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De fleste rejsemedicinske konsultationer vedrerer ture af
ugers til fA maneders varighed. Nar rejserne bliver pa halve til
hele ar, oges risikoen for alvorlig sygdom, s man ma give et
stigende antal vaccinationer [1] og anbefale, at der medbrin-
ges basale legemidler o.1. Stik imod denne tendens valger
mange langtidsrejsende at sleekke pa malariaprofylaksen. De
generelle regler for malariaprofylakse er summeret i Tabel 1.
Hvor man ved rejser af kortere varighed fokuserer pa kemo-
profylakse, er radgivning af langtidsrejsende ofte kompleks.
I denne artikel vil vi beskrive de overvejelser, der ber indga i
en sddan ridgivning.

De rejsende

Vi vil her fokusere pa gruppe 4 (rejser i halve ar, udstatione-
ring eller tilsvarende) i EPI-Nyts arlige anbefalinger for rejse-
profylakse [1], fordi der som regel ubesvaeret kan anvendes
malariakemoprofylakse pa kortere rejser. Gruppe 4 omfatter
udstationerede med eller uden familie, rygsakrejsende og rej-
sende pa hyppigt gentagne kortere besog. Disse grupper har
forskellige karakteristika og behov. Mange udstationerede bor
i velindrettede boliger, har adgang til leegehjlp, god eko-
nomi og en ordnet hverdag. Rygszkrejsende bor under veks-
lende, ofte darlige forhold, har utilstreekkelig adgang til lege-
hjelp, ofte et lavt rejsebudget og ringere mulighed for at tage
vare pa sig selv i tilfzelde af sygdom. Rejsende pa hyppige,
kortere rejser bor som regel pa hoteller med lav risiko for
smitte og i de fleste tilfzelde - hvis de fir malaria - vil sygdom-

Tabel 1. Malariaprofylaksens ABCD.

A Awareness: Viden om sygdommen og grundigt kendskab til risikoen for
malaria pa rejsemalet

B Bites of mosquitoes: Malaria overfgres med myg, som hovedsagelig
stikker i de marke timer — undgd myggestik i denne periode

C Chemoprophylaxis: Veer omhyggelig med at tage den foreskrevne
kemoprofylakse

D Diagnosis and treatment: Ingen midler giver sikkerhed mod malaria,
og ethvert symptom pa malaria skal fare til undersggelse og behandling
uden forsinkelse

men debutere efter hjemkomsten. En szrlig undergruppe,
personer, der stammer fra et malariaomrade, men bor i Dan-
mark, kan have tendens til at negligere malaria, fordi de tidli-
gere har veeret delvis immune over for sygdommen. Skent de
muligvis bevarer en vis beskyttelse mod alvorlige malariatil-
feelde [2], anses denne immunitet for tabt efter blot seks mine-
der uden eksposition for malaria. Da der ofte er tale om fami-
liebesog i egne med hej forekomst af malaria og sundhedsfaci-
liteter med f3 resurser, bliver effektiv kemoprofylakse serlig
vigtig i denne gruppe. En anden undergruppe, militeert perso-
nel, vil ikke blive omtalt, men kan til dels radgives ud fra de
beskrevne principper.

Forebyggelse af myggestik

Flere arter af Anopheles-myg kan overfore malaria. De stikker
iseer om aftenen og om natten og er almindeligvis folsomme
for de nedennavnte insekticider og repellenter. Malariatrans-
missionen er mest intens omkring regntiden, fordi myggene
leegger g i ferskvand. Da intet forebyggende malariamiddel
giver 100%'s beskyttelse, er myggestikprofylakse vigtig, bade
ved kortere og leengere rejser. Alene ved at sove under myg-
genet impraegneret med permethrin eller deltamethrin halve-
res risikoen for malaria [3], s3 rygszkrejsende bor medbringe
et impragneret myggenet. Ved udstationering kan man yder-
ligere reducere udszttelsen ved at folge enkle regler. Boligen
ber sikres mod myg enten med lukkede dere og vinduer kom-
bineret med aircondition, eller med intakte myggenet foran
vinduer og blinddere. Vagge og lofter skal regelmzessigt
sprojtes med insekticider, f.eks. permethrin. Udenders efter
morkets frembrud ber man man beskytte sig med insektrepel-
lenter, myggebalsam [4, 5].

