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L U K U  6

Perinnöllisten 
rytmihäiriösairauksien 
poliklinikka – kenet lähetän?
 
h e i k k i  s w a n

HYKS:n Sydän- ja keuhkokeskuksen Perinnöllis-
ten rytmihäiriösairauksien poliklinikan tehtävi-
nä on potilaiden diagnostiikka ja neuvonta sekä 
sukulaisten tutkimuksien organisointi ja mole-
kyyligeneettisten tutkimuksien järjestäminen, 
koordinointi ja tulosten merkityksen arviointi. 
Lääkärin epäillessä potilaalla perinnöllistä ryt-
mihäiriösairautta suljetaan ensin pois muut han-
kinnaiset syyt riittävällä varmuudella. Sen vuok-
si kliiniset EKG- ja kuvantamistutkimukset on 
yleensä tehty ennen lähettämistä perinnöllisten 
rytmihäiriösairauksien poliklinikalle. Toimin-
nassa on olennainen ero muiden sydänsairauk-
sien diagnostiikkaan ja hoitoon: yhden henkilön 
sijasta potilaana on samanaikaisesti useita, sa-
man sairauden omaavia potilaan sukulaisia. Poli-
klinikka palvelee koko maata, mikä mahdollistaa 
yhdenvertaiset palvelut potilaille ja heidän su-
kulaisilleen asuinpaikasta riippumatta. Polikli-
nikan Perheen sydänseulonta -ohjelma on uusi 
valtakunnallinen kanava rytmihäiriöperäisen äk-
kikuoleman uhrin lähisukulaisten tutkimiseksi. 

Perinnöllisiä rytmihäiriösairauksia ovat mm. pitkä QT 
-oireyhtymä (LQTS), katekoliamiiniherkkä polymor-
finen kammiotakykardia (CPVT), perinnöllinen sydä-
men johtumishäiriö (CCD) ja Brugadan oireyhtymä 
(BrS), joille kaikille on yhteistä se, ettei sydämen ra-
kenteissa ole kuvantamistutkimuksin havaittavaa poik-
keavuutta – erotuksena sydänlihassairauksiin, joihin 
myös liittyy vaihtelevassa määrin rytmihäiriöalttiutta. 
Usein myös perinnöllisten sydänlihassairauksienkin il-
mentymänä saattaa olla kammioperäisiä rytmihäiriöi-
tä tai niistä johtuva tajuttomuuskohtaus, eikä ole aina 
helppoa osoittaa sydänlihaksessa rakenteellista poik-
keavuutta, joka johtaisi ensisijaisesti sydänlihassairau-
den jäljille. Duodecimin vuoden 2012 numeroissa 7 ja 
9 käsitellään näiden sairauksien diagnostiikkaa ja eri-
tyisesti geenitestauksen aiheita, hyötyjä ja rajoituksia. 
Geenitestit ovat osa perinnöllisten rytmihäiriösairauk-
sien poliklinikan toimintaa. Niiden keskeinen tarkoi-
tus on mahdollistaa sukulaisten varhaisdiagnostiikka. 
Geenitestit eivät ole koskaan poissulkututkimuksia uu-
den (indeksi)potilaan diagnostiikassa, eivätkä ne siksi 
yleensä ole ensisijaisia tutkimuksia. 

HUS:n Sydän- ja keuhkokeskuksen Perinnöllisten 
rytmihäiriösairauksien (PERY) poliklinikalla on kol-
me keskeistä tehtävää. Ensinnäkin, se on konsultaatio-
poliklinikka, joka auttaa niiden potilaiden diagnoosin 
ja hoidon tarpeen määrittämisessä, joilla perustellus-
ti epäillään periytyvää rytmihäiriösairautta. Toiseksi, se 
huolehtii potilaan sukulaisten tutkimuksien järjestämi-
sestä. Kolmas poliklinikan tehtävä on nimeltään Per-
heen sydänseulonta. Perheen sydänseulontaan ohja-
taan perheenjäsenet, joiden sukulaisen äkkikuoleman 
syy on jäänyt oikeuslääketieteellisessä kuolinsyynsel-
vityksessä tuntemattomaksi. Perheen sydänseulonta 
-ohjelmassa arvioidaan ensin, onko kuoleman syynä 
voinut olla perinnöllinen sydänsairaus. Sukulaisille 
järjestetään tällöin seulontatutkimukset perinnöllisten 
rytmihäiriö- ja sydänlihassairauksien osalta. Samoin 
PERY-poliklinikka järjestää sukulaisten tutkimukset ta-
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Brilique* on tehokas 12 kuukauden hoito laajalle joukolle sepelvaltimo-
tautikohtauspotilaille hoitostrategiasta ja diagnoosista riippumatta.2,3

