studier fran manga omraden. Generellt kan sagas att risken for
biverkningar av lakemedelsprofylax ar storst initialt, medan risken for malaria 6kar med langden av
vistelsen.

Sedan 2012 &r det inte tillatet att skriva ut lakemedel for malariaprofylax med hégkostnadsskydd.

Malariaprofylax under graviditet

Gravida kvinnor bor avradas fran icke-nédvandiga resor till omraden med signifikant malariarisk. En
gravid kvinna med P. falciparum-malaria har stoérre risk for allvarlig sjukdom an en icke-gravid kvinna
och l6per aven risk att drabbas av missfall och andra graviditetskomplikationer (Kaser et al 2014,
Roggelin et al 2014, Wangdahl et al 2019). Det ar darfor sarskilt viktigt att gravida kvinnor som trots det
generella avradandet, valjer att resa till malariaomrade noggrant skyddar sig mot myggstick och intar
effektiv Iakemedelsprofylax i samrad med infektionsldkare och obstetriker.

Som regel bor gravida kvinnor och de som planerar att bli gravida undvika alla Iakemedel som inte anses
sakra for fostret. Vid behandling av gravida kvinnor som insjuknat i malaria ar den osdkerhet som finns
vad gdller eventuell teratogenicitet eller annan skadlig effekt av behandlingen i stort sett alltid
underordnad den risk som malaria orsakad av P. falciparum innebar for mamman och fostret (for mer
information se www.infpreg.se).

For likemedelsprofylax ar riskbedémningen en annan eftersom risken att fa malaria ofta ar 13g. Aven
om anvandandet av lakemedel som ar sdkert under graviditet, finns alltid den naturliga bakgrundsrisken
for missbildningar. Om en kvinna som fott ett barn med missbildning dven har tagit malarialakemedel
kan detta leda till sjalvférebraelser och misstanksamhet mot hélso- och sjukvarden. Riskerna vid intag
av de malarialakemedel som ej rekommenderas under graviditet &r dock inte sa stora att en kvinna som
blivit gravid under pagaende malariaprofylax rekommenderas abort.

Avsaknad av kontrollerade studier forsvarar valet av profylaxlakemedel under graviditet men om
malariarisken ar stor bedémer expertgruppen, utifran befintliga rapporter att meflokin kan ges under
hela graviditeten, att doxycyklin ar ett godtagbart alternativ under tidig graviditet (forsta trimestern),
men att atovakvon/proguanil ska undvikas under hela graviditeten.
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Malariaprofylax under amning

Expertgruppen bedomer att meflokin, doxycyklin och atovakvon/proguanil kan anvandas vid amning.
Enligt produktresuméer anges forsiktighet under amning, men dessa lakemedel aterfinns endast i laga
koncentrationer i brostmjolk vid profylaxdosering. Det ar ocksa viktigt att understryka att
lakemedelskoncentrationerna i brostmjélk inte ar tillrackliga for att skydda barnet mot malaria.

Malariaprofylax till sma barn

Yngre barn har en storre risk for allvarlig malaria, och icke-nédvandiga resor till omraden med hog
malariarisk bor darfér undvikas, sarskilt for spadbarn. Om resa inte kan undvikas, maste barn skyddas
noggrant mot myggstick och inta lakemedelsprofylax i omraden med sarskild malariarisk och dar
profylax ar indicerad

Urvalet av profylaxldkemedel f6r sma barn ar begransat. Meflokin och atovakvon/proguanil kan ges
oavsett alder, och dosering anpassas till vikt (se doseringstabeller). For doxycyklin finns det en relativ
kontraindikation for barn som &r yngre dn 8 ar. Till barn rekommenderas ofta meflokin eftersom
ldkemedlet endast behdéver ges en gang per vecka. Meflokin och atovakvon/proguanil kan krossas och
blandas med mat eller mjolk om de administreras direkt. De minsta barnen yngre dn 6 manader bor
traffa en lakare med sarskild kompetens inom resemedicin.

Lakemedelsprofylax till resendrer uppvuxna i malariaomrdden

Personer som vaxer upp i omraden med hog malariatransmission utvecklar successivt en immunitet som
forst skyddar mot allvarlig malaria och senare mot att bli sjuk vid smitta. Denna immunitet avtar dock
vid avsaknad av fortsatt exponering. Resenarer fodda i malariaendemiska omraden har en séarskilt hog
risk att bli smittade och sjuka i malaria da de ofta besoker sldakt och vdnner i omraden med hog
malariaforekomst. Risken for malaria ar sarskilt stor for barn som féljer med sina utlandsfodda féraldrar
till omraden med hég malariatransmission (Askling et al 2005). Aven vuxna som tidigare varit skyddade
mot malaria l6per risk for malaria och dven allvarlig malaria efter att de flyttat till Sverige (Farnert et al
2015). Det ar darfor viktigt att barn och vuxna rekommenderas lakemedelsprofylax och ges allmant
preventiva rad, inklusive betydelsen av att anvanda myggnat och insektsmedel.

Malariaprofylax vid olika sjukdomstillstand

Aldre resenirer och personer med underliggande sjukdomar sdsom hiv, diabetes och obesitas har en
storre risk att drabbas av allvarlig malaria (Wyss et al 2017, Wangdahl et al 2019). Aven
immunsuppression och avsaknad av mjalte utgor en risk for mer allvarlig malaria. Vid resa bor forutom
malariarisken, dven hansyn tas till risken for forsamring av grundsjukdomen.