I Danmark kan man kebe icaridin (Autan) og p-menthane-
3,8-diol (Citriodiol, Mosiguard), som begge er effektive mod
en reekke myg i 2-3 timer efter pdsmeoring. I udlandet kan
man kobe repellenter med det aktive stof diethyl-m-toluamid
(DEET), som athangigt af koncentrationen skal paferes hver
3.-6. time. Naturpraeparater som f.eks. citronella- og kokos-
olier har kort virkningstid og variabel effekt. Repellenter
skal fordeles omhyggeligt pa eksponerede hudomrader,
ogsa i ansigtet (dog ikke pa sir og tt ved ojnene), da de kun
virker pa fa centimeters afstand. Ved leengere tids brug er der
risiko for bivirkninger, iszr overfolsomhed og hudirritation
[4, 5]. Repellenter ber anvendes med forsigtighed og i lave
koncentrationer til bern under tre dr og slet ikke til speedbern.
Hojdosis B-vitamin er uden effekt trods forlydender om det
modsatte, dette gelder ogsd lysfelder, summeapparater og

myggelys.
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Valg af malariakemoprofylakse

Der findes ingen laegemidler, der pa en gang yder effektiv be-
skyttelse mod malaria, er uden bivirkninger og er velunder-
sogt til brug i halve til hele ar. Desuden er de mest effektive
midler kontraindiceret til risikogrupper som f.eks. gravide,
ammende og bern. Mange rejsende venner sig gradvist til ri-
sikoen for malaria og far derfor en mindre konsekvent hold-
ning til kemoprofylakse. Samtidig kan de med tiden blive
mere optaget af midlernes bivirkninger og pris end af deres ef-
fektivitet. Der ses siledes negativ korrelation imellem graden
af komplians og varigheden af opholdet [6]. For at sikre si hoj
de facto-beskyttelse som muligt, bestar en vesentlig opgave i
grundigt at drofte og afveje risici og konsekvenser ved hen-
holdsvis valg eller fravalg af kemoprofylakse.

I Danmark stir valget af kemoprofylakse (Tabel 2) imel-
lem atovaquon, proguanil (Malarone), mefloquin (Lariam),
doxycyclin og chloroquin (chloroquinphosphat er for tiden
ikke markedsfort i Danmark. I stedet kan anvendes hydroxy-
chloroquin (Flaquentil) 400 mg ugentlig) kombineret med
proguanil (Paludrine), (C+P). I talrige studier har man sam-
menlignet disse stoffers effekt og bivirkninger; dog er antallet
af studier af langtidsrejsende begranset. I de fleste studier fin-
der man hyppigt mildere, iser gastrointestinale bivirkninger.
I et nyligt publiceret studie [7] fandt man en forekomst af
milde bivirkninger pa 82-88% for de nzvnte midler, mens
middelsvzre og svere bivirkninger var langt sjzldnere, hyp-
pigst for Lariam og C+P (hhv. 16% og 12%), sjzldnest for doxy-
cyclin og Malarone (hhv. 6% og 7%).

Det bedst undersogte regimen til relang malariaprofylakse
er C+P. Trods relativt hyppige bivirkninger er kombinationen
ikke behzftet med langtidsskader. Dog ber der udferes ojen-
legekontrol ved brug af chloroquin i over fem ar. Desverre
er der udbredt resistens hos Plasmodium falciparum mod

Tabel 2. Faktorer af betydning for valg af malariakemoprofylakse
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chloroquin. Anvendelse i omradder med chloroquinresistent
malaria forudszetter, at de rejsende er gjort bekendt med den
begraensede beskyttende effekt og derfor er ekstra opmaerk-
somme pa malariasymptomer. Ufuldsteendig effekt af C+P
kan fore til sloring af symptomer pa malaria, som derfor let
kan overses [8].

I Danmark er Malarone registreret til malariaprofylakse
ved op til fire ugers rejse. Denne begraensning skyldes spar-
somme data, men man har i nyere studier ikke pavist serlig
hyppige eller alvorlige bivirkninger efter op til seks maneders
indtagelse af stoffet [9]. I flere europziske lande tillades tre
maneders anvendelse, mens der i andre lande ingen tidsbe-
greensninger gelder.

