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1 Johdanto

Osteogenesis imperfecta (OI) on harvinainen perinndllinen sidekudossairaus, joka aiheutuu
yleisimmin tyypin I kollageenin virheellisestd rakenteesta tai méérasti. Kyseessd on heterogeeninen
sairaus, jonka taustalta 16ytyy valtaosalla potilaista mutaatio COL1A1- tai COL1A2 -geeneissa.
Néiden kahden yleisimmén geenin liséksi on 16ydetty 18 muuta geenid, joiden on todettu liittyvéin
sairauden esiintymiseen (1). Sairaus voi periytyd autosomaalisesti vallitsevasti tai véistyvésti. My0Os
X-kromosomaalisesti periytyvid Ol-tautimuotoja tunnetaan (2). Sairauden kliiniset fenotyypit,
luokiteltuna yhdesté seitseméén (I-VII), poikkeavat toisistaan periytyvyydeltdén ja ilmiasultaan.
Ilmiasun vakavuus taas vaihtelee lievisti kohonneesta luunmurtumariskisté aina perinataaliseen
kuolemaan (3). Sairauden esiintyvyys vaihtelee kuudesta kahteenkymmeneen 100 000:a

vastasyntynyttd kohti ja vdestossd neljastd kymmeneen 100 000:a henked kohden (4).

Sairauden tyyppioireita ovat luuston hauraudesta johtuvat toistuvat luun murtumat ja luiden
deformiteetit, yliliikkuvat nivelet, hdiriot hampaiden rakenteessa ja hampaiston kehityksessa (5),
sinertévat silman valkuaiset sekd kuulon alenema (6). Lapsilla, joilla on todettu jokin Ol:n muoto,
esiintyy my0s skolioosia ja kallon anomalioita (prevalenssi 26 %). Prevalenssi vaikuttaa olevan
suurempi vakavammissa tautimuodoissa, ja bisfosfonaattien kdytdstd saattaa olla apua tilan

hoidossa tai komplikaatoiden my06héistdmisessé (7).

Ol:aan liittyva dentiinin kehityshairio (DI, engl. Dentinogenesis imperfecta, type I) on havaittavissa
useammin Ol:aa sairastavien maitohampaissa kuin pysyvéssd hampaistossa; maitohampaistossa DI
esiintyy yli 80 %:lla heisté (8), kun taas pysyvissd hampaistossa esiintyvyys on noin 25 % (9,10).
Hypodontian ja oligodontian esiintyvyys on myds suurempaa kuin perusviestossi ja liittyy, samoin
kuin DI, eritoten kvalitatiivisiin kollageenimutaatioihin (11). Aiempien tutkimusten pohjalta on
my0s tiedossa, ettd potilailla, joilla on OI, esiintyy muuhun viestoon verrattuna enemmain muitakin
hampaiston ja suun alueen ongelmia, kuten tavallista matalampi suulaki, sekd purentahirioita,

kuten avopurentaa ja relatiivista alaleuan progeniaa (12).

OI:n vaikutuksia hampaiden kokoon ja suulaen dimensioihin (muussa kuin vertikaalisuunnassa
lateraalisesta projektiosta tarkastellen) ei ole aiemmin tutkittu. Tédssé tutkimuksessa haluttiin

selvittdd suulaen, hammaskaaren sekd hampaiden dimensioita, jotta Ol:n yhteydessi yleisten ja



vaikea-asteisten purentavirheiden etiologiaa ymmarrettdisiin paremmin ja hoitoja voitaisiin yrittda
kehittdd. Menetelménd kiytettiin perinteisen tyontdtulkin rinnalla laserskannausta, jossa ei-tuhoavaa

laseria kdyttden skannataan kipsivaloksen pinnat.

2 Tavoitteet

Tassd tutkielmassa keskitytddn erityisesti tutkimuksen sithen osioon, jonka tavoitteena oli mitata ja
analysoida hampaiden kokoa henkil6illa, joilla on OlI, ja verrata nditéd terveen verrokkiryhmén
hampaiden kokoon. Tulosten avulla kyetdéin mahdollisesti entistd paremmin diagnosoimaan ja
hoitamaan Ol:aa sairastavien suun ja kasvojen alueen ongelmia. Toisena tavoitteena tutkielmassa
oli evaluoida manuaalisten ja digitaalisten hammaskoon mittausten tarkkuuksia vertailemalla niita
toisiinsa. Tieto on mielenkiintoinen ajatellen digitaalisten menetelmien yleistymista

hammasliiketieteessa.

