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Malaria

m Durch Anopheles-Micken Ubertragene
Blut-Parasitose

m eine der haufigsten Tropenkrankheiten
und eine der haufigsten infektidsen
Todesursachen weltweit

m auch unter Reisenden eine der
haufigsten und gefahrlichsten
Infektionen




Malariaerreger des Menschen

m Plasmodium m Malaria tropica
falciparum

m Plasmodium m Malaria tertiana (auch

(fast alle Todesfalle)

vivax saisonale Transmission)
m Plasmodium m Malaria tertiana
ovale (Westafrika)
m Plasmodium m Malaria quartana
malariae (selten)

m Pl knowlesi m M. tropica, SO-Asien

Malaria-
zyklus

Aus Diesfeld, H. J.; Krause,
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Abb. 3.1  Entwicklungszyklus der Malariaplasmodien in Miicke und Mensch.




Malaria-Verbreitung

m Pl. falciparum zwischen ndrdl. und sidl. 20 -
22°C Sommer-Isothermen und bis max ca.
2000 m Seehohe

m Pl. vivax zwischen 15,5°C-Isothermen
m Anopheles-Miicken fast weltweit

m ca. 60 von 300 Arten saugen Blut auch beim
Menschen

m infektios friihestens nach 10 Tagen mit Temp.
von kontinuierlich tiber 18°C (auch nachts)

~Steckbrief" der Malariaparasiten




Plasmodium knowlesi,
»5. Malariaparasit des Menschen"

m Parasit von Affen (z.B. Makaken)
m Mikroskopie: ahnlich Pl. malariae
m aber deutlich héhere Parasitamie
m ,Malaria quotidiana®

m schwere Krankeitsbilder, sollte wie
Pl. falciparum behandelt werden

m In Nachuntersuchungen auf Borneo 27 —
100% der Proben PCR-positiv

m Schnelltests: pLDH-sensitive Tests, die PI.
vivax und PI. falciparum entdecken kdnnen,
entdecken auch Pl. knowlesi

Malaria 2012: 219 Mio Falle,
660.000 Todesfalle, vor allem Afrika

90,3%

79,6%

15,7%




Geschatzte Malariafallzahl in Mio
2015

WP fokiporum WP vivax

‘) Q9 o o

SEAR 14 EMR 3.8 WPR12 AMRO.3

AFR, WHO African Region; AMR, WHO Region of the Americas; EMR, WHO Eastern Mediterranean Region; SEAR, WHO South-
East Asia Region; WPR, WHO Western Pacific Region

WHO: World Malaria Report 2016, Uber www.who.int

Anteile einzelner Lander an der Zahl aller
Malariafalle und an der Pl.-vivax-Fallzahl
2015

India, 49%
Others, 22%

Indonesia, 7% (b)
United Republ

of the Congo, 9%
Pakistan, 10%

Ethiopia, 12%

WHO: World Malaria Report 2016, Uber www.who.int




Stand der Malaria-Elimination

S

I Countries endemic for malaria, 2016 I Countries endemic in 2000, no longer endemic in 2016
"1 Countries not endemic for malaria, 2000 I Not applicable

WHO: World Malaria Report 2016, tiber www.who.int

Geschatzte Fallzahlen (in 1000)
gesamt / Pl. vivax / % PI. vivax

Africa 163 000 1400 1%
Americas | 700 | 500 62%
Eastern Mediterranean | 9000 | 3000 33%
Europe 2 2 43%
South-East Asia _ 24000 11000 44%
Western Pacific _ 1000 200 16%
World 198 000 15800 8%
Outside sub-Saharan Africa 30000 14 200 47%

WHO: World Malaria Report 2014, unter:
who.int/entity/malaria/publications/world_malaria_report_2014/report/en/index.html




Malaria in D 2015

Tab. 6.31.2:
Am haufigsten genannte Infektionslinder der gemeldeten
Malaria-Fille, Deutschland, zo15 (n=633)

m 1064 Fille (+42)
— 920/0 Afrika Infektionsland Nennungen | Anteil |

Nigeria 82 | 13% |

- 60/0 Asien Eritrea 80 | 13%
Chana 78 12%

. | |

- 20/0 Amerl ka Kamerun 69 | 1% |

== Togo 39 6% |

m 2 Todesfdlle (-2) - ERe
— Togo Ghana Tansania 20 | 3% |

! Uganda 20 3%

— . Der Anteil von Malaria-Fillen deutscher Herkunft betrug .
2015 20% (210 Fille). Von diesen waren 68 % Touristen f%

