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Resumé
Malaria misteenkes hos alle med feber efter ophold i endemiske omrader.

Kompliceret malaria er sjeelden i Danmark, men er potentielt en livstruende tilstand. Kliniske og
parakliniske diagnostiske kriterier er listet i tabellen side 2. Handtering omfatter stabilisering, teet
overvagning, iv Artesunate, behandling af komplikationer og konference med intensiv bagvagt.

Baggrund

Malaria er vidt udbredt i tropiske (og subtropiske) omrader og rapporteret sporadisk fra Sydeuropa.
Globalt er antallet af malaria tilfeelde faldet drastisk. I Danmark har vi under 100 importerede
tilfelde om aret, primeert fra Afrika.

Malaria forarsages af parasitten plasmodium. Der er primeert 4 typer, P. falciparum, P. vivax, P.
ovale og P. malariae. En ny femte type er P. knowlesi, som udelukkende forekommer i
Sydgstasien.

P. falciparum er den hyppigste importerede form i Danmark. Den kan forarsage kompliceret
malaria, en potentielt livstruende tilstand, der kreever akut handtering.

For kort over malaria risiko og landespecifikke rekommandationer;
https://www.cdc.gov/malaria/about/distribution
www.ssi.dk/Vaccination/Rejsevaccinationer.aspx

www.who.int/ith/en/
www.who.int/malaria/publications/world-malaria-report-2016/WMR-2016-profiles.pdf
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https://www.cdc.gov/malaria/travelers/country _table/s.html
https://www.ecdc.europa.eu/en/publications-data/malaria-annual-epidemiological-report-2020

Symptomer og objektive fund

Det er afggrende at skelne mellem kompliceret og ukompliceret malaria. Kompliceret malaria er
sjeelden i Danmark, men er en akut tilstand og konfereres med infektionspaediater og intensiv
bagvagt.

Kompliceret malaria involverer udover pavisning af P. falciparum (meget sjeeldent P. Knowlesi) et eller
flere af nedenstaende fund:

Kompliceret malaria
Klinik Laboratorie fund
o Pavirket bevidsthed/kramper (obs cerebral e Hyperparasitemi (= 2 %) *
malaria) e Acidose (pH <7,3)
o Akut Respiratorisk Distress Syndrom e Hypoglykemi (< 2,2 mmoli)
o Cirkulatorisk kollaps (BT < 90/60 mm Hg) o Nedsat nyrefunktion (urin < 0,4 ml/kg/t)
e Abnorm blgdningstendens (DIC) eller s-kreatinin > 2x gvre graense)
o lkterus o Hyperlaktateemi (> 4 mmoliL)
e Hamoglobinuri e Sver anzmi (Hb <5 mmoiiL)
e Lungegdem (radiologisk)
e Almen svaekkelse

* Hyperparasitaemi er > 2 % hos non-immune og > 5 % hos immune. A priori betragtes alle bgrn, der indlaegges i
Danmark med malaria som non-immune, danske som udenlandske (der ikke har boet i malaria omréide de seneste éar).

Symptomer pa malaria omfatter feber og/eller uspecifikke almensymptomer (feber, hovedpine,
kulderystelser og muskelsmerter) og ses specielt de farste 3 maneder efter eksposition
(inkubationstiden er minimum 6 dage og kan sjeeldent vere op til flere ar, seerligt for andre typer
end falciparum). Praesentationen kan ligne akut gastroenteritis, pneumoni, denguefeber eller
influenza. Malaria involverer sjeldent hud.

Symptomer forenelige med anden sygdom end malaria mé ikke forsinke malariaudredning og
behandling hos et barn, der har opholdt sig i endemisk omrade.

Differentialdiagnoser

Akut gastroenteritis
Pneumoni
Influenza/virusinfektioner
Denguefeber

Tyfus

Rickettsiosis

Sepsis
Encefalitis/meningitis
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Underseogelser

Biokemi

For alle barn; Hemoglobin, leukocytter og differentialtzlling, trombocytter, CRP, Na*t, K¥,
kreatinin, ALAT, basisk fosfatase, bilirubin, LDH, albumin, glukose, koagulationstal og
bloddyrkning.