• Vain Brilique* vähentää sydän- ja verisuonikuolleisuutta merkitsevästi 21 % (RRR 21 %, 
 ARR 1,1 % p=0,001) klopidogreeliin verrattuna 12 kuukauden hoidolla.1

• Brilique* vähentää sydän- ja verisuonikuoleman, sydäninfarktin tai aivohalvauksen yhdistettyä 
 riskiä jo 30 päivän kohdalla 12 % (12 % RRR, 0,6 % ARR, p= ,045) ja jatkuen koko 12 kuukauden 
 hoidon ajan 16 % (RRR 16 %, ARR 1,9 %,p < 0,001).1

• Brilique* on tehokkaampi lisäämättä kuitenkaan vakavien ja kuolemaan johtavien verenvuotojen 
 riskiä klopidogreeliin* verrattuna. Muita kuin ohitusleikkaukseen tai toimenpiteeseen liittyviä 
 vakavia ja vähäisiä vuotoja esiintyy Briliquella* merkittävästi useammin.1
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pauksissa, joissa indeksipotilaan kammiovärinän syyk-
si epäillään perinnöllistä sairautta. Taulukkoon 1 on 
koottu keskeisimmät lähettämisaiheet perinnöllisten 
rytmihäiriösairauksien poliklinikalle. 

Mitä perinnöllisten rytmihäiriösairauksien
poliklinikka tekee? 

Kun potilaalla epäillään vahvasti EKG-löydöksen tai 
tajuttomuuskohtauksen syyksi perinnöllistä rytmihäi-
riösairautta ja muut etiologiset tekijät on kohtuudel-
la suljettu pois tai kun perinnöllisen rytmihäiriösairau-
den diagnoosi on jo asetettu, tekee lääkäri lähetteen 
HUS:n PERY-poliklinikalle. Lähettämisen tarkoitus voi 
olla esim. potilaan diagnoosin varmentaminen, hoidon-
tarpeen arviointi tai sukulaisten seulontatutkimuksien 
toteuttaminen. Lähetteiden mukana on tärkeää toimit-
taa kaikki olemassa oleva EKG-dokumentaatio. Tarvit-
taessa poliklinikalla tehdään indeksipotilaalle lisätutki-
muksia, kuten EKG:n pitkäaikaisrekisteröintiin liittyvä 
QT-aika-analyysi.

Perinnöllisen rytmihäiriösairauden diagnoosin pe-
rusteella poliklinikan lääkäri ja/tai sairaanhoitaja 
- 	 antavat indeksipotilaalle opastuksen todetusta/

epäillystä sairaudesta, sen merkityksestä, hoidosta, 
varotoimista, perinnöllisyydestä, sukulaisten tutki-
mustarpeesta (60 min)

- 	 kartoittavat potilaan sukulaiset yhteistyössä poti-
laan kanssa (á 15 min)

- 	 tiedottavat potilaan avustuksella sukulaisia tutkit-
tavasta sairaudesta ja heidän tutkimustarpeestaan

- 	 ohjaavat tutkimuksia toivovat sukulaiset kardiolo-
gisiin tutkimuksiin (á 10 min)

- 	 keräävät tutkimustulokset (EKG:t) ja arvioivat, 
onko muilla sukulaisilla viitteitä potilaan sairau-
desta (á 10 min)

- 	 tilaavat suvuttaiseksi todetun sairauden geenitestin 
indeksipotilaalle (á 15 min)

- 	 positiivisen löydöksen jälkeen toteuttavat sukulais-
ten geenitestauksen (á 15 min)

- 	 lähettävät sairautta kantaviksi todetut kardiologi-
seen arvioon (á 10 min)

- 	 arvioivat suvun molekyyligeneettisten jatkotutki-
muksien mahdollisuutta, jos kaupallinen geenites-
taus ei tuottanut indeksipotilaan kohdalla tulosta

Indeksipotilaan informointi ja sukulaisten kartoitus vie 
keskimäärin 1–1.5 tuntia. Indeksipotilaalla puolestaan 
on keskimäärin 7 tutkittavaa sukulaista ja kun kunkin 
tutkimuksien järjestämiseen, tulosten keräämiseen ja 
tulkintaan sekä vastauksien antamiseen tarvittava aika 

Taulukko 1. 

HUS:n Perinnöllisten 
rytmihäiriösairauksien poliklinikalle 

lähettämisen aiheita.

