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KATSAUS

Mikael Koponen, Annukka Marjamaa, Matti Viitasalo, Kimmo Kontula ja Heikki Swan

Katekoliamiiniherkkä monimuotoinen 
kammiotakykardia (CPVT) – harvinainen 
mutta vaarallinen sydänsairaus

Katekoliamiiniherkkä monimuotoinen kammiotakykardia (CPVT) on harvinainen mutta vakava 
perinnöllinen rytmihäiriösairaus, johon liittyy hoitamattomana merkittävä äkkikuoleman riski. Sairauden 
tunnusomainen piirre on rasituksen aikana ilmaantuva monimuotoinen kammiolisälyöntisyys, 
vaikka potilaiden lepo-EKG on normaali eikä sydämessä todeta rakenteellisia poikkeavuuksia. 
Kliininen rasituskoe on keskeinen tutkimus CPVT:n diagnosoinnissa. Syy rytmihäiriöalttiudelle johtuu 
sydänlihassolujen kalsiumviestintään vaikuttavista mutaatioista, ja geenivirhe pystytään toteamaan noin 
kahdessa tapauksessa kolmesta. Lähisukulaisten tutkiminen on tärkeää, jotta kaikki sydäntapahtumille 
alttiit henkilöt saadaan ehkäisevien toimien sekä hoidon piiriin. CPVT-potilaiden tulee välttää raskasta 
urheilua ja tilanteita, joissa he voivat altistua voimakkaille yllättäville stressitekijöille. Potilaille aloitetaan 
beetasalpaajahoito, ja valikoiduissa tapauksissa käytetään flekainidia. Pienelle osalle potilaista on aiheen 
asentaa defibrilloiva rytmihäiriötahdistin.

C PVT (catecholaminergic polymorphic 
ventricular tachycardia) kuvattiin oma-
na tautikokonaisuutenaan vuonna 1978, 

ja sama tutkimusryhmä kuvasi sen tarkemmin 
vuonna 1995 (1,2). Merkittävät etapit olivat 
sairauden tärkeimmän alatyypin kytkemi-
nen kromosomin 1 pitkän haaran kärkiosaan 
(1q42-q43) vuonna 1999 ja sitä kaksi vuotta 
myöhemmin seurannut RyR2-geenin löytämi-
nen yhtaikaa suomalaisen ja italialaisen tutki-
musryhmän toimesta (3–5). Sairaudesta on 
parikymmentä vuotta sitten laadittu katsaus 
Aikakauskirjaan (6).

CPVT:n esiintyvyydeksi arvioidaan noin 
1:10 000 (7). Tyypillisiä oireita ovat tajun-
nanmenetys, sydänpysähdys tai äkkikuolema 
fyysisen rasituksen tai tunnekuohun aikana, 
kun taas tykytystuntemukset ovat harvinaisia 
(2,8,9). Ilman hoitoa CPVT-potilaista noin 
30 % kärsii tyypillisen tekijän laukaiseman ta-
junnanmenetyksen kymmenen vuoden ikään 
mennessä ja 60–70 % 40 ikävuoteen mennes-
sä. Sydänäkkikuoleman riski 40 vuoden ikään 
mennessä on noin 30 % (3,8–11). 

Yleensä oireilu alkaa jonkin verran ennen 
tai jälkeen kymmenen vuoden ikää, mutta on 
myös kuvattu CPVT:n tyyppi, jossa oireilu al-
kaa vasta 32–48 vuoden iässä (11). Potilaista 
noin 20 %:lla on adrenergisissa tilanteissa tai-
pumusta myös eteisperäisiin takyarytmioihin 
(12).

Patofysiologia

CPVT-potilaista noin 50–60 %:lla on todet-
tu RyR2-geenin mutaatio ja noin 2–5 %:lla 
CASQ2-geenin mutaatio. Yhteensä noin 
3–5 %:lla on jokin harvinaisempi CPVT:n 
kaltaisen taudinkuvan aiheuttava geenivirhe, 
kuten TECRL-, CALM1-, TRDN- tai SCN5A-
geenin mutaatio (TAULUKKO) (13–17). Noin 
30–40 %:lta kliinisen CPVT-diagnoosin saa-
neista potilaista geenivirhe jää löytymättä.