Forskrivning av malariaprofylax till personer med underliggande sjukdomar bér bedémas i samrad med
behandlande ldkare eftersom det kan finnas viktiga interaktioner mellan malarialdkemedel och 6vriga
mediciner, och &dven kontraindikationer. Detta galler tex vid epilepsi, hiv, tuberkulos och
warfarinbehandling. Nedsatt lever- och njurfunktion kan paverka ldkemedelskoncentrationen. For
detaljer se information under varje enskilt Iikemedel nedan samt pa Janusinfo (https://janusinfo.se/)
och foér barn dven ePed (https://eped.se/)

Malariaprofylax vid langtidsvistelse i endemiskt omrade

Langtidsresenadrer och utlandsboende har generellt sett 1ag féljsamhet vid ldkemedelsprofylax mot
malaria. Detta beror ofta pa att risken att insjukna felaktigt uppfattas som lagre med tiden, i kombination
med dels motvilja mot att inta ldakemedel under langre tid, dels kostnadsaspekter. Expertgruppen
foreslar att man i dessa fall stravar efter att skraddarsy olika profylaxstrategier som ar anpassade till
individen.
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Forst och framst ar det viktigt att klarlagga den faktiska risken:
e Malariatransmissionen i omradet dar resendren kommer att vistas?
e Boende- och arbetsforhallanden?
e Lokal tillgang till god sjukvard?
e Lokal tillgang till malariadiagnostik och lakemedel av god kvalitet?

Aven i omrdden med malariatransmission kan i manga fall ett bra boende (med till exempel
luftkonditionering och ordentliga fonster med nat) ge ett betydande skydd tillsammans med myggstift
och andra forsiktighetsatgarder. Man kan da valja att bara ta ldkemedelsprofylax under perioder med
hog transmission, alternativt i undantagsfall egenbehandla om det inte finns tillgang till adekvat sjukvard
inom 24 timmar (se avsnitt Eventuell egenbehandling). Oavsett ldkemedelsprofylax eller ej sa bor
individen alltid uppsoka vard fér mikrobiologisk diagnostik av malaria i hdndelse av feber. En viktig
aspekt ar att kvaliteten pa de malarialdkemedel som séljs lokalt kan variera. Forsiktighet avseende
inforskaffande av lakemedel pa plats bor iakttas eftersom det ar vanligt att lakemedel séljs utan att de
har genomgatt adekvat kontroll och de kan darfor sakna eller innehalla fér laga nivaer aktiv substans
(counterfeit drugs) (se avsnitt Varning for falska ldkemedel). Om resendren kommer att vistas i ett
omrade dar man pa forhand inte kan férsdkra sig om tillganglighet och god kvalitet pa lakemedel,
rekommenderas att inforskaffa preparat i Sverige att anvanda fér behandling vid behov.

Det finns fa studier om kontinuerlig lakemedelsprofylax mot malaria under langre perioder &n 6
manader, men bade for meflokin och doxycyklin finns data p& anvandning under minst 12 manader.
Rapporter och klinisk erfarenhet visar ingen 6kad risk for allvarliga biverkningar vid langtidsanvandning,
om resendren tolererar lakemedlet under kortare perioder. Atovakvon/proguanil har endast studerats i
upp till tre manaders anvdandning, men dven har finns god klinisk erfarenhet av langre profylaxtider.

Sammanfattningsvis kan sdgas att information om lokala forhallanden ar mycket viktig. | de fall dar det
inte gar att fa kdnnedom om malariasituationen pa férhand bor man initialt ta lakemedelsprofylax och
sedan sOka radgivning av lokal medicinsk expertis.

Eventuell egenbehandling

Forskrivning av egenbehandling, d.v.s. en full kur av malariabehandling att medtaga i hdandelse av
misstankt okomplicerad malariasjukdom, kan 6vervagas i sdllsynta fall. Vid feber som uppstar under eller
efter vistelse i malariariskomrade bér malaria uteslutas inom ett dygn. Enstaka resenarer bor sa isolerat
att de inte sdkert har mojlighet att fa kontakt med adekvat sjukvard inom ett dygn efter feberdebut och
for dessa kan egenbehandling vara ett alternativ. | de allra flesta malariaendemiska omraden kan man
na adekvat sjukvard inom denna tid. Det lakemedel som finns tillgdngligt i Sverige for egenbehandling
ar artemeter/lumefantrin (Riamet®).

Varning for falska lakemedel

Falska ldkemedel (counterfeit drugs) och likemedel av oklar/bristande kvalitet, inklusive
malariamediciner, ar ett stort problem i varlden, inte minst i lag- och medelinkomstlander med bristande
reglering och overvakning av den inhemska ldkemedelsmarknaden bade avseende import, produktion,
distribution och forséljning. Falska lakemedel eller Iakemedel av oklar/bristande kvalitet &r dels skadliga
genom att den efterstravade behandlingseffekten inte uppnas, dels kan de innehalla skadliga &mnen,
och dven beframja resistensutveckling om de innehaller for laga mangder av verksam substans.
Omfattningen av problemet avseende malarialdkemedel ar svarbedomd bade i Afrika och Asien. En
litteraturgenomgang av publicerade data uppskattade att dver 50% av malariamedicinerna i Afrika ar
falska eller av bristande kvalitet (Arora et al 2019). For svenskar existerar ofta inte tanken pa att
lakemedel kan vara falska. Det dr dessutom viktigt att understryka att det ofta ar svart, dven fér de som
arbetar med lakemedel, att skilja dkta fran falska produkter. For detta kravs i regel laboratoriebaserade
lakemedelsanalyser. Férekomsten av och riskerna for falska lakemedel bor darfor tas i beaktande av
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svenska resendrer som 6vervager att inkopa malarialakemedel fér egenbehandling och/eller profylax i
malariaendemiska lander.

Tullbestammelser och transport av ldkemedel

Det ar av vikt att informera resenaren att receptbelagda lakemedel alltid ska transporteras i handbagage
och forvaras i originalférpackningar med etikett fran ett apotek med namn eller med ett ldkarintyg
(Lékemedelsverket: Resa med medicin). Som regel kan en resenar medfora lakemedel for 3 manaders
eget bruk. Behdver resendren lakemedel for langre tid an 3 manader ska férskrivande lakare skriva ett
intyg om “Medical certificate for carrying of medication” (The International Narcotics Control Board,
INCB). Innan avresa bér man i god tid ta reda pa tullbestammelser for inforsel av ldkemedel till respektive
land; se lank: http://www.incb.org/incb/en/travellers/country-regulations.html.