. J

RKI: Infektionsepidemiologisches Andere 183 | 29% |
Jahrbuch... fiir 2015, Berlin 2016, Summe 633 100%

Uber www.rki.de

Malaria in D 2015

Abb. 6.31.4:
Gemeldete Malaria-Fille nach Erregerspezies, Deutschland, 2015 (n=1.030)

Plasmodium falciparum Plasmodium vivax (M. tertiana)
(M. tropica) 29,7%
58,3%

M. tertiana (ohne Differenzierung)
4,1%

Plasmodium malariae (M. quartana)

/

— _ Plasmodium ovale (M. tertiana)

\ 2,4%
Plasmodium knowlesi

0,1%

RKI: Infektionsepidemiologisches Jahrbuch... fir 20B&tlin 2016, tber www.rki.de




Erkrankungswahrscheinlichkeit
ohne Chemoprophylaxe

m Papua Neuguinea,

Salomonen ca. 3%
m Westafrika 2,4%
m Ostafrika 1,2%
m Indien 0,35%
m Stdostasien 0,1%
m Stidamerika 0,05%

Malariafalle pro 100.000 Reisende

m Mittelamerika 1,3

m Ostasien 5,4

m Slidamerika 7,3 (4 — 8)*
m Stdasien 10 (2)**

m Ostafrika 240

m Westafrika 302

m Zentralafrika 357

Askling et al., 2005, *Behrens et al., 2007,
**Schmid u. Schlagenhauf, 2008, zit. nach Hatz, 2008




Methoden der Malariaprophylaxe

Geruchsfalle fiir
m Individuell Malaria-Miicke

Die Idee einer Geruchsfalle aus

K|eidung Kise fiir Malaria-Miicken hat

der Malaria-Forscher Dr. Bart

Knols entwickelt. Der Forscher

- Verhalten am Mbita Point, einer Malaria-
Forschungsstation an den Ufern
des Viktoria Sees in Kenia, hat

- Netz bZW- A/C dies dem ,New Scientist*
(2247, 2000, 34) berichtet. ;

— InsektlZlde Bei einem Selbstversuch liel

Knols seine ungewaschenen Fii-
Be aus dem Moskitonetz hin-

Repe”entlen gen, um sich von Miicken ste-

chen zu lassen. Die nahmen das

Angebot auch sofort an. An-
ChemoprothIaxe schlieBend priisentierte er den
hungrigen Insekten ein Stiick
Limburger Kise statt seiner Fii-
Be. Und auch hierfiir interes-
sierten sich die Mosquitos. An-

Stiftung
Inhatt | Mitterer Prels | VK- | Gesund- | Hand-  Detda-  Texts- [l 4] cese ETNE SR 01510
Warentest Pk % | am- | helte- | ha-  ration  scho-

test.de fomd | kit | eigen- | bung nung

sehattan

Anti Brumm Forte, DEET

TWttel Zum EINSIDGN (KOrDEENEIETE)

ant! Brumm Forne TEm N QUT (20

Autan Prowctin Pis Peetinicss Autan Protection Plus T

AZaron DeTOone MOoen- Und NpetensCchull Saraviglion | ml (u GUT (22)

e Insektenschutz, Icaridin | ;..

Parazest MOcenschuz Nommake Had Fmi —%_ U L] 2] ¥ GUT (23

INobite Hautscnuzgel . e GUT (24

TG Azaron before, Icaridin ‘.,M,;

‘ant Brumm Naturel N = S = D BEFREDGEND (28)
Care Plus DEET Anti BEFREDGEND 25

BEFREDWGEND 27

Insect Spray 40% |——0w

ST = © o BEFREDGEND )

Parazeet Miickenschutz, |t

Protedt Spray som BEFREDIGEND 33
Hancaplast Anti-msetenspra) & « | Icaridin BEFRIEDIGEND (24)
EEF 34
LUSREICHEND (1%)

\obite Hautschutzgel [rERmS
DEET MANGELHAFT (£2)

MANGELMAFT (52)
MANGELHAFT (58

Tropl Adll MOeA 5578
ETMitan el

Helpic Anl MOSKRD Spray N
IneactTres A Wioksen Spray
Bamstol Suchirel MOCkenEChuT
1
100r

