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Rokuroni ja anafylaktiset reaktiot
Susanna Pulkkinen

Anestesiaan liittyvät anafylaktiset reaktiot vaikuttavat merkittävästi periopera-
tiiviseen kuolleisuuteen ja sairastavuuteen. Anafylaktinen reaktio tulee yleen-
sä odottamatta, minuuttien sisällä altistuksen jälkeen ja etenee nopeasti eri 
elinsysteemeihin. Koska leikkauspotilas on joko anestesoitu tai sedatoitu ja 
useimmiten peitelty steriileillä liinoilla, anafylaksian ensioireet jäävät helposti 
tunnistamatta. Bronkospasmi ja verenkierron romahtaminen voivat tällöin olla 
ensimmäiset löydökset. Koska anafylaktiset reaktiot ovat lisäksi hyvin harvinai-
sia, vaaditaan anestesialääkäriltä todellista valppautta tilanteen tunnistamisessa 
ja hoidon aloituksessa.

Anafylaktinen reaktio

Maailman allergiajärjestön (The World Allergy 
Organization) määritelmän mukaan anafylaksialla 
tarkoitetaan vakavaa, henkeä uhkaavaa yleistynyt-
tä tai systeemistä yliherkkyysreaktiota 1. Aneste- 
siaan liittyvien anafylaktisten reaktioiden ilmaan-
tuvuus on noin 1:5000 – 1:20  000 anestesiaa kohti. 
Lihasrelaksantit aiheuttavat suurimman osan näis-
tä reaktioista, arviolta 60–70 %. Seuraavaksi ylei-
simpiä perioperatiivisen anafylaksian aiheuttajia 
ovat lateksi, antibiootit ja anestesian induktioai-
neet 2.

Anafylaktiset reaktiot jaotellaan IgE-välittei-
siin eli allergisiin anafylaksioihin ja ei-IgE-välit-
teisiin eli ei-allergisiin anafylaksioihin. Anafylak-
tisessa reaktiossa syöttösoluista ja basofiileista va-
pautuu vasoaktiivisia välittäjäaineita, mm. hista-
miinia, proteaaseja, proteoglykaaneja ja verihiu-
taleita aktivoivaa tekijää. Fosfolipidimetabolian 
seurauksena muodostuu myös inflammatorisia 
prostaglandiineja ja leukotrieenejä. Nämä välittä-
jäaineet lopulta aiheuttavat verisuonten läpäise-
vyyden muutoksia, mikä johtaa anafylaktiselle re-
aktiolle tyypillisiin löydöksiin, kuten ihon lehahta-
vaan punoitukseen, urtikariaan, angioödeemaan, 
hypotensioon ja bronkospasmiin. IgE-välitteisessä 
anafylaksiassa välittäjäaineiden vapautuminen ta-
pahtuu allergeenin sitouduttua kahteen syöttöso-

lun pinnalla olevaan IgE-molekyyliin, jolloin reak-
tio käynnistyy. Ei-IgE-välitteisessä anafylaksiassa 
esim. lääkemolekyyli voi suoraan stimuloida syöt-
tösoluja ja saada aikaan välittäjäaineiden vapautu-
misen soluista 3, 4.

Perifeeriset lihasrelaksantit ja 
anafylaksia

Perifeeristen lihasrelaksanttien molekyyliraken-
teessa olevia kvaternäärisiä ja tertiäärisiä amiineja 
on pidetty reaktiivisina kohtina anafylaktisen reak- 
tion synnyssä. Monet tavalliset talouden kemikaa-
lit, esim. puhdistusaineet ja shampoot ja jopa ruo-
ka sisältävät kvaternäärisiä ammoniumryhmiä. 
On ajateltu, että nämä voivat aiheuttaa elimistön 
herkistymisen kvaternäärisiä amiineja kohtaan, 
jolloin syöttösolujen pinnalle syntyy IgE-mole-
kyyleja. Kun elimistöön tämän jälkeen joutuu li-
hasrelaksanttimolekyyli, joka sisältää kvaternääri-
siä ammoniumryhmiä, anafylaktinen reaktio voi 
käynnistyä, vaikka aikaisempaa altistusta lihasre-
laksanteille ei olisikaan. Lihasrelaksantteihin liit-
tyviä anafylaktisia reaktioita on raportoitu kaik-
kialla maailmassa enemmän naisilla kuin mie-
hillä; suhde on n. 4:1. Norjassa lihasrelaksanttien 
käyttöön on liittynyt anafylaktisia reaktioita muu-
ta maailmaa enemmän 5. Tähän ilmiöön on esitet-
ty yhdeksi selitykseksi folkodiinia sisältävää ys-
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känlääkettä, jota on voinut ostaa Norjasta resep-
tivapaasti. Folkodiinimolekyyli sisältää kvaternää-
risen ammoniumryhmän ja on saattanut herkistää 
väestön. Norjalaisista verenluovuttajista oli erään 
tutkimuksen mukaan 6 %:lla vasta-aineita folko-
diinille, kun taas ruotsalaisilla näitä ei esiintynyt 
lainkaan 6. Ruotsissa lihasrelaksantteihin liittyviä 
anafylaktisia reaktioita onkin raportoitu huomat-
tavasti vähemmän kuin Norjassa.

