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Matala-asteisen tulehduksen tiedetdan vaikuttavan keskushermoston toimintaan ja kehitykseen. Aiemmissa
tutkimuksissa matala-asteinen tulehdus on yhdistetty mielenterveyden hairidihin sekd kehityksellisiin
neuropsykiatrisiin hairidihin, kuten aktiivisuuden ja tarkkaavuuden seka autismikirjon hairidihin. Liséksi aidin
raskaudenaikainen matala-asteisen tulehdus on yhteydessa vauvan matala-asteiseen tulehdukseen, jonka on
havaittu  sailyvan melko pysyvana aina kouluikddn saakka, seka olevan yhteydessa lapsen
toiminnanohjaukseen varhaislapsuudessa. Kasittddksemme aiemmin ei ole tutkittu varhaislapsuuden matala-
asteisen tulehduksen ja keskilapsuuden toiminnanohjauksen valisia yhteyksia, joita tama tutkimus pyrki
kartoittamaan.

Tutkimuksen aineisto (n=398) on keratty osana VIDI-tutkimusta, jossa lapsilta mitattiin matala-asteista
tulehdusta indikoivaa C-reaktiivisen proteiinin pitoisuutta herkallda CRP-testilla (hs-CRP) 12kk ja 24kk
idssd. Toiminnanohjausta mitattiin BRIEF-kyselylla (Behavior Rating Inventory of Executive Function), jonka
lasten vanhemmat tayttivat lasten ollessa 6—8 -vuotiaita. Analyyseissa kaytettiin BRIEF-kyselysta saatua
toiminnanohjauksen vyleisindeksia (Global Executive Composite (GEC)). Yhteyksia tarkasteltiin lineaarisilla
regressioanalyyseilla ja analyyseissa kontrolloitiin tutkittavien ika ja sukupuoli.

Tulokset eivat olleet tilastollisesti merkitsevia. Lapsen 12kk idssa mitatun hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen
valilla yhteys oli kuitenkin selvasti voimakkaampi verrattuna 24Kkk arvoon, mika
tukee the developmental origins of health and disease (DOHaD) —viitekehykseen perustuvaa 1000
ensimmaisen paivan —teoriaa (the first 1000 days), jonka mukaan keskushermosto on erityisen
haavoittuva ymparistéstressoreille, kuten tulehdukselle, hedelmdittymisesta aina 24kk ikdan saakka.

Tutkimuksemme mukaan pelkka varhaislapsuuden matala-asteinen tulehdus ei indikoi tulevia
toiminnanohjauksen  haasteita terveilld lapsilla. Tulevaisuudessa olisi  kuitenkin  hyva toteuttaa
vastaavanlainen tutkimus myds ei-terveitd tai ennenaikaisesti syntyneita lapsia sisaltavalla otoksella, tai
ylipdatddn monimuotoisemmalla otoksella.

Avainsanat: matala-asteinen tulehdus, hs-CRP, toiminnanohjaus, keskilapsuus, Behavior Rating Inventory of
Executive Function (BRIEF)
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1. JOHDANTO

Kuluneen 20 vuoden aikana kiinnostus lasten toiminnanohjauksen taustalla vaikuttaviin tekijoihin on
kasvanut ja aihe on noussut keskeiseksi teemaksi niin mediassa kuin tutkimuksissakin mm.
aktiivisuuden ja tarkkaavuuden héirio -tietoisuuden lisddantymisen myo6td (Prasad & Kummininama,
2025). Samanaikaisesti tutkimuksissa on havaittu, ettd matala-asteinen tulehdus on yhteydessa
moniin vakaviin sairauksiin (Banait ym., 2022) vaikuttaen my0s keskushermoston kehitykseen ja
kognitiivisiin toimintoihin, kuten toiminnanohjaukseen (Morgan ym., 2020). Matala-asteisen
tulehduksen ajatellaankin olevan yksi parhaista biomarkkereista indikoimaan erilaisia ei-tarttuvia
sairauksia (Banait ym., 2022). Viime vuosina my0s yhdeksi toiminnanohjauksen kehitykseen
vaikuttavaksi muuttujaksi on ehdotettu mm. raskaudenaikaista matala-asteista tulehdusta, jolle on
saatu tutkimuksista jonkin verran myds tukea (Morgan ym., 2020).

Matala-asteisella tulehduksella tarkoitetaan veren C-reaktiivisen proteiinin pitoisuutta, jota
voidaan mitata tavanomaista herkemmailld CRP-tutkimuksella (hs-CRP). Toiminnanohjaus on sen
sijaan laajempi ja abstraktimpi sateenvarjokisite tyOmuistista, inhibitiosta ja kognitiivisesta
joustavuudesta koostuville osatoiminnoille, jotka mahdollistavat tarkoituksenmukaisen toiminnan
etenkin uusissa, ongelmanratkaisua vaativissa tilanteissa (Miyake ym., 2000). Toiminnanohjausta
voidaan mitata erilaisin menetelmin sekd tehtdvipohjaiseen suoriutumiseen, etti arkihavainnointiin
perustuen (Gioia ym., 2000; Korkman ym. 2008).

Aiemmissa matala-asteista tulehdusta ja toiminnanohjausta kartoittavissa tutkimuksissa on
havaittu, ettd raskaudenaikainen hs-CRP on yhteydessd vauvan hs-CRP -arvoon (Fink ym., 2019), ja
on yhteydessd toiminnanohjaukseen varhaislapsuudessa (Morgan ym., 2020). Lisdksi on havaittu,
ettd vauvan hs-CRP sdilyy melko pysyvind varhaislapsuudesta kouluikddn (Hauta-alus ym., 2024).
Kisittadksemme aiemmin ei kuitenkaan ole tukittu varhaislapsuuden matala-asteisen tulehduksen ja
toiminnanohjauksen vilisid yhteyksid. Lisdksi monet tutkimukset esimerkiksi autismikirjon seka
aktiivisuuden ja tarkkaavuuden hédirididen ja matala-asteisen tulehduksen vélisistd yhteyksistd ovat
korrelatiivisia poikkileikkaustutkimuksia, eikd pitkittdisistd yhteyksistd ole vield tietoa. Néin ollen
tutkimuksemme tdydentdd olemassa olevaa tietoa kartoittamalla pitkittdisasetelmassa toteutetulla
tutkimuksella, voisiko varhaislapsuuden matala-asteinen tulehdus selittdd toiminnanohjauksen

haasteita keskilapsuudessa.