Hvis almen pavirkning, suppleres med syre-base status, inklusive laktat, og thorax rgntgen.

Typisk findes trombocytopeni, normale leukocytter, let forhgjede levertal og evt. let pavirkede
koagulationstal. Anami ses sjeldent hos rejsende, men kan ses hos bgrn fra endemiske omrader.

Mikrobiologi

For alle barn kontaktes vagthavende mikrobiolog telefonisk mhp. malaria diagnostik.
Hvilke tests der er tilgeengelige, kraeves, i hvilken reekkefalge, og hvordan de evt. skal gentages,
afhanger af lokale forhold.

PCR
Pavisning af malaria DNA (LAMP teknik (loop-mediated isothermal amplification)).
PCR er den foretrukne test, hvis den er tilgeengelig (hgj sensitivitet og specificitet).

Hvis PCR er negativ, er der vanligvis ikke behov for andre mikrobiologiske malaria undersggelser.
Hvis PCR er positiv, udfgres antigen test og mikroskopi for at identificere parasittype og
parasitantal (parasiteemigrad).

Antigen

Hurtig test paviser pLDH (Plasmodium spp lactate dehydrogenase) i de 4 hyppigste typer
(falciparum, vivax, ovale og malariae) og HRP2 (Histidine Rich Protein 2), som er specifik for P.
falciparum.

Mikroskopi
Mikroskopi af blodudstryg og tyk-drabe praeparater (efter giemsa farvning), til diagnosticering af
malaria, bestemmelse af type og parasiteemigrad. Undersggelsen kraever rutine at udfare.

Hvis negativ, kan undersggelsen gentages dagligt 3 pa hinanden fglgende dage ved fortsat feber og
malariamistanke.

Anden mikrobiologi
Anden mikrobiologisk diagnostik afhaenger af symptomer (bloddyrkning, urin, feeces undersggelse,
billeddiagnostik m.fl.).

Det er vigtigt at sikre sig, at familien har forstaet, at negativ malariaudredning ikke udelukker
senere debut af malaria.

Godkendelsesdato: August 2023 Side 3af 8



Malaria, diagnostik og behandling Dansk P&ChatnSk Se|Skab d
Danish Paediatric Society "3

Behandling

Flere faktorer har betydning for valg af behandling; parasittype, komplikationer/svaerhedsgrad,
profylakse (hvis barnet har faet profylakse, veelges et andet preeparat til behandling) og evt. risiko
for GGPDH-mangel. Ved tvivl om parasittype, behandles barnet som falciparum malaria.

Behandling af kompliceret falciparum malaria
Ved kompliceret malaria er et eller flere af de fund, som er anfert i tabellen ovenfor, tilstede.

Behandlingen er Artesunate iv initialt. Fgrste dosis Artesunate er 2,4 mg/kg iv
se uddybning i appendix

Initialbehandlingen kombineres med bredspektret sepsis behandling, da bakteriel sepsis kan vere
vanskelig at skelne fra kompliceret malaria. Vaer opmarksom pa andre importerede sygdomme som
salmonella typhi.

Artesunate i.v. kan skiftes til per os ACT (artemisinine combination terapi), nar sikker klinisk
bedring og parasitemigrad <1% to dage i treek. Mere end tre dages Artesunate iv er sjeldent
ngdvendigt. Opfalgende po ACT gives som ved ukompliceret falciparum (fuld dosis og leengde).
Artesunate gives ikke som eneste behandling pga. relaps risiko.

Monitorering og stgttebehandling, se afsnit nedenfor.

Behandling af ukompliceret falciparum malaria
Patienter uden komplikationer, dvs. alment og cerebralt og velbefindende og parasiteemigrad <2 %
(se tabel ovenfor).