KYLLÄ: 

Perinnöllinen rytmihäiriösairaus tai sen epäily, 
varsinkin kun myös sukulaisten kliinisen diagnostiikan 
järjestäminen on tarpeen, mm.
	 -	 rasitukseen tai pelästymiseen liittynyt 		
		  tajuttomuuskohtaus 
	 -	 toistuvasti selvästi poikkeavan pitkä QTc-aika 	
		  (>480 ms)
	 -	 rasituksessa lisääntyvä kammiolisälyöntisyys
	 -	 ST-nousu > 2mm V1-V2 -kytkennöissä

Mahdollinen rytmihäiriöperäinen alle 50-vuotiaan 
äkkikuolema 
      -    sukulaisten tutkimiseksi Perheen 		
		  sydänseulonta -ohjelmassa

Kammiovärinästä elvytetyn potilaan sukulaisten 
tutkiminen

Geenivariantin/mutaation merkityksen arviointi

Negatiivinen geenitestitulos, kun suvussa on useita 
selvästi sairautta kantavia jäseniä
 

EI: 

Epäselvä tajunnanmenetys 
(kuuluu ensisijaisesti muihin kardiologisiin tai 
neurologisiin tutkimuksiin)

Potilaalla on perinnöllinen rytmihäiriösairaus, 
mutta sukulaisia ei ole 
(ei lainkaan suvun tutkimisen tarvetta)

Indeksipotilas
Suvussaan ensimmäisenä tutkittu ja diagnoosin 
saanut henkilö, jolta sairauden löytyminen 
johtaa muiden sukulaisten tutkimuksiin. 
Suvussaan varmimmin sairas
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on 45 min/tutkittava, on yhtä sukua kohti eri vaiheissa 
tarvittava yhteenlaskettu työaika perinnöllisten rytmi-
häiriösairauksien poliklinikalla 6–7 tuntia. 

Perinnöllisen rytmihäiriösairauden epäily – 
sukulaisten kliinisen diagnostiikan järjestäminen

Kun indeksipotilaalla tajuttomuuskohtauksen ja/tai 
EKG-löydöksen perusteella epäillään perinnöllistä ryt-
mihäiriö- tai sydänlihassairautta, mutta diagnoosi on 
epävarma, on ensisijaista tutkia lähisukulaiset epäillyn 
sairauden osalta soveltuvin EKG-tutkimuksin (lepo-, 
rasitus- ja/tai pitkäaikais-EKG). Vasta diagnoosin var-
mistumisen jälkeen edetään kyseisen sairauden geeni-
testaukseen indeksipotilaan osalta (kuva 1).

Perinnöllisten rytmihäiriösairauksien poliklinikan 
tehtävänä on kartoittaa potilaan lähisukulaiset sairau-
desta riippuen ainakin 2–3 sukupolven laajuudelta. 
Sen jälkeen perinnöllisten rytmihäiriösairauksien po-
liklinikka huolehtii potilaan sukulaisten tutkimuksien 
järjestämisestä, kerää tutkimuksien tulokset ja arvioi 
löytyykö sukulaisten tutkimustuloksista tukea indeksi-
potilaan diagnoosille ja aihetta geenitestaukselle. 

Sukulaisten fenotyypin/taudin määrittely on ai-
heellista tehdä ennen geenitestausta useasta syystä. 
Jos geenitestauksessa ei todettaisi mitään mikä saattai-
si aiheuttaa sairautta, on sukulaiset tutkittava kliini-
sin menetelmin joka tapauksessa. Jos geenitestaukses-
sa todetaan geenimuutos, jonka patogeenisuutta ei ole 
aiemmin osoitettu, joudutaan geenimuutoksen merki-
tystä yleensä arvioimaan mutaation ja taudin saman-
aikaisen esiintymisen perusteella: jos useat sukulai-
set kantavat indeksipotilaalla todettua geenimuutosta, 
mutta heillä ei todeta sairauden ilmentymiä, ei löy-
dös kerro mitään mutaation taudinaiheuttamiskyvystä. 
Tämä on hyvä kertoa potilaille jo ennen geenitestausta, 
jotta merkitykseltään epäselvän geenimuutoksen totea-
minen ei aiheuta turhaa huolta. 