3 Tutkimusaineisto ja -menetelmat

3.1 Tutkimus- ja verrokkiaineisto

Tutkimusaineistona kaytettiin hammaskaarten kipsivaloksia 37:1td osteogenesis imperfectaa
sairastavalta henkiloltd, jotka olivat osallistuneet Helsingin yliopiston suu- ja leukasairauksien
osastolla jéarjestettyyn tutkimukseen. Verrokkeina kdytettiin 37:44 terveestd, satunnaisesti valitusta
ryhmaéstd otettua hammaskaarten kipsivalosta. Verrokkeina kaytetyt kipsivalokset on otettu
Helsingin pitkittdiseen kasvututkimukseen (Helsinki Longitudinal Growth Study) osallistuneista
henkildistd ja heiddn vanhemmistaan. Verrokit vakioitiin sukupuolen sekd mahdollisimman tarkasti
my0s 1dn mukaan. Hyviaksynnét materiaalien keruihin on aikoinaan saatu Helsingin yliopiston

hammasladdketieteen laitoksen eettiseltd komitealta (Ethics Committee of the Institute of Dentistry).

Potilaat edustivat Ol-tyyppeja I (15 henkil6d), 111 (7 henkild) ja IV (14 henkil6d). Yhden potilaan
Ol-tyyppii ei tunnettu. Potilaista 26 oli naisia ja 11 miehié, ja keski-ika oli 34 vuotta. Ol:n
vakavuusaste ja DI:n esiintyminen selvitettiin kliinisisti kirjauksista, ja pysyvien hampaiden
puuttuminen, syystd riippumatta, on selvitetty kipsimalleista. Taulukossa 1 on kerrottu yleisti tietoa
potilaista ja verrokeista. Verrokkiryhmé onnistuttiin kokoamaan niin, ettd myos siind oli 26 naista ja
11 miestd. Keski-ikd kummassakin ryhmaéssa oli 34 vuotta, ja ikdjakauma oli potilailla 10-75 ja

verrokeilla 10-57 vuotta.



Taulukko 1. Purennalliset piirteet osteogenesis imperfecta (Ol) -potilailla seka terveilla ika- ja sukupuolistandardoiduilla verrokeilla.

Ikdkeskiarvo | Sukupuoli OL:n tyyppi DI | Potilaat, HYP VYP Avopurenta | Etualueen | Sivualueen | Saksipurenta
(vaihteluvali) M/N I | I | IV | Tuntematon joilla oli (mm) (mm) ristipurenta | ristipurenta
puuttuvia
hampaita
33.5(9.8-
Ol-potilaat 11/26 15,7 |14 1 17 20 1.4% 1.8% 3 8* 22% 1
74.7)
33.6 (10.5-
Verrokit 11/26 0 18 2.8 3.3 0 0 6 4
57.3)

# Dentinogenesis imperfecta (DI) -statusta ei tiedetty neljan Ol:aa sairastavan henkilon osalta.

Tilastollisesti merkitseva ero tutkimusryhman ja verrokkiryhman valilla p-arvon ollessa enintaan 0,05.



3.2 Purennallisten piirteiden tarkastelu

Kipsimallien yli- ja alaleukaa tarkasteltiin ensin siten, ettd ne olivat keskendén purennassa.
TyoOntomitalla mitattiin horisontaalinen seké vertikaalinen ylipurenta (HYP, VYP) lahimmén 0,5
mm:n tarkkuudella. Purenta tarkistettiin yleisten purentavirheiden eli avo-, risti- seké saksipurennan

osalta (Taulukko 1).

3.3 Dentoalveolaariset mittaukset

3.3.1 Mittausmenetelmdt

Manuaaliset mittaukset

Suulaen dimensioiden sekd hampaiden koon mittaus on toteutettu sekd manuaalisesti ettd
digitaalisesti. Manuaaliset mittaukset toteuttivat kaksi eri henkil6d jarjestelyllisistd syista.
Manuaaliseen mittaukseen on kdytetty oikomishoidossa yleisesti kédytettyd tyontomittaa, jonka

tarkkuus on 0,1 mm.