RyR2-mutaation aiheuttamaa sairautta kut-
sutaan myös CPVT1:ksi, ja se periytyy auto-
somissa vallitsevasti. RyR2-geeni koodaa suu-
rikokoista reseptori- ja ionikanavaproteiinia 
(tyypin 2 ryanodiinireseptori = RyR2), joka 



324

toimii kalsiumionien ulosvirtauskanavana sar-
koplasmakalvostolla (KUVA 1) (4,19). 

Patogeeninen mutaatio RyR2-geenissä ai-
heuttaa kanavan vuotamista eli kyseessä on 
toiminnanlisäysmutaatio. Tämä johtaa Ca2+-
ionien ylimäärään sytosolissa, mikä lisää Na+/
Ca2+-vaihtajan toimintaa ja altistaa myöhäisille 
jälkidepolarisaatioille, jotka vuorostaan voivat 
laukaista rytmihäiriön (4,20,21). Kliinisissä 
tutkimuksissa RyR2-mutaation kantajilla on 
osoitettu olevan suurentunut U/T-aallon amp-
litudin suhde, suurentunut QT-intervallin vaih-
televuus ja adrenergisen stimulaation yhteydes-
sä myöhäisiä jälkidepolarisaatioita (21–23). 

CASQ2-geenin mutaatio aiheuttaa CPVT2:n, 
joka periytyy autosomissa peittyvästi; tosin 
myös yhden CASQ2-alleelin mutaatio saattaa 
lisätä kammiotakykardiariskiä (19). CASQ2-
geeni koodaa kalsekvestriiniä, joka toimii kal-
siumionien sitojana sarkoplasmakalvostossa. 
Myös CASQ2-geenin mutaatio aiheuttaa kal-
siumionien vuotamista sytosoliin RyR2-kana-
van kautta, mikä altistaa myöhäisille jälkidepo-
larisaatioille (7,19). 

Adrenergisella signalointijärjestelmällä on 
erityinen rooli CPVT-potilaiden rytmihäiriöi-
den ilmaantumisessa, sillä beeta-adrenergisen 

reseptorin aktivaatio sympatikotonian aikana 
lisää kalsiumin vapautumista sarkoplasmakal-
vostosta (KUVA 1) (7,19,21). Toisaalta rytmi-
häiriöt eivät ole indusoitavissa elektrofysiologi-
sessa tutkimuksessa ilman adrenergista stimu-
laatiota (7,14).

Diagnosointi

CPVT-diagnoosi voidaan asettaa, jos henkilöl-
lä, jonka lepo-EKG ja sydämen rakenne ovat 
normaalit, todetaan fyysisen rasituksen tai 
emotionaalisen tekijän laukaisema bidirektio-
naalinen tai monimuotoinen kammiotakykar-
dia tai todetaan patogeeniseksi tiedetty mutaa-
tio RyR2- tai CASQ2-geenissä (13,14).

Kliinisellä rasituskokeella on oleellinen roo-
li CPVT:n diagnosoinnissa. Tavanomaisesti 
rasituksessa ilmaantuu ensin yhdenmuotoisia 
kammiolisälyöntejä, kun syke on 110–130/
min. Sykkeen tihentyessä ne muuttuvat moni-
muotoisiksi ja alkavat esiintyä useamman lyön-
nin sarjoina. Bidirektionaalisen kammiotaky-
kardian, jossa QRS-heilahduksen akseli muut-
tuu 180 astetta lyönnistä toiseen, esiintymistä 
pidetään CPVT:lle patognomonisena (KUVA 2) 
(9,11,24–26). 
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TAULUKKO. Katekoliamiiniherkän monimuotoisen kammiotakykardian (CPVT) ja sen kaltaisen taudinkuvan ai-
heuttajageenit (13–18).