Den hoje eftekt og lave pris gor teoretisk set mefloquin at-
traktivt til langtidsprofylakse. Resultaterne af flere studier har
ikke vist oget hyppighed af bivirkninger ved mefloquinprofy-
lakse sammenlignet med bl.a. C+P. Sjeldne, men potentielt al-
vorlige neuropsykiatriske bivirkninger ses dog hyppigst ved
brug af mefloquin, lidt hyppigere hos kvinder end hos mznd
[7, 10]. Den store medieopmeerksomhed har fort til, at mange
fravaelger mefloquin fra starten eller opherer undervejs [10].
Mefloquin ber derfor kun bruges, hvis de rejsende er helt ind-
forstdet med brugen. Stoffet frarddes altid ved neuropsykiatri-
ske lidelser og kardiale ledningsforstyrrelser, ligesom man er
tilbageholdende med at give det til bern.

Doxycyclin har hej effektivitet og i reglen milde bivirknin-
ger, hyppigst fotosensibilisering og vaginal candidiasis. Om-
fattende erfaring med brug ud over seks maneder savnes. Stof-
fet ma ikke gives til gravide, ammende og bern under 12 ar
pga. risiko for skader pa teender og knogler. Denne risiko er
dog begranset ved brug af doxycyclin, som bindes mindre til
calcium end tetracyklin, og accidentelt brug i graviditeten ber
ikke give anledning til provokeret abort.

Nuveerende pris i

Varighed

Middelsveere danske kroner for
0g sveere profylakse i seks registreret pé baggrund af
Medicin Effektivitiet bivirkninger maneder, voksendosis Barn/gravide indikation eksisterende data
Atovaquone, proguanil Hoj Sjeeldne 4.860 Gravide: Nej2 5 uger 3-6 maneder
(Malarone) Bern: Ja, fra 10 kg
Mefloquin Hagj Sjeeldne, men 650 Gravide: Nej® Ingen tids- Ar
(Lariam) undertiden Bgrn: Ja, fra 15 kg begraensning
alvorlige
Doxycyclin Haoj Sjeeldne 845¢ Gravide og Ingen tids- Seks maneder
ammende: Nejd begraensning
Barn: Nejd
(for barn under 12 &r)
Chloroquin + proguanil Geografisk variation. Hyppige, 450 Ja Ingen tids- Ar
(Paludrine) Lav-moderat i store i reglen begraensning
dele af Afrika og moderate

Sydgstasien

a) Manglende erfaring. b) WHO godkender brugen af profylaktisk mefloquin til gravide i 2. og 3. trimester. c) Ved brug af % tablet Vibradox a 200mg

d) Risiko for tand- og knogleskader.
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Malariabehandling pa rejsemalet
En vaesentlig faktor i beslutningen om eventuelt at undlade
malariakemoprofylakse er muligheden for diagnostik og be-
handling pa rejsemalet. Hvis man har adgang til en legeligt
bemandet klinik i et omrdde med megen malaria, er der ri-
siko for overdiagnosticering, men sandsynligheden for at ma-
laria overses er til gengeld lille. Hvis de rejsende ikke har ad-
gang til leegehjzlp, er risikoen stor for bide over- og under-
diagnosticering. I disse tilfzelde kan det vaere en falsk tryghed
at medgive malariamidler til selvbehandling, og man ber
gore en stor indsats for at fi de rejsende til at acceptere
kemoprofylakse.

Behandlingsvalget ved malaria athzenger af de lokale resi-
stensforhold. Som hovedregel skal der anvendes et andet pree-
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parat end det, der blev brugt til kemoprofylakse. Desuden
skal man vere opmerksom pd, at preeparater indkebt i visse
lande med malaria kan vere fuppraeparater af darlig kvalitet
eller helt uden aktivt stof. Det kan derfor veere nyttigt at med-
give et relevant malariamiddel til behandling. Vedrerende de
generelle principper for malariabehandling henvises til littera-
turen.