Digitaaliset mittaukset seka laitteisto

Digitaalisten mittausten mahdollistamiseksi kdytettiin Teollisuuden mittaus- ja kalibrointipalvelut
Oy:n lainaamaa laserskanneria. Tédssd kipsivaloksista tehtiin digitaaliset mallit tietokoneelle
kayttdien ROMER Absolute Arm 7525 Si -laserskanneria (Hexagon Manufacturing, Iso-Britannia;
Kuva 1 ja Taulukko 2). Skannatut digitaaliset kipsimallit analysoitiin kdyttden Polyworks 2017 (64-
bit) -ohjelmaa (InnovMetric, Kanada). Tdmi menetelmd antaa mittaustulokset 0,001 mm:n

tarkkuudella.

Laitteiston ja ohjelmiston digitaalisten mittausten mahdollistamiseksi lainasi ja kuljetti Helsingin
yliopiston hammaslééketieteen laitosrakennukseen varta vasten tatd tutkimusta varten Teollisuuden
mittaus- ja kalibrointipalvelu Oy. Ohjelmiston ja laitteiston kdytdssa opasti alan erityisosaaja Mikko
Ahola. Mittaukset suoritettiin noin 15 cm:n etdisyydeltd skannattavasta kohteesta ja skannerin

alustana kéytettiin ROMERIn omaa hiilikuituvalmisteista kolmijalkaa.



t 1
"

Kuva 1. Tutkimuksessa kdytetty ROMER Absolute Arm 7525 Si -laserskanneri (Hexagon Manufacturing, Iso-
Britannia). Taman tyyppista valineistdoa kaytetdan tavallisesti muun muassa kone- ja energiateollisuudessa
suurta tarkkuutta vaativiin mittauksiin.

(kuvan lahde: https://www.google.fi/imgres?imgurl=x-raw-
image%3A%2F%2F%2F0eb5ee00cle9e6c84f046cca7ff4b2a889726f2c87f3d293c5¢c4356900e823f7&imgrefurl=https%3
A%2F%2Fw3.leica
geosystems.com%2Fdownloads123%2Fhxrom%2Fromer%2Fgeneral%2Fbrochures%2FROMER_product_catalogue_en.
pdf&tbnid=yObpwQDutQ6VxM&vet=12ahUKEwjwzdKtivDpAhUETpoKHeV-
CFwQMygAegUIARCWAQ..i&docid=foNOFIfO4h5uRM&w=759&h=1125&q=romer%20si%20absolute%20arm%207525
%20Si&ved=2ahUKEwjwzdKtivDpAhUETpoKHeV-CFwQMygAegUIARCWAQ)



Taulukko 2. teknisia tietoja tutkimuksessa kdytetysta skannerista.

Suurin mittausetdisyys | Skannausjérjestelmén Kaésivarren paino
tarkkuus*
2,5m 0,063 mm 8,9 kg

* Skannausjarjestelman tarkkuustesti kertoo odotusarvon laitteen suorituskyvysta kdaytannon mittauksissa
kadytettdessa laserskannausmenetelmaa. Testissa mattaharmaata kuulaa mitataan viidella erilaisella
kasivarren nivellyksella. Jokaisessa nivellyksessa kuula skannataan viidesta eri suunnasta niin, etta valtaosa
kuulan pinnasta tulee skannatuksi. Tulos on suurin kolmiulotteinen kuulan keskustasta keskustaan oleva
etadisyys naiden viiden skannauksen valilla. Kaikki mittaukset suoritetaan kasivarren ollessa kiinnitettyna
ROMER alustaan ja kdyttden 15 mm terdspalloanturia 50 mm:n etaisyydeltd, ympariston olosuhteiden
pysyessa vakaina.

(lahde:
https://www.google.fi/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=&ved=2ahUKEwifq4atifDpAhVIoosKHfZ3AyoQFjA
HegQIBRAB&url=https%3A%2F%2Fwww.hexagonmi.com%2F~%2Fmedia%2FHexagon%2520M1%2520Legacy%2Fhxro
m%2Fromer%2Fgeneral%2Fbrochures%2FROMER%2520Absolute%2520Arm_overview_brochure_en.ashx&usg=A0vV
aw3-jn21kMN95hpilUZ0sDty)

3.3.2 Hampaiden koko

Kipsimalleista on mitattu hampaiden mesio-distaalinen leveys hampaan leveimmastéd kohdasta.
Mikdli kipsimallista puuttui vasemman puolen mitattavia hampaita tai niissd oli mittausta haittaavaa
kipsiyliméérdd, mitattiin sen sijasta oikean puolen vastaava hammas. Molempien hampaiden
puuttuessa tai ollessa mittaukseen kelpaamattomia muusta syysti (kipsiyliméarén tai lohkeaman

vuoksi), el mittoja otettu kyseisen hampaan osalta.

