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Tyttojen normaali ja poikkeava

murrosian kehitys

Tyton normaali murrosidn kehitys kaynnistyy aikaisintaan kahdeksan ja viimeistadn 13 vuoden idssg, ja
sen ensimmadisena kliinisesti havaittavana merkkind on rintarauhasen kasvu. Murrosian edetessd tyton
keho muuttuu muutamassa vuodessa kasvupyrdahdyksen ja sukupuoliominaisuuksien kehityksen myota
sukukypsaksi naisen kehoksi. Fyysisten muutosten ohella myds psykososiaalinen kehitys etenee, suhde
vanhempiin ja ikdtovereihin muuttuu ja kdsitys omasta seksuaalisuudesta kypsyy. Murrosidn poikkea-
van kehityksen taustalla voi olla vakava, hoitoa vaativa sairaus. Toisaalta hyvin varhainen tai myéhdinen
kehitys voi haitata lapsen somaattista tai psykososiaalista kehitystd, vaikka vakavaa sairautta ei taustal-
la todettaisikaan. Normaalin ja murrosidn poikkeavan kehityksen tunteminen kuuluu jokaisen lasten ja
nuorten parissa toimivan ladkarin perustaitoihin. Sovitut seulasadannot auttavat tutkimusten ja hoidon

porrastuksessa.

urrosidn kehitys on viime vuosikym-

menini aikaistunut (1). Ilmién taus-

tatekijit ovat moninaiset ja liittyvit
osin ylipainon ja lihavuuden yleistymiseen
elinympiristomme ja elintapojemme muut-
tuessa (2). Perimi vaikuttaa vahvasti murrosiin
aikatauluun, ja 50-80 % murrosiin ajoituksen
vaihtelusta selittyy geneettisilld tekijéilld (3).
Siind missd murrosidn ennenaikainen kehitys
on yleisempai tytoilld, murrosidn kehityksen
viivistyminen on heilld harvinaisempaa. Ge-
neettisten tekijéiden lisiksi krooniset sairaudet
kuten hypotyreoosi tai tulehduksellinen suolis-
tosairaus tai huono ravitsemustila laihuushai-
rion tai keliakian seurauksena voi myohastyttaa
murrosiin kehitysti (4,5).

Hypotalamus-aivolisake-munasarja-
akselin hormonitasojen muutokset

Murrosidn kdynnistymistd, kuten muitakin
lisddntymistoimintoja, sditelee hypotalamuk-
sen monimutkainen hermosoluverkosto (6).
Tarkat mekanismit murrosiin kdynnistymisen
taustalla ovat edelleen episelvid. Hypotala-

g Toimitus suosittelee erityisesti opiskelijoille
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muksen pulssittaisen gonadoliberiini (GnRH)
-erityksen lisddntyessd aivolisikkeen etuloh-
kon tuottamien luteinisoivan hormonin (LH)
ja follikkelia stimuloivan hormonin (FSH) pi-
toisuudet verenkierrossa kasvavat. LH ja FSH
sitoutuvat spesifisiin reseptoreihinsa munasar-
joissa, mikd johtaa munarakkuloiden kasvuun
ja estradiolitasojen suurentumiseen verenkier-
rossa. Munasarjojen erittimit estradioli, kelta-
rauhashormoni ja inhibiini B siditelevit aivoli-
sikkeen LH- ja FSH-eritystd palautevaikutuk-
sen kautta (KUVA 1).

Jo sikiGaikana ja hetkellisesti syntyman jal-
keen LH- ja FSH-pitoisuudet ovat suurentu-
neita ja munasarjoissa voidaan nihdd muna-
rakkuloiden kasvua, mutta noin vuoden ikiin
mennessd tdmd minipuberteetiksi kutsuttu il-
mi6 sammuu ja LH- ja FSH-pitoisuudet piene-
nevit (7). Vauvaiin jilkeen, ennen murrosiin
kaynnistymistd erityisesti LH:n pitoisuus on
mittaamattoman pieni (alle 0,3 IU/1) ja sen pi-
toisuuden suureneminen (vihintiin 0,3 IU/1
aamuniytteessi) on selvin merkki sentraalisen
murrosidn kiynnistymisesti (8). Sen sijaan
FSH voi olla tytoilld mitattavissa ldpi lapsuus-
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KUVA 1. Hypotalamus-aivolisdke-munasarja-akseli, estrogeenien ja androgeenien vaikutukset (21).