Kammiovärinästä elvytetyn potilaan 
sukulaisten tutkiminen

Kansainvälisten suositusten mukaan ei vakava selittä-
mätön sydäntapahtuma ole geenitestauksen aihe, ellei 
testausta voida perustellusti kohdentaa johonkin tiet-
tyyn sairauteen. Ennen kuin geenitestausta harkitaan, 
on pyrittävä muiden tutkimuksien avulla selvittämään 
kammiovärinän syy ja tulosten perusteella suuntaa-
maan molekyyligeneettiset tutkimukset epäiltyyn sai-
rauteen. Jos kammiovärinän syy jää avoimeksi, otetaan 
kuitenkin DNA-näyte talteen. Sukulaisten tutkiminen 
EKG- ja kuvantamismenetelmin on perusteltua, koska 
selittämätön sydäntapahtuma voi herättää sukulaisissa 
huolen mahdollisesta perinnöllisestä sairaudesta. Täl-
löin heidän tutkimisensa ja terveeksi toteaminen aut-
tavat näiden epäilysten hälventämisessä. Tutkimukset 
saattavat myös johdattaa indeksipotilaankin sairauden 
jäljille, jos sukulaisilla todetaan jonkin sairauden, esi-
merkiksi kardiomyopatian, löydöksiä. 

Geenivariantin/mutaation merkityksen arviointi

Yksi perinnöllisten rytmihäiriösairauksien poliklini-
kan tehtävistä on arvioida geenitesteissä löytyneiden 
mutaatioiden merkitystä kliinisin perustein. Geenites-

Kuva 1.

Indeksipotilaan työdiagnoosi

Lähisukulaisten informointi,
kliininen diagnostiikka

(EKG- ja/tai kuvantamistutkimukset)

Suvun rytmihäiriösairauden
kliininen diagnoosi

Indeksipotilaan geenitestaus

Sukulaisten geenitestaus
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teissä löytyy paitsi tautia aiheuttavia mutaatioita, myös 
merkitykseltään epäselviä harvinaisia geenivariantteja. 
Näiden osuus kaikista löydöksistä vaihtelee sairaudes-
ta riippuen. Uuden geenimuutoksen löydyttyä labora-
torion molekyyligeneetikko antaa muutoksen laadun 
ja ennusteohjelmien perusteella arvion mutaation tai 
variantin taudinaiheuttamiskyvystä. Usein johtopää-
tökset ovat kuitenkin epävarmoja. Lisänäyttöä mutaa-
tion patogeenisuudesta tai harmittomuudesta täytyy 
pyrkiä keräämään samaa mutaatiota kantavien potilai-
den joukosta. Tällöin perinnöllisten rytmihäiriösaira-
uksien poliklinikka kartoittaa potilaan sukulaisia laa-
jasti useassa sukupolvessa ja vertaa samaa mutaatiota 
kantavien sukulaisten EKG-löydöksiä niiden sukulais-
ten löydöksiin, joilla mutaatiota ei todeta. Jos mutaatio-
ta kantavien joukko on suuri, voi mutaation ja taudin 
ilmentymän (esim. pitkän QT-ajan) ko-segregaatio olla 
lisätodiste uuden mutaation patogeenisuudesta.

Selittämättömästi äkkikuolleen 
sukulaisten tutkiminen

Alle 35-vuotiaiden rytmihäiriöäkkikuolemien (sudden 
arrhythmic death syndrome, SADS) ilmaantuvuus on 
n. 0.76/100.000 henkilövuotta. Suomessakin kuolee 
vuosittain yllättäen ja äkisti useita kymmeniä nuoria ja 
nuoria aikuisia ilman, että kuolinsyytä pystytään osoit-
tamaan. Tällöin kuolinsyynä on todennäköisesti rytmi-
häiriö. Tällaisten äkkikuolleiden sukulaisia järjestelmäl-
lisesti tutkimalla löydetään perinnöllinen sydänsairaus 
jopa 40 % suvuista. Tutkimalla vainajan DNA:ta, löy-
detään perinnöllisen rytmihäiriösairauden aiheuttavista 
geeneistä mutaatioita 30–40 %:lla näistä selittämättö-
mistä äkkikuolemista. Selittämättömän rytmihäiriöäk-
kikuoleman syy on useimmiten pitkä QT-oireyhtymä. 
Jollei vainajan kuolinsyytä ole voitu luotettavasti osoit-
taa, on sukulaisten tutkiminen EKG:lla, rasituskokeella, 
vuorokauden EKG:n pitkäaikaisrekisteröinnillä ja sydä-
men ultraäänitutkimuksella rytmihäiriösairauden varal-
ta aiheellista. Sukulaisten seulontatutkimukset ja vaina-
jan geenitestaus ovat toisiaan täydentäviä tutkimuksia. 
Geenitestausta harkitaan, jos kuolemaa edeltäneet ta-
pahtumat, vainajan elinaikaiset EKG-löydökset tai su-
kulaisten EKG-löydökset antavat siihen aihetta. Gee-
nitestaus ei ole ensisijainen tutkimus arvioitaessa onko 
vainajalla ollut jokin periytyvä rytmihäiriö- tai sydänli-
hassairaus, joka olisi aiheuttanut äkkikuoleman ilman, 
että ruumiinavauksessa todettiin mitään varmoja poik-
keavia makroskooppisia tai mikroskooppisia löydöksiä. 