Behandlingen er peroral med et af fglgende preeparater:
Dihydroartemisinin/piperaquintetrafosfat (Eurartesim®)
Artemether/lumefantrin (Riamet®)
Atovaquone/proguanil (Malarone®)

For doser, se appendix

Hvis per os ikke mulig (kvalme, opkastning) behandles med iv artesunate som ved kompliceret
falciparum malaria

Behandling af ikke-falciparum malaria
De gvrige parasittyper P. vivax, P. ovale, P. malariae og P. knowlesi behandles med en af faglgende
preeparater:

Hydroxychloroquin, obs rapporteret vivax resistens i Sydgstasien samt Central- og Sydamerika
For doser, se appendix

Til P. vivax og P. ovale suppleres efterfglgende med Primaquin for at sanere hvilende leverstadier
(hypnozoitter) og nedsette risiko for relaps. Obs bivirkninger (sarligt andengd og cyanose) og
kontraindikation ved graviditet og G6PD-mangel (risiko for sveer hemolyse). Enzymaktivitet
kontrolleres far opstart, hvis nedsat konfereres infektionspeadiater.
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Monitorering af kompliceret falciparum malaria

Stabilisering og intensiv statte som andre patienter. Szrlige overvejelser ved kompliceret malaria
omfatter:

Airway
Intubation overvejes ved cerebral malaria (Glasgow Coma Scale <9) eller respirationsinsufficiens.

Breathing
Saturation, evt. ilttilskud og thorax rgntgen obs ARDS

ARDS udvikles typisk dag 2-4. Desuden hgj risiko for lungegdem (direkte skade pa
lungekapillzrer), som kan veare sveer at behandle (furosemid refrakteer). Veeskebehandling med
forsigtighed.

Circulation
Hypotension og shock ses sarligt ved sekundaer bakteriel sepsis. Behandles efter vanlige
retningslinjer

Disability

Cerebral malaria.

GCS. Obs slgvhed, konfusion, kramper og coma
Steroid er kontraindiceret.

Kramper:
Behandles efter seedvanlige retningslinjer, dog er valproat kontraindiceret pga. leverpavirkning.

Hypoglykaemi:
Blodsukker males hver 2-4 timer initialt. Korrigeres efter vanlige retningslinjer.

Nyrepavirkning:

KAD og timediureser initialt hos alle bgrn med kompliceret malaria. Nyrepavirkning opstar oftest
tidligt i forlgbet (dag 1-2). Ved hamoglobinuri (blackwater fever) er behandlingen forceret diurese
og evt prednisolon. Nyresvigt, hyperkalieemi og laktatacidose behandles efter vanlige retningslinjer,
evt. med dialyse. Konfereres med bgrnenefrolog.

Parasiteemigrad:

Graden af parasiteemi undersgges dagligt indtil negativt malariaudstryg. Markant fald er forventeligt
indenfor 1-2 dage. Ved manglende fald mistenkes resistens og konfereres med mikrobiologisk
vagthavende.

Udskrivelse og opfelgning

Barn med falciparum-malaria indleegges i afdeling med infektionspadiatrisk ekspertise og kan
udskrives, nar den kliniske tilstand tillader det og parasitemigrad <1% i 2 dage i treek.

Ambulant opfaglgning med kontrol af parasiteemi og monitorering af haeemoglobin, obs sen

hamolytisk anemi den farste maned. Malaria mikroskopi undersgges dag 7 og 28 efter
behandlingsopstart sammen med hamoglobin, infektions-, lever- og veaesketal efter behov.
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Aben indleggelse 3 méneder ved feber og aneemitegn (risiko for heemolytisk aneemi i 1 méned efter
Iv artesnate).

Bern med andre typer malaria end falciparum kan udskrives efter behandlingsstart og fglges
ambulant med behandling af leverstadier (ved ovale og vivax malaria).

Diagnosekoder
DRG-udvalget

Referencer

www.who.int/ith/en/
www.who.int/malaria/publications/world-malaria-report-2016/WMR-2016-profiles.pdf
https://www.cdc.gov/malaria/about/distribution.html
https://www.cdc.gov/malaria/travelers/country_table/s.html
https://www.infmed.dk/guidelines#malaria_2019.pdf

UK malaria guidelines 2016, DG Lalloo et al, J Inf, 2016

Treatment and prevention of malaria, EA Ashely et al, Lancet Child Adolesc 2020
Malaria in Children: Updates on Management and Prevention, D Choutos et al, PIDJ 2023

Interessekonflikter
Ingen

Appendiks
Malaria praeparater og dosis

Arinate ®/Artesunate

Ampul Artesunate 60 mg, oplgses i natriumbikarbonat (vedlagt) og tilseettes 5,4 ml glukose 5%
eller natriumklorid 0,9%.

