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Anestesiaan liittyvat anafylaktiset reaktiot vaikuttavat merkittavasti periopera-
tiiviseen kuolleisuuteen ja sairastavuuteen. Anafylaktinen reaktio tulee yleen-
sa odottamatta, minuuttien sisalla altistuksen jalkeen ja etenee nopeasti eri
elinsysteemeihin. Koska leikkauspotilas on joko anestesoitu tai sedatoitu ja
useimmiten peitelty steriileilla liinoilla, anafylaksian ensioireet jadvat helposti
tunnistamatta. Bronkospasmi ja verenkierron romahtaminen voivat tall6in olla
ensimmaiset 16ydokset. Koska anafylaktiset reaktiot ovat lisaksi hyvin harvinai-
sia, vaaditaan anestesialaakarilta todellista valppautta tilanteen tunnistamisessa

ja hoidon aloituksessa.

Anafylaktinen reaktio

Maailman allergiajarjeston (The World Allergy
Organization) mairitelman mukaan anafylaksialla
tarkoitetaan vakavaa, henkeé uhkaavaa yleistynyt-
td tai systeemistd yliherkkyysreaktiota'. Aneste-
siaan liittyvien anafylaktisten reaktioiden ilmaan-
tuvuus on noin 1:5000 - 1:20 000 anestesiaa kohti.
Lihasrelaksantit aiheuttavat suurimman osan ndis-
td reaktioista, arviolta 60-70 %. Seuraavaksi ylei-
simpid perioperatiivisen anafylaksian aiheuttajia
ovat lateksi, antibiootit ja anestesian induktioai-
neet’.

Anafylaktiset reaktiot jaotellaan IgE-vailittei-
siin eli allergisiin anafylaksioihin ja ei-IgE-valit-
teisiin eli ei-allergisiin anafylaksioihin. Anafylak-
tisessa reaktiossa syottosoluista ja basofiileista va-
pautuu vasoaktiivisia vilittdjdaineita, mm. hista-
miinia, proteaaseja, proteoglykaaneja ja verihiu-
taleita aktivoivaa tekijad. Fosfolipidimetabolian
seurauksena muodostuu myos inflammatorisia
prostaglandiineja ja leukotrieenejd. Nama valitta-
jaaineet lopulta aiheuttavat verisuonten lapdise-
vyyden muutoksia, miké johtaa anafylaktiselle re-
aktiolle tyypillisiin 16ydoksiin, kuten ihon lehahta-
vaan punoitukseen, urtikariaan, angioddeemaan,
hypotensioon ja bronkospasmiin. IgE-vilitteisessé
anafylaksiassa vilittdgjdaineiden vapautuminen ta-
pahtuu allergeenin sitouduttua kahteen syottoso-
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lun pinnalla olevaan IgE-molekyyliin, jolloin reak-
tio kaynnistyy. Ei-IgE-vilitteisessd anafylaksiassa
esim. lddkemolekyyli voi suoraan stimuloida syot-
tosoluja ja saada aikaan vilittdjaaineiden vapautu-
misen soluista>*.

Perifeeriset lihasrelaksantit ja
anafylaksia

Perifeeristen lihasrelaksanttien molekyyliraken-
teessa olevia kvaternédrisid ja tertiddrisia amiineja
on pidetty reaktiivisina kohtina anafylaktisen reak-
tion synnyssd. Monet tavalliset talouden kemikaa-
lit, esim. puhdistusaineet ja shampoot ja jopa ruo-
ka sisdltavat kvaternddrisia ammoniumryhmia.
On ajateltu, ettd ndmé voivat ajheuttaa elimiston
herkistymisen kvaterndérisia amiineja kohtaan,
jolloin syottosolujen pinnalle syntyy IgE-mole-
kyyleja. Kun elimist6on tdmén jélkeen joutuu li-
hasrelaksanttimolekyyli, joka sisdltda kvaternaari-
sid ammoniumryhmié, anafylaktinen reaktio voi
kaynnistyd, vaikka aikaisempaa altistusta lihasre-
laksanteille ei olisikaan. Lihasrelaksantteihin liit-
tyvid anafylaktisia reaktioita on raportoitu kaik-
kialla maailmassa enemmain naisilla kuin mie-
hilld; suhde on n. 4:1. Norjassa lihasrelaksanttien
kayttoon on liittynyt anafylaktisia reaktioita muu-
ta maailmaa enemmaén’. Téhén ilmioon on esitet-
ty yhdeksi selitykseksi folkodiinia siséltavda ys-
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kanladkettd, jota on voinut ostaa Norjasta resep-
tivapaasti. Folkodiinimolekyyli sisaltda kvaternaa-
risen ammoniumryhmaén ja on saattanut herkista
vdeston. Norjalaisista verenluovuttajista oli erdan
tutkimuksen mukaan 6 %:1la vasta-aineita folko-
diinille, kun taas ruotsalaisilla nditd ei esiintynyt
lainkaan®. Ruotsissa lihasrelaksantteihin liittyvid
anafylaktisia reaktioita onkin raportoitu huomat-
tavasti vihemmén kuin Norjassa.