Lakemedel for malariaprofylax

(For dosering — se avsnitt “Doseringar”)

Atovakvon/proguanil

Kombinationen atovakvon/proguanil har effekt mot de preerytrocytara leverformerna av P. falciparum
och ar godkdnd for malariaprofylax och behandling av okomplicerad P. falciparum-malaria (se eget
avsnitt). Enligt produktresumén bor lakemedelsprofylaxen pabérjas 1-2 dagar fore ankomst till
malariaomradet, men studier talar for att det racker att borja under ankomstdagen nar det galler
skyddet mot malaria.

Experten rekommenderar att atovakvon/proguanil intas en vecka efter resendren lamnat
malariaomradet. Baserat pa studier dar friska frivilliga infekterats med malariaparasiter under
kontrollerade former och pa viss erfarenhet bland resenarer har det foreslagits att det racker att
fortsatta med atovakvon/proguanil endast en dag efter exponering for P. falciparum (Deye et al 2012,
Leshem et al 2013). Dokumentationen for att fortsatta en vecka efter exponering ar battre (Savelkoel et
al 2018) och det kravs mer forskning innan ett forkortat intag kan rekommenderas.

Tabletterna tas med maltid, helst en fettrik sadan (alternativ med mjolk), eftersom detta forbattrar
upptaget av atovakvon.

Skyddseffekt

God skyddseffekt och tolerabilitet for atovakvon/proguanil visades i tre randomiserade studier bland
resendrer till Afrika (Hggh et al 2000, Overbosch et al 2001, Schlagenhauf et al 2003). Bland icke-immuna
personer som flyttat till Papua i Indonesien var skyddseffekten 96% mot P. falciparum och 84% mot P.
vivax. (Ling et al 2002). | en metaanalys av 27 studier av atovakvon-proguanil var behandlingseffekten
89-98% vid P. falciparum malaria (Staines et al 2018), tydande pa god effekt av lakemedlet trots 6kande
resistensutveckling.

Trots att atovakvon/proguanil verkar i levern under inkubationstiden (och darfér endast behéver intas
under en vecka efter hemkomst) finns det flertal rapporter av P. ovale- och P. vivax-infektioner efter
atovakvon/proguanil-intag. Lakemedlet skyddar saledes inte mot hypnozoitfasen (vilofasen i levern)
som &r specifik for dessa tva arter, varfor man kan insjukna flera manader efter hemkomst.

Biverkningar vid malariaprofylax

Atovakvon/proguanil tolereras val. Dock forekommer buksmaértor, illamdende, krakningar, diarré,
huvudvark och utslag; dessa biverkningar ar vanligare med den hogre behandlingsdosen. | kliniska
provningar for malariaprofylax var huvudvark, munblasor, buksmartor och diarré de vanligaste
symtomen men dessa rapporterades lika ofta i placebogruppen.
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Kontraindikationer
Vid nedsatt njurfunktion (kreatininclearance <30 ml/min) ar profylax med atovakvon/proguanil
kontraindicerad.

Interaktioner

Atovakvon/proguanil interagerar med bl.a. proteashdmmare och efavirenz som anvénds fér behandling
av hiv. Samtidig behandling sidnker koncentrationen, och dirmed effekten, av atovakvon. Aven
rifampicin som anvands for behandling av tuberkulos sanker koncentrationen av atovakvon. Intag av
warfarin samtidigt som atovakvon, har enligt fallrapporter lett till 6kat INR. Det ar darfor viktigt att
noggrant kontrollera INR vid intag av atovakvon/proguanil om warfarin ar nédvandigt. Det finns inga
kdnda interaktioner med DOAK (=NOAK)(se janusinfo.se for detaljer).

Graviditet och amning

Klinisk erfarenhet av atovakvon/proguanil till gravida kvinnor ar begransad och profylax med denna
kombination rekommenderas inte. Nagon okad risk for missbildningar har inte visats, vare sig i en
registerstudie (Pasternak et al 2011) eller en liten observationsstudie (Tan et al 2018) och ej heller i en
nyligen publicerad sammanfattande meta-analys (Andrejko et al 2019), men mer data behovs avseende
sakerhet av atovakvon/proguanil under graviditet. Proguanil utsondras i sma méangder i modersmjélk
och for atovakvon saknas data. Expertgruppen beddémer att ldkemedlet kan anvandas under amning
eftersom det kan ges till barn fran 5 kg.

Barn

Nedre grans for atovakvon/proguanil dr 11 kg kroppsvikt enligt FASS for profylax, men expertgruppen
bedomer i likhet med de brittiska, amerikanska, och tyska rekommendationerna att det kan ges fran 5
kg kroppsvikt. Tabletterna kan krossas.

Doxycyklin

Doxycyklins verkningsmekanism mot malaria ar inte helt sakerstalld, men tros bero pa hamning av
parasitens proteinsyntes. Likemedelsprofylaxen bor paborjas 1-2 dagar innan avresa, och fortsatta i 4
veckor efter hemkomst.

Tabletten kan tas med eller utan mat, men skall inte tas med mejeriprodukter eftersom calcium
hammar absorptionen av lakemedlet.

Skyddseffekt av doxycyklin

Doxycyklin kan anvandas som malariaprofylax mot klorokinresistent P. falciparum. Bedomningen av
preparatets profylaktiska skyddseffekt mot P. falciparum infektion baseras vasentligen pa studier
genomforda pa 1990-talet och bdrjan av 2000-talet. Dessa studier visade genomgaende en hog
skyddseffekt, vanligen > 90%, bade hos icke-immuna individer i Thailand, Papua Nya Guinea och i olika
delar av Afrika samt bland semi-immun inhemsk befolkning i Kenya.

Biverkningar vid malariaprofylax

Doxycyklinprofylax tolereras vanligen val. Milda gastrointestinala biverkningar forekommer liksom
svampinfektioner, framfor allt vulvo-vaginiter hos kvinnor. Ett annat problem ar fotosensibilitet, vilket
ses hos 1/100-1/1000, varfor solexponering b6r undvikas.