Kun oikeuslääketieteellisessä ruumiinavauksessa 
alle 50-vuotiaalla vainajalla ei todeta kuolinsyytä selit-

tävää tai kuolinsyy jää epävarmaksi ja siksi kuolinsyyk-
si epäillään rytmihäiriötä, ohjataan sukulaiset HUS:n 
PERY-poliklinikalle Perheen sydänseulontaan (kuva 
2). Perheen sydänseulonta on valtakunnallinen äkki-
kuolleen ja hänen omaistensa tutkimusohjelma, jolla 
järjestelmällisesti selvitetään piilevän perinnöllisen sy-
dänsairauden olemassaoloa. Jotta Suomessa rytmihäi-
riöäkkikuolemien diagnostiikka saataisiin vastaamaan 
eurooppalaisia käytäntöjä, on tärkeää, että oikeuslää-
kärit omaksuvat käytännön tiedottaa sukulaisia tut-
kimuksien tarpeellisuudesta ja miten tutkimuksiin 
hakeudutaan. Perheen sydänseulonta -ohjelma mah-
dollistaa lähetteiden ohjaamisen yhteen ja samaan paik-
kaan sekä saman suvun eri jäsenten tutkimustuloksien 
samanaikaisen arvioinnin yhdessä paikassa.

Perinnöllisten rytmihäiriösairauksien 
poliklinikka – FAQ

Potilaalla on toistettujen EKG-rekisteröintien pe-
rusteella pitkä QT-oireyhtymä mutta geenitestausta 
ei ole tehty. Lähetänkö hänet HUS:n PERY-poliklini-
kalle geenitestausta varten? 
Voit valintasi mukaan lähettää joko potilaan tai veri-
näytteen. Toisin sanoen, voit lähettää potilaan perinnöl-
listen rytmihäiriösairauksien poliklinikalle opastusta, 
hoidon suunnittelua, suvun tutkimista ja geenitestausta 
varten. Vaihtoehtoisesti voit lähettää vain verinäytteen 
geenitestausta varten EKG:n, esitieto/suostumuslomak-
keen ja lähetteesi kanssa, kun olet itse antanut poti-
laallesi ensin riittävän opastuksen ja huolehdit myös 
potilaan hoidosta. Sovi myös potilaasi kanssa, miten 
järjestät hänen sukulaistensa tutkimukset.

Potilaalla on ollut rasitukseen liittynyt tajuttomuus-
kohtaus mutta QT-aika on normaali, eikä sukulaisil-
lakaan ole pitkää QT-aikaa. Onko kuitenkin aihetta 
geenitestaukseen varmuuden vuoksi? 
Ei, mutta potilaan tutkiminen muilla keinoilla on kyllä 
aiheellista, koska pitkä QT-oireyhtymän lisäksi on mui-
takin tajunnanmenetyksien syitä. Jollei rasituskoetta 
ole tehty, se on syytä tehdä perinnöllisen katekoliamii-
niherkän polymorfisen kammiotakykardian mahdolli-
suuden vuoksi. 

Jos mutaatio, joka potilaalta löytyi, on aiemminkin 
todettu ja kirjallisuudessa raportoitu, ei liene epä-
selvyyttä sen patogeenisuudesta? 
Useimmat tähän asti raportoiduista mutaatioista on 
mainittu julkaisuissa, joissa on tutkittu suurta indek-
sipotilaiden joukkoa. Heidän joukostaan on löydetty 
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Kuva 2.