Geeni Tyyppi Proteiini Osuus1 Periytyminen Muu sairaus2

RyR2 CPVT1 RyR2-kalsiumkanava 50–60 % Vallitseva Johtumishäiriöt, eteisvärinä, dilatoiva tai arytmo-
geeninen kardiomyopatia, älyllinen heikkolahjai-
suus, muu hermoston kehityksen häiriö

CASQ2 CPVT2 Kalsekvestriini 2 2–5 % Peittyvä −

TECRL CPVT3 TECRL-proteiini ≤ 1 % Peittyvä LQTS

CALM1 CPVT4 Kalmoduliini 1 ≤ 1 % Vallitseva Idiopaattinen kammiovärinä, LQTS

TRDN CPVT5 Triadiini ≤ 1 % Peittyvä LQTS

SCN5A Kaltainen3 NaV1.5-natriumkanava < 1 %4 Vallitseva LQT3, Brugadan oireyhtymä, eteisvärinä, dilatoiva 
kardiomyopatia

KCNJ2 Kaltainen3 Kir2.1-kaliumkanava < 1 % Vallitseva Andersen–Tawilin oireyhtymä, SQTS

ANK2 Kaltainen3 Ankyriini-B < 1 % Vallitseva Ankyriini-B-oireyhtymä

ASPH Kaltainen3 Junktiini < 1 % − −

FKBP1B Kaltainen3 FKBP12.6 (kalstabiini 2) < 1 % − −
1Aiheuttava geeni jää tuntemattomaksi 30–40 %:ssa tapauksista.
2Mutaatio mainitussa geenissä voi aiheuttaa muun sairauden tai taudinkuvan. Tämä voi riippua mutaation sijainnista geenissä.
3CPVT:n kaltainen taudinkuva.
4Suomessa SCN5A-mutaation osuus on noin 5 %.
LQTS = pitkä QT -oireyhtymä; LQT3 = tyypin 3 pitkä QT -oireyhtymä; SQTS = lyhyt QT -oireyhtymä
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Paradoksaalisesti osan potilaista rytmihäi-
riöt vähenevät rasituksen loppuvaiheessa lähel-
lä maksimikuormaa. Osalla CPVT-potilaista ei 
rasituskokeessa kuitenkaan esiinny ollenkaan li-
sälyöntejä (24,27,28). Rasituskoetta on tärkeää 
jatkaa potilaan väsymiseen saakka maksimaa-
lisena, eikä koetta tule lopettaa liian aikaisin 
ilman pakottavaa syytä. Runsaatkaan polymor-
fiset lisälyönnit eivät ole aihe kokeen lopetta-
miselle, ja rasituskokeessa CPVT-potilaat usein 
sietävät hankalankin näköisiä rytmihäiriöitä 
hemodynaamisesti hyvin.

Yhden tavanomaisesti toteutetun rasitus-
kokeen herkkyys CPVT:n diagnosointiin alle 
keski-ikäiseltä indeksihenkilön sukulaiselta 
bigeminian, kupletin tai kammiotakykardian 
esiintymisen perusteella on 30–50 %, ja vastaa-
va tarkkuus on 97–98 % (24,28).

Toistetuissa rasituskokeissa näitä rytmihäi-
riöitä tulee esille todennäköisemmin, jopa 
noin 75 %:ssa tapauksista (28,29). Jos huo-
mioidaan myös yksittäiset kammiolisälyönnit, 
suurenee ensimmäisen rasituskokeen herkkyys 
50–60 %:iin, mutta tarkkuus pienenee 85 %:iin 
(24,28). Kokemuksemme mukaan rasitusko-
keen suorittaminen protokollalla, jossa rasitus-
ta lisätään minuutin välein ja potilaan maksimi-

kuorma saavutetaan tavanomaista nopeammin, 
on herkempi rytmihäi riöiden esille saamiseksi. 
Joskus käytetään vieläkin aggressiivisempaa ra-
situsprotokollaa, jopa äkillistä maksimikuormi-
tusta (30).

Holter-tutkimusta käytetään apuna diagno-
soinnissa etenkin tutkittaessa lapsipotilaita, 
mutta siinä merkittäviä poikkeavuuksia esiin-
tyy selvästi harvemmin (9–21 %) kuin rasitus-
kokeessa (19). Elektrofysiologisesta tutkimuk-
sesta ei ole hyötyä CPVT:n diagnosoinnissa tai 
riskinarviossa (2,14,31).