Interaktioner

Doxycyklin skall inte ges tillsammans med tva- eller trivalenta katjoner sdsom jarn, mjolk (calcium) och
antacida eftersom detta ger upphov till chelatbindning och samre upptag av doxycyklin. Doxycyklin
interagerar ocksd med en del andra lakemedel som isotretinoin, en del ldkemedel som anvands mot
epilepsi, samt rifampicin.
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Intag av warfarin samtidigt som doxycyklin, har enligt fallrapporter lett till 6kat INR. Det ar darfor viktigt
att noggrant kontrollera INR vid intag av doxycyklin om warfarin ar nodvandigt. Det finns inga kdnda
interaktioner med DOAK (=NOAK). Se janusinfo.se for detaljer.

Kontraindikationer
Relativ kontraindikation foreligger fér behandling av barn <8 ar med doxycyklin, da tetracyklin och
aldre tetracyklinderivat har rapporterats ge emaljhypoplasi med missfargning av tdnderna hos barn.

Graviditet och amning

Doxycyklin kan teoretiskt framkalla emaljhypoplasi med missfargning av tinderna. Aven om risken ar
liten s& bor doxycyklin darfor undvikas fran den 14:e fosterveckan. | produktresumén anges att
substansen ges endast efter sarskilt 6vervagande under andra hélften av graviditeten. WHO anser
daremot fortfarande att doxycyklin ar kontraindicerat under hela graviditeten (WHO 2017). Nagra
hallpunkter for teratogena effekter av doxycyklinintag under forsta trimestern ses inte i det svenska
missbildningsregistret (Ldkemedel och graviditet Janusinfo)

Expertgruppen bedémer saledes att doxycyklin kan ges som profylax vid tidig graviditet. Doxycyklin ar
dock endast aktuellt for ett litet antal kvinnor eftersom intaget (inklusive 4 veckor efter hemkomst) bor
vara avslutat i 14:e graviditetsveckan. Ammande mddrar kan anvanda doxycyklin eftersom den mangd
som kan férvantas absorberas av barnet dr mycket liten.

Barn
Barn <8 ar (relativ kontraindikation, vg se ovan). Tabletten kan krossas.

Meflokin

Meflokin verkar genom att hdmma proteinsyntesen i erytrocytira former av malariaparasiten.
Profylaxen bor pabdrjas minst en vecka innan resa, men helst tva till tre veckor innan for att testa
tolerabiliteten och kunna upptacka biverkningar medan man fortfarande ar hemma eftersom de flesta
biverkningar uppstar efter de férsta doserna. Profylaxen bor fortsatta i fyra veckor efter utresa fran
malariaomrade.

Meflokin kan intas med eller utan mat, men intag tillsammans med mat minskar risk for ont i magen.

Skyddseffekt

Den profylaktiska skyddseffekten av meflokin mot P. falciparum-infektion har i tidigare studier varit hog
(>90%). Nedsatt kanslighet i behandlingsstudier har framst rapporterats fran Sydostasien (Kambodja och
angransande delar av Thailand (Tratprovinsen)) samt inom ett omrade vid den thaiburmesiska gransen
(Takprovinsen). Data fran Afrika dr sparsamma, men meflokin anses i Afrika fortfarande i hog grad vara
effektivt dven om enstaka rapporter om laggradig resistens finns. Information avseende skyddseffekten
av meflokin i Sydamerika ar ofullstdndig men in vitro-data och behandlingsstudier talar for att effekten
ar god.

Tabletterna intas en gang per vecka. Meflokin bér intas med foda.

Biverkningar vid malariaprofylax

Debatten kring malariaprofylax har till stor del fokuserat pa biverkningar vid intag av meflokin, men
studier talar for att frekvensen allvarliga biverkningar &ar 13g. Vid malariaprofylax, har
placebokontrollerade studier ses dessutom milda neurologiska och psykiatriska symtom aven bland de
som far placebo.

Vid malariabehandling med meflokin, och saledes hégre dosering dn vid profylax, har ett brett spektrum
av biverkningar rapporterats - i fallande frekvens: illamaende, diarré, yrsel, krakningar, sinusbradykardi,
och buksmartor. Allvarliga CNS symtom t. ex generella kramper, forvirring och hallucinationer har ocksa
rapporterats.
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Vid malariaprofylax, ddaremot noterades allvarliga CNS biverkningar vid meflokinintag i en 1ag frekvens
(1/10 600) jamforbar med den for tidigare vanligen anvanda kombinationen klorokin och proguanil
(Steffen et al 1993). En mycket omfattande Cochrane publikation dar man dven inkluderat icke-blindade
studier visade att jamfort med atovakvon/proguanil var illamaende och yrsel vanligare i
meflokingruppen (high quality evidence) (Tickell-Painter et al 2017). Férfattarna konkluderar att en del
resenarer foredrar meflokin da det ges en gang i veckan men detta ska balanseras mot en 6kad frekvens
av abnorma drémmar, oro, insomningsbesvar och nedstamdhet.

Meflokin tolereras val av majoriteten av resendrer som intar lakemedlet som profylax. Resenéarer skall
dock informeras om risker for neuropsykiatriska biverkningar, och att sluta anvanda meflokin om sddana
symtom upptrader och da kontakta lakare.

Expertgruppen anser att meflokin ar ett vardefullt och effektivt lakemedel. De utvidgade mer
specificerade kontraindikationerna (se nedan) bor dock beaktas.

Kontraindikationer

Aktiv depression, tidigare depression, generaliserat angestsyndrom, psykos, sjalvmordsférsok,
sjalvmordstankar, och sjdlvskadebeteende, schizofreni eller andra psykiatriska sjukdomar, epilepsi eller
krampanfall oavsett ursprung.