Alle 50-vuotiaana äkillisesti rytmihäiriöön menehtynyt
- 	ei osoitettavaa kuolinsyytä ruumiinavauksessa TAI
- 	viitteitä sydänlihassairaudesta, joka ei ollut tiedossa elinaikana* TAI
- 	vaikea sepelvaltimotauti, joka ei ollut tiedossa ennen kuolemaa*

Oikeuslääkäri
- 	pakastaa DNA-näytteen (verta tai verekästä kudosta) mahdollisia geenitestejä varten
- 	antaa ruumiinavauskertomuksen mukana tiedotteen, jossa lähisukulaisille kerrotaan
	 Perheen sydänseulonnasta mahdollisen periytyvän sydänsairauden tutkimiseksi

Vainajan lähisukulainen
hakeutuu oman terveyskeskus- tai työterveyslääkärin vastaanotolle kertoen lähisukulaisen selittämättömästä

äkkikuolemasta ja Perheen sydänseulonnan tarpeesta 

Terveyskeskus- tai työterveyslääkäri
- 	 laatii lähetteen Perheen sydänseulontaan HUS:n perinnöllisten rytmihäiriösairauksien poliklinikalle
- 	toimittaa lähetteen mukana vainajan kuolinsyytutkimuksien tulokset sekä
	 arkistossa olevat vainajan ja omaisen EKG:t
- 	kirjaa lähetteeseen vainajan 1. asteen sukulaisten henkilö- ja yhteystiedot

* Aihe ohjata 1. asteen sukulaiset ennaltaehkäiseviin seulontatutkimuksiin, vaikka kuolinsyy olisikin ilmeinen.

Perheen sydänseulonta
Perinnöllisten rytmihäiriösairauksien poliklinikka

- 	 lähetteen saavuttua poliklinikalle arvioidaan vainajan ruumiinavaus- ja mahdollisten EKG-löydösten
	 perusteella, onko epäiltävä perinnöllistä sydänsairautta
-	 jos on aihetta epäillä perinnöllistä sydänsairautta, tehdään 1. asteen sukulaisille
	 seulontatutkimuksina EKG, rasituskoe, EKG:n pitkäaikaisrekisteröinti ja sydämen
	 ultraäänitutkimus
- 	 jos sukulaisilla todetaan rytmihäiriö- tai sydänlihassairaus, ohjataan kliinisen diagnoosin saaneet
	 hoitoon
- 	suvuttaisen sairauden epäilyn vahvistuessa tehdään vainajan talteen otetusta DNA-näytteestä
	 geenitesti kyseisen sairauden osalta
- 	positiivisen geenitestituloksen jälkeen tarjotaan indeksihenkilön 1. asteen sukulaisille
	 mahdollisuutta geenitestaukseen

Perheen sydänseulonta -ohjelma äkilliseen rytmihäiriöperäiseen syyhyn 
kuolleen lähisukulaisille.

useita, jopa kymmeniä, eri mutaatiota ja useimmat mu-
taatiot on todettu ehkä vain yhdellä tai kahdella kanta-
jalla. Funktionaalisia tutkimuksia ei todetuista mutaa-
tioista yleensä ole tehty. 

Se, että jokin mutaatio on löydetty aiemmin har-
voilta samaa sairautta sairastavilta, ei kerro mutaation 
ja taudin syy-yhteydestä mitään. Kaikissa geeneissä on 
vaihtelua. Osa muutoksista ei aiheuta mitään toimin-
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nallisia muutoksia, eikä todetun muutoksen taudinai-
heuttamiskyvystä vielä todista mitään se, että se sattui 
ilmenemään tiettyä tautia sairastavassa potilaassa. 

Geenitestauksessa löytyi uusi mutaatio. Mistä sitä 
voi tietää, aiheuttaako se potilaan taudin? 
Jos mutaatiota ei ole aiemmin tutkimuksissa osoitet-
tu taudinaiheuttajaksi, sen merkitys on yleensä epä-
selvä (”variant of unknown significance”). Mutaation 
patogeenisuudelle tulisi olla useanlaisia perusteita: 1) 
mutaation tyyppi, 2) mutaation ja taudin samanaikai-
nen esiintyminen suuressa sukulaisjoukossa ja 3) esim. 
ionikanavamutaatioiden osalta in vitro -tutkimuksista 
saatu näyttö mutaation vaikutuksista kanavan toimin-
taan. 

Joskus voidaan päätellä mutaation muuttavan koo-
dittamansa proteiinin rakennetta niin paljon, että se 
sen perusteella vaikuttaa todennäköiseltä taudin syyl-
tä. Mutaation aikaansaamien rakennemuutosten ohella 
tärkeä patogeenisuuden arviointiperuste on mutaation 
ja taudin ilmentymien liittyminen toisiinsa (ko-segre-
gaatio). Tätä varten perinnöllisten rytmihäiriösairauk-
sien poliklinikka kartoittaa indeksipotilaan sukulaisia 
mahdollisimman laajasti. Jollei fenotyypin ja mutaa-
tion olemassaolon välillä todeta ristiriitaa sukulaisten 
keskuudessa (kaikki tautia ilmentävät, esim. pitkän 
QT-ajan omaavat ovat saman mutaation kantajia), voi 
todettu mutaatio olla taudin aiheuttaja. Kolmas ehto, 
mutaation funktionaalisten vaikutusten osoittaminen 
onnistuu vain harvoin, koska se vaatii aikaa ja tutki-
muslaboratorion työpanosta. 

