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Il Katsausartikkeli

Lisaantymisen
vaikutukset

ihmisen elinik

SAMULI HELLE

M Tirkeintieto

Lapsimééran ja vaihdevuosien jalkeisen elinian pituuden yhteydesté on
ristiriitaisia tuloksia, silla lapsimaarén on havaittu niin lyhentavén kuin
lisddvankin naisten elinikda. Miesten elinidn ei ole yleisesti havaittu

riippuvan heidan lapsimaarastaan.

Ensimmaisen lapsen synnytysian ja naisten elinian yhteydesté on myods
ristiriitaisia tuloksia. Sen sijaan my6hainen viimeisen lapsen synnytysikéa

ndyttaa pidentévén naisten elinikaa.

Lisaantymisen ja elinian valinen yhteys voi osoittautua monimutkaisemmaksi
kuin on luultu. Sen fysiologiset mekanismit ovat viel& suurimmaksi osaksi
tuntemattomia. Lisaantymiselld on ehdotettu olevan haitallisia vaikutuksia
esimerkiksi yksildiden immuunipuolustukseen ja oksidatiivisen stressin
sietokykyyn, mutta ihmisesta tasté on vield niukasti tietoa.

isdantymisen yhteytta erityisesti
I naisten elinién pituuteen on tut-

kittu tieteellisesti jo 1900-luvun
alusta lahtien (1,2). Yli sadan vuoden
ja kymmenien alkuperdistutkimuksien
jalkeen ei kuitenkaan vield ole saavu-
tettu yksimielisyytta siitd, vaikuttaako
esimerkiksi synnytettyjen lasten maéra
naisten elinikdan. Tat4 ja vastaavia
kysymyksié tarkastellaan usein vaihde-
vuodet ylittdneesta naisvaestdstd, jolla
suoraan raskaudesta johtuvat kuole-
mansyyt  (ditiyskuolleisuus) eivat
aiheuta vaaristynytta yhteytté elinian
ja lapsimaaran valille: nuorena kuollei-
na naisilla on vdhemman vuosia lasten-
tekoon. Tosin tdmé lahestymistapa ali-
arvioi jossain madrin lisddntymisen
valittdmid vaikutuksia naisten elin-
ikéaan.

MIKSI LISAANTYMINEN VOISI
VAIKUTTAA ELINIKAAN?

1900-luvun alussa tutkijat 1ahestyivat
elinidn ja lapsiméarén vélistd yhteytté

darwinilaisesta ndkdkulmasta, jonka
mukaan vain vahvimmat péarjaavat
luonnossa; biologisesti kelpoisimpien
eli eniten jélkeldisia synnyttaneiden
yksildiden oletettiin olevan myds pit-
kéikdisimpiéd (1). Vasta 1950-luvulla
ryhdyttiin tarkemmin miettimdéan van-
henemisen evoluution paradoksia:
miksi monet monisoluiset, moneen
kertaan lisddntyvat organismit vanhe-
nevat ja kuolevat, vaikka hengissa sdi-
lyminenhén on elintérkedé néiden or-
ganismien lisdé&dntymisen kannalta (3).
Pian tdmén jélkeen George Wil-
liams liittikin vanhenemisen lisaanty-
miseen (4). Williams ehdotti, ettd nuo-
rella idlld lisddantymista edistavilla gee-
neilld olisi mahdollisesti haitallisia vai-
kutuksia pitkaikaisyyteen ("vasta-
vuoroinen pleiotropia” -hypoteesi) (4).
Tallaiset geenit rikastuvat populaa-
tioissa, koska luonnonvalinta suosii
nuorella ialld ilmenevia geenejd, vaik-
kakin niilla olisi haitallisia vaikutuksia
yksiloiden kelpoisuuteen mydhdisem-
malld i&lla (45). Jalkeldisten lukumaa-