Interaktioner

Meflokin metaboliseras via enzymet CYP3A4. Detta innebar att medel som inducerar CYP3A4 (t.ex.
rifampicin och Johannesort) ger laga koncentrationer av meflokin, och darmed risk fér samre
profylaxeffekt. Detta galler dven hiv-medicinen efavirenz. Intag av warfarin samtidigt som meflokin, har
enligt fallrapporter lett till 6kat INR. Det ar darfor viktigt att noggrant kontrollera INR vid intag av
meflokin om warfarin dr nodvandigt. Det finns inga kdnda interaktioner med DOAK (=NOAK). Se
janusinfo.se for detaljer.

Graviditet och amning

Meflokin ar teratogent nar mycket héga doser ges till moss och rattor. Den kliniska erfarenheten har
dock 6kat och WHO anser att meflokin gar att anvanda for behandling av malaria under hela graviditeten
(WHO 2020). | en detaljerad genomgang baserad pa 1 627 kvinnor som intog meflokin (varav 95% som
profylax) fore befruktning eller under forsta trimestern noterades varken nagon &kad risk for
missbildningar (4%) eller nagot specifikt monster for dessa (Vanhauwere et al 1998). | vissa lander,
inklusive USA, ar meflokin numera godkdnt som profylax under hela graviditeten och en aktuell
oversiktsartikel kunde inte finna nagra indikationer pa att meflokin ar fosterskadande (Gonzalez et al
2014). Nagra hallpunkter for teratogena effekter av meflokinintag under forsta trimestern har inte heller
setts i det svenska missbildningsregistret (Ldakemedel och graviditet Janusinfo).

Med tanke pa det 6kande kunskapsunderlaget bedomer aven den svenska expertgruppen att meflokin
kan anvdndas som malariaprofylax under hela graviditeten. Meflokin kan dven anvandas av ammande
modrar eftersom mangden som passerar over i brostmjolken ar liten.

Barn

For meflokin anges en nedre kroppsviktsgrans pa 15 kg i FASS, men expertgruppen bedémer i likhet med
internationella riktlinjer att det kan ges till barn som védger 25 kg. Den internationellt rekommenderade
dosen av meflokin fér malariaprofylax till barn som vager mindre an 15 kg varierar. Det finns inte nagra
detaljerade farmakokinetiska studier av barn som tar malariaprofylax. Det anses allmant att barn
tolererar malariaprofylax med meflokin battre dn vuxna och eftersom man svarligen kan dela tabletterna
i mindre delar an % har vi i likhet med manga andra lander valt att rekommendera denna dos for de allra
minsta (5—20 kg). Tabletterna kan krossas.
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Rekommendationer for olika geografiska omraden

Malariarisken varierar vanligen o6ver tid i endemiska omraden. Klimatférandringar och extrema
vaderforhallanden, bade torka och éversvamningar kan paverka forekomst av malaria. | omraden som
ar malariafria kan enstaka sporadiska fall rapporteras men detta paverkar sallan behovet av att skydda
sig mot malaria.

Vid alla resor till omraden dar malaria forekommer skall information om hur man kan skydda sig mot
myggstick och att soka sjukvard vid feber, dven vid intag av lakemedelsprofylax, alltid inga.
Nedan féljer uppdaterade rekommendationer for olika geografiska omraden.

Afrika sdder om Sahara

Landerna i tropiska Afrika svarar for huvuddelen av den totala sjukligheten och dddligheten av P.
falciparum ivarlden. Merparten av de rapporterade fallen av P. falciparum-malaria i Sverige har smittats
i detta omrade. Skydd mot myggstick och adekvat lakemedelsprofylax mot malaria ar darfor av yttersta
vikt for resenarer till dessa omraden.

Risken att insjukna i malaria varierar bade mellan och inom lander sa val som under olika tider pa aret.
Generellt sett kan risken sagas vara hog férutom i vissa hoglanta omraden, pa vissa 6ar samt i randzoner
i omradets norra och sédra delar. Efter en successiv langsam minskning av antalet malariafall i Afrika
soder om Sahara mellan 2000-2015, noterades mellan 2015-2019 ett trendbrott med utebliven fortsatt
forbattring i flera lander med medel- till hog forekomst av malaria. Under senare ar har dven en pataglig
okning av antalet malariafall rapporterats framfor allt i lander sasom Nigeria, Etiopien, Madagaskar,
Uganda, Tanzania, Mali, Kamerun och Demokratiska Republiken Kongo, medan tex Rwanda har kunnat
visa en fortsatt trend med farre fall (World Malaria Report 2024). Lakemedelsprofylax rekommenderas
till de flesta omraden i Afrika séder om Sahara.

Vastafrika

Senegal, Gambia, Guinea Bissau, Guinea (Conakry), Sierra Leone, Liberia, Mali, Elfenbenskusten,
Ghana, Togo, Benin, Burkina Faso, Nigeria, Niger, Mauretanien, Kap Verde

Risken ar hog i stora delar av Vastafrika inkluderande storstader. Malaria orsakad av P. falciparum
dominerar. Vastafrika har bland den hogsta transmissionen av malaria i varlden.

Alla resenarer till regionen bor ta malariaprofylax med lakemedel. Atovakvon/proguanil, meflokin eller
doxycyklin rekommenderas.

Mauretanien Malariarisken ar lag i norra delen. Lakemedelsprofylax dr enbart indicerad vid resor till
sddra delar av Mauretanien.

Kap Verde ar malariafritt.

Central- och Ostafrika

Kamerun, Tchad, Ekvatorialguinea, Gabon, Centralafrikanska Republiken, Sudan, Sydsudan, Etiopien,
Eritrea, Djibouti, Somalia, Kenya, Tanzania (inklusive Zanzibar), Uganda, Rwanda, Burundi,
Demokratiska Republiken Kongo (Kongo-Kinshasa), Republiken Kongo (Kongo-Brazzaville),
Komorerna, Sdo Tomé och Principe, och Seychellerna

Risken ar hog i stérre delen av Central- och Ostafrika, inkluderande de flesta storstiderna. Malaria
orsakad av P. falciparum dominerar. Alla resenarer till omraden i regionen dar malaria forekommer
rekommenderas malariaprofylax med lakemedel. Atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin
rekommenderas.

