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Pitka QT -oireyhtyma: kansallinen suositus

Suomen Kardiologisen Seuran tyéryhman raportti

Pitka QT -oireyhtymi on perinnollinen hengenvaarallisia rytmihéiriokohtauksia aiheut-
tava sairaus. Oireyhtymin diagnostiikka pohjautuu kliiniseen epdilyyn, todettuihin rytmi-
hairioihin ja EKG:ssa havaittavaan pidentyneeseen QT-aikaan sekd sukulaisten oireisiin ja
l6ydoksiin. Mahdollisuus todeta taudinkantajuus molekyyligeneettisesti on merkittavasti
helpottanut yksittaisten potilaiden ja sukulaisten diagnosointia. Tamd antaa paremmat
mahdollisuudet suojata varotoimilla muuten 10ytamatta jaavat potilaat, mutta aiheuttaa
myo0s haasteen suhtautumisessa oireettomiin mutaationkantajiin. Suomen Kardiologisen
Seuran asettama asiantuntijaryhmi esittad kansallisen suosituksen pitka QT -oireyhty-
man diagnosoinnista, sukulaisten tutkimisesta ja kliinisesti tunnistettujen tapausten ja

molekyyligeneettisesti diagnosoitujen mutaationkantajien hoidosta.

ynnynndinen pitkd QT -oireyhtymd on

perinnollinen sairaus, joka ilmenee akil-

lisind tajuttomuuskohtauksina ja aiheut-
taa EKG:ssd havaittavan pidentyneen QT-ajan.
Tajunnan menetys johtuu kaiantyvien karkien
kammiotakykardian (torsades de pointes) ai-
heuttamasta verenkierron lamaantumisesta, ja
sithen liittyy huomattava kammiovirinin ja dk-
kikuoleman vaara. Pitkittyneeseen kohtaukseen
saattaa liittya epilepsiaa muistuttavaa kouriste-
lua. Monesti oireet ilmaantuvat tiettyjen altis-
tavien tekijoiden kuten fyysisen rasituksen tai
psyykkisen stressin vaikutuksesta.

Pitkd QT -oireyhtymin yleisin muoto Roma-
no-Wardin oireyhtyma periytyy autosomissa val-
litsevasti. Sen esiintyvyys kliinisesti ilmenevana
on Suomessa noin 1:3000 mutta geenivikana
suurempi. Peittyvisti periytyva Jervellin ja Lange—
Nielsenin oireyhtyma, johon liittyy my6s synnyn-
ndinen kuurous, on hyvin harvinainen. Taudin
penetranssi vaihtelee tautigeenin, mutaation ja
osaksi tuntemattomien tekijoiden mukaan, ja oi-
reita esiintyy 30-50 %:lla diagnosoiduista poti-
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laista. QT-aika ei ole valttamatti kaikilla pidenty-
nyt. Osa sairaudesta on piilevii, silld erdiden mu-
taatioiden kantajista vain pieni osa saa oireita.

Patogeneesi

Synnynnéinen pitkdi QT -oireyhtymi johtuu
syddnlihassolujen ionikanavien rakenteita koo-
daavien geenien mutaatioista (taulukko 1).
Harvinaisena tunnetaan tukiproteiini ankyriini

TAULUKKO 1. Pitka QT -oireyhtyméan tautigeenit ja mutaatioi-
den vaikutukset ionikanaviin.

Geeni lonikanava lonivirran muutos Alamuoto
KCNQ1 KvLQT1 Ks heikkenee LQT1
KCNH2 HERG Kr heikkenee LQT2
SCN5A Nav 1.5 Na voimistuu LQT3
KCNET MinK Ks heikkenee LQT5
KCNE2 MiRP1 Kr heikkenee LQT6
KCNJ2 Kir2.1 K1 heikkenee LQT7

Ks = virtaus hitaassa kaliumkanavassa
Kr = virtaus nopeassa kaliumkanavassa
Na = virtaus natriumkanavassa

K1 = virtaus K1-kaliumkanavassa

L. Toivonen ym.



B:n mutaatioiden aiheuttama muoto, ja osalla
potilaista perimidn poikkeavuus on tuntema-
ton. Aiheuttajageenien mukaisia alamuotoja
tunnetaan jo kymmenen. Niistd yleisimmat,
KCNQI1 -geenin mutaatiot, aiheuttavat hitaan
kaliumionikanavan (ionivirta I ) rakenneproteii-
nin muutoksia ja sairauden alamuodon LQT1.
KCNH2 (HERG) -geenin mutaatiot aiheutta-
vat nopean kaliumionikanavan (I,) muutoksia
ja LQT2-alamuodon. SCN5A-geenin mutaatiot
aiheuttavat muutoksia natriumionikanavaan
(Iy,) ja oireyhtymidn LQT3-alamuodon. Nimai
kolme yleisintd alamuotoa kattavat suurimman
osan kirjallisuudessa kuvatuista tautitapauk-
sista. LQT1:n osuus on vajaat 50 %, LQT2:n
osuus noin 30 % ja LQT3:n osuus noin 5 %
tunnetuista tapauksista. Jakauma on Suomessa
samantapainen. Suomalaisen tautiperinnén eri-
tyispiirre ovat pitkd QT -oireyhtymin perustaja-
mutaatiot, joita kasitelldan jaljempana.

Molekyyli- ja solutason elektrofysiologia.
Sydinlihassolujen repolarisaatio on useiden eri
ionivirtausten summa. Synnynniisen pitkd QT
-oireyhtyman solutason elektrofysiologinen me-
kanismi on joko heikentynyt repolarisoiva io-
nivirta I, (LQT1) tai I, (LQT2) tai pitkittynyt
depolarisoiva I -ionivirta (LQT3). Sen vaiku-
tuksesta aktiopotentiaalin kesto ja QT-aika pi-
tenevdt. Mutaation luonne vaikuttaa sairauden
vakavuuteen: ionikanavan toiminnan kannal-
ta tirkeimmain virtausaukon alueen mutaatiot
aiheuttavat yleensi vaikeamman sairauden ja
muun osan mutaatiot lievemman.