aan

ran yksildiden pitkdikdisyyteen liitti
Thomas Kirkwood (5), jonka mukaan
yksil6illa on kaytettavissaan vain rajal-
linen m&aré energeettisid resursseja,
jotka ndmé joutuvat ohjaamaan joko
lisddntymiseen tai kehonsa yllapitoon
eli hengissd sdilymiseen ("kerta-
kéayttdinen ruumis” -hypoteesi). Ndméa
hypoteesit vanhenemisen evoluutiosta
ovat enemmaénkin toisiaan tdydentavia
kuin poissulkevia. Williamsin hypotee-
si painottaa kuitenkin enemmaén var-
haisen lisddntymisen vaikutusta yksi-
I6iden elinik&an, kun taas Kirkwoodin
hypoteesi painottaa koko elinian aika-
na lisddntymiseen kaytettyjen ener-
geettisten resurssien (esim. lapsiméé-
rdn) merkitysté elinian pituudelle.
Naisen lapsimaaran ja elinian yhteys
on edelleen epdselvé. Osassa tutkimuk-
sista naisten elinian on havaittu olevan
riippumaton lapsiméardstd tai jopa
pidentyvan lapsiméaran kasvaessa
(taulukko 1). Vain suhteellisen harvat
tutkimukset ovat onnistuneet 10yté-
méan selvasti kdénteisen ennusteyhtey-
den lapsimaaran ja naisten elinian valil-
I4. Osassa tutkimuksista lapsimaédran on
havaittu lyhentédvan naisten eliniké&é
vain ravintopulasta kérsivassa kdyhim-
maéssd sosiaaliluokassa, miké on yhteen-
sopiva “kertakayttdinen ruumis” -hypo-
teesin ennusteen kanssa (6,7). Néiden
tulosten tulkintaa mutkistavat kuiten-
kin menetelmien epéayhtenevaisyydet
seka se, ettd suhteellisen monissa niista
tutkimuksista, joissa ovat havaittu nais-
ten elinidn lyhenevan lapsiméarén kas-
vaessa, on kaytetty aineistona 1900-lu-
vun lopulla lansimaissa eldneité naisia.
Jos nimittéin naisten eliniédn lyhenemi-
nen lapsimdédrén kasvaessa on riippu-
vainen kaytettavissa olevien energeettis-
ten resurssien puutteesta, timén yhtey-
den pitéisi olla erityisen korostunut esi-
teollisissa ja ravintorajoitteisissa ympa-

-
>
>
~
m
-
m
O
m




EGEIRED N AA|

ristdissa eldneilld ja suhteellisen paljon
jalkeldisia saaneilla naisilla eik& l&nsi-
maisissa yhteiskunnissa, joissa elintaso
on korkea ja jélkeldismadra vahainen.
Nykyisen tutkimustiedon perusteella
onkin hyvin vaikea sanoa, johtuiko tie-
tyissa populaatioissa paljon lapsia syn-
nyttaneiden naisten lyhyt elinika fysio-
logisten resurssien jaosta lisédntymisen
ja elinian kesken vai joistakin muista,
mahdollisesti sosiaalisista, tekijoista.

”Kertakayttdinen ruumis” -hypotee-
sin perusteella myds aikuisiksi kasvatet-
tujen lasten maaré ja lasten sukupuoli-
jakauma voivat olla yhteydessa ditien
elinikdan. Vaatiihan lasten kasvattami-
nen aikuisiksi myos paljon energeettisia
resursseja vanhemmilta; varsinkin imet-
tdminen on energiataloudellisesti erit-
tdin raskasta aidille (8). Poikalasten
synnyttdmisen on liséksi havaittu ole-
van fysiologisesti raskaampaa kuin tyt-
tojen, koska pojat syntyvét keskimadrin
tyttdja painavampina (9) ja koska nais-
ten energiantarve kasvaa heidén odot-
taessaan poikalasta (10). Aikuisiksi sel-
viytyneiden lasten mééran ei ole kuiten-
kaan havaittu olevan yhteydessé naisten
lyhentyneeseen elinikdan niissd har-
voissa tutkimuksissa, joissa taté asiaa
on selvitetty (11,12,13). Sen sijaan syn-
nytettyjen poikien méaran on havaittu
vaikuttavan naisten elinik&an esiteolli-
sissa populaatioissa: pitkddn eléneet
naiset synnyttivat suhteessa vahén poi-
kalapsia (14,15,16). Vastaavasti tyttdjen
madrén, varsinkin aikuisiksi selvinnei-
den, on yllattden havaittu pidentavén
historiallisten saamelaisnaisten (14) ja
kanadalaisnaisten elinikaa (16).