Kenya Malariatransmission ar hogst i vastra delarna. | vissa hoglanta omraden i Kenya ar transmissionen
mycket 1ag eller obefintlig. Centrala Nairobi anses fritt fran malaria, men detta géller inte stadens
omgivningar.
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Etiopien har rapporterat en 6kning av malariafall och férekommer daven 6ver 2000 meters hojd. |
staderna Addis Abeba och Goba ar lakemedelsprofylax dock inte indicerad.

Zanzibar har tidigare beddmts vara i pre-eliminationsfas och lakemedelsprofylax rekommenderades
darfor inte under flera ar. De senaste aren har malariafallen dock 6kat. Det &r nagot oklart i vilken
utstrdackning, men under 2023 rapporterades drygt 18000 fall, varfor lakemedelsprofylax pa Zanzibar
rekommenderas.

Seychellerna ar malariafritt.

Sodra Afrika

Angola, Zambia, Mo¢cambique, Malawi, Madagaskar, Mauritius, Zimbabwe

Malaria orsakad av P. falciparum dominerar. Alla resenarer till endemiska omraden med hog risk i
regionen bor ta malariaprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin. Risken ar hégi hela
omradet (inkluderande de flesta storstaderna) forutom i vissa randzoner dar transmissionen ar mer
begransad i tid och rum.

Namibia malariarisk foreligger enbart i de norra delarna av landet. Windhoek ar malariafritt.

Botswana malariarisk foreligger enbart pa landsbygden i landets norra delar; ingen risk finns i
huvudstaden.

Sydafrika malariarisken &r lag och begransad till landsbygden i landets nordostra delar. Malaria
forekommer hela aret, men risken ar nagot storre i september—maj. Under 2023 sag man en fordubbling
av malariafall jamfort med 2022. Mer adn 5 nétters vistelse pa landsbygd i Limpopo, Mpumalanga,
inkluderande Kriigerparken och norddstra KwaZulu-Natal motiverar lakemedelsprofylax.

Eswatini (tidigare Swaziland) risken for malaria motsvarar den i norddstra Sydafrika, varfor
lakemedelsprofylax rekommenderas vid mer &n 5 natter vistelse pa landsbygd.

Lesotho, Mauritius och La Réunion (Frankrike) ar malariafria.

Nordafrika

Risken att insjukna i malaria ar generellt mycket lag eller obefintlig i Nordafrika, sarskilt i omraden som
vanligen besoks av turister och lakemedelsprofylax bedomes darfor inte motiverat.
Marocko, Tunisien, Libyen, Algeriet och Egypten ar klassade som malariafria lander av WHO.

Mellandstern/Europa

Risken att insjukna i malaria ar generellt sett mycket lag i Mellandstern sarskilt i omraden som vanligen
besoks av turister. P. vivax dominerar i stora omraden, men P. falciparum forekommer. Tillrackligt skydd
erhalls vanligen genom att man undviker myggstick. Lakemedelsprofylax mot malaria ar séllan indicerad,
men rekommenderas under delar av aret vid vistelse i vissa landsbygdsomraden i Afghanistan och
Yemen. Europa ar malariafritt.

Afghanistan Malaria transmission férekommer i omraden under 2000 meters hojd framfor allt mellan
maj-november. P. vivax dominerar bland de rapporterade inhemska fallen, men P. falciparum
forekommer sporadiskt. Profylax med atovakvon-proguanil, meflokin eller doxycyklin rekommenderas
vid resa till malariaomraden i mer &n 2 veckor under maj-november.

Iran Landet hade inte haft nagra rapporterade inhemska malariafall mellan 2018 och 2022, men Iran
rapporterade under 2023 totalt 2500 fall vid gransen mot Pakistan. Likemedelsprofylax rekommenderas
inte.

Saudiarabien De senaste 3 aren har inga inhemska malariafall rapporterats. Likemedelsprofylax
rekommenderas inte.

Turkiet har ansokt om att bli klassificerat som malariafritt. Likemedelsprofylax rekommenderas inte.
Yemen Lag risk for malaria, huvudsakligen P. falciparum. Vid resa pa landsbygden mer &n en vecka under
september—februari rekommenderas |ldkemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller
doxycyklin.

Ovriga lander i Mellandstern och Europa dr malariafria.
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Indiska subkontinenten

Risken att insjukna i malaria ar liten for resenarer till Bangladesh, Indien, Nepal, eller Pakistan, framfor
allt i omraden som vanligen besoks av turister. Risken varierar dock med arstid, regn och
oversvamningar. Pa den indiska kontinenten ar P. vivax vanligast. Lakemedelsprofylax mot malaria ar
inte indicerad annat dn under speciella omstandigheter (se nedan).

Bangladesh Vid Overnattning pa landsbygd 6ster om Chittagong och angransande gransomraden till
Myanmar rekommenderas ldkemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin.
Bhutan Landet ar i pre-eliminationsfas. Lakemedelsprofylax rekommenderas inte.

Indien Malariarisk foéreligger i stort sett i hela landet men ar 1dg. Sydspetsen av Indien anges som
malariafri. Ingen rutinmaéssig lakemedelsprofylax rekommenderas. Vid 6vernattning pa landsbygd eller
djungelmiljo under och efter monsuntid (juni-november) i Odisha, Chhattisgarh och Assam
rekommenderas ldkemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin.

Nepal Endast fatal rapporterade malariafall arligen. Landet ar i pre-eliminationsfas. Risken &r mycket lag
i Katmandu eller i omraden som ligger >2000 m 6ver havet. Lakemedelsprofylax rekommenderas inte.
Pakistan rapporterade en 6kning av malariafall under perioden 2021-2023 pga. extrema regn och
intensivare monsunperioder. P. falciparum-malaria forekommer, men P. vivax dominerar. Resenarer
som Overnattar pa landsbygden i sydvast och sddra delen av Pakistan eller vid gransomradena (<2000
over havet) mot Afghanistan rekommenderas ldkemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin
eller doxycyklin

Maldiverna och Sri Lanka ar malariafria.