3.3.3 Hammaskaarten pituus ja leveys

Kipsimalleista on mitattu suulaen leveys, pituus ja korkeus sekd vasemmanpuoleisten hampaiden
mesio-distaalisuuntaiset leveydet. Yldleuasta mitattiin kulmahampaiden karkien vélinen etdisyys
(13-23), ensimmaisten ja toisten premolaarien palatinaalisten kuspien kdrkien viliset etdisyydet (14-
24, 15-25) sekd ensimmaisten molaarien mesio-linguaalisten kuspien kérkien véliset etdisyydet (16-

26), Pirild-Parkkisen modifioidun protokollan mukaisesti.

Alaleuasta mitattiin yldleuan tapaan hampaiden mesio-distaalinen koko, alaleuan leveys hampaiden
kérjistd mitattuna (33-43, 34-44, 35-45, 36-46) seki alaleuan pituus vitosten ja kutosten vélisti

ykkosten kirjen labiaaliseen reunaan.



Mikdli nelonen tai kuutonen puuttui, otettiin mitat toisten premolaarien (vitosten) tai toisten
molaarien (seiskojen) mukaan. Jos kuspi oli lohjennut, arvioitiin sen kirjen paikka ja mitattiin sen
mukaan. Suulaen pituus mitattiin keskiviivan kohdalta vitosten ja kutosten vilistd ensimmaéisten

inkisiivien (ykkosten) kérjen labiaaliseen reunaan=

3.3.4 Suulaen korkeus
Suulaen korkeus mitattiin ensimmadisten premolaarien (nelosten) ja ensimmaéisten molaarien
(kutosten) ienrajan tasolta sekd mesiopalatinaalisten kuspien kérkien tasolta suulaen pohjaan

viivaimella puolen millimetrin tarkkuudella

Hampaan puuttuessa tai hampaan lohkeaman ollessa kyseessd, arvioitiin sen paikka

mahdollisimman tarkasti ja mitattiin sen mukaan, samaan tapaan kuin suulaen pituuttakin mitatessa.

3.3.5 Menetelmien vdlinen vertailu.
Potilasryhmin kipsivalokset mittasi eri henkil6 kuin verrokkiryhmaén kipsivalokset seké skannatut
mallit. Mittaajista johtuvien tulospoikkeavuuksien kontrollointi toteutui vertaamalla kummankin

mittaajan tekemid mittauksia digitaalisiin mittaustuloksiin, jotka olivat saman henkilon mittaamia.

Y1é- ja alamallin skannaamisen yhdessd, mahdollistaen digitaalisen HYPin ja VYPin mittaamisen,

ei katsottu olevan tarpeellista.

3.3.6 Tilastolliset menetelmdt

Tutkimustulosten jakauman normaalisuus testattiin kiyttden Kolmogorov-Smirnovin testid. Potilas-
ja verrokkiryhmén vélisten mittaustulosten erojen tilastollista merkitsevyytté testattiin t-testilld seka
Mann-Whitneyn U-testilld. Digitaalisten ja manuaalisten mittausten vilisten erojen vastaavuus
testattiin kaksisuuntaisella t-testilld (R-ohjelman avulla). Kahden mittaajan vilisten mittaustulosten
erojen tilastollista merkitsevyyttd testattiin t-testilld. Kahden mittaajan viliset erot tuloksissa
kontrolloitiin vertaamalla saman mittaajan ottamia digitaalisia mittaustuloksia manuaalisiin

mittaustuloksiin.