Vaikka tyttdjen synnyttdminen onkin
energeettisesti edullisempaa, ei se ole
kuitenkaan ilmaista. Tytt6jen myontei-
nen vaikutus &idin elinikéén tutkituissa
populaatioissa voikin johtua heidan
osallistumisestaan jokapdivéiseen ko-
din- ja lastenhoitoon, silld se on vahen-
tdnyt &idin tyotaakkaa ja stressid
(14,17). Téllaiset lasten sukupuolesta
johtuvat sosiaaliset vaikutukset van-
hempien eldméén, niin henkiseen kuin
fyysiseenkin terveyteen ja siten myos
elinik&én, ovat kuitenkin todennékai-
sesti vahvasti kulttuurisidonnaisia. Nii-
hin vaikuttaa esimerkiksi se, onko tar-
kastelun kohteena oleva yhteisé matri-
lokaalinen vai patrilokaalinen eli jadvat-
ké miehet vai naiset avioiduttuaan asu-
maan vanhempiensa lahettyville (17).
Joissakin yhteisoissa perheen pojat asu-
vat avioiduttuaan vanhempiensa luona
ja huolehtivat siten ikdantyvista van-
hemmistaan, jolloin taas poikalasten
méadré voi olla yhteydessé vanhempien
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Taulukko 1. Naisten lapsimaaradn ja lisadantymisian jalkeisen elinian
suhde historiallisissa populaatioissa (pdaasiassa ennen 1900-lukua
eldneistad naisista ja nykyisista metsastaja-kerdilijoista tehdyt
tutkimukset) ja nykyaikaisissa populaatioissa (1900-luvulla eldneista

naisista tehdyt tutkimukset).

Tulos Tutkimuksia Viitteet
Historialliset populaatiot
kddnteinen yhteys 7 6,7,26,27,41,52,53
samansuuntainen yhteys 10 1,2,54-61
ei yhteyttd 12 10,11,18,19,62-69
Yhteensa 29
Nykyaikaiset populaatiot
kddnteinen yhteys 10 16,49,70-77
samansuuntainen yhteys 3 78-80
ei yhteyttd 4 17,81-83
Yhteensa 17

|
Paljon poikia tai
kaksoset synnyttdneiden
ditien elinika on joissakin
tutkimuksissa ollut
tavallista lyhyempi.

pidempéén elinik&én (17). Lapsimaaran
kokonaisvaikutus naisten eliniké&an
muodostuu todennékaisesti siis seka fy-
siologisista ettéd sosiaalisista tekijoista.

Erityisen raskasta naisten energia-
tasapainolle pitdisi olla myds lasten syn-
nyttdmisen nopeassa tahdissa. Lyhyiden
synnytysvélien ja lyhyen elinian yhtey-
delle ei ole kuitenkaan I8ydetty todistei-
ta (18,19,20). Sen sijaan kaksoset syn-
nyttaneiden &itien elinikd on havaittu
jossain populaatioissa lyhyemmaksi
kuin muiden synnyttaneiden naisten
(18,21).

Erdissd tutkimuksissa on yritetty
my0s suoraan mitata lisddntymisen
vaikutusta naisten eri fysiologisen
kunnon mittareihin (esim. painoon ja
painoindeksiin). Myds ndiden tutki-
musten tulokset ovat olleet varsin risti-
riitaisia (22). Yhtd ristiriitaisia tuloksia
on saatu tutkimuksissa, joissa on selvi-
tetty synnytysten mdadrdn vaikutusta
naisten terveydentilaan vaihdevuosien
jalkeen (23,24).

VAIKUTTAAKO LASTEN
MAARA MIESTEN ELINIKAAN?