Ostasien/Oceanien

Malariarisken i omradet varierar betydligt, men generellt sett dr den 1ag eller mycket Iag. For de allra
flesta resendrer ar lakemedelsprofylax mot malaria inte indicerad. Resenarer till storre stader och de
allra flesta badorter (Pattaya, Phuket, Penang, Bali) Ioper mycket lag att fa malaria. Mycket |ag risk for
malaria foreligger aven langs hela Mekongfloden. Nagot storre risk for malaria finns i delar av Myanmar
(Burma) och Indonesien. | Oceanien finns stor malariarisk pa Papua Nya Guinea, Salomondarna och
Vanuatu. P. knowlesi, som kan ge allvarlig malaria, har makakapor som sin naturliga vard och finns spridd
i anslutning till skogsomraden framfor allt pa malaysiska Borneo och har nu dven patréaffats i flera andra
lander i Sydostasien (Indonesien, Filippinerna och Thailand) dar dessa apor ar vanligt forekommande.

Brunei Landet ar fritt fran malaria.

Filippinerna De flesta 6ar har eliminerat malaria eller ar i pre-eliminationsfas. Malaria finns numera
enbart pa on Palawan. Storre stdder och badorter dr malariafria. P. falciparum &r vanligast
forekommande. Likemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin
rekommenderas enbart vid rundresor mer an 1 vecka i Palawan.

Indonesien Risken &r svarbedomd och varierar stort mellan och dven inom de olika 6arna. Bade P.
falciparum, P. vivax och P. knowlesi forekommer. Atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin &r de
preparat som rekommenderas som lakemedelsprofylax. Bali, Java och Gilidarna ar i princip malariafria.
Lag malariarisk foreligger pa Lombok varfor [dkemedelsprofylax inte ar motiverad. Risken ar dven mycket
lag i stdderna pa Kalimantan, Sulawesi och Sumatra. Dock rekommenderas malariaprofylax vid
overnattningar pa landsbygden i mer an 1 vecka pa Kalimantan (indonesiska Borneo), Sumbawa (forsta
Oon oster om Lombok), samt landsbygd pa Sulawesi samt fér landsbygdsvistelse i mer d@n 2 veckor pa
Sumatra. Resendrer till Papua, Muluckerna, Ostra Nusa Tenggara (6stra delen av Sma Sundadarna) bér
anvanda lakemedelsprofylax oavsett vistelsens typ och langd .

Kambodja Malariarisken har sjunkit och ar generellt lag. Omraden kring huvudstaden Phnom Penh, sjon
Tonle Sap, storre badorter vid Siambukten som Sihanoukville liksom naromradet vid Angkor Wat &r
malariarisken mycket 1ag. Risken for malaria foreligger framfor allt i de norddstliga och sydvastliga
delarna av Kambodja. P. falciparum-malaria dominerar. Till resenarer som 6vernattar mer an 5 natter
pa landsbygden inom riskomradena rekommenderas lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil
eller doxycyklin. Meflokinresistens férekommer.
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Kina har fatt status som malariafritt land enligt WHO.

Laos Risken for malaria ar generellt 1ag, men forekommer i sddra Laos i omraden som gransar mot
Kambodja och Vietnam. Ingen risk finns dock i huvudstaden Vientiane med omgivning. P. falciparum-
malaria dominerar. Lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, eller doxycyklin rekommenderas vid
Overnattningar pa landsbygd mer dn 1 vecka i riskomraden. Meflokinresistens forekommer.

Malaysia Risken for malaria &r lag. 2021 rapporterades for fjarde aret i rad inga fall av P. falciparum och
P. vivax. Dock har fall av P. knowlesi 6kat. P4 Malackahalvon och de vanligaste turistomradena pa Borneo
rekommenderas ingen lakemedelsprofylax. Vid resor med 6vernattningar mer dn 1 vecka i de inre
delarna av Sabah och Sarawak (ej vid kusten) rekommenderas dock ldkemedelsprofylax med
atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin.

Myanmar (Burma) Malariarisken varierar, men de senaste aren har antalet rapporterade fall 6kat
patagligt. P. vivax malaria dominerar. Risken bedéms som lag i turistomraden, till exempel vid flodfarder
pa Irravady samt i Rangoon och Mandalay; i Ovrigt ar risken hogre. Likemedelsprofylax med
atovakvon/proguanil, eller doxycyklin rekommenderas vid resor med Overnattningar utanfor
turistomradena eller pa landsbygd. Meflokinresistens forekommer.

Singapore Landet uppges fritt fran malaria.

Thailand Risken varierar men ar generellt sett mycket 1ag. P. vivax malaria dominerar samtidigt som
antalet rapporterade fall av P. knowlesi har 6kat. Sedan 2021 har inga malariafall rapporterats bland
svenska resendarer som besokt Thailand. Meflokinresistens forekommer. Lakemedelsprofylax
rekommenderas inte for den absoluta majoriteten av resenarer till Thailand. Undantaget ar vistelse i
gransomraden mot Myanmar (Burma) mer dn ett par veckor under primitiva forhallanden da
lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil eller doxycyklin rekommenderas.

Vietnam Risken ar 1ag. P. falciparum-malaria dominerar. Vid rundresor éver 1 vecka pa landsbygden
utmed gransen mot Kambodja och sédra Laos under mer primitiva férhallanden rekommenderas
lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, eller doxycyklin. Meflokinresistens férekommer.
Osttimor (Timor-Leste) Osttimor &r i pre-eliminationsfas for malaria. Likemedelsprofylax
rekommenderas e;j.

Oceanien Malaria finns bara pa Papua Nya Guinea, Salomono6arna och Vanuatu. Har &r risken for malaria
ofta hog, dock ej 6ver 1800 m 6ver havet pa Papua Nya Guinea. Bade P. falciparum och P. vivax-malaria
forekommer. Lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin rekommenderas.