Ionikanavat jakautuvat sydimessa epitasai-
sesti, minki vuoksi ionikanavan toiminnan heik-
kous aiheuttaa repolarisaation epayhtendisyytta.
Tama voi nikyid EKG:ssd muun muassa T-aallon
loppuosan levenemiseni ja QT-ajan vaihteluna
eri kytkennoissi. Repolarisaation viivdstyminen
herkistaa soluja jalkidepolarisaatiolle, ja sen viit-
teenad saattaa nakyd T-aallon korkea jalkihuippu
(T2). Pitkd QT -oireyhtymain tyypillinen rytmi-
hidirio kdiantyvien kirkien kammiotakykardia
kdynnistyy, kun ionivirrat aiheuttavat jalki-
depolarisaation epdvakaassa solukalvossa. Jalki-
depolarisaatio kdynnistdd suunnaltaan vaihte-
levan kiertoaktivaation, joka nikyy EKG:ssd
kdantyvien QRS-heilahdusten muodostamana
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takykardiana. LQT1:ssd repolarisaation epa-
yhtendisyys pahenee sympaattisen aktivaation
aikana. LQT2:ssa se on runsasta muulloinkin ja
LQT3:ssa harvan sykkeen aikana.

EKG-loydokset

Keskeisin piirre on tavallista pitempi QT-aika,
ja valtaosalla oireisista potilaista QT-aika on-
kin yli normaalin, mutta suomalaisissa suvuis-
sa noin 70 %:lla pitkd QT -oireyhtymin geenin
kantajista lepo-EKG:std mitattu QT-aika ei kui-
tenkaan eroa diagnostisesti ei-kantajien QT-ajas-
ta. Oireyhtymalle ovat tyypillisia myos T-aallon
muodon poikkeavuudet ja QT-ajan vaihtelu.
T-aallon poikkeavuudet voivat antaa viitteen
alamuodosta: I -ionivirran heikkous vaikuttaa
enemman epikardiumiin kuin keskikerrokseen,
ja timan seurauksena alamuodossa LQT1 pit-
kdn QT-ajan lisiksi T-aallon huippu viivistyy.
Iy -ionivirran heikkous vaikuttaa suhteellises-
ti eniten sydidnlihaksen keskikerrokseen. Sen
seurauksena alamuodossa LQT2-aika T-aallon
huipusta loppuun on pidentynyt. Alamuodossa
LQT3 I,-ionivirta jatkuu kauan ja pidentda ak-
tiopotentiaalin tasannevaihetta ja ST-segmenttia.
T-aaltojen piirteitd on esitetty kuvissa 1 ja 2.

Alamuodossa LQT1 I on heikko, minka
takia QT-aika lyhenee niukasti tai jopa para-
doksaalisesti pitenee sykkeen nopeutuessa rasi-
tus-EKG:n kuormituksen alussa. Palautumisvai-
heessa QT-aika on pitempi kuin ldhtotilanteessa
(Swan ym. 1999). Alamuodoissa LQT2 ja LQT3
QT-aika lyhenee nopeasti, kun syketaajuus kas-
vaa (taulukko 2).

EKG-muutoksista rytmihdirion vaaraa ennus-
tavat syketaajuuden mukaan korjatun QT c-ajan
pituus yli 500 ms, silmin havaittava T-aallon
vuorottelu ja T-aallon korkea jalkihuippu.

QOT-ajan mittaaminen. QT-aika mitataan Q-
aallon alusta T-aallon lopun ja perusviivan liit-
tymiskohtaan. Jos tdtd on vaikea erottaa, mita-
taan aika T-aallon laskevan osan tangentin ja
perusviivan leikkauspisteeseen. Kaksihuippuisen
T-aallon mittaus tehddan jalkimmaisen T-aallon
loppuun. Jos T- ja U-aallot ovat sulautuneet iso-
kokoiseksi aalloksi, on repolarisaatio aina poik-
keava, ja silloin mittaus tehddian TU-kompleksin
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loppuun. Jos kahden huipun vili on yli 150 ms
ja jalkimmainen huippu on matalampi, tulee jil-
kimmadista pitaa U-aaltona, jota ei mitata QT-
aikaan. Mittaukset tehddin ensisijaisesti kytken-
ndsta II tai V..

QT-ajan korjaaminen syketaajuuteen. QT-
aika mitataan EKG-viivaimella. Laitteen ilmoit-
tamiin arvoihin ei pidd luottaa. Mittaus on luo-
tettavinta tehdd EKG:std, jossa syketaajuus on
mahdollisimman lahelld arvoa 60/min ja lyonti-
valit ovat tasaisia, koska niin voidaan vihentia
korjaamisesta aiheutuvaa virhettd. QT-ajan kor-
jaamisessa on eniten kaytetty Bazettin kaavaa,
jossa mitattu QT-aika korjataan syketaajuuden
mukaan jakamalla se edeltivin lyontivilin kes-
ton (R-R sekunteina) neliojuurella, eli QTc¢ =
QT/(R-R)". Lapsilla yleinen sinuslyontien va-
lin suuri vaihtelu tulee ottaa korjauksessa huo-
mioon. Muun kuin sinusrytmin aikainen korjaus
antaa epdvarman tuloksen. Vasen haarakatkos,
kammioiden varhaisaktivaatio (Wolff-Parkin-
son—-Whiten oireyhtymad), vasemman kammion
hypertrofia ja akuutin iskemian tuottama T-aal-
lon syvi inversio pidentavdat QT-aikaa. Talloin
viitearvon vahdinen ylitys ei ilman lisaperusteita
ole aihe epailld pitkda QT -oireyhtymaa.

Oireiden ilmaantumistilanne

Oireisuudella tarkoitetaan tissi kirjoituksessa
pyortymiskohtauksia, joiden katsotaan aiheu-
tuvan kammioarytmiasta, tai dokumentoidun
kdantyvien kirkien kammiotakykardian tai

kammiovdrindn esiintymistd. Kammiotakykar-
dia pysdhtyy useimmiten itsestian mutta voi
my6s muuttua kammiovarindksi ja aiheuttaa
akkikuoleman. Tyypillinen kliininen tilanne on
nuoren ihmisen pyortyminen tai toisinaan kou-
ristelu fyysisen tai psyykkisen stressin yhteydes-
sd. Esitietojen ja tapahtuman kuvauksen perus-
teella ei kuitenkaan aina voida piditelld, onko
kysymyksessd ollut vasovagaalinen kollapsi,
muu rytmihdirio vai kddntyvien kirkien kam-
miotakykardia.