Koska naiset joutuvat panostamaan
lisdédntymiseen enemman energeettisia
resursseja kuin miehet, lisdédntymisen
elinik&a lyhentdvien vaikutusten pitéisi

“kertakdyttdinen ruumis” -hypoteesin
mukaan olla huomattavasti selvempia
naisilla kuin miehilld. Lisddntymisen
vaikutukset elinikd&n voivat kuitenkin
miehill olla epdsuoria. Korkea testo-
steronitaso on merkittava tekijé mies-
ten vélisessa kilpailussa puolisoista, ja
siksi se todennékdisesti vaikuttaa
myds miesten biologiseen kelpoisuu-
teen. Korkea testosteronitaso on kui-
tenkin haitallinen miesten immuuni-
puolustuksen toiminnalle, ja tatd kaut-
ta miesten lisédntymismenestyksen ja
elinian valille voisi ehk& muodostua
negatiivinen yhteys (25).

Niissa suhteellisen harvoissa tutki-
muksissa, joissa lapsimaaran vaikutus-
ta miesten elinik&én on tutkittu, mies-
ten elinién ei ole yleisesti havaittu riip-
puvan heidan jalkeldismaarastaan
(6,12,13,26,27). Kuten naisten, myds
miesten elinikddn todenndkdisesti
vaikuttavat lasten kautta tulevat
sosiaalisen vaikutukset (17), ja tdmé
osaltaan vaikeuttaa negatiivisen yhtey-
den havaitsemista lisddntymisen ja
elinian valilla.

LISAANTYMISEN AJOITUS
MAARAA TARKEAMPI?

Williamsin "vastavuoroinen pleiotro-
pia” -hypoteesia, jossa oletetaan li-
saantymistd nuorena edistavilla gee-
neilld olevan haitallisia vaikutuksia
elinik&an, on suhteellisen vaikea testa-
ta, koska tiedot geenien vaikutuksista
ovat puuttellisia (28). Kuitenkin esi-
merkiksi ateroskleroosin, Alzheimerin
ja Huntingtonin tautien, apoptoosin
kontrollin, vapaiden happiradikaalien
muodostumisen sekd insuliininkaltais-
ten kasvutekijoiden on ehdotettu ole-
van esimerkkeja geeneistd, jotka vai-
kuttavat yksilon lisd&ntymiseen ja
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Taulukko 2. Naisen ensimmadisen lapsen synnytysian ja elinian suhde. Myt’)héisen Iiséiéntymisen ;
Tulos Tutkimuksia Viitteet ja pitkin eliniin valinen :
Kéénteinen yhteys 0 suhde on hieman .
Samansuuntainen yhteys 4 16,26,52,71 m
Ei yhteytta 13 10,17-19,24,25,34, odottamaton. o
40,60,64,69,72,74 m

Yhteensa 17

Taulukko 3. Naisen viimeisen lapsen synnytysidn ja elinidan suhde.

Tulos Tutkimuksia Viitteet

Kddnteinen yhteys 1 83

Samansuuntainen yhteys 15 9,16-19,25,34,40,41,
57,59,71,72,74,84

Ei yhteytta 5 10,26,64,69,85

Yhteensa 21

elossa sdilymiseen niin varhaisessa
kuin myo6hdisessékin eldménvaiheessa
(28-33). Mutta vaikka elinidn pituu-
teen vaikuttavia geneettisia tekijoita
tunnetaankin nykydén jo jonkin ver-
ran, ndiden geenien vaikutukset yksi-
I16iden hedelmallisyyteen ja elossa sdi-
lymiseen nuorella idlla ovat vield suu-
remmaksi osaksi tdysin tuntemattomia,
varsinkin ihmisella (28).