Ensimmäisten asteen sukulaisten tutkimi-
nen on tärkeää, jotta kaikki riskissä olevat po-
tilaat löydetään mahdollisimman varhain, sillä 
sairauden oireet voivat alkaa nuorella iällä ja 
hoitamattomana siihen liittyy merkittävä sy-
dänpysähdyksen riski (2,8,13,14). Jos suvun 
CPVT-mutaatio on tiedossa eikä tutkittavalla 
henkilöllä todeta kyseistä geenivirhettä, ei jat-
kotutkimuksia tarvita. Jos suvun mutaatio ei 
ole tiedossa, tulee ensimmäisen asteen sukulai-
set tutkia rasituskokeella. 

Epäselvien äkkikuolemien, myös hukku-
miskuolemien yhteydessä kannattaa tehdä vai-
najalle molekyyligeneettinen tutkimus (myös 
muiden kuin CPVT-geenien osalta) sekä tehdä 
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A = adrenaliini
AnkB = ankyriini-B 
βAR = beeta-adrenerginen reseptori 
CaM = kalmoduliini 1
cAMP = syklinen AMP 
CASQ2 = kalsekvestriini 2
Cav1.3 = jänniteherkkä Ca2+-kanava
FKBP12.6 = kalstabiini 2
JCN = junktiini
Kir2.1 = sisäänpäin johtava K+-kanava
NA = noradrenaliini
Nav1.5 = jänniteherkkä Na+-kanava
NCX = Na+/Ca2+-vaihtaja
PKA = proteiinikinaasi A
SERCA2a = sarkoplasmakalvoston 
Ca2+-ATPaasi
SR = sarkoplasmakalvosto
T = T-tubulus
TECRL = trans-2,3-enoyyliCoA-reduktaasin 
kaltainen proteiini
TRD = triadiini 1

KUVA 1. Sydänlihassolussa sarkoplasmakalvoston (SR) pinnalla oleva RyR2-kalsiumkanava ja sen säätely (19).
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lähisukulaisille kliininen tutkimus ja harkinnan 
mukaan rasituskoe (32). Rasitukseen liittyvän 
kouristelun selvittelyissä tulee pitää mielessä 
CPVT:n mahdollisuus, varsinkin jos aivosäh-
kökäyrä on normaali (26).

Riskinarvio

Rytmihäiriöriski on suurempi indeksihenki-
löillä, aiemman sydäntapahtuman nuorella iällä 
kärsineillä, beetasalpaajalääkkeen unohduksen 
yhteydessä ja potilailla, joille ilmaantuu bige-
minia, kupletti tai kammiotakykardia rasitusko-
keessa (2,10,12,24,33). Myös potilailla, joiden 
rasituskoe on normaali, voi seurannassa esiin-
tyä sydäntapahtumia (10,24). 

RyR2-kanavan C-terminaaliseen osaan vai-
kuttavat mutaatiot saattavat liittyä suurem-
paan kammiotakykardiariskiin verrattuna N-
terminaalisiin mutaatioihin (12). Normaalia 
heikompi sykkeen tiheneminen ennen beeta-
salpaajahoitoa toteutetussa rasituskokeessa on 
myös yhdistetty suurentuneeseen rytmihäiriö-
kuormaan ja sydäntapahtumariskiin (34). Alun 
perin miessukupuoli yhdistettiin vaikeampaan 
taudinkuvaan, mutta sittemmin sukupuolten 
välillä ei ole todettu selvää eroa riskin osalta 
(8,10,12,27,33).

Hoito

CPVT:n yleisiin varotoimiin kuuluu, että poti-
laiden tulee välttää kilpaurheilua ja muuta ras-
kasta liikuntaa, yksin uimista sekä ympäristöjä 
ja tilanteita, joissa he voivat altistua voimakkail-
le yllättäville stressitekijöille (14,31). European 
Society of Cardiologyn (ESC) ja American 
Heart Associationin (AHA) suositusten mu-
kaisesti beetasalpaajahoito aloitetaan kaikille, 
jotka on diagnosoitu kliinisin perustein (doku-
mentoitu kammioarytmia) (14,31,35). 