4 Tulokset

4.1 Potilas- ja verrokkiryhman valisten tulosten vertailu

Koska tutkittavan ryhmén ik&jakauma oli hyvin suuri, saatavilla olevat verrokit ryhmiteltiin, jotta ne
vastaisivat mahdollisimman hyvin potilaita. Seké potilaista ettd verrokeista viidelld oli meneilldén
hampaiston 2. vaihduntavaihe, ja heidédn ikdnsé vaihtelivat 9,8 ja 12,8 vuoden vililld. Ikderojen
mediaani tutkittavalla ryhmaéll4 ja verrokkiryhmalld oli 0,7 vuotta ja suurin ero 0,9 vuotta.
Vastaavasti yhtd monella potilaalla ja verrokilla oli pysyvd hampaisto. Heidén ikdnsd vaihtelivat
18,8 ja 74,7 vuoden vililla, ikderojen mediaani oli 1,7 vuotta ja suurin ikédero oli 16,3 vuotta. Tdmin
ikderon ei uskottu vaikuttavan hampaiston mittaustuloksiin, silld approksimaalinen hampaiden
kuluminen sekéd suulaen koon muutokset aikuisidssid ovat minimaalisia. Pysyvien hampaiden
menetys olisi ainut merkittivd hammaskaarten mittaustuloksiin vaikuttava tekija. Tutkittava ryhma
sekd verrokkiryhma vastasivat toisiaan pysyvien hampaiden puutosten osalta riippumatta puutoksen
syystd, lukuun ottamatta viisaudenhampaita. Tyontotulkilla ja tietokoneella saadut mittaustulokset
vastasivat toisiaan hyvin (p = 0,24-0,99). Kahden mittaajan viliset mittaustulokset vastasivat myos

toisiaan hyvin (p = 0,91).

4.2 Hampaiden koko

Kaikkiaan neljédstitoista mitatusta hampaasta yhdentoista keskimadrdinen mesio-distaalinen koko
oli Ol-potilailla pienempi ja kolmen hampaan osalta koot olivat samat (Taulukko 3). Mitatuista
14:std hampaasta neljan (29%) pienempi koko kontrollihenkil66n verrattuna oli tilastollisesti
merkitseva (p = 0,000-0,003). Keskiméardinen todellinen ero hampaiden koossa OlI-potilaiden ja
kontrollien vélilla vaihteli 0,1 millimetristd 0,8 millimetriin. Hampaan kokoon suhteutettuna tdma
vastasi 1,4-7,3 prosenttia hampaan koosta, mika teki kokoerosta myos kliinisesti merkittavén.
Pienimmét erot Ol-potilaiden ja verrokkien hampaiden kokojen vililld olivat etu- ja
kulmahammasalueella sekd yldpremolaareissa. Selkeimmét erot olivat sen sijaan molaarialueella
seka alaviitosissa. Huomionarvoista on se, ettd alaykkoset olivat Ol-potilailla keskimédrin

suuremmat kuin verrokeilla.



Taulukko 3. Pysyvien hampaiden, pois lukien viisaudenhampaat, mesio-distaaliset mitat (mm) seka ero potilas- ja
verrokkiryhmien valilla

Ylileuka Alaleuka
D21 | D22 | D23 | D24 | D25 D26 D27 | D31 | D32 | D33 | D34 | D35 | D36 D37
Potilasryhmé 85 | 6.7 | 7.7 | 7.1 6.8 | 10.1** | 97 | 59 | 59 | 67 | 7.0 | 7.1* | 10.6* | 10.5*
Verrokkiryhmd | 88 | 6.7 | 7.8 | 7.1 6.8 10.9 99 | 55 | 6.1 69 | 72 | 75 11.2 10.9
Erotus -0.3 0 -0.1 0 0 -0.8 -02 | 04 | 02| -02 ]| -02 | -04 | -0.6 -0.4
*p<0.05
** p<0.001

4.3 Digitaalisten ja manuaalisten kipsimallien mittaustulosten valiset erot

Manuaalisten ja digitaalisten, tietokoneella tehtyjen, mittausten tulokset vastasivat hyvin toisiaan

(p=0,24-0,99), mika vahvisti manuaalisen mittaustavan luotettavuutta.

Taulukossa 4 on vertailtu Ol-potilaiden kipsimallien ja digitaalisten mallien mittausten keskiarvojen

vilisid eroja, ja taulukossa 5 verrokkiryhmén kipsimallien ja digitaalisten mallien mittausten

keskiarvojen vilisid eroja. Kumpikaan menetelma ei antanut systemaattisesti suurempia tai

pienempid tuloksia. Isoimpana erona menetelmien vélilld on niiden tarkkuus, tyontdmitan

tarkkuuden ollessa 0,1 mm ja skannerin tarkkuuden ollessa teoriassa 0,001 mm.