Miten sukulaisten tutkimukset järjestetään? 
Olipa potilaalle tehty perinnöllisen rytmihäiriösairau-
den diagnoosi EKG- tai geenitestilöydöksen perusteel-
la, on aihetta tutkia ainakin ensimmäisen asteen suku-
laiset ja sen jälkeen jälleen taudinkantajiksi todettujen 
1. asteen sukulaiset jne. Sukulaisten tutkimiseksi:
1)	 kardiologi pyytää potilasta kertomaan sukulaisil-

leen sairaudesta, joka hänellä on todettu sekä sen 
perinnöllisyydestä ja sukulaisten tutkimustarpeesta

2)	 potilas kertoo asiasta sukulaisilleen
3) 	 ne sukulaiset, jotka haluavat tutkituttaa itsensä ky-

seisen sairauden suhteen tai toivovat lisätietoja, 
antavat henkilö- ja yhteystietonsa potilaalle, joka 
toimittaa nämä tiedot kardiologilleen, joka tekee lä-
hetteet kullekin tutkimuksia haluavalle sukulaiselle

Miksi yleisimpien mutaatioiden haku ei riitä? 
Tutkitaanko sepsistä epäiltäessä vain candidakasvua 
veriviljelystä? – Ei. Ei riitä. Suomessa yleisistä neljästä 
pitkä QT -oireyhtymää aiheuttavasta mutaatiosta yhtä 

pidetään muualla maailmassa yleisenä merkityksettö-
mänä varianttina. Kolme muutakin edustavat keskimää-
räistä lievemmän taudinkuvan aiheuttavia mutaatioita. 
Neljän valtamutaation osuus pitkä QT-oireyhtymää sai-
rastavilla todetuista mutaatioista on noin 40 %. Miksi 
60 % jätettäisiin diagnostisoimatta? Miksi vakavampien 
tautimuotojen aiheuttajia ei haluttaisi etsiä? 

Kannattaako kuitenkin aloittaa tavallisimpien pitkä 
QT -oireyhtymän mutaatioiden testauksella ja jollei 
tärppää, tilata laajempi tutkimus? 
Ei. Miksi potilaalta ei etsittäisi vaikeampia taudinku-
via aiheuttavia mutaatioita? Entä jos potilaalla olisi-
kin samanaikaisesti kaksi tai kolme tautia aiheuttavaa 
mutaatiota ja muut jäisivät löytämättä? Vaikka yleinen, 
keskimääräistä hyvänlaatuisemman taudinkuvan aihe-
uttava perustajamutaatio löytyy mutta samalla toinen, 
vaikeamman taudinkuvan aiheuttaja jää löytymättä, et-
sitään sen jälkeen sukulaistenkin joukosta väärää mu-
taatiota. 

Kustannussäästöjä ei menettelyllä synny. Otetaan 
esimerkiksi 10 potilasta, joilla on perinnöllinen pitkä 
QT -oireyhtymä. Jos heistä tutkitaan ensin neljä yksit-
täistä pistemutaatiota, on tutkimuksen hinta 400 euroa 
näytteeltä eli 4.000 euroa. Keskimäärin neljältä kym-
menestä löytyy jokin tutkituista perustajamutaatioista. 
Kuudelta potilaalta ei tällä tutkimuksella löytynyt syy-
tä pitkä QT -oireyhtymälle, joten heille tilataan laajem-
pi, 5 kokonaista geeniä kattava tutkimus. Tutkimuksen 
kustannus on noin 1.000 euroa näytteeltä eli yhteensä 
6.000 euroa. Yhteensä kymmenen potilaan geenitesta-
ukseen on kulunut 10.000 euroa. Samalla summalla 
voidaan tehdä laaja geenitestaus kaikille kymmenelle 
ja löytää tuhansia muita mutaatiota. 