Bentsyyli-isokinoliini-johdoksiset lihasrelak-
santit, kuten atrakuuri ja mivakuuri aiheuttavat 
voimakkaammin suoraa histamiinin ja muiden 
välittäjäaineiden vapautumista syöttösoluista, toi-
sin kuin aminosteroidirakenteiset pankuroni, ve-
kuroni ja rokuroni. Kirjallisuuden mukaan ana-
fylaktisen reaktion aiheuttamisriskin suhteen ns. 
korkean riskin relaksantteja ovat alkuroni, suksi-
nyylikoliini, d-tubokurariini ja dekametoni 7. Kes-
kinkertaisen riskin relaksanteiksi lukeutuvat atra-
kuuri, cis- atrakuuri, rokuroni, mivakuuri ja galla-
miini. Pankuronia ja vekuronia on pidetty matalan 
riskin relaksantteina. On esitetty, että suksinyyli-
koliinin joustava molekyylirakenne mahdollistaa 
sen, että se pystyy tarttumaan molemmilla kvater-
näärisillä ammoniumryhmillään paremmin IgE-
molekyyliin ja käynnistämään anafylaktisen reak-
tion, toisin kuin molekyylirakenteeltaan jäykem-
mät matalan riskin relaksantit 4.

Rokuroni ja anafylaksia

Rokuroni on aminosteroidirakenteinen keskipit-
kävaikutteinen relaksantti, joka otettiin käyttöön 
1990-luvun puolivälissä. Edullisten käyttöominai-
suuksiensa vuoksi se valtasi markkinoita mm. suk-
sinyylikoliinilta ja vekuronilta. Hieman markki-
noille tulonsa jälkeen rokuronin käyttöön liittyen 
alettiin raportoida anafylaktisia reaktioita. Asiaa 
on selitetty osittain ns. uuden lääkkeen ilmiöl- 
lä, millä tarkoitetaan uuden lääkkeen haittavaiku-
tusten valppaampaa raportointia markkinoille tu-
lon jälkeen, yleensä toisena vuotena markkinoil-
le tulosta. Rokuroniin liittyvien anafylaktisten re-
aktioiden raportoinnin määrässä on ollut huomat-
tavaa maantieteellistä vaihtelua. Mm. Norjassa ja 
Ranskassa reaktioita on raportoitu paljon; sen si-
jaan esimerkiksi Ruotsissa ja Tanskassa reaktioi-
ta on raportoitu vähän. Asiaa on yritetty selittää 
myös raportointikulttuuriin ja anafylaksian diag-
nostiikkaan sekä määritelmään liittyvillä eroil-
la. Lisäksi väestön vaihteleva altistuminen kva-
ternäärisille amiineille on herättänyt tutkijoiden 
mielenkiinnon, kuten edellä on esitetty. Norjalai-

sen 6-vuotisen seurantatutkimuksen mukaan yli 
90  %:ssa yleisanestesioihin liittyvissä IgE-välittei-
sissä anafylaktisissa reaktioissa epäiltynä aiheutta-
jana oli lihasrelaksantti, mikä on enemmän kuin 
mitä muissa maissa on raportoitu 5. Yleisimmin 
IgE-välitteinen anafylaksia liittyi kuitenkin suksi-
nyylikoliiniin.

Vuosien 1985 ja 2007 välisenä aikana Suomen 
lääkelaitoksen haittavaikutusrekisteriin ilmoitettiin 
24 tapausta, joissa rokuronia epäiltiin anafylaktisen 
reaktion aiheuttajaksi. Joukossa oli yksi kuolemaan 
johtanut tapaus. Seitsemässä tapauksessa allergia-
tutkimusten tulokset viittasivat allergiaan. Seitse-
mässä tapauksessa jatkotutkimusten tulokset eivät 
olleet haittavaikutusrekisterin tiedossa ja 3 tapauk-
sessa allergiatutkimusten tulokset olivat negatiivi-
set; yhdessä tapauksessa näistä näyttöä oli kuiten-
kin ei-allergisen anafylaksian puolesta kohonneen 
tryptaasitason perusteella. Seitsemässä tapaukses-
sa aikomuksesta tehdä mahdollisia allergologisia 
tutkimuksia ei ollut mainintaa. Kaikki positiivi-
set allergiatestit olivat ihotestien tuloksia. Kaiken 
kaikkiaan lihasrelaksantteihin liittyviä haittavaiku-
tusilmoituksia oli 43. Näistä 38 tapauksessa kliini-
nen kuva sopi anafylaksiaan.

Lopuksi

Koska lihasrelaksantteihin liittyvät anafylaktiset 
reaktiot ovat harvinaisia, tiettyyn relaksanttiin liit-
tyvää todellista riskiä on vaikea arvioida. Erityises-
ti, jos lääkeaineelle altistunut väestömäärä on pie-
ni, ali- ja yliraportointi vääristävät tuloksia helpos-
ti merkittävästi. Tiettyyn lääkeaineeseen liittyvää 
riskiä voidaan yrittää ennustaa suhteuttamalla ra-
portoidut tapaukset lääkkeen myyntilukuihin. Ro-
kuroniin liittyvien anafylaktisten reaktioiden ra-
porttien määrän on katsottu yleisesti ottaen olevan 
”normaalissa” suhteessa rokuronin myyntilukui-
hin eikä viime aikoina aiheesta ole julkaistu huo-
lestuttavia raportteja. Tämän hetken käsityksen 
mukaan suksinyylikoliini aiheuttaa markkinoilla 
olevista lihasrelaksanteista eniten anafylaksioita ja 
rokuronin on arvioitu olevan edelleen keskinker-
taisen anafylaksiariskin lihasrelaksantti. Huomion 
arvoista on myös se, että ristiallergia eri lihasre-
laksanttien välillä on kirjallisuuden mukaan yleis-
tä. Rokuroniin liittyvien anafylaksioiden määrä ja 
merkitys Suomessa vaatii vielä lisäselvityksiä. 
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