Alamuodossa LQT1-pyortyminen liittyy usein
akilliseen fyysiseen rasitukseen, jossa mukana
on tavallisesti jokin tunnetekija, kuten kiihtymi-
nen (Schwartz ym. 2001). Kohtaukset ilmaan-
tuvat usein myos uidessa (Choi ym. 2004). Ala-
muodossa LQT2-oireilu liittyy useimmiten tunne-
kuohuun tai sidikihtimiseen, mutta oire voi
ilmaantua myos akillisen fyysisen rasituksen yh-
teydessd. Halyddneen herddminen on LQT2:lle
spesifinen oireilutilanne. Kaliumin vajaus lisdd
erityisesti LQT2-potilailla rytmihdirion vaaraa.
Alamuodossa LQT3 kohtaus ilmaantuu useim-
miten levossa tai nukkuessa.

Oireeton mutaation kantaja saattaa saada
kohtauksen vasta kdyttiessaan jotakin QT-aikaa
pidentavaad ladketta. Lidke aiheuttaa ns. han-
kinnaisen pitkd QT -oireyhtymin sitoutumalla
HERG-ionikanavaan, ja tila muistuttaa siten syn-
nynndisen oireyhtyman alamuotoa LQT2. Min-
ki tahansa pitkd QT -oireyhtymin geenin mutaa-
tion omaavat potilaat ovat vaarassa kdyttiessidian
HERG-ionikanavaan sitoutuvaa lddketta.

TAULUKKO 2. Pitka QT -oireyhtyman alamuodot erottavia piirteitd.

LQT1

LQT2 LQT3

Lepo-EKG:n piirteet T-aallon kanta levea

QT-ajan vaste syketaa-
juuden muutokseen

nut (85 % normaalista)

Kohtauksen ilmaan-

tumistilanne tio mukana.

Uidessa tajuttomuus, yllattava hukkuminen

QT-aika lyhenee niukasti sykkeen nopeu-
tuessa arvoon 100-120/min. On usein
palautumisvaiheessa pitempi kuin lahto-
tilanteessa. Maksimisyke on usein hidastu-

Akillinen fyysinen rasitus, jossa usein emoo-

T-aalto kaksihuippuinen, pieni
amplitudi

ST-segmentin pitka
taso, T-aallon
loppu huipukas

QT-aika lyhenee hyvin sykkeen QT-aika lyhenee

nopeutuessa: voi olla pidentynyt huomattavasti
palautumisvaiheessa sykkeen nopeu-
tuessa

Levossa, nukkuessa,
hidaslyontisyyden
aikana

Yhtakkisen halyn ja pelastymisen
yhteydessa: voi tulla myos rasi-
tuksessa
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KUVA 1. Pitké QT -oireyhtyman alamuodoille tyypilliset T-aal-
lon piirteet. Alamuodossa LQT1 todetaan kovera ST-segmentti,
viivastyva ja kapea T-aallon huippu mutta leveakantainen T-aalto
ja lyhyt T-aallon loppuosa. Alamuodossa LQT2 esiintyvat matala
T-aalto, kupera ST-segmentti, T-aallon kaksihuippuisuus tai jalki-
kyhmy ja T-aallon pitka loppuosa. Alamuodossa LQT3 todetaan
pitka ST-segmentti ja T-aallon my6hainen ja kapea huippu.

Kohtauksia voi ilmaantua jo ensimmaisella
ikdvuodella, ja ne yleistyvat kouluidssa (Prio-
ri ym. 2003, Hobbs ym. 2006). LQT1-potilaat
alkavat oireilla muita nuorempina, ja vaara on
suurin alamuotoa LQT1 potevilla pojilla. Kun
kaikki pitkd QT -oireyhtymin alamuodot ote-
taan huomioon, pojille ilmaantuu ensimmainen
pyortymiskohtaus keskimaarin 11-vuotiaana ja

Pitka QT -oireyhtyma: kansallinen suositus

tytoille 16-vuotiaana. Alamuodossa LQT1 oirei-
den alkaminen on 20 ikavuoden jilkeen miehilla
harvinaista. Aikuisidssd naiset oireilevat miehid
useammin. Aikuisena vaara on suurin alamuotoa
LQT2 potevilla naisilla. Kuolleisuus ensimmai-
seen kohtaukseen on pienin alamuodossa LQT1
ja suurin alamuodossa LQTS3.

Diagnoosin perusteet

Synnynndinen pitkd QT -oireyhtymd on toden-
ndkoinen, kun QTc¢ on yli 470 ms ilman muuta
selittavaa tekijaa. Raja-arvon merkitys riippuu
kuitenkin lahtotilanteesta, ja esimerkiksi oi-
reyhtymai sairastavan ensimmadisen asteen su-
kulaisilla jo QTc yli 440 ms tekee diagnoosin
todennikoiseksi. Toisinaan epdily oireyhtymas-
td aitheutuu poikkeavan muotoisesta T-aallosta
(kuvat 1 ja 2). Kdantyvien kirkien kammiotaky-
kardian aiheuttajaksi on epdiltdvd synnynnais-
td pitkd QT -oireyhtymaid, vaikka QT-aika oli-
si alle 440 ms. Epdily on aiheellinen myos, jos
kammiovirinastd elvytetyltd nuorelta potilaalta
ei 16ydy rakenteellista sydansairautta. Osalla po-
tilaista syke voi olla tavallista hitaampi ja syk-
keen nopeutuminen rasituksessa voi olla vaja-
vaista (taulukko 2).

Synnynnadisen pitkda QT -oireyhtyman klassiset
paakriteerit ovat korjattu QT-aika yli 440 ms,
stressiin liittyva tai muu selittimdton pyortymi-
nen ja perheenjisenelld todettu oireyhtyma. Si-
vukriteerit ovat synnynndinen kuurous, T-aallon
vuorottelu, poikkeavan muotoinen T-aalto ja
lapsilla hidas syke. Diagnoosi edellyttda vihin-
tddn kahta paakriteeria tai yhtd paikriteeria ja
kahta sivukriteeria. Uudemmissa diagnostisissa
kriteereissa edelld mainittuja seikkoja ja suku-
historiaa pisteytetddan yhdessa QT-ajan kanssa
(taulukko 3). Pitkd QT -oireyhtyman diagnoo-
si edellyttaa vahintaan neljaa pistetta (Schwartz
ym. 1993).