1.1. Toiminnanohjauksen kehitys ja merkitys keskilapsuudessa

Toiminnanohjauksella on keskeinen rooli kohdatessamme uusia ja yllattidvid tilanteita, joissa
joudumme ratkaisemaan ongelmia vanhojen ja automatisoituneiden toimintamallien sijaan eri tavalla
tavoitteen saavuttamiseksi (Mesulam, 2002). Talloin voidaan kdytdnnon tasolla tarkastella
esimerkiksi toiminnan joustavuutta, tavoitteellisuutta, suunnitelmallisuutta,
epatarkoituksenmukaisen kaytoksen hillintdd, tyOmuistin toimintaa, sekd kykyd suunnata
tarkkaavaisuutta joustavasti kohteesta toiseen tavoitteen saavuttamiseksi (Aro & Laakso, 2011).
Toiminnanohjauksesta on olemassa paljon tutkimusta ja kirjallisuutta, mutta tdysin yhtendista
madritelmdd toiminnanohjaukselle ei ole vield 16ydetty (Gioia ym., 2000). Kognitiivisessa
psykologiassa toiminnanohjaus jaetaan tyypillisimmin Miyaken ym. (2000) mallin mukaisesti
kolmeen erilliseen, mutta keskendan korreloivaan ydintoimintoon: oman toiminnan ehkéisyyn eli
inhibitioon (inhibition), tiedon sdilytykseen ja tyOstimiseen eli tydmuistiin (working memory), sekd
muuttuvissa tilanteissa tarkkaavuuden, ajatusten ja toimintojen joustavaan ja luovaan
mukauttamiseen, eli kognitiiviseen joustavuuteen (shifting). N&mid toiminnanohjauksen
ydintoiminnot vaikuttavat olevan suhteellisen pysyvid lipi keskilapsuuden (6-12v), vaikka
ydintoimintojen keskindisissd suhteissa ja kehitysajoissa voikin ilmeté jonkin verran kehityksellistd
vaihtelevuutta (Best & Miller, 2009).

Toiminnanohjauksessa on siis kyse yksittdisen taidon sijaan enemmaénkin laajemmasta
sateenvarjokisitteestd, jonka alle lukeutuvia behavioraalisia ja metakognitiivisia osataitoja
teoretisoidaan ja madritelldén eri tavoin. Siind missd Miyake ja kumppanit (2000) tutkivat
toiminnanohjauksen ydintoimintojen teoreettista rakennetta ja keskindistd riippuvuutta, Diamond
(2013) painottaa toiminnanohjauksen kehityksellistd ja hierarkkista nikokulmaa. Yhdessd Miyaken
ym. (2000) mallin kolme toiminnanohjauksen osa-aluetta (inhibitio, tyomuisti ja kognitiivinen
joustavuus) mahdollistavat Diamondin (2013) mukaan nédiden ydintoimintojen péélle rakentuvat ns.
korkeamman tason kognitiiviset toiminnanohjaustoiminnot. Téllaisia korkeamman tason
toiminnanohjaustoimintoja ovat Diamondin (2013) méérittelemén kognitiivisen rakenteen mukaisesti
paattely, ongelmanratkaisu ja suunnittelu.

Edelld mainitut mallit korostavat toiminnanohjauksen teoreettista ja kognitiivista rakennetta,
sekd tehtdvdsuorituksin mitattavaa toiminnanohjausta. Niiden lisdksi toiminnanohjausta voidaan
lahestyd kdytdnnonldheisemmastd nidkokulmasta, joka tdydentdd kokonaiskuvaa huomioiden myds
ekologisen validiteetin, eli tutkimustulosten yleistettdvyyden arkieldmén tilanteisiin (Gioia ym.,
2000). Gioian ja kumppaneiden (2000) mukaan keskioon nousee silloin toiminnanohjauksen

havainnointi kdytdnnon arkiympéristoissd, mutta myds toiminnanohjauksen laadullisen ndkékulman



arviointi perustuu pitkélti em. toiminnanohjauksen ydintoimintoihin (Miyake ym., 2000), joita
voidaan laajentaa tai tarkentaa esimerkiksi monitorointiin, tunnesddtelyyn ja aloitteellisuuteen
(Dodzik, 2017).

Toiminnanohjauksen ydintoiminnot alkavat kehittyd jo varhain ja jatkavat kehittymistian 1api
nuoruuden, mutta esimerkiksi my6hempad itsesddtelykykyd ennustava oman toiminnan inhibitorinen
kontrolli on vield suhteettoman vaikeaa 4-9 —vuotiaille lapsille (Diamond, 2013). Lisdksi Poutanen
ja  kumppanit (2016) havaitsivat  pitkittdistutkimuksessaan, ettd  keskilapsuudessa
toiminnanohjaushaasteet ovat hyvin pysyvid esikouluidstd toiselle luokalle, ja ettd
toiminnanohjauksen osa-alueista erityisesti nimenomaan inhibitiolla vaikuttaa olevan keskeinen rooli
haasteiden esiintymisessd. Kaikki toiminnanohjaustoiminnot kehittyvét kuitenkin vahvasti suhteessa
toisiinsa, silld Diamondin (2013) mukaan esimerkiksi torjuakseen tietyn impulssin lapsen tiytyy
kyetd pitdméén tavoite ja sen kannalta relevantit asiat aktiivisesti tydmuistissaan. Ndin ollen tydmuisti
tukee inhibitiota, mutta toisaalta myds inhibitorinen kontrolli voi vdhentdd tydmuistin
kuormittuneisuutta, ja toiminnot vaikuttavat olevan siten suhteellisen riippuvaisia toisistaan
(Diamond, 2013). Luonnollisesti myos tarkoituksenmukainen tarkkaavuuden ylldpitiminen ja sen
joustava suuntaaminen edellyttdvit sekd tydomuistin, ettd inhibition toimivuutta ja pdinvastoin. Koska
kaikki toiminnanohjauksen osa-alueet ovat tiiviisti sidoksissa toisiinsa, on myos toiminnanohjausta
tarkasteltaessa tarkeda ottaa kaikki osa-alueet huomioon (Diamond, 2013).