Radgivning og risikovurdering

Det har vaeret foresliet, at man foreskriver effektiv malaria-
kemoprofylakse til tre maneders brug og derefter lader de rej-
sende opsege lokal radgivning til den resterende tid. Dette er
dog ofte uhensigtsmeessigt, fordi de rejsende bliver udsat for
mengder af divergerende og mere eller mindre velbegrun-

Tabel 3. Risikovurdering.
Konstante faktorer

Geografiske:

— generel malariarisiko i landet

— lokal malariatransmission ved boligens beliggenhed, lav i bykvarter med fa myg,
hgj i landdistrikt naer vddomrade

- formal med rejsen. Vegtet risiko: Familiebesgg i landomrade > rygseekrejse
> NGO-arbejde feltstudier > kontorarbejde

Variable faktorer

Arstidsvariation:

— hgjeste risiko i regntid

Boligindretning, reduceret risiko ved brug af:

— myggenet for vinduer og dgre eller

— teet aflukkede vinduer og aflukkede dgre og luftkonditionering

— sprgjtning med insekticid

— insekticidimpraegnerede myggenet over senge

Lokal rejseaktivitet til omrader med hgjere malariaforekomst end i hjemmet:

— ferieture

— feltarbejde (f.eks. hjeelpearbejde, ingenigrarbejde)

Forstéelse for
egen sundhed

Reduceret risiko for kompliceret malaria:
- hgjt uddannelsesniveau

— omhu med eget helbred

— ansvarlighed for eventuelle barn

- skaffet viden om malaria, herunder saglig radgivning og saglig litteratur og journalistik
— tidligere erfaringer

@get risiko for kompliceret malaria:

— lavt uddannelsesniveau

— tendens til at negligere sundhed

- manglende forstaelse for sygdommens natur

- vildledende radgivning fra vekslende kontakter

— usaglige skreemmekampagner i pressen

Adgang til leegehjeelp og
medicin

Reduceret risiko for kompliceret malaria:
— kendskab til kvalificerede leeger pa rejsemalet

— kvalitetssikrede malariamidler til salg pa autoriserede apoteker
— gyldig rejseforsikring

@get risiko for kompliceret malaria:

— brug af tilfeeldige klinikker af usikker kvalitet

— keb af malariamidler af darlig kvalitet, herunder forfalskninger
- darlige gkonomiske forhold

Helbredstilstand

Reduceret risiko for kompliceret malaria:

— generelt godt helbred

@get risiko for kompliceret malaria:

- generelt darligt helbred

— kontraindikationer for malariamidler, herunder:
hjertesygdomme (iseer rytmeforstyrrelser)
neuropsykiatriske lidelser
immunsuppression
graviditet
spaedbgrn
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dede rad om malaria fra skiftende sundhedspersonale, familie,
venner og kortvarige kontakter.

I begyndelsen af ridgivningen skal det afklares, om der er
betydende risiko for malaria pa rejsemalet. Lettilgeengelige,
men ikke serlig detaljerede kilder hertil er den arlige anbefa-
lingsliste fra EPI-nyt [1] og WHO’s International Travel and
Health [11]. Generelt er risikoen for smitte med P. falciparum
over 1% pr. mined i Afrika syd for Sahara, pd Ny Guinea
(Irian Jaya og Papua), Salomon Qerne og enkelte andre omra-
der i Oceanien, mens risikoen ved rejser i malariaomrader i
det ovrige Asien og i Latinamerika er 10-100 gange lavere.
Uanset rejsens varighed skal udgangspunktet vere at anbefale
effektiv kemoprofylakse ved risiko for malaria. Mange lang-
tidsrejsende har imidlertid et enske om at begraense brugen af
lzegemidler. I stedet for at afvise dette og derved risikere darlig
komplians, kan det vare frugtbart at ga ind i en dialog om,
hvordan man ved en kombination af de ovennaevnte metoder
kan opnad en acceptabel sikkerhed mod alvorlig malaria. Jo la-

Tabel 4. Konstruerede eksempler pa risikovurdering
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vere risikoen for malaria er pa rejsemalet, des mere taler til
fordel for at undlade kemoprofylakse.