Beetasalpaajahoitoa suositellaan aloitetta-
vaksi myös oireettomille tautia aiheuttavan 
geenivirheen kantajille, vaikka rasituskokees-
sa ei esiintyisikään lisälyöntejä (14,31,35). 
Kansainväliset hoitosuositukset suosittavat 
ei-selektiivisten beetasalpaajien, kuten nadolo-
lin ja propranololin käyttöä, ja osa asiantunti-
joista pitää nadololia soveliaimpana valintana 
CPVT-potilaille (10,14,35,36). Se ei kuiten-
kaan ole saatavilla Suomessa. Pitkävaikuttei-
sen propranololin käyttöä CPVT:n hoidossa 
Suomessa vaikeuttaa se, että pitkävaikutteinen 
valmiste edellyttää määräaikaista erityislupaa. 
Käytännössä joudutaan valitsemaan pitkävai-
kutteisen propra nololin ja bisoprololin väliltä. 
Myös raskauden aikana propranololi on suo-
siteltava vaihtoehto (37). Käytettävän beeta-
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A B C D

KUVA 2. Noin 40-vuotiaan CPVT-potilaan rasituskokeen eteneminen. A. Rasituskokeen alkuvaihe, syke 95/min. 
Ensimmäiset lisälyönnit ilmaantuivat, kun syke oli 110/min, ja bigeminia sykkeellä 120/min. B. Kupletti sykkeellä 
130/min. Bidirektionaalinen (C) ja polymorfinen (D) kammiotakykardia ilmaantuivat, kun syke oli 140–145/min.
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salpaaja-annoksen tulee olla suurin siedetty, ja 
potilaille tulee painottaa lääkehoidon keskey-
tyksettömän käytön tärkeyttä, sillä unohduk-
set hoidossa ovat sydänäkkikuoleman merkit-
tävä riskitekijä (2,10,31,33).

Tauottamaton beetasalpaajahoito näyttää vä-
hentävän sydäntapahtumia (tajunnanmenetys, 
sydänpysähdys, äkkikuolema) noin 50–60 % 
(10,24). Vuonna 2013 ilmestyneen katsausar-
tikkelin mukaan beetasalpaajaa käyttävien CP-
VT-potilaiden laskennallinen sydäntapahtuma-
riski kahdeksan vuoden seurannassa oli 37 %, 
sydänpysähdyksen riski 15 % ja sydänäkkikuo-
leman riski 6 % (38). 

Kun kaikki mutaation kantajat huomioidaan, 
kokonaisriski beetasalpaajahoidon aikana lie-
nee kuitenkin pienempi kuin vanhoissa usein 
vaikean fenotyypin potilasaineistoissa. Rasi-
tuskokeessa beetasalpaajat vähentävät kuplet-
teja ja kammiotakykardioita, mutta vähemmän 
vakavien rytmihäiriöiden määrä ei välttämättä 
muutu (36). Holter-tutkimuksessa beetasalpaa-
jien on osoitettu stabiloivan CPVT-potilaiden 
repolarisaatiota pienentämällä U-aaltoa sekä 
lyhentämällä T-aallon huipun ja T-aallon lopun 
välistä intervallia tihentyneen sykkeen aikana 
(23).

Rasituskoe on keskeinen tutkimus CPVT-
potilaiden seurannassa. Kansainvälisen hoi-
tosuosituksen mukaisesti hoidon riittävyyttä 
arvioidaan varmistamalla vaikeiden rytmihäi-
riöiden, kuten kuplettien ja kammiotakykar-
dian puuttuminen (14). Pieniä lapsia ja muita 
potilaita, joilta rasituskokeen tekeminen ei on-
nistu, seurataan Holter-tutkimuksella. Säännöl-
linen seuranta erikoislääkärin vastaanotolla on 
tärkeää, koska osan potilaista, etenkin lasten, 
CPVT:n fenotyyppi muuttuu ajan kuluessa 
(11,12,28,29). Jos potilaalla esiintyy lääkehoi-
don aikana useam man kammiolisälyönnin sar-
joja, on hoidon tehostaminen yleensä tarpeen 
(10,14,26).

ESC:n suositusten mukaisesti flekainidia pi-
täisi harkita, kun potilaalla esiintyy beetasalpaa-
jahoidon aikana tajunnanmenetyksiä tai kam-
miotakykardia ja defibrilloivan rytmihäiriö-
tahdistimen (implantable cardioverter defibril-
lator, ICD) asennus on hänelle vasta-aiheinen 
tai kun potilas kieltäytyy ICD:n asennuksesta. 