Tutkija asettelee mittajanan omin kisin digitaalisiin malleihin, jolloin virhemarginaali on

véistdmattd suurempi kuin 0,001 mm. Kunkin mittajanan molemmat péét asetettiin niin, etti

toivottu mittauspiste suurennettiin ndytolla, jolloin mittauspiste pystyttiin asettamaan

mahdollisimman tarkasti. Ndin menetellen pystyttiin valitsemaan monta mittauspistettd yhdeltd

alueelta, joista parhaiten haluttua mittauspistetti vastaava piste valittiin lopulliseksi

mittauspisteeksi.

Suurin erotus kipsimallien ja digitaalisten mallien vililld on Ol-potilaiden alakuutosten vililla

digitaalisen mallin ollessa kipsimallia 0,13 mm isomp




Taulukko 4. Ol-potilaiden hammasmitat
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Hampaiden mesio-distaalinen leveys/mm

D21 | D22 | D23 | D24 | D25 | D26 | D27 | D31 | D32 | D33 | D34 | D35 | D36 | D37
Kipsimallit 8.48 | 6.63 | 7.68 | 7.04 | 6.82 | 10.05 | 9.70 | 5.40 | 590 | 6.75 | 7.05 | 7.09 | 10.62 | 10.50
Skannatut mallit | 8.55 | 6.63 | 7.66 | 6.96 | 6.81 | 10.15 | 9.65 | 5.39 | 5.89 | 6.77 | 7.00 | 7.14 | 10.75 | 10.42
Ero -0.07 | - 0.02 | 0.08 | 0.01 | -0.10 | 0.05 | 0.01 | 0.01 | -0.02 | 0.05 | -0.05 | -0.13 | 0.08

Taulukko 5. Verrokkien hammasmitat

Hampaiden mesio-distaalinen leveys/mm

D21 | D22 | D23 | D24 | D25 | D26 | D27 | D31 | D32 | D33 | D34 | D35 | D36 | D37
Kipsimallit 8751674 | 787 | 7.15 689 | 10.84 | 995 | 552 |6.03 | 688 | 7.24 | 7.57 | 11.20 | 10.93
Skannatut mallit | 8.70 | 6.71 | 7.86 | 7.11 | 6.85 | 10.86 | 10.00 | 5.54 | 6.01 | 6.82 | 7.19 | 7.49 | 11.10 | 10.83
Ero 0.05 | 0.03 | 0.01 | 0.04 | 0.04 | -0.02 | -0.05 | -0.02 | 0.02 | 0.06 | 0.05 | 0.08 | 0.1 0.1

4.4 Dentiinin poikkeavuudet

Potilaskirjausten mukaan 46 %:lla Ol-potilaista oli diagnosoitu DI, josta oli osoituksena hampaiden

epdnormaalia viritysti ja ldpikuultavuutta. DI esiintyi kahdella (13 %) tyypin I Ol-potilaista,
kuudella (86 %) tyypin III Ol-potilaista sekd yhdeksalla (64 %) tyypin IV Ol-potilaista. OI-

otoksessa DI:n esiintyminen ja pysyvdn hampaiston puutteet eivit korreloineet keskendin (p>0.62).

4.5 Puuttuvat hampaat

37:std Ol-potilaasta 20:Ita puuttui pysyvid hampaita ja heistd 16:1ta puuttui useampi kuin yksi

hammas. Kontrolliryhmién kuuluvista 18:1ta puuttui pysyvid hampaita ja heisté viideltd puuttui

ainoastaan yksi hammas. Yhdeltd Ol-potilaalta ja kahdelta kontrollihenkil6ltd hampaita oli poistettu

osana oikomishoitoa.

4.6 Purennalliset piirteet

Horisontaalisen ylipurennan mediaani potilasryhméssa oli 1,4 mm (vaihteluvéli -5 — 12 mm) ja

verrokkiryhmalld 2,8 mm (vaihteluvéli 0,5 — 7 mm). HYP oli keskiméérin 1,4 mm pienempi OI-

potilailla kuin verrokeilla tilastollisesti merkitsevilla erolla (p=0,014). Verrokeista kenenkddn HYP
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ei ollut negatiivinen, kun taas se oli negatiivinen kahdeksalla OlI-potilaalla, mik4 indikoi etualueen
ristipurentaa. Ol:n ja etualueen ristipurennan vélinen korrelaatio oli tilastollisesti merkitseva

(p=0,002).