Toiminnanohjauksella on véistdméttd suuri rooli lapsen kehityksen kannalta usealla eldméan
osa-alueella. Jo 1990-luvun lopulla on tunnistettu esikouluikdidn painottuva toiminnanohjauksen
erityisen voimakas kehitysvaihe (Hughes, 1998), jonka aikana kehittyneemmaén itsesdételyn tarve
korostuu lapsen sosiaalisen piirin laajetessa ja vastuun kasvaessa koulumaailmaan astumisen myd6ta
(Best ym., 2009). Aron & Laakson (2011) mukaan toiminnanohjaukseen viitataankin tyypillisesti
keskusteltaessa lapsen koulunkdyntivalmiuksista ja nykyisin toiminnanohjaukseen liittyvéa
tutkimusta tehdddn koulukontekstissa yhd kasvavissa miédrin (Bryce ym., 2015). Laajasta
toiminnanohjauksen ja koulumenestyksen vélisid yhteyksia tarkastelleesta meta-analyysisti on saatu
kokoavaa ndyttod kohtalaisesta korrelaatiosta ldpi peruskoulun (Spiegel ym., 2021). Liséksi
toiminnanohjauksella on havaittu dlykkyyden ohella vahva ja erillinen rooli koulumenestykseen
vaikuttavana muuttujana jo koulutaipaleen alkuvaiheessa (Pascual ym., 2019). Niin ollen seki
akateeminen, ettd sosiaalinen menestyminen edellyttdd lapselta kouluympéristossd tiettyja
kognitiivisia valmiuksia toiminnanohjauksen osa-alueet mukaan lukien, mutta toisaalta se tarjoaa
myo0s paljon luontevia mahdollisuuksia kehittdd kognitiivisia valmiuksia ja sosiaalisia taitoja.
Sosiaalisten taitojen ja toiminnanohjauksen vélistd suhdetta on tutkittu melko vé&hidn, mutta

sosiaalisen vuorovaikutuksen tiedetddn vaikuttavan lasten toiminnanohjaustaitoihin, ja kertyneen



tutkimusndyton valossa muuttujien keskindinen toiminnallinen riippuvuus vaikuttaa todenndkoiseltd
(Moriguchi, 2014).

Toiminnanohjauksen kliininen arviointi keskilapsuudessa on kuitenkin melko haastavaa
(Isquith ym., 2005). Koska toiminnanohjauksen osa-alueet toimivat enemmain tai vihemmin
vuorovaikutuksessa keskenddn (Diamond, 2013), on my0s haastavaa kehittdd sisdiseltd
validiteetiltaan sellaisia toiminnanohjausta mittaavia tehtdvié, jotka mittaisivat puhtaasti sitd, mité
tehtdvin halutaankin mitattavan (Miyake ym., 2000). Liséksi toiminnanohjauksen testaamiseen
kehitettyjd tehtdvid kategorisoidaan wusein yksinkertaistuksen vuoksi koskemaan yksittdistd
toiminnanohjauksen taustatekijdd, vaikka niilldi voidaankin mitata eri tutkimuksissa eri
toiminnanohjauksen osa-aluetta (Garon ym., 2008). Etenkin vanhemmilla lapsilla
toiminnanohjaustehtdvit ovat tyypillisesti myds monimutkaisempia ja koskevat samanaikaisesti
useampaa toiminnanohjauksen osa-aluetta kattoefektin vélttdmiseksi (Miyake ym., 2000). Liséksi
esimerkiksi keskilapsuuden ikdvaiheelle tyypillinen toiminnanohjauksen yksilollinen kehitys ja
keskenddn hyvin erilaiset mittarit tekevét arvioinnista haastavaa (Isquith ym., 2005), eikd ikdryhmien
vertailu keskenddn ole aina mielekésté, kun tehtévit voivat olla eri ikdryhmissé erilaisia (Garon ym.,
2008). Toiminnanohjauksen arvioinnin ekologista validiteettia korostava nidkemys pyrkiikin
tdydentiméddn  testausolosuhteissa  toteutettuja  toiminnanohjausta  mittaavia  tehtivia
kyselylomakepohjaiseen havainnointiin perustuvalla laadullisella nidkokulmalla painottaen sité,
miten toiminnanohjaustaidot nidkyvét lapsen tavallisessa arjessa (Isquith ym., 2005).

Koska toiminnanohjauksella on keskilapsuudessa keskeinen rooli sekd koulunkdyntiin, ettd
sosiaaliseen vuorovaikutukseen vaikuttavana muuttujana, on viimeaikainen tutkimus painottunut
syystdkin toisaalta toiminnanohjauksen vaikutuksiin, mutta myds toiminnanohjauksen taustalla
vaikuttaviin tekijoihin. Moriguchin (2014) mukaan toiminnanohjausta on pyritty selittimiin viime
aikoina erityisesti siihen liittyvien kognitiivisten toimintojen neuraalisella perustalla. Viime vuosina
kiinnostusta on heréttinyt etenkin raskausajan tulehdusmarkkereiden vaikutus lapsen kognitiivisiin
toimintoihin erilaisten neuraalisten mekanismien kautta (mm. Menu ym., 2025; Morgan ym., 2023),
mutta  késittddksemme  varhaislapsuuden tulehdusmarkkereiden yhteyttd keskilapsuuden
(vanhempien raportoimaan) toiminnanohjaukseen ei ole vield tutkittu. Koska matala-asteisen
tulehdustilan tiedetdén vaikuttavan aivojen kehitykseen ja sen on havaittu sdilyvin lapsella
raskausajasta aina keskilapsuuteen saakka (Hauta-alus ym., 2024), voisi tulehdusmarkkeri olla yksi

potentiaalinen toiminnanohjauksen taustalla vaikuttava muuttuja.