Myös potilaille, joilla esiintyy toistuvia ICD:n 
iskuterapioita, pitäisi harkita flekainidin aloitus-
ta (31). Rasituskokeissa flekainidi yhdistettynä 
beetasalpaajaan on vähentänyt rytmihäiriöitä 
selvästi tai poistanut ne kokonaan 76–85 %:lta 
potilaista verrattuna pelkkään beetasalpaajahoi-
toon (25,39). Flekainidin vaikutuksesta ennus-
teeseen tarvitaan lisätutkimusta.

Muutamien pienehköjen potilassarjojen 
perusteella verapamiili yhdistettynä beetasal-
paajaan vaikuttaa vähentävän lisälyöntejä rasi-
tuskokeessa ja nostavan sykekynnystä, jolla li-
sälyönnit ilmaantuvat verrattuna pelkkään bee-
tasalpaajaan (40). Kalsiumkanavan salpaajien 
vaikutuksesta CPVT-potilaiden ennusteeseen 
tarvitaan kuitenkin lisää tutkimustietoa, eivätkä 
ne ole kliinisessä käytössä (14).

ESC:n suositus on asentaa ICD niille CP-
VT-potilaille, joilla on ollut elvytystä vaativa 
rytmihäiriö tai joilla esiintyy optimaalisesta 
lääkehoidosta huolimatta toistuvia pyörtymi-
siä tai kammiotakykardioita (14,31). Suuresta 
sydänpysähdyksen riskistä huolimatta ICD:n 
asentaminen rajataan vain sekundaaripreven-
tioon, koska iskuterapiaa seuraava sympatiko-
tonia ja katekoliamiinien vapautuminen voivat 
altistaa CPVT-potilaan toistuvien iskuterapioi-
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Ydinasiat
 8 CPVT:tä tulee epäillä, jos henkilön lepo-

EKG ja sydämen rakenne ovat normaalit 
ja hänellä todetaan fyysisen rasituksen, 
uimisen tai emotionaalisen tilanteen yh-
teydessä tajunnanmenetys, kouristelu tai 
sydänpysähdys.

 8 Rasitustilanteessa tajuntansa menettä-
neille ja epäselvästä syystä aiheutunees-
ta sydänpysähdyksestä selvinneille on 
syytä tehdä rasituskoe.

 8 Sukulaisten tutkiminen on tärkeää, jotta 
mutaation kantajat voidaan saattaa eh-
käisevien toimien ja hoidon piiriin, sillä 
hoitamattomaan CPVT:hen liittyy mer-
kittävä sydänäkkikuoleman riski.

 8 CPVT-potilaille painotetaan taukoamat-
toman beetasalpaajahoidon tärkeyttä.
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den kierteelle eli sähköiselle myrskylle (33,41). 
Tarpeettomia iskuja vähennetään ohjelmoimal-
la pitkähkö tunnistusviive ja käyttämällä vain 
VF-aluetta (14).

Vuonna 2018 ilmestyneen systemoidun kat-
sauksen perusteella adekvaatteja ICD-iskuja 
esiintyy 38 %:lla, virheellisiä iskuja 20 %:lla ja 
muita ICD-hoitoon liittyviä komplikaatioita 
32 %:lla potilaista (41). Nämä havainnot ko-
rostavat, että ICD:n asentaminen CPVT-poti-
laille vaatii erityistä harkintaa ja lääkehoitoon 
on syytä sitoutua asianmukaisesti (31,41).

Vasemmanpuolista korkeaa sympatekto miaa 
(LCSD) voidaan harkita potilaille, joilla on 
toistuvia tajunnanmenetyksiä, kammiotakykar-
dioita tai ICD-iskuja optimaalisesta lääkehoi-
dosta huolimatta tai joille beetasalpaajahoito ei 
sovellu (31).

Tilanne Suomessa ja suomalainen 
perustajamutaatio

Suomessa on diagnosoitu noin 400 CPVT-
potilasta. Heistä noin 260 kantaa RyR2-mu-
taatiota, ja näistä kantajista neljänneksellä on 
suomalaisille tyypillinen RyR2 P2328S -mutaa-
tio. Suomessa on myös löydetty suku, jossa yli 

20 henkilöä kantaa CPVT:n kaltaisen taudin-
kuvan aiheuttavaa SCN5A I141V -mutaatiota. 
CASQ2-mutaatio on Suomessa ilmeisesti har-
vinainen CPVT:n syynä. Muiden harvinaisem-
pien CPVT:n kaltaisen sairauden aiheuttavien 
mutaatioiden osuus vaikuttaa vastaavan kan-
sainvälisiä lukemia.