Molekyyligeneettinen analyysi on syyta teh-
da, kun perinnollista pitkd QT -oireyhtymaa
epdillddn aiheellisesti. Maassamme tunnetaan
monia sukuja, joilla on sama pitkda QT -oireyh-
tyman aiheuttava mutaatio. Nama ns. perusta-
jamutaatiot yleistyivit asutuksen levitessd maa-
hamme. Alamuodon LQT1 perustajamutaati-
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oita tunnetaan kaksi, G589D ja IVS7-2A/G,
joista edellinen on yleisempi, ja se on todettu
tahan mennessd yli sadassa suvussa. Myos
alamuodossa LQT2 tunnetaan kaksi perusta-
jamutaatiota, L5225 ja R176W, jotka on to-
dettu jo 30 suvulla (Fostad ym. 2004). Perus-
tajamutaatiot tuottavat melko lievin taudin-
kuvan, ja kantajista vain 25-33 % on oirei-
sia ja QT c-aika on keskimaarin 460-480 ms.
Erdissd perustajamutaatiosuvuissa kohtaukset
ovat ilmaantuneet vain QT-aikaa pidentavien
ladkkeiden kidyton aikana ja LQT1-potilaille
uidessa.

Homotsygoottisena KCNQ1:n mutaatiot
aiheuttavat Jervellin ja Lange—Nielsenin oire-
yhtyman, johon liittyy kuurous (Schwartz ym.
2006). Taudinkuva on keskimairiisti vaike-
ampi ndilld potilailla samoin kuin ns. yhdis-
telmaheterotsygootteilla, joilla on saman gee-
nin kaksi eri mutaatiota tai seki KCNQ1:n
ettd KCNH2:n mutaatio.

Oireyhtymad aiheuttavan mutaation 16y-
tyminen varmistaa diagnoosin. Kiaytinnos-
sa molekyyligeneettinen analyysi kohdistuu
kolmeen oireyhtymai aiheuttavaan geeniin
KCNQ1, KCNH2, SCNSA. Tunnetut pe-
rustajamutaatiot tutkitaan muutaman kuu-
kauden vilein, ja kattavampi geenianalyysi
tehdddn satunnaisesti tieteellisen hankkeen
osana. Perustajamutaatioiden tutkimuksella
loydetddn vajaa puolet suvuista, joissa esiin-
tyy pitkd QT -oireyhtymda. Geenitesti mah-
dollistaa oireettomien kantajien loytimisen
ja tarvittavat varotoimet silloinkin, kun QT-
aika on normaali. Molekyyligeneettinen tie-
to taudin alamuodosta auttaa varotoimien ja
hoidon valinnassa (Napolitano ym. 2005).
Oireyhtyman toteaminen suomalaisesta pe-
rustajamutaatiosta aiheutuvaksi vaikuttaa
jossakin mdarin hoidon tarpeeseen. Mutaa-
tion puuttuminen joltakulta suvun jaseneltd
osoittaa, ettei kyseisella henkilolld ole hianen
suvussaan esiintyvaa pitkd QT -oireyhtymaa.

Mutaatio ei yksistidn mdairdd oireyhty-
man ilmiasua kantajassa, vaan siihen voivat
vaikuttavat my0s toistaiseksi tuntemattomat
perinnolliset tekijat ja ymparistossa vaikutta-
vat kohtauksiin johtavat syyt. Esiintyy myos
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LQT1

Syke 60/min
QT 440 ms

Syke 100/min
QT 580 ms

Syke 110/min | |

Korkea T2
hetken

LQT2

Syke 60/min
QT 700 ms

Syke 75/min
QT 550 ms

Tauko 1,4 s Korkea T2 I

LQT3

Syke 70/min |
QT 600 ms

Syke 115/min | | | |
QT 320 ms

KUVA 2. Dynaamiset QT-ajan ja T-aallon ilmi6t telemetrisessa ja
ambulatorisessa EKG-rekisterdinnissa. Yli 540 millisekunnin QT-
aika milla tahansa hetkellisellédkin syketaajudella viittaa vahvasti
pitkd QT -oireyhtymaan. Alamuodossa LQT1 sykkeen akki& no-
peutuessa QT-aika ja T-aallon loppuosa voivat hetkeksi pidentya.
LQT2:ssa T-aallon jalkihuippu korostuu tauon jalkeisessé lyon-
nissd. T-aalto voi jatkua eteisaallon aikana. Sykkeen hidastuessa
LQT1:ssa QT-aika pitenee vain tiettyyn maaraan, mutta LQT2:ssa
ja LQT3:ssa se voi pidentya huomattavasti sykkeen hidastuessa.
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geenien polymorfismeja, jotka eivit aiheuta sai-
rautta.

Molekyyligeneettiseen analyysiin libettimi-
nen. Epailtaessa perinnollista pitka QT -oireyh-
tymad verinayte DNA:n tutkimiseksi otetaan sil-
ta suvun jaseneltd, jolla epiily taudista on vah-
vin. Kun suvun mutaatio tunnetaan, lihetetiin
tutkittavaksi my6s sukulaisten néytteet, jos he
niin haluavat. Niyte lihetetian HYKS:n mo-
lekyyliladketieteen laboratorioon osoitteeseen
Biomedicum, 00290 Helsinki. Mukaan liitetdan
keskeiset esitiedot ja EKG. Vastauksessa on mu-
kana lausunto 16ydoksen merkityksestd siind
madrin kuin se on arvioitavissa.

Kliininen alamuodon arviointi. Molekyyli-
geneettista varmistusta vaille jddvissa tapauksis-
sa arvio sairauden alamuodosta tehdaan kliini-
sin perustein, joita on esitetty taulukossa 2. Nii-
hin kuuluvat T-aallon muodon ja dynaamisen
muutosten piirteet (kuvat 1 ja 2) ja kohtausten
ilmaantumistilanne seka vastaavat lihisukulais-
ten tiedot. Jos kddntyvien kiarkien kammiotaky-
kardia toistuu seurannassa jatkuvasti, kyseessa
on todennikoisesti alamuoto LQT2.