GnRH = gonadoliberiini, FSH = follikkeleita stimuloiva hor

ian (9). Vauvaiin jilkeen seerumin estradio-
litaso on pieni (alle 0,04 nmol/1) ja suurenee
vasta murrosidn kaynnistyttyd. Tarvittaessa
sentraalisen murrosiin kdynnistymisti voidaan
perustason LH- ja FSH-mittausten lisdksi sel-
vittdid GnRH-stimulaatiokokeella, jossa puber-
taalisena vasteena pidetddn yleensd seerumin
LH-pitoisuuden suurenemista yli tason 5 IU/1

(10).

Murrosian fyysiset muutokset

Murrosidn ulkoisten sukupuolimerkkien arvioi-
misessa kdytetddn Tannerin jo vuonna 1962
luomaa asteikkoa, jossa arvioidaan rintarauhas-
ten (M) ja hipykarvoituksen (P) kehitysastetta
(kuvA 2, TAULUKKO) (11,12). Tyypillisesti mur-
rosian kdynnistymisen ensimmiinen merkki
on rintarauhasen koon kasvu (nuppuaste, M2),
jonka voi todeta palpoimalla. Pubertaalinen
rintarauhasen kehitys kdynnistyy normaalisti
8-13 vuoden idssi, ja kehitys etenee asteittain,
kunnes aikuisen rinnan koko ja muoto on saa-
vutettu (MS). Palpoituvaa rintarauhaskudosta
voi esiintyd tyttévauvoilla 6-12 kuukauden
ikddn saakka minipuberteettiin liittyen, mut-
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moni, LH = luteinisoiva hormoni.

ta tdmi fysiologinen rintarauhaskudos hividi
tyypillisesti 1,5-2 vuoden ikdin mennessa.
Hipykarvoitus ilmaantuu yleensi hieman myo-
hemmin, mutta voi joskus ilmaantua jo ennen
rintarauhasen kehityksen kdynnistymistd. Ha-
pykarvoitus kuvataan Tannerin asteikolla P1-
PS (KuvA 2). Murrosiin kehitysaikataulussa
on suuri yksil6llinen variaatio, minki vuoksi
seulontataulukkoa tulee kiyttda apuna tilanne-
arviota tehtiessi (TAULUKKO). Tulkinnassa on
huomioitava, etti vanhemman murrosiin aika-
taulun poikkeaminen vihintdin vuoden vies-
ton keskiarvosta (menarke 13 vuoden tai pojan
nopeimman kasvun vaihe 13-14 vuoden idssi)
sallii lapselle vuoden lisipoikkeaman samaan
suuntaan.

Kohdun koko kasvaa ja muoto muuttuu
padrynamiiseksi murrosidn edetessd. My0s
kohdun limakalvo paksuuntuu. Jo murrosiin
alkuvaiheessa voi esiintyé valkovuotoa, joka on
varhainen merkki lisddntyneesti estrogeenivai-
kutuksesta. Menarke sen sijaan on murrosiin
myohiinen tapahtuma ja osuu tyypillisesti pu-
berteettikehityksen M3-4 vaiheeseen (9). Suo-
malaisten tyttojen keskimaardinen menarke-ikd
on 13,3 vuotta (13).