En sidan dialog begynder med en risikovurdering (Tabel
3). Hvis det stir klart, at muligheden for rettidig og sikker be-
handling er dérlig, skal man insistere pa optimal kemoprofy-
lakse. Hvis der er god mulighed for behandling, kan man - alt
efter forholdene - valge slet ikke at benytte kemoprofylakse,
at benytte suboptimal profylakse med f.eks. C+P, eller at be-
greense brugen af effektiv profylakse til perioder med serlig
stor risiko. Dette kunne f.eks. veere i regntiden, hvis der er stor
sesonvariation, eller det kunne vaere ved ophold uden for
hjemmet, f.eks. under feltarbejde eller ferieture. Fire eksem-
pler pa ridgivningssituationer er beskrevet i Tabel 4 for at il-
lustrere fremgangsmaden. Ved valg af suboptimale regimener
er det vigtigt, at de rejsende forstdr, at de derved i oget om-
fang selv tager ansvar for deres eget og eventuelle berns hel-
bred, og det valgte regimen skal journalferes og begrundes.
Journalferingen ber ske, mens de rejsende er til stede, for at

40-arig mand, ingenigr med familie
+ Land: Ghana - hgj transmission, sasonvariation
Varighed: forventet tre ar
— Bolig: hovedstad, villakvarter
— Bolig: fuldt airconditioneret
- Bolig: insektspray hver tredje maned
+ Arbejde: feltarbejde i landomrader
+ Forstaelse for egen sundhed: tendens til at negligere sygdom
— Forstaelse for families sundhed: god
— Adgang til lzegehjeelp hjemme: god
+ Adgang til leegehjeelp pa feltarbejde: darlig
— @konomi: hgjt budget, firmabetalt forsikring og malariamedicin
+ @nsker ikke at tage malariakemoprofylakse i hele perioden

Forslag til profylakse:

Hele familien: atovaquon, proguanil (Malarone) i regntiden samt pa
evt. ferieture uden for hjemmet

Ingenigr: som familien samt Malarone ved hvert feltophold

25-arig kvinde, frivillig NGO-udsending uden familie

+ Land: Papua Ny Guinea — hgj transmission hele aret
Varighed: seks maneder

Bolig: vekslende

Bolig: medbringer impraegneret myggenet

Arbejde: omfatter lzengerevarende landsbyophold

- Forstaelse for egen sundhed: god

Adgang til leegehjeelp: darlig

Adgang til hjeelp fra familie og venner: darlig
@konomi: lavt budget, firmabetalt forsikring, vaccination og
chloroquin + proguanil, gvrige udgifter ma selv klares

a

o

+ o+ o+

Forslag til profylakse:

Doxycyclin

Mefloquin (Lariam) er en mulighed, men evt. neuropsykiatriske
bivirkninger isolerter langt fra hjeelp ger dette mindre attraktivt
Malarone til selvbehandling ved feber

Opfordring til den udsendende organisation om at yde statte til denne
profylakse med henvisning til den rejsendes sikkerhed

33-a&rig mand fra Kenya ved Victoriasgen, har boet otte &r i Danmark

+ Land: del af Kenya — meget hgj transmission aret rundt

+ Formal: familiebesgg

Varighed: to maneder med forventning om gentagne besag

Bolig: lille landhus

Bolig: impreegnerede myggenet

Forstaelse for egen sundhed: vanskelig at afgere pga. sprogvanskeligheder.
Adgang til laegehjeelp: | storby to timer veek med bus

@konomi: Lavt budget

+ +

+

Forslag til profylakse:

Doxycyclin, hvis gkonomien tillader det

Mefloquin (Lariam), hvis kommunikationen muligger at afklare
kontraindikationer og forklare risici

35-arig kvinde, antropolog med familie, heraf to bgrn under 12 &r
— Land: Laos - lav transmission
+ Land: hgj grad af resistens mod malariamidler
Varighed: to ar
Formal: udviklingsprojekt
+ Bolig: landomrade
— Bolig: velindrettet med myggenet for vinduer og dgre samt
impraegnerede myggenet over senge
Arbejde: feltarbejde
- Forstaelse for egen og families sundhed: god
Adgang til leegehjeelp: darlig ved boligen, men kan na hovedstaden
i egen bil pa fa timer
— @konomi: projektbetalt forsikring og malariamedicin
+ @nsker ikke at tage kemoprofylakse i hele perioden

o

H+

Forslag til profylakse:

Kun myggestiksprofylakse

Malarone til selvbehandling efter grundig undervisning om
diagnose og behandling

+ faktorer, der giver hgj risiko for at padrage sig malaria eller for alvorlige falger af malaria.