Sukulaisten tutkiminen

Kun uudella indeksihenkilolld todetaan kliini-
sin tai geneettisin perustein pitkd QT -oireyhty-
mai tai sitd epdillddn, myos hinen sukulaistensa
tutkiminen on aiheellista. Vahintdankin ensim-
madisen asteen sukulaisten mahdolliset oireet on
selvitettava ja EKG on tarkastettava. Sukulais-
ten tutkiminen voi varmistaa indeksihenkilon
diagnoosin tai vahvistaa sitd. Esimerkiksi jos
akkikuoleman syyksi epdilldian pitka QT -oire-
yhtymad, saatetaan diagnoosin jdljille paasta
tutkimalla vainajan ensimmaisen asteen sukulai-
sia (Churg ym. 2004, Tester ja Ackerman 2007).
Myos ylldttava hukkuminen voi olla alamuodon
LQT1 aiheuttama.

Sukulaisten tutkiminen etenee asteittain al-
kaen ensimmadisen asteen sukulaisista. Nailla
tautigeenin kantajuus on todennikoisintd. Tut-
kimusta laajennetaan muihin, jos alustavat 16y-
dokset antavat sithen aihetta (van Langen ym.
2004). Koska penetranssi voi vaihdella, saattaa
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TAULUKKO 3. Pitka QT -oireyhtyman kliiniset diagnostiset kri-
teerit.

EKG-l6ydokset Pisteet
QTc yli 480 ms 3
460-460 ms 2
450 ms (miehill3) 1
Kaantyvien karkien kammiotakykardia 2
T-aallon vuorottelu 1
T-aallon kyhmy kolmessa kytkenndssa 0,5
Ikaan nahden hidas leposyke 0,5
Kliiniset piirteet
Tajunnan menetys
stressin yhteydessa 2
ilman stressia 1
Synnynnédinen kuurous 0,5
Sukutiedot
Perheenjasenellé todettu pitkd QT -oireyhtyma 1
Perheenjésenen selittamaton akkikuolema
alle 30-vuotiaana 0,5

Tulkinta: alle = 2 pistettd pitka QT -oireyhtyma epatodennakoi-
nen, 2-3 pistettd = pitka QT -oireyhtyma mahdollinen, 4 pistetta
tai enemman = |6ydos diagnostinen pitka QT -oireyhtymalle.

tautiperimd jddda ldhisukulaisissa havaitsemat-
ta. Ellei kellddn sukulaisella ole esiintynyt tajut-
tomuuskohtausta eikd rytmihdiriotuntemuksia
ja kaikkien EKG on normaali, eivdt lisatutki-
mukset yleensa ole tarpeen.

Erotusdiagnostiikassa huomioon
otettavat taudit

Pitkd QT -oireyhtymi on erotettava muista su-
vuittain ilmenevistd sairauksista, jotka aiheutta-
vat vastaavan kaltaisia oireita. Erotusdiagnostii-
kassa huomioon otettavia sairauksia on esitetty
taulukossa 4. Ellei EKG-16ydos ole yksiselitteisen
diagnostinen, kysymykseen voivat tulla muut io-
nikanavien sairaudet kuten Brugadan oireyhtyma
ja katekoliamiiniherkkd monimuotoinen kam-
miotakykardia (Laitinen ym. 2001). Myos perin-
nolliset kardiomyopatiat voivat ilmetd vakavina
rytmihairioina ilman, ettd sydamen rakenteelliset
poikkeavuudet ovat vield selkeina todettavissa.

Hoito

Neuvontaa annetaan kaikille potilaille ja my6s
henkiloille, joilla epdilldidn oireyhtymaa. Sitd an-
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TAULUKKO 4. Erotusdiagnostiikassa huomioon otettavat, autosomissa vallitsevasti periytyvat rytmihairiésairaudet.

Sairaus Kliinisesti tunnusomaista

EKG- ja muu tutkimusloydos

Romano-Wardin oire-
yhtyma

Brugadan oireyhtyma
miehilla yleisempi

Katekoliamiiniherkka moni-
muotoinen kammiotaky-
kardia

Arytmogeeninen oikean
kammion kardiomyopatia
haarakatkoksen muoto

Hypertrofinen kardiomyo-
patia, rytmihairioherkat
muodot

hieman poikkeava

Lamiini A/C -mutaation ai-
heuttama kardiomyopatia

Kohtaukset liittyvét rasitukseen ja emootioi-
hin (LQT1), hélyyn tai lepoon (LQT2, LQT3)

Tajunnan menetys tai kammiovarina levossa,

Kohtaukset rasituksen ja emootioiden aikana

Kohtaukset fyysisen rasituksen aikana tai
kammiotakykardiana, jossa vasemman

Sydéamen kaikututkimusldydés voi olla vain

Normaali tai laajentunut vasen kammio, voi
aiheuttaa pyortymista ja akkikuoleman

Pidentynyt QT-aika, T-aallon tunnuspiirteet

Osittainen oikea haarakatkos ja koholla oleva
ST-segmentin taso kytkenndissa V1, V2 ja V3

Monimuotoiset kammiolyonnit ja kammiolyonti-
sarjat rasitus-EKG:ssa

Epsilon-aalto kytkenndissa V1 ja V2, T-inversio
oikeanpuoleisissa rintakytkennoissa

Vasemman kammion hypertrofia ja T-aallon
inversiot

Pitké PQ-aika, haarakatkokset, sydankatkos,
eteisvarina

netaan myos sukulaisille, joilla taudin kantajuus
on varmistunut tai sitd pidetdin todennakdoisena.
Neuvonta koskee taudin merkitystd, ennakoitua
kohtausten vaaraa ja varotoimia. Keskeistd on
opettaa varotoimet, ilmoittaa mahdolliset am-
matilliset ja elamantapaan liittyvat nakokohdat
ja antaa ohjeet hoitoon hakeutumisesta ensim-
madisen kohtauksen jalkeen. Taudin kantajuudel-
la voi olla vaikutusta harrastuksiin, ammatin-
valintaan, tyohon soveltuvuuteen ja ajolupaan.
Myo6hemmin saatavan mutaatiota koskevan tie-
don perusteella voidaan ohjeita tismentda.