Syd- och Centralamerika

Risken att smittas av malaria i Sydamerika ar mycket lagre an i Afrika. Stora omraden och manga stader
(till exempel alla huvudstader) ar helt fria fran malaria. Antalet svenska resenarer som insjuknat i malaria
efter vistelse i Syd- och Centralamerika har varit mycket lagt under lang tid. Resenérer till
Amazonasomradet och till landsbygden i mellersta och norra delarna av Sydamerika, Centralamerika,
Dominikanska republiken och Haiti kan i enstaka fall behova lakemedelsprofylax.

Belize, El Salvador i Centralamerika samt Argentina, Chile, Paraguay, Uruguay i Sydamerika och alla
karibiska 6ar (forutom Haiti och Dominikanska Republiken) ar malariafria.

Haiti 4r den enda platsen i Karibien med regelbunden malariatransmission, och lakemedelsprofylax
rekommenderas. Endast P. falciparum forekommer och finns huvudsakligen i skogsomraden och pa
landsbygden. Likemedelsprofylax rekommenderas vid 6vernattning pa landsbygd.

Dominikanska Republiken Risk for lokala utbrott. Vid ett eventuellt utbrott rekommenderas
lakemedelsprofylax mot malaria till personer som vistas utanfér stader och turistomraden. Rad att
skydda sig mot myggstick skall alltid ges vid resor till karibiska 6varlden.

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

P. vivax-malaria ar den vanligast forekommande arten. Resendrer som endast vistas pa hog héjd >2000
m 6ver havet behoéver inte lakemedelsprofylax. Vid vistelse pa isolerad landsbygd i Amazonasomradet
rekommenderas |dkemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller doxycyklin. Samma
preparat rekommenderas for resendrer som évernattar pa isolerad landsbygd utmed Stilla havskusten i

21



Colombia och norra Ecuador, samt Guyana och Venezuela. Isla Margarita utanfér Venezuelas kust ar fri
fran malaria.

Franska Guyana rapporterar mycket fa fall. Likemedelsprofylax rekommenderas ej.

Surinam har inte rapporterad nagra malariafall de senaste tva aren. Likemedelsprofylax
rekommenderas e;j.

Centralamerika och Mexiko P. vivax-malaria ar den vanligast forekommande arten. Malaria finns
framfor allt pa landsbygden, men transmission forekommer &dven i vissa stadsmiljoer, till exempel i
Nicaragua. Forekomsten av malaria varierar mellan landerna och mellan olika regioner inom landerna
Guatemala, Honduras, Nicaragua och Panama. Rad att skydda sig mot myggstick skall alltid ges vid resor
till Centralamerika.

Panama P. falciparum forekommer framst dster om Panamakanalen. Vid resa till isolerad landsbygd i
dessa fyra lander rekommenderas lakemedelsprofylax med atovakvon/proguanil, meflokin eller
doxycyklin.

Mexiko, Costa Rica och El Salvador Malariarisken ar 13g. Lakemedelsprofylax rekommenderas e;j.

Belize &r malariafritt sedan flera ar. Under april 2025 har dock lokal transmission rapporterats men i
risken &r 13g och foranleder i nulaget inte malariaprofylax.
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Doseringar

Doserna nedan baseras pa FASS och i de fall dar lakemedelsforetagen inte anger dosering (fér sma barn)
ar doserna baserade pa tillgangliga data och internationella riktlinjer.

Atovakvon/proguanil

Profylaxen kan pabdrjas senast vid ankomsten till malariaomrade trots att fabrikanten rekommenderar
1-2 dagar fére ankomst till malariaomrade. Intaget avslutas 1 vecka efter att man ldmnat
malariaomrade.

Atovakvon/proguanil bér intas med foda (alternativt mjolk). Tabletterna kan krossas.

Olika fabrikat finns numera.

Tabell 1. Dosering av atovakvon/proguanil for malariaprofylax
Kroppsvikt Antal tabletter/dag Tablett styrka atovakvon/proguanil

5-7,9 kg 1/2 62,5mg/25mg
8-9,9 kg 3/4 62,5mg/25mg
10-19,9kg 1 62,5mg/25mg
20-299kg 2 62,5mg/25mg
30-399kg 3 62,5mg/25mg
> 40 kg 1 250mg/100mg
Doxycyklin

Profylaxen paborjas vid ankomst till malariaomrade och avslutas 4 veckor efter utresa fran
malariaomradet.

Tabell 2. Dosering av doxycyklin for malariaprofylax
Kroppsvikt  Antal tabletter/dag (a 100 mg)

Alder <8 ar  Relativ kontraindikation

<36 kg 1/2
36-50kg  3/4
> 50 kg 1
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Meflokin

Profylaxen bér pabdrjas minst en vecka innan resa, men helst tva till tre veckor innan for att testa
tolerabiliteten och kunna upptacka biverkningar medan man fortfarande ar hemma eftersom de flesta
biverkningar uppstar efter de forsta doserna. Profylaxen bor fortsatta i fyra veckor efter utresa fran
malariaomrade.

Meflokin bor intas med foda (alternativt mjolk).

Den rekommenderade dosen ar 5 mg/kg/vecka. Tabletterna kan emellertid svarligen delas i annat an %
och %.

Tabell 3. Dosering av meflokin for malariaprofylax
Kroppsvikt  Antal tabletter/vecka (a 250 mg)

<5 kg Kontakt med kompetens inom resemedicin
5-20 kg 1/4

20-30 kg 1/2

30-45 kg 3/4

>45 kg 1

Glomd tablett eller gastrointestinala besvar

For bade barn och vuxna galler att vid krakning som sker omedelbart efter tablettintag bor ny tablett
tas. Vid krakning 30-60 minuter efter intag rekommenderas en extra halv dos av meflokin och full dos
av atovakvon/proguanil och doxycyklin.

Vid svar diarré rekommenderas ingen extra dos av meflokin med héansyn till den mycket langa
halveringstiden och eventuella biverkningsproblem. Atovakvon/proguanil har normalt l1ag absorption
och |ag risk for allvarliga biverkningar och darfor rekommenderas en extra dos vid nagot dygns svar
diarré. For doxycyklin rekommenderas ingen extra dos vid diarré.
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