Rintarauhasen ja kohdun kasvu, kohdun li-
makalvon paksuuntuminen sekd pituuskasvun
kiithtyminen ja lopulta kasvun pdittyminen
ovat seurausta munasarjojen estradiolituotan-
non lisddntymisestd. Thon ja hiuspohjan ras-
voittuminen, aikuistyyppinen hikoilu seka kai-
nalo- ja hidpykarvoituksen lisiantyminen sen
sijaan johtuvat androgeenipitoisuuksien suu-
rentumisesta (KUVA 1). Ennen munasarjojen
hormonituotannon kéynnistymistd androgee-
neja voi erittyd lisimunuaisen kuorikerrokses-
ta, mutta androgeenivaikutuksen merkit tytolla
ennen kahdeksan vuoden ikdd vaativat myos
ladkarin arviota (14). Timi ennenaikainen ad-
renarke on huomattavasti yleisempi ilmi6 kuin
ennenaikainen murrosikd. Tyt6illd ennenai-
kainen adrenarke on usein yhteydessd hieman
keskimadraistd varhaisempaan murrosidn kehi-
tykseen (14).

Murrosian kasvu

Pituuskasvu kiihtyy tyt6illd jo murrosidn var-
haisessa vaiheessa ja saavuttaa huippunopeu-
den tavallisimmin noin 12 vuoden idssi. Pi-
tuuskasvun kiihtyminen ennen yhdeksin vuo-
den ikdd vaatii selvittelyd. Kasvuspurtti kestaa
noin kahden vuoden ajan, jonka jilkeen kasvu
hidastuu ja paittyy kasvulevyjen sulkeuduttua.
Menarke osuu yleensi hidastuvan kasvun vai-
heeseen, ja sen jilkeen pituuskasvua on vield
odotettavissa noin 2—-11 cm (15). Murrosiin
varhainen kehitys johtaa siis alkuvaiheessa iki-
tovereita nopeampaan kasvuun, mutta toisaalta
kasvu myo6s paittyy poikkeavan varhain, jolloin
aikuispituus voi jaddd merkittavisti odotuspi-
tuutta lyhyemmiksi. Kasvupotentiaalia ja ai-
kuispituuden ennustetta voidaan arvioida luus-
toidn rontgenkuvauksella, jonka tulkintaan on
saatavilla tietokoneohjelma (16).

Poikkeavan murrosian selvittelyt

Mikali lapsella tai nuorella todetaan murrosiin
poikkeava kehitys, tulee selvittdd ladhiomaisten
kasvun ja kypsymisen aikataulu seki selvittas,
onko suvussa tai nuorella itsellddn viitteitd
mahdollisesti murrosidn kehitykseen vaikutta-
vasta sairaudesta. Alkuselvittelyssi murrosiin

M1 Lapsi: vain ndnni on koholla.
P1 Lapsi: hapyseudun karvoitus ei poikkea vatsan karvoituksesta

ERIRE

M2 Nuppuaste: rinta ja nanni koavat hiukan ja rauhaskudosta tuntuu
tunnusteltaessa; nannipiha on suurentunut

P2 Pitkid, heikosti pigmentoituneita, untuvaisia, suoria tai hieman
kihartuvia karvoja on niukasti hapyhuulissa.

AL

M3 Rinta jandnnipiha ovat edelleen suurentuneet, niidan dariviiva
muodostaa sivulta kotsoen yhtendisen kaaren.

P3  Huomattavasti tummempi, karkeampi ja kiharampi karvoitus,
joka levidd niukasti hapyliitoksen paalle.

) (U v

M4 Nannipiha kohoaa muodostaen erillisen kummun
P4 Aikuistyyppinen karvoitus, mutta vield huomattavasti pienem-
malld alueella, ei levia reisien sisdsivuille.

— 4

M5 Kypsa rinta: vain nanni on koholla rinnasta nénnipihan laskettua
takaisin yhtendiseen ddriviivaan.

P5  Aikuistyyppinen karvoitus, ylaraja vaakasuora, ei levid navan
suuntaan, mutta kyllakin reisien sisasivuille

[eald il 5

KUVA 2. Murrosian asteet Tannerin luokituksen mu-
kaisesti (M rintarauhanen, P hapykarvoitus) (12).

asteen arvioiminen, kasvuanalyysi ja perusteel-
linen kliininen tutkimus ovat keskeisid. Viivis-
tyneen murrosidn yhteydessd my6s liikunta- ja
ruokailutottumukset kannattaa kartoittaa (17).