Ballistol Stichfrei
Mickenschutz, Icaridin

4 EemganEaE el glelzter tocde Reibertsige Rash A1

+ - I “;“ N M ADDTece” @metion

O Eevesgessis B s Soambsch amatacn

O iy A e www. test.de 07.05.2010

[ '8 e 0 BUaiinod e regiaart DUt SRR MEN RS ilrde
Memgemet LB 8




| Method of personal protection |

I
[nsect Habitar Physical Altarnative.
repellenis avoidance barrlers mathods

I

[
Chemical | | Botanical | Ciothing tash
bad nets

Laocal

DEET

rard foggers
pesticide coils

Vitamin 81

IR3535

Piperiding

iE

5kin-50-50ft
bathoil

1 Prowen effectiva

] Proven limited eflectivensss

T Fioven

inaffective

Elactronic
repellers

Citronella
scented plants

Citronella
candles

Chemoprophylaxe

m Streng genommen Friintherapie vor
Auftreten erster Symptome

m meistens auf den erythrozytaren
Zyklus wirkend

m Einnahme von 1 Woche vor bis 4

Wochen nach Exposition — Ausnahme

Atovaquone/Proguanil

m evtl. Einnahme schon 2-3 Wochen vor
Exposition zur Vertraglichkeitstestung
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Malariaprophylaxe 2016
gemaB DTG

Ausweitung Prophylaxe-Areal | |Indochina: (Selbst-) Therapie
auf den Suiden Venezuelas nur mit Atovaquone/Proguanil

Resistenz gg. Chloroquin, Sulfa-
doxin/Pyrimethamin und Mefloquin

sel Brug s depy

U] SeIpms Wouy wnindppnf 4 01 SUEIS)

700z 01dn ‘seys [pupues
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Chemoprophylaxe mit
Mefloquin

m Mefloquin
1 Tbl. = 250 mg/Woche
Kinder: 3,5-5 mg/kg KG/Woche

m Resistenzen in Sudostasien und
Westafrika!

m |eichte neuropsychiatrische NW in 8%

m schwere neuropsych. NW in 1 von 10-15.000

m unsere praxisinterne Regel: kein Mefloquin-
Erstrezept an Frauen unter 60 kg

Chemoprophylaxe mit
Mefloquin

m schwere neuropsychiatrische NW:
1:10.000 - 15.000 Prophylaxe-Anwender,

v.a. bei Frauen, psych. Vorerkrankungen, zus. mit
Alkohol und anderen Malariamedikamenten
ca. 1:250 Therapieanwender (Lebain, 2000)

m 1990: Suizidversuch nach 2 Tbl. berichtet
m Leichtere neuropsychiatrische NW bei

6% (van Riemsdijk, 1997)
bis 7,9% (Schlagenhauf, 1996)
bis 11,2% (Carme, 1997)

12



Kontraindikationen fir
Mefloquin-Einsatz abfragen

m Uberempfindli. gg. Mefloquin, Chini(di)n
m Schwarzwasserfieber in der Anamnese
m Schwere Leberfunktionsstérung

m Halofantrin oder Ketoconazol parallel

m Frihere oder aktuelle Depression,
generalisierte Angst, Psychose,
Suizidversuch, jede psychische Stérung

m Krampfanfalle jeglichen Ursprungs

Chemoprophylaxe |
der Malaria

m Atovaquone 250 mg + Proguanil 100
mg = 1 Tbl. taglich,

m Einnahme bis 7 Tg. nach Exposition

m Hochsteinnahmedauer ist entfallen

m DTG: gleichwertig mit Mefloquin

m UAW milde, jedoch auch: Panzytopenie,
Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit,
neuropsychiatrische Probleme
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Padiatrische Dosierungen in
der Malariaprophylaxe

m Atovaquone 250 mg/Proguanil 100 mg

m Einnahme einen Tag vor bis 7 Tage
nach Exposition

m Dosis
—11-20 kg: 1 Kindertbl./Tag (1/4 Dosis)
—21-30 kg: 2 Kindertbl./Tag
— 31-40 kg: 3 Kindertbl./Tag
—ab 40 kg: 1 Thl./Tag

Chemoprophylaxe der Malaria

m Doxycyclin 100 mg taglich

m Hydrat besser vertraglich
als Hyclat

m Kontraindikationen
beachten!

m Sonnenempfindlichkeit?

m Off-label-use, jedoch
positive Stellungnahme
der PEG 12/2002 und
DTG-Empfehlung seit 2003