Bentsyyli-isokinoliini-johdoksiset  lihasrelak-
santit, kuten atrakuuri ja mivakuuri aiheuttavat
voimakkaammin suoraa histamiinin ja muiden
vilittdjaaineiden vapautumista syottosoluista, 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’. Kes-
kinkertaisen riskin relaksanteiksi lukeutuvat atra-
kuuri, cis- atrakuuri, rokuroni, mivakuuri ja galla-
miini. Pankuronia ja vekuronia on pidetty matalan
riskin relaksantteina. On esitetty, ettd suksinyyli-
koliinin joustava molekyylirakenne mahdollistaa
sen, ettd se pystyy tarttumaan molemmilla kvater-
nédrisilla ammoniumryhmillddan paremmin IgE-
molekyyliin ja kdynnistimaan anafylaktisen reak-
tion, toisin kuin molekyylirakenteeltaan jaykem-
mat matalan riskin relaksantit*.

Rokuroni ja anafylaksia

Rokuroni on aminosteroidirakenteinen keskipit-
kavaikutteinen relaksantti, joka otettiin kayttoon
1990-luvun puolivilissd. Edullisten kdyttoominai-
suuksiensa vuoksi se valtasi markkinoita mm. suk-
sinyylikoliinilta ja vekuronilta. Hieman markki-
noille tulonsa jilkeen rokuronin kayttoon liittyen
alettiin raportoida anafylaktisia reaktioita. Asiaa
on selitetty osittain ns. uuden ldakkeen ilmiol-
14, milld tarkoitetaan uuden ldikkeen haittavaiku-
tusten valppaampaa raportointia markkinoille tu-
lon jilkeen, yleensd toisena vuotena markkinoil-
le tulosta. Rokuroniin liittyvien anafylaktisten re-
aktioiden raportoinnin méaréssa on ollut huomat-
tavaa maantieteellistd vaihtelua. Mm. Norjassa ja
Ranskassa reaktioita on raportoitu paljon; sen si-
jaan esimerkiksi Ruotsissa ja Tanskassa reaktioi-
ta on raportoitu vdhan. Asiaa on yritetty selittad
my0s raportointikulttuuriin ja anafylaksian diag-
nostiikkaan sekd médritelmadn liittyvilla eroil-
la. Lisdksi védeston vaihteleva altistuminen kva-
ternddrisille amiineille on herdttanyt tutkijoiden
mielenkiinnon, kuten edelld on esitetty. Norjalai-
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sen 6-vuotisen seurantatutkimuksen mukaan yli
90 %:ssa yleisanestesioihin liittyvissa IgE-vilittei-
sissd anafylaktisissa reaktioissa epdiltynd aiheutta-
jana oli lihasrelaksantti, mikd on enemmaén kuin
mitd muissa maissa on raportoitu’. Yleisimmin
IgE-vilitteinen anafylaksia liittyi kuitenkin suksi-
nyylikoliiniin.

Vuosien 1985 ja 2007 vilisend aikana Suomen
ladkelaitoksen haittavaikutusrekisteriin ilmoitettiin
24 tapausta, joissa rokuronia epdiltiin anafylaktisen
reaktion aiheuttajaksi. Joukossa oli yksi kuolemaan
johtanut tapaus. Seitseméssd tapauksessa allergia-
tutkimusten tulokset viittasivat allergiaan. Seitse-
maissa tapauksessa jatkotutkimusten tulokset eivit
olleet haittavaikutusrekisterin tiedossa ja 3 tapauk-
sessa allergiatutkimusten tulokset olivat negatiivi-
set; yhdessa tapauksessa ndistd nayttod oli kuiten-
kin ei-allergisen anafylaksian puolesta kohonneen
tryptaasitason perusteella. Seitseméssd tapaukses-
sa aikomuksesta tehdd mahdollisia allergologisia
tutkimuksia ei ollut mainintaa. Kaikki positiivi-
set allergiatestit olivat ihotestien tuloksia. Kaiken
kaikkiaan lihasrelaksantteihin liittyvid haittavaiku-
tusilmoituksia oli 43. Naistd 38 tapauksessa kliini-
nen kuva sopi anafylaksiaan.

Lopuksi

Koska lihasrelaksantteihin liittyvat anafylaktiset
reaktiot ovat harvinaisia, tiettyyn relaksanttiin liit-
tyvaa todellista riskid on vaikea arvioida. Erityises-
ti, jos lddkeaineelle altistunut vdestomaara on pie-
ni, ali- ja yliraportointi véaristavit tuloksia helpos-
ti merkittavésti. Tiettyyn lddkeaineeseen liittyvaa
riskid voidaan yrittdd ennustaa suhteuttamalla ra-
portoidut tapaukset ladkkeen myyntilukuihin. Ro-
kuroniin liittyvien anafylaktisten reaktioiden ra-
porttien madran on katsottu yleisesti ottaen olevan
“normaalissa” suhteessa rokuronin myyntilukui-
hin eikd viime aikoina aiheesta ole julkaistu huo-
lestuttavia raportteja. Tamadn hetken kasityksen
mukaan suksinyylikoliini aiheuttaa markkinoilla
olevista lihasrelaksanteista eniten anafylaksioita ja
rokuronin on arvioitu olevan edelleen keskinker-
taisen anafylaksiariskin lihasrelaksantti. Huomion
arvoista on myos se, ettd ristiallergia eri lihasre-
laksanttien vililld on kirjallisuuden mukaan yleis-
td. Rokuroniin liittyvien anafylaksioiden madéra ja
merkitys Suomessa vaatii vield lisdselvityksid. (J
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