1.2. Hs-CRP:n merkitys varhaislapsuuden biomarkkerina

The Developmental Origins of Health and Diseas (DOHaD) on viitekehys, jonka mukaan
varhaislapsuuden tekijét, kuten matala-asteinen tulehdus saattavat vaikuttaa terveyteen myohemmaélla
idlld (Barker ym., 1989; Gluckman ym., 2010). Gluckmanin ym. (2010) mukaan erityisesti
kiinnostuksen kohteena ovat krooniset ei-tarttuvat taudit. DOHaD-viitekehys pohtii ilmi6ti kahdella
tasolla: Ultimaattisella tasolla tarkoitetaan, ettd miksi ilmid on kehittynyt ihmisen evoluutiossa.
Toisin sanoen ultimaattinen taso kysyy, mitd hyotyd ihmislajin kelpoisuudelle mikékin ilmi6é on
antanut (Gluckman ym., 2010). Ultimaattisen selitystason on arveltu liittyvéan aivojen plastisiteettiin:
aivot sopeutuvat sikidajan sekéd varhaislapsuuden ymparistotekijoihin, mutta talla adaptoitumisella
saattaa olla negatiivisia vaikutuksia myShempiin elaméén (Gluckman ym., 2010). Proksimaattisella
tasolla tarkoitetaan mekanismia siitd, miten adaptoituminen tapahtuu. Adaptoitumista on selitetty
epigeneettisilld mekanismeilla, mikd tarkoittaa, ettd ympéristotekijit muokkaavat geenien
ilmenemistd esimerkiksi metylaation kautta, kuitenkaan muuttamatta niiden rakennetta (Gluckman
ym., 2010).

DOHaD-viitekehykseen perustuen hedelmoittymisen ja toisen ikdvuoden vilille ajoittuvan
ensimmadisen 1000 pdivén ajanjakson (The first 1000 days) tiedetddn olevan kriittisen tdrkeéd vaihe
lapsen tulevaisuuden kannalta niin yleisen terveyden ja hyvinvoinnin, kuin kognitiivisten kykyjenkin
muokkaajana (Suri ym., 2025). Maailman terveysjarjestd WHO (World Health Organization) (2016)
on laatinut lapsen hidastunutta kasvua ja kehitystd kuvaavan késitteellisen viitekehyksen, joka kokoaa
yhteen useita varhaislapsuuden kehitykseen vaikuttavia syitd ja seurauksia. Monista tekijoistd
tulehdukset ovat yksi WHO:n laatimassa viitekehyksessd tunnistettu lapsen kehitykseen vaikuttava
tekijd. Lisdksi Suri ja kumppanit (2025) tuovat esiin, ettd varhaislapsuus on merkittavdd aikaa
immuunijérjestelmin kypsymisen kannalta. Koska ensimmaéiset 1000 pdivad ovat niin ratkaisevassa
asemassa lapsen tulevaisuuden kannalta, ajanjaksoon panostaminen ja eri tekijoiden vaikutusten
tutkiminen on tarkedd (Suri ym., 2025).

C-reaktiivinen proteiini (CRP) on maksan tuottama proteiini, jota erittyy, kun kehossa on
tulehdusta tai kudosvaurioita (NIH, 2026). Herkkd CRP (hs-CRP) tarkoittaa CRP:n herkempii
mittausta, joka tunnistaa pienetkin méédrat C-reaktiivista proteiinia verestd (Banait, ym., 2022).
Banaitin ym. (2022) mukaan hs-CRP kertoo kehon matala-asteisesta tulehduksesta ja sen katsotaan
olevan yksi parhaista biomarkkereista ennustamaan sairastumista ei-tarttuviin sairauksiin, kuten
sydin- ja verisuonisairaudet, syovit sekd diabetes (Banait ym., 2022). Viime vuosina on myos

tutkittu, voisiko hs-CRP olla yhteydessd keskushermoston kehityksellisiin hairioihin.



Mekanismille, miten elimiston tulehdusmerkkiaineet, kuten CRP, pddsevit vaikuttamaan
keskushermostoon, on esitetty ainakin kaksi eri hypoteesia: Ensimmaéisen hypoteesin mukaan
tulehduksen biomarkkerit, jothin CRP luetaan, pddsevit kulkeutumaan aivoveriesteen lépi aktiivisten
kuljetusmekanismien kautta sekd toisen hypoteesin mukaan ne vaikuttavat keskushermostoon
stimuloimalla vagus-hermoa (Banks ym., 2009). Lisdksi Banksin ym. (2009) mukaan
keskushermoston solut voivat itsessdin ilmentdd tulehdusta esimerkiksi aivovaurion tai aivojen
sisdisen infektion seurauksena. Eldinkokeista on saatu tuloksia, joiden mukaan tulehduksen
aiheuttamat kognitiiviset poikkeamat johtuvat sen vaikutuksesta neuronien synapsien plastisiteettiin,
neuronien véliseen viestintddn, sekd dendriittien haarautumiseen (Yirmiya, Goshen, 2011). Myds
kliinisissd ihmisillé toteutetuissa tutkimuksissa on 19ydetty tukea nikemykselle, ettd tulehdukselliset
merkkiaineet vaikuttavat neuronien muodostumiseen, synaptiseen plastisiteettiin sekd hermosolujen
sddtelymekanismeihin (McAfoose & Baune., 2009).

CRP:td kéytetddn yhtend biomarkkerina monille somaattisille sairauksille. Esimerkiksi
infektiot, jotkut syovit seké tulehdukselliset autoimmuunisairaudet, kuten nivelreuma nostavat veren
CRP-pitoisuutta (NIH, 2026). Erilaisten somaattisten sairauksien lisdksi, matala-asteinen tulehdus on
yhdistetty psykiatrisiin, neuropsykiatrisiin sekd kognitiivisen kehityksen héiridihin (Borsini ym.,
2015; Valkanova ym., 2013; Tayefi ym., 2017; Coelho ym., 2024). Koska Barkerin (1989) DOHaD
—viitekehyksen mukaan varhaislapsuuden haitalliset ympéristotekijat nostavat riskid myohemmain
elimin terveysongelmille, herdd kysymys, ettd voisiko matala-asteinen tulehdus toimia
biomarkkerina myds kehityksellisille neuropsykiatrisille hiiridille. Veren korkeammat CRP-
pitoisuudet onkin yhdistetty tutkimuksissa sekd aktiivisuuden ja tarkkaavuuden hidirioon sekd
autismikirjon héiridihin (Yin, Wang, ym. 2020; Chang, Pei-Chen, ym., 2020; Akman ym. 2025;
Khakzad ym., 2012). Tdmén tiedon valossa on perusteltua ajatella, voisiko hs-CRP:lla olla
komplementaarinen arvo myds néiden hdirididen diagnosointiprosessissa. On kuitenkin huomattava,
ettd didin ja lapsen tulehdusarvojen sekd neuropsykiatristen kehityksellisten hdirididen yhteys ei ole
yksiselitteinen, eikd toiminnanohjauksen heikentyminen tarkoita suoraan kehityksellistd
neuropsykiatrista héiriotd. Esimerkiksi Nadeemin ym. (2020) meta-analyysissa ei 10ydetty yhteytta
didin raskaudenaikaisen CRP:n ja lasten autisminkirjon vélilld, mutta yhteys lapsen CRP:n ja
autisiminkirjon vélilld 16ytyi. Timin perusteella voisi ajatella, ettd autismikirjon diagnoosin saaneilla
on usein kohonnut CRP-arvo, mutta didin raskaudenaikainen kohonnut CRP ei vélttimattd johda

diagnoosiin.