Varotoimet ovat osaksi yleisid ja koskevat
kaikkia diagnosoituja tapauksia ja mutaation
kantajia ja osaksi sairauden alamuodosta riip-
puvia. Varotoimet neuvotaan jo epdilyn herattya
kaikille potilaille oireista riippumatta. Erityisen
tarkeatd on valttad QT-aikaa pidentdvia laak-
keita. Yksityiskohtaisempaan tietoa valtetta-
vistd ladkkeista 1oytyy mm. Internet-osoitteis-
ta groups.msn.com/Igtsinfo ja www.torsades.org.
Verenpainetaudin hoidossa on viltettava tiatsi-
deja ja furosemidia tai kaytettava niitd yhdessa
spironolaktonin kanssa hypokalemian valtta-
miseksi. Astman hoidossa on viltettivd beeta,-
sympatomimeettien ja kortikosteroidien systee-
mistd kayttod.
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Alamuodossa LQT1 tulee vilttda erityisesti
uimista ja kilpaurheilua, johon liittyy akillis-
ta fyysistd rasitusta ja kithtymystd. Myos ala-
muodoissa LQT?2 ja LQTS3 tulee vilttaa kilpaur-
heilua. Jos pitka QT -oireyhtymin alamuotoa ei
tiedetd, opastetaan kaikkia alamuotoja koskevat
varotoimet. Liikunnasta ja urheilusta on esitetty
ohjeita jaljempana.

Beetasalpaajahoito. Kaikille oireisille potilail-
le aloitetaan kohtauksien estoon beetasalpaaja-
hoito. Ongelmallista voi olla ratkaista, onko
oire aiheutunut todella kammiotakykardiasta
vai onko kysymyksessa ollut esimerkiksi vaso-
vagaalinen kollapsi. Kohtauksia saaneen pitka
QT -oireyhtymad potevan ennuste ilman hoi-
toa on huono, ja beetasalpaajahoito vihentda
kohtauksia ja parantaa ennustetta (Hobbs ym.
2006, Sauer ym. 2007).

Pitkd QT -oireyhtymin diagnoosin saaneen
oireettoman henkilon beetasalpaajahoidon tar-
peen arviossa otetaan huomioon iki, sukupuoli,
oireyhtymin alamuoto, suvussa esiintyvan tau-
din vaikeusaste ja EKG:n repolarisaatiomuutos-
ten vaikeus (Priori ym. 2003, Sauer ym. 2007).
Yleinen periaate on, ettd vastasyntyneille ja lap-
sille aloitetaan beetasalpaajahoito, jos diagnoosi
on pitkdan QT-ajan perusteella varma. Oireetonta
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geenivirheen kantajaa, jolla QT-aika on normaa-
li, ei hoideta, elleivdt suvun taudinpiirteet ole vai-
keat tai mutaation tiedetd aiheuttavan vakavaa
tautia. Oireettomalle lapselle aloitettua hoitoa
jatketaan pysyvisti ainakin alamuodossa LQT1.

Oireettomille aikuisille suositetaan beetasal-
pausta, jos lepo-EKG:n QT c-aika on yli 500 ms
tai EKG-seurannassa esiintyy T-aallon vuorot-
telua tai T-aallon korkea jilkihuippu (Viitasalo
ym. 2006) tai ensimmdisen asteen sukulainen
on kuollut dkisti pitkd QT -oireyhtyman vuoksi.
Jos QTc on alle 500 ms ja kysymyksessd on yli
20-vuotias mies tai yli 40-vuotias nainen, vaara
on pieni eikd beetasalpaaja ole yleensa tarpeen.
Niin voidaan suhtautua mm. suomalaisten pe-
rustajamutaation kantajiin, ellei ilmene laakitys-
ta puoltavia lisiseikkoja. Toisaalta koska ei ole
varmaa keinoa osoittaa kohtauksen vaara pie-
neksi, beetasalpaus voidaan aloittaa myos mu-
taation kantajan toivomuksesta. Rytmih&irion
vaara on muuttumaton raskauden aikana, min-
ki takia beetasalpaajahoitoa ei saa keskeyttda,
ja vaara on suurentunut synnytyksen jalkeisind
kuukausina, mikd voi edellyttdd hoidon aloitta-
mista (Seth ym. 2007).

Tiedossa olevaa geneettista diagnoosia voi-
daan hyodyntaa hoidon valinnassa. Alamuodos-
sa LQT1 beetasalpauksen teho on paras ja ala-
muodossa LQT2 kohtalainen (Priori ym. 2004).
Alamuodossa LQT3 beetasalpaajaa voidaan
kdyttdd ainoana hoitona oireisilla potilailla,
mutta usein on syytd asentaa lisiksi rytmihairio-
tahdistin. Oireettomille LQT3-potilaille ei beeta-
salpaajahoitoa suositeta.

Varmin kokemus beetasalpaajien tehosta
on propranololin osalta. Sen annos on 160-
320 mg/vrk aikuisilla ja 2-4 mg/kg/vrk lapsilla.
Selektiivisen beeta,-reseptorin salpaajan biso-
prololin tavoiteannos aikuisilla on 10 mg/vrk.
Laikityksen aloituksen jalkeen varmistetaan,
ettd beetasalpaus on riittava eika tuota hoidon
estavid haittavaikutuksia tai lisid QT-ajan ja T-
aallon poikkeavuuksia. Seurantaan sopivat mak-
simaalinen rasituskoe ja ambulatorinen EKG-re-
kisterointi. Ladkkeen vaikutuksen tutkiminen on
tarkedtd hoitomyontyvyyden kannalta.