14



gewichtsadaptierte Dosierung
von Doxycyclin

m 25 -35 kg 50 mg/Tag
m 36 — 50 kg 75 mg/Tag
m (entspricht ca. 1,5-2 mg/kg KG)
m 51+ kg 100 mg/Tag

Malariaprophylaxe im
Langzeitaufenthalt

— mit Prophylaxe hinfahren und in den ersten 6 — 8
Wochen nehmen

— Alarmwege klaren
— Lebensbedingungen ausloten, evtl. verbessern
— Mosquitobrutstatten suchen und eliminieren

— Krankenhaus aufsuchen (Labor? Wochenende?
Nachtdienst? Wann und wo gibt es lokal Malaria?)

— Prophylaxe nehmen auf Reisen
— Prophylaxe nehmen in der Regenzeit

15



Schwangerschaftsvertraglichkeit vor
Malaria schitzender Substanzen

Substanz |1. |2. |3.Trim. |Studie?
DEET o.k. |o.k. Thailand, 897 Frauen
DEET o.k. tierexperimentell
(P)Icaridin |o.k. |o.k. [0.k. tierexperimentell
Mefloquin-P [?  |o.k. |o.k. Fachinfo.
Indikation kritisch prifen.
Mefloquin-T |o.k. [o0.k. |o.k. Studien Thailand (339 Fr),
Malawi (4187 Fr.),
Hersteller-Datenbank

Roggelin, L., Cramer, J.P.: FTR 2013 20(§) 134-139

Schwangerschaftsvertraglichkeit vor
Malaria schitzender Substanzen

Substanz |1. 2. |3.Trim. |Studie?

Chloroquin |o.k. |o.k. |o.k. Thailand, 1000 Frauen
Proguanil |(0.k) |(0.k) | 0.k. Herstellerinfo

Atov./Prog. (0.k) | (0.k.) Fachinfo: KI! Studien Thai-
als T land, Sambia (zus. 131 Fr.)
Doxy KI KI, [KI, Fachinfo, aber UAW erst ab
als P o.k.? |o.k.? 2. Trimenon

Arte/Lum. |o.k.? |o.k. |o.k. Zahlr. Studien, ab 2. Trim.
Dihyd./Pip. o.k.? |o.k.? Kleine Studien. Tierexp.

fetotox. Potential

16



Eine Malariaselbsttherapie
(,standby", ,Feuerldoscher™)

m der Reisende schon 5 Tage im Malaria-
gebiet ist
UND

m Fieber von 38,5°C oder hoher hat
UND

m in den ndchsten 24 h keinen Zugang zu
Diagnostik und Therapie bekommt.

Symptome der Malaria

m Fieber Uber 38,5°C

m Haufig rasche Auffieberung und rasche
Entfieberung innerhalb einer Stunde

m Kein Warten auf rhythmisches Fieber!!
m Myalgien
m Moglich: Diarrhoe

17



Kriterien der
komplizierten Malaria (WHO)

m Cerebrale Malaria nicht erweckbares Koma, >30 min nach Krampf

m Anamie HK<15%, Hb<5g/dl, Parasiten >10.000/pI

m Niere nversagen <400 ml Urin/24 h o. 12 mikg /24 h, Krea >3 mg/d|
m Lungentdem und ARDS

m Hypoglykdamie BZ <40 mg/d

m Kreislaufversagen RR <70 mim Hg (50 mm H, wemn 1.5 1)

Spontane Blutungen, DIC
m Generalisierte Kram pfe > 2/24 h trotz Fiebersenkung

m Acidose art. pH <7,25 oder H2C03 <15 mmol/l
| H a m Og IO bi n U I‘I e ggf. G-6-PDH-Mangel ausschlieBen

W LR O WA

e

Availabloin a 5 lest pack ¢ W |,
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Technik des ,,Dicken Tropfens™

...daher spricht man auch gerne von der ...

Therapie der Malaria tropica
Ato./Pro. jetzt Generikum

m Atovaquon 250 mg + Proguanil 100 mg
4 Tbl. taglich fir 3 Tage

m ab 11 kg KG einsetzbar

Prophylaxe ge vor ‘ withrend des

Aufenthaltes im Aufenthal
Malariagebiet im Malariagebiet

eiseantritt ins
Malariagebiet

19



Neues in der Therapie

m Atovaquone und Proguanil (Malarone junior®)
steht nun auch flir die Therapie von Kindern
zwischen 5 und 11 kg zur Verfligung.