1.3. Hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen viliset yhteydet

Seka aktiivisuuden ja tarkkaavuuden hiiridihin ettd autismikirjon hdiridihin liittyy tyypillisesti eri
tasoisia toiminnanohjauksen vaikeuksia (Ndrhi & Virta-Jamid., 2025; Lepisto-Paisley., 2023).
Autisminkirjon yksi keskeisimmistd selitysmalleista onkin eksekutiivinen teoria, joka painottaa
nimenomaan toiminnanohjauksen haasteita hairiossid (Lepisto-Paisley., 2023). Tutkimuksissa on
16ydetty enemmén ja enemmédn tukea hypoteesille, ettd didin raskaudenaikainen tulehdus on
riskitekijdnd lapsen toiminnanohjauksen kehityksen hairidille (Morgan ym. 2020). Morganin ym.
(2020) tutkimuksessa erityisesti viimeiselld raskauskolmanneksella mitattu didin CRP oli yhteydessa
lapsen toiminnanohjauksen haasteisiin 4—6 vuoden idssd. Menu ym. (2024) 16ysi tutkimuksessaan
yhteyden didin raskaudenaikaisten tulehdusarvojen sekéd 3—5 -vuotiaiden lasten toiminnanohjauksen
haasteiden viélill.

Sen lisédksi, ettd didin ja vauvan matala-asteinen tulehdus saattaa olla yhteydessi toisiinsa, on
my0s l0ydetty viitteitd siitd, ettd se saattaa olla luonteeltaan pysyvad syntymdistd aina kouluikdin
saakka (Hauta-alus, ym., 2024). CRP:n ja toiminnanohjauksen vilisistd yhteyksisti nuorilla on saatu
ristiriitaisia tuloksia. Cullen ym. (2017) I0ysi yhteyden 11-14 -vuotiaiden CRP:n ja
toiminnanohjauksen vililld, kun taas Jonkerin ym. (2014) tutkimus ei 16ytinyt merkitsevdd yhteytté
tutkiessaan keskiarvoltaan 16-vuotiaita nuoria, joilla on HSV1 (herpes virus) -tartunta. Uniapneaa
sairastavien 4—12 -vuotiaiden lasten kohdalla taas on viitteita siité, ettd kohonnut CRP on yhteydessa
heikentyneeseen toiminnanohjaukseen (Huang ym. 2016). Yli 60 vuotiaita terveitd aikuisia
tutkittaessa kohonneen CRP:n ja heikentyneen toiminnanohjauksen vililtd on 19ydetty negatiivinen
korrelaatio (Tegeler ym., 2016). Tdma tulos viittaa siithen, ettd kehossa esiintyvé tulehdus saattaa
mahdollisesti nopeuttaa toiminnanohjauksen heikentymistd vanhuudessa. Myos ylipainon on todettu
vaikuttavan toiminnanohjaukseen, ja vaikuttajana arvellaan olevan neuroinflammaatio (King, ym.
2022). Tutkimustulokset ylipainoista johtuvan inflammaation yhteydestd toiminnanohjauksen
heikentymiseen ovat kuitenkin ristiriitaisia ja esimerkiksi Adelantado-Renau ym. (2019) ei 16ytényt
tutkimuksessaan yhteyttd tulehdus-biomarkkereiden sekd toiminnanohjauksen haasteiden vililld
ylipainoisten lasten kohdalla.

Aivojen kehittyminen on siis intensiivistd aina hedelmoityksesté 2 ikdvuoteen asti ensimmaisen
1000 pdivén ajan (The first 1000 days) ja tuon aikakauden kehitykselld ja kokemuksilla katsotaan
olevan erityisen suuri merkitys sille, miten aivot ja mieli muotoutuvat (Aguayo, ym. 2024). Koska
matala-asteisen tulehduksen on todettu vaikuttavan keskushermoston toimintaan (Borsini ym., 2015),
sen on arveltu olevan yhteydessd kehityksellisiin neuropsykiatrisiin héiridihin, joissa

toiminnanohjauksen haasteet ovat keskiossd (Yin, Wang, ym. 2020; Chang, Pei-Chen, ym., 2020;



Akman ym. 2025) ja sen on arveltu olevan yhtenevd didin sekd vauvan vililld (Fink, ym., 2019) on
mielestimme oleellista kysyd, voisiko matala-asteinen tulehdus olla yksi merkittivd lapsen
toiminnanohjauksen kehittymiseen vaikuttava ymparistotekija. CRP:n ja toiminnanohjauksen valisid
yhteyksid on tutkittu aiemmin, mutta suurin osa niistd tutkimuksista on poikkileikkaustutkimuksia.
Meitd kiinnosti erityisesti, miten varhaislapsuudessa todettu matala-asteinen tulehdus nikyy lapsen

toiminnanohjauskyvyissé kouluiéssa.

1.4. Tutkimuskysymykset ja hypoteesit

Taman tutkimuksen tarkoituksena on selvittdd, onko varhaislapsuudessa 12 ja 24 kuukauden idssi
mitattu hs-CRP-pitoisuus yhteydessd vanhempien raportoimaan toiminnanohjaukseen (BRIEF-
kyselylomakkeella mitattuna) keskilapsuudessa 6—8 vuoden idssd. Edelld esiteltyjen
toiminnanohjauksen ja hs-CRP:n vilisistd yhteyksistd tehdyn tutkimuksen ja taustatietojen
perusteella muodostettiin omat hypoteesit kummallekin mittauspisteelle. Oletamme, etti lapselta sekd
12kk ettd 24kk idssd mitattu hs-CRP-pitoisuus olisi yhteydessd 6—-8 vuoden idssd vanhempien
raportoimaan lapsen toiminnanohjaukseen niin, ettd korkeammat hs-CRP-pitoisuudet ilmenisivét
erityisesti silloin, kun lapsella on enemmén my0s vanhempien raportoimia toiminnanohjauksen

haasteita.