Muu lddkehoito. Muita rytmihairioladkkeitd
kdytetdan yleensa vain tahdistin- tai rytmihdirio-
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tahdistinhoidon ohella. Hyoty katsotaan par-
haaksi alamuodossa LQT3. Kalsiumin salpaaja
verapamiilia on kaytetty lisiladkkeend usein
toistuvissa kohtauksissa. Spironolaktonia ja ka-
liumlisaa voidaan kadyttaa estimaan kohtauksille
altistavaa hypokalemiaa (Etheridge ym. 2003).
Syddamentahdistin ja rytmihdiriotabdistin.
Syddmentahdistinta kiytetddn beetasalpaajahoi-
don johtaessa oireita aiheuttavaan hidaslyonti-
syyteen. Sitd kdytetidn my0Os perussykkeen no-
peuttamiseksi potilailla, joilla hidaslyontisyyden
katsotaan provosoineen takykardiakohtauksia
(Tan ym. 2006). Tama koskee useimmin ala-
muotoja LQT2 ja LQTS3, joissa QT-aika pite-
nee huomattavasti hitaan sykkeen aikana. Sy-
ddmentahdistinta voidaan myo6s harkita hidas-
lyontisille potilaille, joiden QTc¢ on yli 600 ms.
Tahdistinhoito on vilttimaton potilaille, joilla
repolarisaation viivistyma on aiheuttanut 2:1-
eteis-kammiokatkoksen, ellei ilmi6 ole johtunut
tilapdisestd lisdtekijastd. Tahdistukseen kiyte-
tddn fysiologista jarjestelmaa, jossa suositaan
eteistahdistusta soveltaen AV-sekventiaalista tah-
distustapaa ja pitkda eteis-kammioviivetta. Tah-
distin saddetddn tallentamaan syddmensisiista
EKG:ta rytmihdiriokohtauksista.
Rytmihairiotahdistinhoito on aiheellinen kai-
kille pitka QT -oireyhtymaa poteville, jotka on el-
vytetty kammiovarinasta riippumatta siitd, oliko
beetasalpaaja ollut kaytossa vai ei (Daubert ym.
2007). Rytmihiiriotahdistin on aiheellinen myos
beetasalpaajahoidon aikana tajuttomuuskohtauk-
sen saaneelle. Alamuodossa LQT3 asennus on ai-
heellinen tajuttomuuskohtauksen saaneelle vaik-
ka beetasalpaajaa ei ole ollut kaytossa.
Tahdistustaajuus asetetaan yleensid arvoon
70/min paitsi alamuodossa LQT1. Tavoite on
estad hidaslyontisyyden ja lyontitaukojen aloit-
tamat kammiotakykardiakohtaukset. Rytmi-
hiiriotahdistimeen ohjelmoidaan defibrillointi
kdyttden suurta rytmihdirion tunnistustaajuutta
sekd pitkdad toimintaviivettd ennen iskua ja is-
kujen vililla. Niin pyritdan vihentimaan iskuja
itsestddn lakkaavissa kohtauksissa. Rytmihairio-
tahdistimen ohessa kiytetidn beetasalpaajaa
alamuodossa LQT1 ja usein myos alamuodos-
sa LQT2, mutta ei rutiinimaisesti alamuodossa
LQTS3. Usein toistuvien iskujen vihentamiseksi
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voidaan tarvittaessa beetasalpaajahoitoon liittaa
muu rytmihairio ladke, kuten verapamiili.

Vasemmanpuoleinen korkea torakaalinen
sympatektomia. Runsaasti kohtauksia saaville
rytmihdiriotahdistimella hoidettaville potilail-
le voidaan tehdd vasemmanpuoleinen korkea
torakaalinen sympatektomia. Yksinomaisena
hoitona se ei tehoa riittavasti, mutta sitd saate-
taan kdyttdd valivaiheessa pienilld lapsilla, joil-
le rytmihdiriotahdistinta ei voida vield asentaa
(Schwartz ym. 2004).

Hoitovastuu ja konsultointi

Pitkd QT -oireyhtymin diagnostiikka ja hoidon
suunnittelu on keskitetty erikoissairaanhoitoon.
Jatkoseurannasta vastaa yleensd potilaan oma-
ladkari yhteistyossd kardiologin tai lastenkardio-
login kanssa. Rytmikardiologia konsultoidaan
harkittaessa tahdistinhoitoa tai rytmihdiritah-
distinta. Neuvontaa ja menettelyohjeita tarjoa-
vat HYKS:n kardiologian klinikka ja HYKS:n
lasten ja nuorten sairaala sekd muiden yliopis-
tosairaaloiden rytmikardiologian poliklinikat.
HYKS:n Meilahden kardiologian poliklinikassa
toimiva tutkimushoitaja antaa potilasneuvontaa.
Jokaisella potilaalla tulisi olla oma laakari tai
hoitoyksikko, johon hin tarvittaessa

tilas kayttdd beetasalpausta, on varmistuttava
siitd, onko han ottanut ladketta ja onko annos
riittdva. Varsinkin lapsipotilailla on varmistutta-
va myos siita, ettei kyseessd ollut beetasalpauk-
sen provosoima hypoglykemia. Hypotensiivinen
reaktio pyritdan sulkemaan pois ja potilaan muu
ladkitys tarkistetaan.

On tarkistettava myos, onko syke hyvin hidas,
mika voi itsessddn aiheuttaa kollapseja ja altis-
taa kammiotakykardiakohtauksille erityisesti
alamuodoissa LQT2 ja LQT3. Talloin sydamen-
tahdistin saattaa olla tarpeen. Riittdvastd beeta-
salpauksesta huolimatta kohtauksen saaneet po-
tilaat ohjataan rytmihdiriotahdistimen asennuk-
seen. Rytmihairiotahdistimen iskujen toistuessa
harkitaan lisdlddkitysta ja vasemmanpuoleista
korkeata torakaalista sympatektomiaa.

Vaikutus tydkykyyn ja harrastuksiin ja
viranomaisten kannanotot

Pitkd QT -oireyhtymaa sairastavat soveltuvat
suurimpaan osaan ammateista. Potilaat eivit so-
vellu tehtaviin, joissa esiintyy kohtauksille altis-
tavia tekijoitd, eivatkd ammatteihin, joissa ovat
vaarana toimintakyvyn menetyksestd johtuvat
onnettomuudet ja vammautuminen.

ottaa yhteytta.

Jatkobhoito ja seuranta. Lasten seu-
rannasta ja hoidosta vastaa lastenlaa-
kiri tai lastenkardiologi. Seka oireisia
ettd oireettomia seurataan 20 ikdvuo-
teen saakka erikoissairaanhoidossa,
minka jilkeen oireettomien seuranta
voidaan siirtaa perusterveydenhoitoon.
Seurannassa tarkeitd seikkoja ovat mo-
tivointi laakehoitoon ja varotoimiin,
oireiden tarkastaminen ja EKG:n piir-
teiden seuranta.

Toimenpiteet pitka QT -oireyhtymda
potevien saatua oireita

Jos aikaisemmin oireeton pitkd QT
-oireyhtymdd poteva saa tajunnan-
menetyskohtauksen, aloitetaan beeta-
salpaajahoito. Jos oireita saanut po-
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Pitka QT -oireyhtyma on perinndllinen tila, jonka
tunnistaminen on tarkeaa rutiini-EKG:sta, synko-
pee-kohtauksen saanutta potilasta tutkittaessa ja
odottamattoman akkikuoleman jalkiselvittelyssa.