Ennusteita onkin usein pystytty tut-
kimaan vain tarkastelemalla esimerkik-
si ensimmaisen lapsen synnytysian vai-
kutusta naisten pitkaikdisyyteen, kos-
ka luonnonvalinnan on havaittu suosi-
van nuorena lisdéédntymisen aloittaneita
naisia (34,35). Nuorena aloitetun li-
sdantymisen ei ole useimmissa tutki-
muksissa havaittu lyhentdvan naisten
elinik&a Williamsin hypoteesin ennus-
teiden mukaisesti (taulukko 2). Tosin
tuoreessa tutkimuksessa, jossa olivat
mukana my®0s lisddntymisiassa kuol-
leet &idit, ensimmaisen lapsen mydhdi-
sen synnytysién ja pitkdikaisyyden vé-
lilld havaittiin geneettinen yhteys esi-
teollisissa  suomalaispopulaatioissa
(36). Tutkimus on térked, koska siin&
ensimmaisté kertaa tutkittiin geneetti-
sid korrelaatioita naisten lisd&ntymis-
parametrien ja elinian valilla.

Suhteellisen monet tutkimukset ovat
sen sijaan havainneet vanhana viimei-
sen lapsensa synnyttédneiden naisten
olevan pitkdikaisia (taulukko 3). Myo-
héén vaihdevuodet kokeneiden naisten
on liséksi havaittu useissa tutkimuksis-
sa elavan pitk&an (37,38,39,40). Myds
naisten keskiméaardisen lisddntymisian
on osoitettu vaikuttavan heidan
elinikddnsa: mitd myohaisemmalla ialla
naiset saivat jélkeldisensd, sitd pidem-

péé&n he myds elivat vaihdevuosien jal-
keen (13). Néiden tulosten perusteella
vanhana lisdédntyminen nayttaakin ole-
van nuorena lisdédntymistd tarkedmpéaa
naisten elinidn pituuden kannalta. Tété4
péatelmad tukevat myos havainnot, joi-
den mukaan lisddntymisidan pituus
(viimeisen ja ensimmaisen synnytysian
erotus) ei ole yhteydessa naisten pitké-
ikdisyyteen (27,34). Miesten ikd viimei-
sen lapsen syntymédn aikaan ei ole
useimmissa tutkimuksissa vaikuttanut
heidén elinikénsa pituuteen (6,27,41).

Mydhdisen lisdédntymisen ja pitkén
elinian vélinen suhde on hieman odot-
tamaton vanhenemisen evoluution
kannalta, koska perinteiset vanhene-
misteoriat eivdt suoraan ennusta, miksi
esimerkiksi naisten idn viimeisen lap-
sen syntyessa pitdisi olla yhteydessa
heidédn elinikdnsd pituuteen. Mydhéi-
sen lisddntymisen elinik&& pidentévien
vaikutusten on ehdotettu johtuvan sii-
td, ettd kehon somaattisten solujen
vanheneminen maaraytyy sukusolulin-
jan ”vanhenemisnopeuden” mukaan
(sukusolulinjan vanhenemisnopeus on
lainausmerkeissd, koska kdytannossé
sukusolut eivét vanhene) (42,43). Tut-
kimukset osoittavatkin esimerkiksi
sukkulamadolla ja hiirell& lisédntymis-
kudostensukusolujen idn vaikuttavan
suoraan, ehkdpd hormonimuutosten
vélitykselld, yksildiden elinidn pituu-
teen (44,45).

MEKANISMEISTA VIELA
NIUKASTI TIETOA

Lisdantymisen ja elinian yhteyksien fy-
siologiset mekanismit ovat vield suu-
rimmaksi osaksi tuntemattomia. Hyon-

teisilld ja linnuilla jélkeldistuotannon
on kuitenkin osoitettu véhentavan nii-
den kykyé tehokkaaseen immuunivas-
teeseen (46,47) seka lisadvéan oksidatii-
visen stressin tasoa (48,49). Ilhmiselld
lisdédntymisen vaikutusta oksidatiivisen
stressin tasoon ei ole tietddkseni vield
tutkittu. Myds lapsimééran ja lisdanty-
misen ajoituksen vaikutuksista naisten
immuunipuolustukseen vaihdevuosien
jalkeen on vield niukasti tietoa.