Mikali
kdynnistyneen ennenaikaisesti, suljetaan pois
hypotalamus-aivolisikealueen kasvain pdin
magneettikuvauksella. Sentraalista murrosikaa
voidaan jarruttaa GnRH-analogihoidolla, joka
yleensi annetaan pistoksina 1-6 kuukauden
vilein valmisteen mukaan. Joskus murrosiille
tyypillisid kehon muutoksia ja seerumin suu-
rentuneita estradiolipitoisuuksia voidaan nihda

sentraalisen murrosiin todetaan

Tyttojen normaali ja poikkeava murrosian kehitys
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TAULUKKO. Murrosian seulontasaannot.

M2 eli rinnan

Merkki estrogeenipitoi-

Viimeistaan | Tutkimusten ja hoidon porrastus seularajojen

8v

rikkoutuessa

Léhete erikoissairaanhoitoon

13v

nuppuaste suuksien suurenemisesta Perusterveydenhuollossa voi seurata alle
(ha.vaitaan pal- |ja mu?asa(jojen.toim.in' 1,5-2-vuotiaan tyton telarkea, jos kasvu ei
poiden) nan kaynnistymisesta ole kiihtyvaa eika muita murrosian merkkeja
esiinny
Pubarke, hdpy- | Merkki seerumin andro- | 8v 13v Lahete erikoissairaanhoitoon
karvoituksen geenipitoisuuksien suu-
ilmaantuminen | renemisesta. Munasarjan
(pitkid, hieman | lisdksi androgeeneja
pigmentoitu- erittyy lisamunuaiskuo-
neita karvoja relta, ndiden saately on
hapyhuulten toisistaan erillistd.
alueella)
Kasvun nopeu- | Pubertaalinen kasvuno- | 9v 13v Lahete erikoissairaanhoitoon
tuminen peus tytoilld yleensa >
5-6 cm/v
Menarke, ensim- 10,5v 15,5v Lahete erikoissairaanhoitoon

mainen kuukau-
tisvuoto

Ennenaikainen
adrenarke eli
androgeenivai-
kutuksen merkit
tytolla ennen

8 v ikaa

Lievat ja hieman ennen-
aikaiset merkit: Aikuis-
tyyppinen hienhaju, ihon
ja hiusten rasvoittuminen,
komedot, lieva kasvun
kiihtyminen

Varhaiset tai voimakkaat
merkit:

Akne
Hapykarvoitus (P2)

Seularajat rikkova kasvun
kiihtyminen

ilman aivolisikkeen LH- ja FSH-tasojen suure-
nemista. Télloin kyseessd oleva perifeerinen
murrosidn kehitys voi johtua munasarjan auto-
nomisesta estradiolituotannosta (harvinainen
McCune-Albrightin oireyhtymi), kasvaimen
tuottamasta estrogeenistd tai kehon ulkopuo-
lelta tulevasta estrogeenivaikutuksesta. Muna-
sarjojen ja lisimunuaisten kaikukuvauksella
voidaan selvittid poikkeavaa munarakkula-
muodostusta ja etsid kasvainta. Anamnestinen
selvittely mahdollisesta altistumisesta estro-
geenivalmisteille on tirkedd (18). Yleisliika-
ri voi seurata alle 1,5-2-vuotiaan fysiologista
telarkea, mutta lapsuusiilld titdi myohemmin
ilmaantuva rintarauhasen kehitys vaatii erikois-
sairaanhoidon arviota. Vaikka osalla voidaan-
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Selvittelyt perusterveydenhuollossa (14)
Murrosian poissulkemiseksi kliininen tutkimus
Laboratorio- tai kuvantamistutkimuksia ei
tarvita