2. MENETELMAT
2.1. Tutkittavat ja tutkimusaineisto

Aineistomme on perdisin lasten D-vitamiinitutkimuksesta (VIDI). Alkuperdiseen tutkimukseen
rekrytoitiin perusterveitd lapsia (n = 987) perheineen Kitiloopiston sairaalasta Helsingistd vuosina
2013-2014. Jatkoseurantaan 6—8 vuoden idssé osallistui 398 lasta (n = 398), joista 208 oli poikia ja

190 tyttdja. Me analysoimme jatkoseurantaan osallistuneita tutkittavia.

2.2. Menetelmit ja muuttujat

Tutkimuksessamme osallistujilta tarkasteltiin riippuvana muuttujana toiminnanohjausta ja
riippumattomana muuttujana veren hs-CRP-pitoisuutta. VIDI-tutkimuksessa 68 -vuotiaiden lasten
toiminnanohjausta arvioitiin lasten arkielimédn havainnointiin perustuvalla Behavior Rating
Inventory of Executive Function (BRIEF) -kyselylomakkeella vanhempien raportoimana (Gioia ym.

2000). Kyseessd on 5—-18 -vuotiaiden lasten toiminnanohjauksen arviointiin tarkoitettu mittari, jonka



siséltdmid kysymyksié (86 kpl) vanhemmat arvioivat arkihavaintojen perusteella 3-portaisella likert-
asteikolla (ei koskaan, joskus, usein) (Gioia ym., 2000).

Kyselylomake on jaettu toiminnanohjauksen eri osa-alueita mittaavaan kahdeksaan kliiniseen
alaskaalaan: inhibitioon,  kognitiiviseen  joustavuuteen,  emotionaaliseen  kontrolliin,
aloitteellisuuteen, tydmuistiin, suunnitteluun, monitorointiin ja materiaalien organisointiin. Néiden
alaskaalojen avulla voidaan muodostaa kaksi laajempaa indeksid: kéyttdytymisen sddtelyn
(Behavioral Regulation, BRI) ja metakognition (Metacognition, MI). Lisdksi BRIEF —
kyselylomakkeesta voidaan muodostaa kiyttdytymisen sddtelyn (BRI) ja metakognition (MI)
alaskaalat kattava ja globaalia toiminnanohjausta kuvaava Global Executive Composite (GEC).
Vaikka yksittdisten alaskaalojen, sekd BRI- ja MI-indeksien arviointia suositellaan vahvasti myds
erikseen, on GEC-indeksi usein varsin hyddyllinen ja kattava muuttuja hahmottamaan BRIEF-
profiilin  kokonaiskuvaa (Isquith & Gioia, 2008). BRIEF tiydentdd tehtdvikeskeistéd
toiminnanohjauksen arviointia ja parantaa sen laatua huomioimalla ekologisen validiteetin
merkityksen, mitd voidaan pitdd mittarin keskeiseni vahvuutena (Gioia ym., 2000).

Tdmédn tutkielman analyyseissd toiminnanohjauksen indikaattorina  hyddynnettiin
kokonaisvaltaista GEC-indeksid, joka saa sitd suurempia arvoja, mitd enemmén toiminnanohjauksen
haasteita esiintyy (raakapisteiden vaihteluvdli 74-222). BRIEF on todettu reliabiliteetiltaan ja
validiteetiltaan hyvéksi mittariksi, joka tarjoaa hyddyllistd tietoa sekd toiminnanohjauksen
rakenteiden teoreettiseen maédrittelyyn, ettd kliiniseen arviointi- ja hoitoty6hon (Gioia ym., 2000).
BRIEF-kyselylomakkeen GEC-indeksin sisdinen johdonmukaisuus, eli reliabiliteetti oli hyvéa
(Cronbachin a = 0.96). Kaikissa tutkielman analyyseissd hyddynnettiin BRIEF-kyselylomakkeen
raakapisteitd, silld suomalaiselle vdestolle ei ole saatavissa standardoituja normiarvoja. Puuttuvat
kyselylomakkeen tulokset imputoitiin BRIEF-manuaalin ohjeistuksen mukaisesti 80 osallistujalle.

Hs-CRP mitattiin osallistuneilta lapsilta veren seerumista seka 12kk (M =5.78 mg/l, MD = 0.20
mg/l) ettd 24kk (M = 2.27 mg/l, MD = 0.32 mg/]) idsséd. Ndytteenottohetkelld otettiin myos ylds, jos

osallistujalla oli péélla jokin akuutti infektio.

2.3. Aineiston analysointi

Analyysit toteutettiin R-ohjelmistolla (v4.5.1; R Core Team, 2025). Ennen analyysejé seka 12kk, ettd
24kk mittauspisteissd kerdttyjd aineistoja kisiteltiin puuttuvien arvojen osalta. Molemmista
mittauspisteistd poistettiin sellaiset osallistujat, joilta puuttui joko GEC-indeksin, tai ko.
mittauspisteen hs-CRP:n arvo. Korrelaatioilla tutkittiin riippuvan muuttujan (GEC-indeksi) ja

riippumattomien muuttujien (hs-CRP, ikéd ja sukupuoli) vélisid yhteyksid. Taustamuuttujista ién



yhteyttd GEC-indeksiin tutkittiin Spearmanin korrelaatiokertoimella ja sukupuolen yhteyttd GEC-
indeksiin puolestaan riippumattomien otosten t-testilld. Ei-merkitsevistd korrelaatioista huolimatta
toteutimme my0s lineaarisen regressioanalyysin tutkien hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen vilista
yhteyttd seké suoraan ja toisaalta myds silloin, kun iké ja sukupuoli oli kontrolloitu. Hs-CRP aineisto

oli reilusti oikealle vino, minkd vuoksi kdytimme arvojen logaritmimuunnoksia.