Molekyyligeneettinen analyysi vahvistaa pitka
QT -oireyhtyman diagnoosin ja voi vapauttaa
suvun jasenen oireyhtyman epailysta.
Rytmihairioita estavat varotoimet tulee opastaa
my0s oireettomille pitkd QT -oireyhtymapotilaille
ja mutaation kantajille, vaikka QT-aika on nor-
maali.

Lahisukulaiset tulee tutkia, kun epaillaan periyty-
vaa rytmihairidsairautta.
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Ajokortti. Yksityisajokortti voidaan antaa
oireettomalle taudinkantajalle ja beetasalpaaja-
hoidon aikana oireettomana pysyville pitka QT
-oireyhtymda potevalle. Rytmihairiotahdistin-
hoidossa olevalle asetetaan kuuden kuukauden
tilapdisrajoitus tajunnan menetyksen aiheutta-
neen tai iskuhoitoon johtaneen kohtauksen jil-
keen. Rajoitus voi jatkua pitempdin, jos vaara
katsotaan suureksi.

Ammattiajokorttia ei myonnetd pitkd QT
-oireyhtymda sairastavalle, jolla on esiintynyt
kohtauksia, vaikka ladkityksen aikana ei ole il-
mennyt oireita. Sitd ei myonnetd myoskain ryt-
mihairiotahdistinhoidossa olevalle. Ammattiajo-
kortti voidaan myontia oireettomalle mutaation
kantajalle, jolla QT-aika on normaali.

Lentolupaan oikeuttava lidketieteellinen kel-
poisuus ei tayty henkilolla, jolla on oireita aiheut-
tanut pitkd QT -oireyhtyma tai jonka hoitona
on profylaktinen rytmihdiriotahdistin. Lupaa ei
myonnetd oireettomalle taudinkantajalle, jolla
on pidentynyt QT-aika. Lentoluvan myontamis-
ta voidaan harkita oireettomalle henkilolle, jolla
QT-aika on lievasti pidentynyt (QTc 440-470
ms) mutta jolla pitka QT -oireyhtymaista ei ole
saatu vahvistusta molekyyligeneettisella tai su-
vun tutkimisella.

Samankaltaisia perusteita kdytetdan veturin-
kuljettajan, lennonjohtajan ja laivan kapteenin
laaketieteellisen kelpoisuuden maaritykseen.

Varusmiespalvelu. Oireinen pitkd QT -oireyh-
tymdd sairastava vapautetaan pysyvasti varus-
miespalvelusta. Sama koskee my0s oireettomia,
joilla diagnoosi on varma pitkian QT-ajan, suku-
tietojen tai mutaation kantajuuden perusteella.
Kuitenkin oireeton suomalaisen perustajamutaa-
tion kantaja, jolla QT-aika on normaali, voidaan
erikoisladkarin harkinnan mukaan hyvaksya pal-
velemaan alennetussa kelpoisuusluokassa.

Rytmihdiriolddkkeiden sairausvakuutuskor-
vaus. Todistus rytmihdirioladkityksen lddkehoi-
don korvattavuudesta annetaan potilaalle, jonka
pitkd QT -oireyhtyma on diagnosoitu joko klii-
nisin tai molekyyligeneettisin perustein. Edelly-
tyksend ovat oireisuus tai beetasalpaajahoitoa
edellyttavd kohtausten vaara.

Vakuutusturva. Vakuutusyhtié saattaa eva-
ta sairauskulu- tai henkivakuutuksen pitka QT
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-oireyhtyman perusteella tai rajata korvausvel-
vollisuutta. Tiedot oireyhtymad aiheuttavien
geeniloydosten merkityksesta ovat oireettomilla
usein epavarmoja, ja vaarana on aiheeton syrji-
minen. Siksi vakuutusyhtiolle annettavissa 14a-
karinlausunnoissa pitdisi ilmaista vain kliininen
oireyhtymin diagnoosia koskeva tieto. Vakuu-
tusturvaa koskevaa pddtostd ei pitdisi koskaan
tehda pelkistian QT-ajan perusteella.

Litkunta ja kilpaurbeilu. Kevyt kestdvyyslii-
kunta ja virkistysliikunta soveltuvat pitkda QT
-oireyhtyman poteville lukuun ottamatta kaik-
kein vaikeimmin oirehtivia. Sen sijaan kilpa-
urheilulajit, joihin kuuluu raskasta fyysistd pon-
nistelua tai voimakasta emotionaalista stressii,
eivat sovellu pitkd QT -oireyhtymaa poteville.
Tamai koskee oireita saanutta, vaikka lidkehoi-
to katsottaisiin tehoavaksi, ja myos oireettomia,
joilla on varma diagnoosi pitkin QT-ajan tai
tunnistetun mutaation perustella. Erityisesti ala-
muodon LQT1-potilailla kilpaurheilu aiheuttaa
vaaraa. Fyysisesti kevyen lajin kilpaurheilua voi-
daan harkita, jos kyseessd on oireeton perustaja-
mutaation kantaja, jolla QT-aika on normaali.

Lopuksi

Pitkd QT -oireyhtyma on osa laajaa periytyvien
rytmihdiriosairauksien joukkoa, joiden kliiniset
ilmentymat ovat osaksi paallekkaisia myos ra-
kenteellisten sydidnsairauksien kanssa. Oireyhty-
min tunnistaminen, oireita ehkiisevit varotoi-
met ja hoito ovat tdrkeitd ja edellyttiavit hyvaa
yhteistyotd perus- ja erikoissairaanhoidon vilil-
l4. Suomalaisen tautiperinnon tunteminen auttaa
oireyhtyman diagnostiikassa, sairauden vaikeus-
asteen arvioinnissa ja hoitopaatosten teossa.
Tieto perinnollisista rytmihairiosairauksista on
uutta, eikid seulonnan vaikuttavuudesta ole viela
riittdvasti tietoa. Tulevaisuuden tavoitteena voi-
daan pitaa, etta pitkd QT -oireyhtyman ja muiden
erityisesti fyysisessa ja henkisessd kuormituksessa
oireita tuottavien rytmihiiriosairauksien seulon-
nan tulisi kuulua terveystarkastukseen pelastus-
toiminnan, poliisitoimen, lentoliikenteen ja urhei-
luvalmennuksen aloilla. Terveydenhuollossa tulisi
yleisesti omaksua kaytianto tutkia sukulaiset, kun
epdillaan periytyvaa rytmihdiriosairautta.
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