Vuosituhannen vaihteessa tutkimusryh-
mämme löytämä RyR2 P2328S -mutaatio on 
yksi ensimmäisistä kuvatuista CPVT:tä aiheut-
tavista mutaatioista (3,4). Sittemmin tunnis-
timme kyseisen mutaation neljästä eri suvusta, 
mikä herätti epäilyn näiden mahdollisesta kau-
kaisesta sukulaissuhteesta ja RyR2 P2328S:n 
luonteesta suomalaisena perustajamutaationa. 
Ajatusta tuki suoritettu haplotyyppimääritys.

Kirkonkirjoja hyödyntämällä tutkimme su-
kupuita taaksepäin kohti menneitä sukupolvia 
ja löysimme vuosina 1670 ja 1677 syntyneet, 
Viitasaarella Keski-Suomessa asuneet esivan-
hemmat (KUVA 3). Seuraavaksi kartoitimme su-
kuhaarat takaisin kohti nykypäivää riskihenki-
löiden löytämiseksi. Kaikkiaan yli 1 800 elossa 
olevaa jälkeläistä testattiin perustajamutaation 
osalta, ja DNA-testillä varmistettuja perustaja-
mutaation kantajia on nyt todettu yli 60 (27). 

Kliinisissä tutkimuksissa on todettu, että 
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KUVA 3. Sukupuu suomalaisen CPVT-perustajamutaation vuosina 1670 ja 1677 syntyneistä esivanhemmista, 
mutaation kantajista sekä suvun jäsenistä, jotka menehtyivät sydänäkkikuoleman vuoksi vuonna 1970 tai sen 
jälkeen. Sukupuussa ei ole mukana obligatoristen mutaation kantajien sisaruksia eikä henkilöitä, joilta mutaatio 
on suljettu geenitestin perusteella pois. Numerot osoittavat ikää kuolinhetkellä, nuolet indeksihenkilöitä ja täh-
det henkilöitä, jotka diagnosoitiin genealogisen tutkimuksen myötä (27).
NA = ikä ei tiedossa
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suomalainen perustajamutaatio kykenee 
aiheutt amaan vakavan taudinkuvan, ja suvuis-
sa onkin todettu useita sydänäkkikuolemia 
(3,4,27). Taudinkuvan penetranssi ja feno-
tyyppi vaihtelevat kuitenkin voimakkaastikin 
mutaation kantajien kesken (27). Sairauden 
tunnistamisen jälkeen uusia sydänäkkikuole-
mia ei perustajamutaatiosuvuissa ole enää ta-
pahtunut.

Lopuksi

Suomalainen kliinis-geneettinen tutkimus on 
ollut tärkeää CPVT:n patofysiologian kuvaa-
misessa, taudinkuvan ymmärtämisessä ja lääke-
hoidon optimoinnissa. Rasituskoe on avainase-
massa taudin diagnosoinnissa, ja se tulee tehdä 

potilaille, joilla on ilmennyt synkopee kuormi-
tustilanteessa. Rasituskoe on syytä tehdä myös 
kaikille epäselvästä syystä aiheutuneesta sydän-
pysähdyksestä selvinneille. 

Koska kyseessä on perinnöllinen rytmi-
häiriö sairaus, sukulaisten tutkiminen on kes-
keistä, jotta myös mahdolliset rytmihäiriöris-
kissä olevat sukulaiset saadaan ohjattua hoidon 
ja seurannan piiriin. Suomalaisen perustaja-
mutaation sukututkimus on hyvä esimerkki 
yksittäisen suvun laajamittaisen kartoituksen 
hyödyllisyydestä. Aiemmin diagnosoimattomia 
potilaita saatiin tutkimuksen myötä hoidon pii-
riin, ja samalla selventyi, että perustajamutaa-
tioon liittyvän CPVT:n taudinkuva vaihtelee 
ja edellyttää yksilöllistä riskinarviota ja hoidon 
toteutusta. ■
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