Dosierung/Tag
Kémergewicht (kg)  |Atovaguon (mg)  [Proguanil img) |Dosierungsscherna
5his & 125 50 Je 2 Malgrone Junior Filimtabletesn

taglich als Eirzeldosis an
S aufeinander fulgenden Taygen

9 bis 10 1875 75 Je 3 Malarone Junior Filmtablettan
tadlich als Eirzeldasis an
3 aufeinander folgenden Tagen

Lander mit ACT-
Behandlungsstrategie

P00Z Jo se‘Adijod Jusunesy)

JeLgjewnue Ul Adeley: UONEUIGWIOD PESEY-UILISIWEUE opNaUl 1B souunoy g depy

“
[/
i&j
1. s
I ACT policy




Therapie der Malaria tropica

m Lumefantrin 120 mg + Artemether 20 mg
4-0-4Tbl. Gber 3 Tage

o &
Rlalnet Tabletten %%f

padiatrische Dosierung
Riamet® zur Therapie

m Seit 11/2006 in GroBbritannien
zugelassen

m in D inzwischen auch:

m 5-14kgKG 1-0-1fur3Tage
m15-24kgKG 2-0-2flr 3 Tage
m25-34kgKG 3-0-3flr3Tage
miber35kgKG 4-0-4flr 3 Tage
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Dihydroartemisinin/Piperaquin
(Eurartesim®)

m Prinzip: ACT, hier mit langwirksamem
Piperaquin (HWZ 20 — 35 Tage)

m 40 mg DHA + 320 mg Piperaquin

m 20 mg DHA + 160 mg Piperaquin

m Seit 1978 im chinesischen Malaria-
kontrollprogramm verwandt, teils mit
weiteren Kombinationspartnern

m Post-treatment prophylaxis
m Resistenzinduktion?

Dihydroartemisinin/Piperaquin
(Eurartesim®)

m Resultate (90 - 95% Heilungsrate)
vergleichbar mit

— Artemether/Lumefantrin in afrikanischen
Kindern (1) und mit

— Artesunate/Mefloquin in asiatischen
Malariapatienten (2)

m Kontraindikation bei QTc-Verlangerung

(1) Bassat, Q. et al: PLoS one 2009 4(11) e7871
(2) Valecha, N. et al.: PLoS one 2010 5(7) 11880
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Behandlung mit Dihydroartemisinin
(DHA) und Piperaquinphosphat (PQP)

Gewicht |1.Beh.-Tag 2. Beh.-Tag |3. Beh.-Tag
5—- 7kg |%2Tabl. zu 2 Tabl. 2 Tabl.

20/160 mg DHA/PQP

>7- 13 kg |1Tabl zu 1 Tabl. 1 Tabl.
20/160 mg DHA/PQP

>13 - 24 kg |1Tabl. zu 1 Tabl. 1 Tabl.
40/320 mg DHA/PQP

>24 - 36 kg |2 Tabl. zu 2 Tabl. 2 Tabl.
40/320 mg DHA/PQP

>36— 75kg |3 Tabl zu 3 Tabl. 3 Tabl.
40/320 mg DHA/PQP

>75—-100 kg |4 Tabl. zu 4 Tabl. 4 Tabl.
40/320 mg DHA/PQP

>100 kg Keine Daten

Leitfaden fur
medizinisches Fachpersonal

Eurartesim: Anwendungsgebiet und Kontraindikationen

= Eurartesim ist angezeigt zur Behandlung der unkemplizierten, durch Plasmodium
falciparum verursachten Malaria bei Erwachsenen, Kindern und Sauglingen
ab 6 Monaten und ab einem Kaérpergewicht von 5 ka.

* Aufgrund der besonderen Empfehlungen fir die EKG-Aufzeichnung und fiir ein
EKG-Monitoring wahrend der Behandlung ist Eurartesim ungeeignet zur Notfall-
behandlung (Stand-by Therapie) von Reisenden in Malariagebiet\

* Eurartesim ist kentraindiziert fir die Behandiung siner schweren Falciparum-Walaria
{entsprechend WHO-Definition) und sellte nicht zur Behandlung von durch Plasmodium

vivax, Plasmoaium malsriae oder Plasmodium ovale ausgeldster Malaria angewendet

werden.

http://www.educationalmaterialeurartesim.de/logged/pdf/Leitfaden

pdf
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