Esiteollisia 1700- ja 1800-lukujen
suomalaispopulaatioita tutkimalla on
kuitenkin havaittu, ettei lapsimaaré
vaikuttanut naisten todennékdisyyteen
kuolla tarttuviin tauteihin (17). Tdmén
tutkimuksen mukaan kuitenkin naisil-
la, jotka synnyttivat kaksoset eldaméansé
aikana, oli suuremman kuolleisuuden
liséksi lédhes kuusinkertainen riski
kuolla tarttuviin tauteihin (varsinkin
tuberkuloosin) vaihdevuosien jalkeen
verrattuna naisiin, jotka synnyttivat
vain yksoslapsia (17). Kaksoset syn-
nyttdneiden ditien riski kuolla tarttu-
viin tauteihin oli erityisen suuri, jos he
aloittivat lisd&dntymisensd nuorena
(17). Toisaalta kaksoset synnyttanei-
den éitien riski kuolla verisuonitautei-
hin oli yli kolme kertaa pienempi ver-
rattuna vain yksoslapsia synnyttanei-
den ditien riskiin, joten kaksossynny-
tyksilla voi my6s mahdollisesti olla joi-
tain mydnteisié vaikutuksia didin ter-
veyteen (17).

Norjassa 1900-luvun lopulla el&-
neilld naisilla tehdyssé tutkimuksessa
sen sijaan havaittiin lapsimaarén va-
hentévén yli 50-vuotiaiden naisten ris-
kid kuolla tarttuviin tauteihin (50).
Kirjallisuuden mukaan suuren lapsi-
mééran on lisdksi havaittu lisdavéan
naisten riskid sairastua kohdunkaulan
syopédén ja munuaissyopadn seka sy-
dantauteihin, mutta myds vahentavan
naisten riskid sairastua rintasyopéaan,
munasarjojen, perdsuolen ja kohdun
sydpéén, osteoporoosiin, nivelreu-
maan, leukemiaan ja diabetekseen
(52).

Lisatutkimusta tarvitaan siis viel&
paljon, ennen kuin lisddntymisen to-
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denndkoisesti erittdin monimutkaiset
vaikutukset elinikddn selvidvat. Liséan-
tymisen ja elinian yhteyksien tutkimi-
nen on kuitenkin térkedd muistakin
syistd kuin vain ihmisen vanhenemisen
ja elinian evoluution ja epidemiologian
kannalta. Thmisen pitkéikéisyyteen vai-
kuttavien biologisten ja sosiaalistenkin
tekijoiden tunnistaminen on tarkeéa,
koska lansimaissa, Suomi mukaan luet-
tuna, vdeston ikdantyminen tulee to-
dennédkdoisesti olemaan yha merkitté-
vampi yhteiskunnallinen ongelma.
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English summary

Reproduction and post-reproductive
survival in humans

Adverse effects of reproduction on
post-reproductive lifespan may be
due to the amount of energy
devoted to lifetime reproduction,
reducing the energy available for
subsequent somatic maintenance,
and/or to the actions of pleiotropic
genes that benefit early
reproduction but suppress long-
term survival. At present, there is
little evidence that a large family
size would limit longevity but
some studies have shown that
delivering sons, who are
physiologically more demanding
compared to daughters and twins,
may inflict longevity costs on the
mothers. Likewise, evidence for
longevity costs of early
reproduction is limited.
Unexpectedly, advanced age at
reproduction has been most
frequently reported to correlate
with long female lifespan. In men,
lifespan seems to be largely
unrelated to reproduction. Very
little information is currently
available on how the effects of
reproduction on longevity may be

brought about at the physiological
level. It has been suggested that
high investment in reproduction
could jeopardize the function of the
immune system, and/or increase
the susceptibility to oxidative
stress. In humans, the effects of
reproduction on the level of
oxidative stress remain unknown,
while there is some evidence from
historical populations that twin
births and early reproduction, but
not the number of births, may
accelerate maternal
immunosenescence. Future
challenges include revealing the
likely complex relationships
between reproduction and aging
processes at the physiological level
and the contribution of
environmental and social factors to
such relationships.
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