Indeksipotilaalla, jolla on todettu LQTS:n aiheutta-
va perustajamutaatio, on ollut lääkehoidonkin aika-
na tajunnanmenetyksiä ja hänelle asennettiin rytmi-
häiriötahdistin. Pitäisikö lähisukulaisillekin, jotka 
kantavat samaa mutaatiota, asentaa rytmihäiriötah-
distin?
Sukulaisten rytmihäiriöriskistä ei voi suoraan tehdä 
johtopäätöksiä indeksipotilaan oirehistorian perusteel-
la. Indeksipotilas on saattanut periä muitakin altistavia 
tekijöitä, kuin todetun perustajamutaation. Jos indek-
sipotilaan fenotyyppi, tässä tapauksessa QT-aika, poik-
keaa selvästi muista sukulaisista, on epäiltävä, että sen 
syynä on muitakin tekijöitä kuin jokin väestössä suh-
teellisen yleinen mutaatio. Jos geenitestaus on rajoittu-
nut yleisiin perustajamutaatioihin, on syytä tutkituttaa 
näyte uudelleen, jolloin se tutkitaan kokonaisten aihe-
uttajageenien osalta. 
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Vastaanotolla on LQTS-mutaation kantajaksi tode-
tun potilaan 1. asteen sukulainen. Hänen EKG:nsa 
on normaali. Onko hänelle kuitenkin syytä tehdä 
geenitestaus? 
On. Jopa yli puolella mutaationkantajista EKG on QT-
ajan suhteen normaali, eikä normaali QT-aika sulje 
pois pitkä QT-oireyhtymän ja sitä aiheuttavan mutaa-
tion olemassaolon mahdollisuutta. Jos luotetaan pelk-
kään EKG-löydökseen toteamalla sen olevan normaa-
li, jää osa taudinkantajista toteamatta. Tällöin he eivät 
saa opastusta rytmihäiriöiden riskiä lisäävistä tekijöis-
tä. Myös heidän jälkeläisensä jäävät tällöin todennäköi-
sesti tutkimatta, vaille diagnoosia ja hoitoa. Jos suvussa 
tunnetaan pitkä QT-oireyhtymän aiheuttava mutaatio, 
voidaan suvun jäsentä pitää terveenä vasta sen jälkeen 
kun sekä mutaatio on suljettu pois että EKG on todet-
tu normaaliksi. 

Potilaalla ja eräillä sukulaisilla on ilmeinen pitkä 
QT -oireyhtymä EKG:n perusteella mutta mutaatio-
ta ei löytynyt 5 geenin sekvensoinnilla. Onko suvun 
taudin syytä mahdollista selvittää millään muulla 
menetelmällä? 
Voi olla. Jos kaupallisessa laboratoriossa tehdyssä gee-
nitestauksessa ei löytynyt mutaatiota, on tieteellisessä 
laboratoriossa mahdollista käynnistää koko perimän 
kattava mutaation haku. Taudinkuvan tulee olla selvä 
(esim. selvästi poikkeava QT-aika) usealla suvun jäse-
nellä ja heidän tulisi olla mahdollisimman etäisiä suku-
laisia toisilleen. Työ on monivaiheista ja aikaa vievää. 
Potilaita hoitavilta yksiköiltä tarvitaan maksusitou-
mukset materiaalikustannuksia varten; analyysityön 
osuus voidaan rahoittaa tutkimusvaroin. Materiaalikus-
tannus näytettä kohti on runsas tuhat euroa ja yleensä 
tutkimukseen tarvitaan vähintään 3 kliinisesti sairaan 
sukulaisen näytettä.

Potilas on elvytetty kammiovärinästä ja MRI:n pe-
rusteella epäillään, että hänellä saattaa olla kardi-
omyopatia, mahdollisesti oikean kammion aryt-
mogeeninen kardiomyopatia. Onko geenitestaus 
mahdollista?
Hypetrofista ja dilatoivaa kardiomyopatiaa sekä 
ARVC:aa aiheuttavia geenejä tunnetaan kymmeniä. En-
nen geenitestausta tulisi tutkia, onko muilla sukulaisilla 
todettavissa kardiomyopatiaan viittaavia löydöksiä. El-
lei kenelläkään elvytetyn indeksipotilaan lisäksi todeta 
kuvantamistutkimuksissa poikkeavaa, voi olla mahdo-
tonta arvioida positiivisen geenitestituloksen saamisen 
jälkeen, onko löytyneellä muutoksella mitään merki-
tystä. Geenitestauksessa voidaan kyllä tutkia kokonai-
set 45 kardiomyopatian aiheuttajageeniä n. 2500 euron 

hintaan, mutta suuresta määrästä tutkittuja geenejä löy-
tyy todennäköisesti useita variantteja, joiden merkityk-
sen arviointi on hyvin vaikeaa, ellei suvussa ole tiedossa 
kuin 1 tai 2 sairasta jäsentä.
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