Lopulliseen analyysiin rakennettiin yhteensd neljd mallia:
M1: GEC ~ hsCRP_12kk

M2: GEC ~ hsCRP_12kk + ikd + sukupuoli

M3: GEC ~ hsCRP_24kk

M4: GEC ~hsCRP_24kk + ika + sukupuoli

Regressiomallien taustaoletuksia tarkastellessamme huomasimme malleissa M2 sekd M4
heteroskedastisuutta. Emme tehneet kuitenkaan korjauksia ndihin, silld mallit ilman kovariaatteja M 1

sekd M3 olivat homoskedastisia, ja ndmé yhteydet olivat pddasiassa tarkastelumme kohteena.

3. TULOKSET
3.1. Kuvailevat tulokset

Aineiston kisittelyn jilkeen 12kk mittauspisteeseen jéi yhteensd 283 osallistujaa ja 24kk
mittauspisteeseen 308 osallistujaa. Sukupuolijakauma oli melko tasainen, mutta poikia oli
molemmissa mittauspisteissa tyttdja enemmaén. Vanhempien raportointiin perustuvan GEC-indeksin
arvot vaihtelivat vililld 74—178. Analyysien perusteella taustamuuttujista sukupuoli oli merkitsevisti
yhteydessd GEC-indeksiin (p <.001) indikoiden, ettd pojilla oli merkitsevésti enemmaén vanhempien
raportoimia toiminnanohjauksen haasteita 6—8 vuoden iédssd. Korrelaatio hs-CRP:n ja GEC-indeksin
valilla e1 ollut merkitsevd 12kk, eikd 24kk mittauspisteissd (p>.05). Hs-CRP arvot eivit eronneet
tilastollisesti merkitsevisti 12kk ja 24kk mittauspisteessd, mutta merkitsevyys oli todella l&helld

(p=.052). Sukupuolijakauma sekd padgmuuttujien keski- ja hajontaluvut 16ytyvit taulukosta 1.



Taulukko 1

Pddmuuttujien keski- ja hajontaluvut

Muuttuja 12Kk 24Kk
1ki (ka; sd) 6-8v (7.1; 0.44) 6-8v (7.2; 0.43)
Sukupuoli (n/m %)  46.3/53.7 46.4/53.6
GEC-indeksi (ka; sd)  115.1;21.6 115.0; 21.2
hs-CRP (ka; sd) 6.36; 17.48 2.20;7.32

3.2. Hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen viliset yhteydet

Vanhempien raportoiman toiminnanohjauksen yhteydet eivdt olleet merkitsevid 12kk eikd 24kk
mitattuun hs-CRP arvoon. Seki 12kk ettd 24kk hs-CRP:n mittauspisteissé yhteydet olivat lahimpana
merkitsevid, kun kovariaatteja ei kontrolloitu. Etenkin ensimmaéisessé, 12 kuukauden idssd mitatun
hs-CRP:n ja GEC-indeksin vilistd yhteyttd tarkastelleessa lineaarisessa regressiomallissa (M1)
yhteys oli ldhimpédnd merkitsevdd (p=0.09). Alla olevassa taulukossa on raportoitu tarkemmin

suorien yhteyksien (M1 ja M3) regressiokertoimet, luottamusvilit ja p-arvot, sekd p-arvot

kovariaatteja kontrolloitaessa (M2 ja M4).

Taulukko 2

Regressioanalyysin tulokset, selitettivd muuttuja GEC-indeksi, selitettivd HS-CRP

Selittija B 95% LV alaraja 95% LV yliraja p

HS-CRP (12kk) -0.97 -2.10 0.15 0.09
HS-CRP (12kk) + ikd + sukupuoli ~ -0.72  -1.80 0.37 0.20
HS-CRP (24kk) -0.45 -0.45 0.99 0.54
HS-CRP (24kk) + ikd + sukupuoli ~ -0.02  -1.41 1.37 0.98

Huom. B — arvot eivit ole standardoituja

4. POHDINTA

4.1. Hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen viliset yhteydet

Témin pitkittaistutkimuksen tavoitteena oli selvittdd varhaislapsuudessa mitatun matala-asteisen
tulehduksen yhteyttd ja pysyvyyttd suhteessa vanhempien raportoimaan toiminnanohjaukseen

keskilapsuudessa. Tutkimuksemme osallistujat koostuivat VIDI-tutkimuksen aineistosta, joka oli



kerdtty Helsingin Kétiloopiston sairaalasta. Tulehdusta mitattiin herkdlldi CRP-arvolla (hs-CRP) ja
vanhempien raportoimaa toiminnanohjausta BRIEF-kyselylomakkeella (toiminnanohjauksen
globaali yleisindeksi GEC). Taustateorioiden ja aiempien tutkimusten perusteella hypoteesinamme
oli, ettd tulehduksen ja toiminnanohjauksen véliltad 16ytyisi negatiivinen lineaarinen yhteys, joka voisi
indikoida  varhaislapsuuden  tulehduksen ennustavan  heikentynyttdi  toiminnanohjausta
keskilapsuudessa.

Tulosten perusteella hypoteesimme tulehduksen ja toiminnanohjauksen vilisistd yhteyksisti
eivit saaneet tukea, silld yhteydet eivit olleet merkitsevid kummassakaan mittauspisteessd. Kuitenkin
12kk mittauspisteessd hs-CRP:n ja toiminnanohjauksen vélinen yhteys oli huomattavasti lahempana
merkitsevid kuin 24kk mittauspisteessd, mikd tukee DOHaD-viitekehyksen (Barker, 1989) mukaista
ajatusta erityisen kriittisestd kognitiivisesta kehitysvaiheesta aina hedelmdittymisestd kahteen
ikdvuoteen saakka (The First 1000 days). Lapsen 24kk mittauspiste sijoittuu juuri tdiméan ajanjakson
paétospisteeseen, jolloin tulehduksen merkitys ei mahdollisesti ole endd niin suuri, miké voi selittda
osaltaan suurempaa p-arvoa. Lapsen hs-CRP-arvot olivat 12 kk idssd keskiméarin korkeampia kuin
24kk idssd (12kk ka=6.36, ja 24kk ka=2.20). Témi on linjassa ldhes merkitsevin hs-CRP:n ja
toiminnanohjauksen vélisen yhteyden kanssa (12kk mittauspisteessd). Kun lasten iké ja sukupuoli
kontrolloitiin, p-arvot suurenivat entisestdan, mika tukee todennikoisesti sitd, ettd sukupuolellakin on
oma vaikutuksensa toiminnanohjauksen kehityksessé ja osataitojen ilmenemisessi (Likhitweerawong
ym., 2023).