Oplgsningen gives langsomt intravengst over 2 min.

Veegt Dosis Varighed
<40kg 2.4 mg/kg iv Til 0, 12 og 24 timer, herefter x1 dagligt

Fra 40 kg anbefales det at anvende et helt antal ampuller:
40 - 50 kg 120 mg (2 ampuller)

51 - 75 kg 180 mg (3 ampuller)
76 - 100 kg 240 mg (4 ampuller)
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Eurartesim®/ Dihydroartemisinin-piperaguintetrafosfat
Tablet & 320 mg/40 mg og 160 mg/20 mg.

Bar tages samme tidspunkt hver dag og fastende (fra 3 timer far til 3 timer efter tabletindtag).
Tabletter kan knuses og opslemmes i vand.
Obs: EKG far opstart pga. risiko for forleenget QT-interval

Tablet 160 mg/20 mg

Veagt Dosis Varighed
5-6 kg 05thlx1 3 dage
7-12 kg 1thl. x1 3 dage

Tablet 320 mg/40 mg

Veegt Dosis Varighed
13 - 23 kg 1thl. x1 3 dage
24 - 35kg 2thl. x1 3 dage
36 - 75 kg 3thl. x1 3 dage
> 75 kg 41tbl. x 1 3 dage

Malarone®/Atovaquon-proguanil
Thl Atovaquone 250 mg /Proguanil 100 mg og Atovaquone 62.5 mg/Proguanil 25 mg. Tages pa
samme tid hver dag med fedtrigt maltid

Tabletterne skal sa vidt muligt synkes hele. Til sma barn kan tabletterne dog knuses og blandes med
mad eller malk. Opkastning er en almindelig bivirkning, hvis inden for en time efter indtagelse,
gentages dosis. Samtidig brug af metoclopramid frarades (nedsetter plasmakoncentrationen af
atovaquon).

Thl. Atovaquone 62.5 mg / Proguanil 25 mg

Veegt Dosis Varighed
5-8 kg 2 tbl. x 1 dgl 3 dage
9-10 kg 3tbl. x 1 dgl 3 dage

Tbl. Atovaquone 250 mg/ Proguanil 100 mg

Vegt Dosis Varighed
11 - 20 kg 1 thl. x 1 dgl 3 dage
21 - 30 kg 2 thl. x 1 dgl 3 dage
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31-40kg 3tbl. x 1 dgl 3 dage
> 40 kg 4 tbl. x 1 dgl 3 dage

Riamet®/Artemether-lumefantrin
Thl 20 mg artemether/120 mg lumefantrin tages med fedtholdigt maltid

Veegt Dosis Tid (timer

Barn 5-15 kg 1 tbl. 0, 8, 24, 36, 48 og 60 timer
Barn 15-25 2 tbl. 0, 8, 24, 36, 48 og 60 timer
Barn 25-35 3 thl. 0, 8, 24, 36, 48 og 60 timer
>35 kg 4 tbl. 0, 8, 24, 36, 48 og 60 timer

Hydroxychloroquin
Hydroxychloroquin (Plaquenil®) tbl. 200 mg.

Ligeveerdigt med chloroquin (ikke laengere registreret i Danmark) til behandling af malaria)
Initial behandling til vivax, ovale, malariae og knowlesi malaria. Obs resistensomrader.

Dosering

Dosis Tid (timer

10 mg/kg 0 timer

5 mg/kg 6, 24 og 48 timer
Primaquin

Tabletter primaquinbase 15 mg kraever udleveringstilladelse fra Legemiddelstyrelsen rekvireres fra
apotek/sygehusapotek.

Supplerende behandling til vivax og ovale af hvilende leverstadier for at undga relaps.

Dosering
> 10 kg. 250-300 mikrogram/kg x1 dgl i 2 uger i 14 dage (max 15 mg/dag)

OBS risiko for heemolytisk aneemi ved Glucose-6-fosfatdehydrogenase mangel. Enzymaktiviteten

ber bestemmes inden behandling. Ved nedsat aktivitet konfereres infektionspaediater (alternativ
behandling eller behandling under indleeggelse)
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