Vanhempien ja lapsen informointi tilan hyvan-
laatuisuudesta

Tarvittaessa lihavuuden hoito ja elintapaohjaus
Ei erityisseurantaa

Léhete erikoissairaanhoitoon

kin tutkimusten jilkeen todeta hyvinlaatuinen
niin sanottu erillinen varhainen telarke, tulee
muut syyt sulkea pois ja tilannetta seurata.
Viiviastyneen tai pysihtyneen murrosidn
kehityksen yhteydessi mitatut pienet LH- ja
FSH-pitoisuudet viittaavat joko periméin liit-
tyvddn hitaaseen kypsymiseen tai taustalla ole-
vaan murrosidn kdynnistymistd jarruttavaan
tilaan (4,5). Toisaalta hyvin suuret LH- ja FSH-
pitoisuudet viittaavat negatiivisen palautevaiku-
tuksen puuttumiseen ja munasarjavaurioon tai
niiden dysgenesiaan. Taustalta voi 16ytya esi-
merkiksi Turnerin oireyhtymi (toisen X-kro-
mosomin puuttuminen kokonaan tai osittain)
(19) tai suomalaiseen tautiperimiin kuuluva
FSH-reseptorin mutaatio. Viivistyneen mur-
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rosidn etiologiaa ja hoitoa kisitelldin Ronén ja
Hyvésen kirjoituksessa tdssa numerossa. Poik-
keavan murrosidn tarkemmat etiologiset sel-
vittelyt vaativat usein moniammatillisen ldhes-
tymistavan ja kuuluvat erikoissairaanhoitoon
(20,21).

Lopuksi

Puberteetin hiiridilli voi hoitamattomana
olla merkittavid vaikutuksia yksilon koko lop-
puelimiin (aikuispituus, psykososiaalinen
hyvinvointi), ja ne on tunnistettava ja hoidet-
tava ajoissa. Murrosidn poikkeavan kehityksen
taustalla on useimmiten periméan liittyva nor-
maalivariaatio. Toisaalta hyvin varhainen tai
myohdinen kehitys voi haitata lapsen somaat-
tista tai psykososiaalista kehitystd, vaikka vaka-
vaa sairautta ei taustalla todettaisikaan. Talloin
murrosian kulun muuttaminen liidkehoidol-
la voi olla perusteltua. Varhaisen murrosiin
selvittely ja hoito kuuluvat aina lastenendo-
krinologille. Mikili murrosiki ei kdynnisty
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Ydinasiat

Murrosika kaynnistyy tytolla normaalis-
ti aikaisintaan kahdeksan vuoden ja vii-
meistdan 13 vuoden idssa.

»

»» Rintarauhasen nuppuaste on ensimmai-
nen fyysinen merkki murrosidsta ja
munasarjojen estrogeenituotannon kayn-

nistymisestad.

» Poikkeavan murrosidn selvittelyt kuuluvat

erikoissairaanhoitoon.

tai sen eteneminen pysihtyy, mikili todetaan
jokin murrosikdidn vaikuttava sairaus tai liitan-
ndisoire tai jos murrosidn poikkeavuudesta
on psykososiaalista haittaa, tulee nuori ohja-
ta jatkoselvittelyihin lastenendokrinologille.
Mikali murrosidn kehitys ja pituuskasvu ovat
edenneet jo pitkille, mutta kuukautiset eivit
ala, selvittelyt voidaan aloittaa gynekologin
vastaanotolla. W

SIDONNAISUUDET

Tanja Kuiri-Hanninen: Luentopalkkio/asiantuntijapalkkio
(Coronaria), korvaukset koulutus- ja kongressikuluista (Novo Nordisk,
Pfizer, Nordic Infucare), luottamustoimet (Suomen endokrinologi-
yhdistys)

Marja Ojaniemi: Luentopalkkio/asiantuntijapalkkio (Merck), kor-
vaukset koulutus- ja kongressikuluista (Novo Nordisk), luottamustoi-
met (Lasten ja nuorten gynekologiyhdistys)

1.