Aiemmissa tutkimuksissa on 10ydetty merkitsevid yhteyksid didin raskausajan tulehdusarvojen
sekd lapsen varhaislapsuuden toiminnanohjauksen vélilld (Morgan ym. 2020; Menu ym., 2024). Jos
nditd tuloksia peilaa meidédn tuloksiimme, voisi ajatella, ettd mitd aikaisemmassa vaiheessa sikio tai
lapsi altistuu tulehdukselle, sitd suuremmat vaikutukset silld on lapsen kognitiiviselle kehitykselle.
Luonteva jatkotutkimus voisikin koskea didin raskaudenaikaisen hs-CRP:n sekd keskilapsuuden
toiminnanohjauksen vilisid yhteyksid. Autismikirjon héirioitd ja aktiivisuuden ja tarkkaavuuden
hiirioitd koskevassa poikkileikkaustutkimuksissa on saatu tuloksia, joiden mukaan matala-asteinen
tulehdus on yhteydessé oireistojen (mm. toiminnanohjaus) vaikeusasteeseen (Khakzad ym., 2012;
Chen ym., 2025). Téstd voisi péételld, ettd matala-asteisella tulehduksella saattaa olla vaikutusta
toiminnanohjaukseen ainakin yksiloill4, joilla keskushermoston kehitys on muutenkin héiriintynytta.
Meididn aineistomme sisélsi terveitd lapsia, minkd vuoksi varhaislapsuuden hs-CRP:n yhteyttd
kehityksellisten héirididen diagnoosin saaneisiin ei voitu tutkia. Olisikin mielenkiintoista tehda
jatkotutkimus, jossa verrattaisi autismikirjon tai aktiivisuuden ja tarkkaavuuden héiri6iden

diagnoosin saaneiden seki terveiden verrokeiden varhaislapsuuden tulehdusarvojen eroavaisuuksia.



4.2. Vahvuudet ja rajoitukset

Tutkimuksellamme oli selkeitd vahvuuksia. Késittddksemme kyseessd on ensimméiinen tutkimus,
joka pyrki selvittimddn varhaislapsuuden matala-asteisen tulehduksen ja keskilapsuuden
toiminnanohjauksen vilistd yhteyttd. Vaikka tutkimuksen perusteella ei voi tehdd suoria
kausaalipddtelmid, pitkittdisasetelma antaa mahdollisuuden tarkastella mahdollisia yhteyksid
tarkempia jatkotutkimuksia varten.

Vahvuuksien lisdksi tutkimuksemme sisédlsi myds rajoituksia. Ei-merkitsevistd tuloksista
huolimatta toteutimme aineistolla lineaariset regressioanalyysit. BRIEF-kyselylomakkeen hyvasti
ekologisesta validiteetista ja GEC-indeksin korkeasta reliabiliteetista huolimatta on tdrkeda
huomioida, ettd vaikka BRIEF tidydentdd testausolosuhteissa toteutettua toiminnanohjauksen
arviointia (Isquith ym., 2005), niin tissa tutkimuksessa toiminnanohjausta mitattiin vain vanhempien
raportoimana. Vaikka otoskoko oli kohtalaisen iso, olisi 12kk idssd mitatun tulehdusarvon ja
keskilapsuuden toiminnanohjauksen vélinen yhteys, sekd eroavaisuus tulehdusten keskiarvoissa eri
mittauspisteissé saattanut olla merkitsevé vieldkin isommalla ja monimuotoisemmalla otoksella.

Tulosten yleistettavyyttd arvioitaessa on myo0s otettava huomioon, etti alkuperdiseen aineistoon
kuului vain terveitd vastasyntyneitd lapsia. Esimerkiksi Barkerin (1989) tutkimuksissa alhainen
syntymépaino on ollut yhteydessd myShempiin terveysongelmiin, minkad pohjalta voidaan pohtia,
olisivatko tuloksemme olleet merkitsevid, jos aineistomme olisi sisdltinyt myds ennenaikaisesti
syntyneitd lapsia. Tulevaisuudessa varhaislapsuuden matala-asteisen tulehduksen yhteyttd
keskilapsuuden toiminnanohjaukseen olisikin tdrkedd tutkia lisdd isommalla ja edustavammalla
otoksella, sekd monipuolisemmilla toiminnanohjauksen mittareilla sekd testausolosuhteissa, ettd
kdytdnnon arkea havainnoiden arvion tarkentamiseksi ja tulosten mahdollisen vééristymisen

ehkaisemiseksi.

4.3. Johtopaitokset

Téssd tutkimuksessa emme l0ytdneet merkitsevdd yhteyttd varhaislapsuudessa mitatun matala-
asteisen tulehduksen ja keskilapsuuden vanhempien raportoiman toiminnanohjauksen vililta.
Kuitenkin 12kk mittauspisteen tulokset olivat ldhes merkitsevid. Ndin ollen tdmé tutkimus
monipuolistaa osaltaan késitystd sekd varhaislapsuuden merkityksesta kriittisend herkkyyskautena
(Gluckman ym., 2010), ettd hs-CRP:n potentiaalisesta roolista osana lapsen neurokognitiivista
kehitystd (Morgan ym., 2020). Vaikka todellinen yhteys matala-asteisen tulehduksen ja
keskilapsuuden toiminnanohjaustoimintojen vililld olisikin olemassa, se ei todennékdisesti olisi

kovin voimakas, kun hyvinvoivista lapsista koostuva aineisto ei tuo yhteytti esille. Pienten lasten



vanhemmat saattavatkin olla monien asioiden ohella huolestuneita myds mahdollisten tulehdusten
merkityksestd lapsen kasvulle ja kehitykselle, mutta tutkimustuloksemme viittaavat kuitenkin siihen,
ettd ainakaan yksittdisend tekijdnd varhaislapsuuden matala-asteisista tulehduksista ei tarvitsisi
huolestua toiminnanohjauksen kehityksen ndkokulmasta. Tutkimuksen pohjalta nousi kuitenkin
useita jatkotutkimusehdotuksia, joita kartoittamalla tulevaisuudessa voidaan saada tarkempaa

lisdtietoa muuttujien vélisistd yhteyksista.
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