— faktorer, der mindsker risikoen for malaria.
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sikre enighed om beslutningerne. I situationer, hvor man ud-
skriver malariamidler til selvbehandling, ber de rejsende
mundtligt og skriftligt orienteres om de vigtigste symptomer
pa malaria, nemlig feber, hovedpine, muskel- og ledsmerter,
opkastninger og diare, om brugen af behandlingen og om vig-
tigheden af at pabegynde behandlingen inden for de forste
24-48 timer efter symptomdebut.

En grundig og opdateret oversigt over malariaprofylakse,
radgivningssituationen og malariarisiko findes i [12].

Korrespondance: Jargen Kurtzhals, Klinisk Mikrobiologisk Afdeling 7602, H:S
Rigshospitalet, Tagensvej 20, DK-2200 Kgbenhavn N. E-mail: jkemp@rh.dk

Antaget: 30. august 2005
Interessekonflikter: Ingen angivet
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Gravide, born og udlandsrejser

Professor Birthe Hggh & afdelingsleege Anita Mandrup Rgnn

H:S Hvidovre Hospital, Paediatrisk Afdeling, og
H:S Rigshospitalet, Epidemiafdelingen

Gravide kvinder, der patenker udlandsrejse under gravidi-
teten, bor ridgives om de potentielle problemer, dette kan
medfore. Det vurderes, at det bedste tidspunkt for en gravid
kvinde at rejse pi er i andet trimester (uge 18-24), risikoen for
spontan abort og preematur fodsel er mindst i denne periode
[1]. Generelt mi gravide kvinder med kroniske sygdomme
frarades at foretage rejser til tredjeverdenslande under gravi-
diteten.

Der er flere forhold, den gravide ber undersoge inden
afrejsen. Det er vigtigt at sikre, at rejseforsikringen deekker
under graviditet, og at forsikringen deekker, hvis barnet bliver
fodt preematurt. Specielt hvis kvinden valger at rejse i tredje
trimester, er det vigtigt at sikre, at sundhedssystemet pa rejse-
malet er tilstreekkeligt til at klare eventuelle komplikationer
som przeeklampsi og kejsersnit. Den gravide kvinde ber ikke
rejse alene, da graviditetsbetingede problemer kan forverres
af rejsen; specielt risikofyldt er vaginal bledning og for tidlig
vandafgang. Almindeligvis tillades flyrejse frem til 36. gravidi-
tetsuge, men gravide, der har placentaabnormiteter og risiko

for preematur fodsel, ber undga flyrejse. Inden afrejse ber
flyselskabet kontaktes, da der kan vere individuelle regler for
de enkelte flyselskaber. Gravide har en eget risiko for dehy-
drering under flyrejsen og ber derfor drikke rigeligt. Gravide
ber undga at rejse til omrader, der ligger i mere end 4.000
meters hojde, og i slutningen af graviditeten ber hejder over
2.500 meter undgés. Tid til akklimatisering er specielt vigtig
for gravide [2].

Gravide kvinder ber vzre specielt pdpasselige med
hygiejne, da rejsediaré kan ege risikoen for preematur fodsel.
Drikkevand ber koges, da det ikke kan anbefales at anvende
jodholdige desinfektionsmidler under graviditeten. Gravide
ber ogsa undga at spise rat ked eller drikke upasteuriseret
melk, idet dette kan medfere risiko for infektion med hhv.
Toxoplasma gondii og Listeria monocytogenes. Antibiotisk be-
handling af rejsediaré er vanskeligere under en graviditet,
idet en del midler herunder fluoroquinoloner, doxycyclin/
tetracyclin og trimethoprim-sulfamethoxazol er kontraindice-

rede [3, 4].

Malaria og graviditet

Malaria under graviditet er specielt risikofyldt for badde mor
og barn. Gravide ber derfor frarades at rejse til hojendemiske
malariaomréader. Hvis den gravide skal opholde sig i malaria-
omrader, bor hun anvende primzrprofylakse i form af insekt-