Eckert-Lind C, Busch AS, Petersen JH,
ym. Worldwide secular trends in age
at pubertal onset assessed by breast
development among girls: a systematic
review and meta-analysis. JAMA Pediatr
2020;174:195881.

mechanisms, and recent discoveries.
Endocr Rev 2019;40:1285-317.

Naulé L, Maione L, Kaiser UB. Puberty, a
sensitive window of hypothalamic de-
velopment and plasticity. Endocrinology
2021;162:bgaa209.

10

Pediatrics 2009;123:€932-9.

. Bangalore Krishna K, Fuqua JS, Rogol

AD, ym. Use of gonadotropin-releasing
hormone analogs in children: update by
an international consortium. Horm Res
Paediatr 2019;91:357-72.

2. ChengTs, Ong KK, Biro FM. Trends toward Kuiri-Hanninen T, Sankilampi U, Dunkel L. 11. Tanner J. Growth at adolescence. Oxford:
earlier puberty timing in girls and its like- Activation of the hypothalamic-pituitary- Blackwell Scientific Publications 1962.
ly mechanisms. J Pediatr Adolesc Gynecol gonadal axis in infancy: minipuberty.  12. Vuori-Holopainen E, Laine T. Tyton
2022;35:527-31. Horm Res Paediatr 2014,8273-80. viivastynyt puberteetti. Suom Laakaril
3. Mancini A, Magnotto JC, Abreu AP. Gene- Mogensen SS, Aksglaede L, Mouritsen A, 2015;70:1896-902.
tics of pubertal timing. Best Pract Res Clin ym. Diagnostic work-up of 449 consecuti- ~ 13. Rimpeld A, Rimpeld M. Towards an equal
Endocrinol Metab 2022;36:101618. ve girls who were referred to be evaluated distribution of health? Socioeconomic
4. Trotman GE. Delayed puberty in the fe- for precocious puberty. J Clin Endocrinol and regional differences of the secular
male patient. Curr Opin Obstet Gynecol Metab 2011;96:1393-401. trend of the age of menarche in Fin-
2016;28:366-72. Aksglaede L, Serensen K, Petersen JH, ym. land from 1979 to 1989. Acta Paediatr
5. Howard SR, Dunkel L. Delayed puberty- Recent decline in age at breast develop- 1993;82:87-90.
phenotypic diversity, molecular genetic ment: the Copenhagen puberty study.  14. Liimatta J, Utriainen P, Voutilainen R, ym.

305

Tyttojen normaali ja poikkeava murrosian kehitys



15.

16.

Ennenaikainen adrenarke: yleinen, moni-
ilmeinen ja hyvdennusteinen kehitysva-
riantti. Duodecim 2020;136:1419-45.
Dunkel L. Normaali kasvu. Kirjassa: Ra-
jantie J, Heikinheimo M, Renko M, toim.
Lastentaudit. Helsinki: Duodecim 2016, s.
34-52.

Martin DD, Calder AD, Ranke MB, ym.
Accuracy and self-validation of auto-
mated bone age determination. Sci Rep
2022;12:6388.

17.

Jaaskeldinen J, Dunkel L. Murrosian
aikataulun poikkeavuudet. Kirjassa: Ra-
jantie J, Heikinheimo M, Renko M, toim.
Lastentaudit. Helsinki: Duodecim 2016, s.
339-48.

. Eugster EA. Update on precocious pu-

berty in girls. J Pediatr Adolesc Gynecol
2019;32:455-9.

. Gravholt CH, Viuff MH, Brun S, ym. Turner

syndrome: mechanisms and manage-
ment. Nat Rev Endocrinol 2019;15:601-14.

306

20. Raivio T, Miettinen PJ. Constitutional

21.

delay of puberty versus congenital hypo-
gonadotropic hypogonadism: genetics,
management and updates. Best Pract Res
Clin Endocrinol Metab 2019;33:101316.
Seppa S, Kuiri-Hanninen T, Holopainen E,
ym. Management of endocrine disease:
diagnosis and management of primary
amenorrhea and female delayed puberty.
Eur J Endocrinol 2021;184:R225-42.