Vertikaalisen ylipurennan mediaani potilasryhméssa oli 1,8 mm (vaihteluvéli -3,5 — 7,0 mm) ja
verrokkiryhmalld 3,3 mm (vaihteluvéli 0 — 11 mm). VYP oli keskimé&érin 1,5 mm pienempi OI-

potilailla kuin verrokeilla tilastollisesti merkitsevilld erolla (p=0,0006).

Joko etu- tai taka-alueen avopurentaa havaittiin yhdelld tyypin I Ol-potilaalla ja kahdella tyypin II1
Ol-potilaalla, mutta ei yhdelldkdan verrokilla. Saksipurentaa havaittiin unilateraalisena yhdella
tyypin III OlI-potilaalla sekd neljdlla verrokilla. Sivualueen ristipurentaa esiintyi 22:1la OI-potilaalla,
joista 12:11a oli ristipurenta bilateraalisesti. Vastaavasti verrokeista saksipurentaa esiintyi
unilateraalisesti kuudella ja bilateraalisesti ei kellddn. Yhteys Ol:n ja taka-alueen ristipurennan

valilla oli tilastollisesti merkitseva (p=0,000).

5 Pohdinta

5.1 Tulosten pohdinta

Tutkimuksen perusteella voidaan tehda johtopéétds, ettd Ol-potilailla on huomattavasti
pienikokoisemmat hampaat verrattuna kontrollihenkil6ihin, miké johtunee odontoblastien
normaalin kollageeni I:n tuotannon vajeesta. Hampaiden pienempi koko voi olla etu oikomishoidon
ndkokulmasta, silld Ol-potilailla on usein myos verrokkeja pienemmait hammaskaaret etenkin
yldleuassa. Pienemmét hammaskaaret aiheuttavat hampaiston ahtautta sekd ongelmia hampaiden
puhkeamisen kanssa. Hampaiden pienemmaésti koosta on my0s haittaa, sillé se saattaa altistaa
hampaiden frakturoitumiselle helpommin, miki taas on yleinen ongelma dentiinin

muodostushairioistd karsivilla.

Hammaskaarten koko ja muoto riippuvat suuresti kielen asennosta ja koosta, silld voimakas kieli
vaikuttaa alveolaarisen luun kasvuun ja hampaiden asentoon tyontden hampaita kohti poskia. Tassa
posket ja huulet toimivat vastavaikuttavana voimana. Tarkastellessamme hammaskaarten
transversaalisia dimensioita huomasimme, ettd Ol-potilailla yldleuan hammaskaari oli enemmaén
V:n muotoinen verrokkiryhméén ndhden ollen kulmahammasalueella kapeampi ja laajeten

voimakkaammin taka-alueella. Alaleuassa oli havaittavissa samankaltainen, taka-aluetta kohti



12

leventyvé kaari silld erotuksella yldleukaan néhden, ettd leventyminen alkoi jo kulmahampaista.

Epésuhta ylé- ja alakulmahampaiden vélilld saattaisi liittyd etualueen ristipurentaan.

Ol:aan liittyvat hampaistolliset ja kraniofakiaaliset ongelmat vaikuttavat useimpien Ol-potilaiden
elaminlaatuun. N&itd ongelmia ovat muun muassa DI esteettisine ja toiminnallisine haittoineen,
hypodontia sekd muutamat purentavirheet (13). Tdhdn mennessa tdma on ainoa tutkimus, joka

madrittdd sekd dentaalisia ettd dentoalveolaarisia dimensioita Ol-potilailla.

OLn kaltaisten, mesenkymaalisen soluviliaineen jirjestdytymistd hdiritsevien geneettisten virheiden
voidaan arvella vaikuttavan myds hampaiden muodostumiseen, jota sdddelladn hampaan epiteelin ja
alla olevan hampaan mesenkyymin viliselld viestinnélld. Dentiini on ektomesenkymaalista
alkuperia ja se sisdltdd paljon tyypin I kollageenia. Hampaan kehittymisen aikana tyypin I
kollageenia sisdltdvin predentiinikerroksen muodostuminen on edellytys sille, ettéd epiteelista
perdisin olevat ameloblastit erilaistuvat lopullisesti ja alkavat muodostaa kiillettd. Useissa sdételyd
viestivissd geeneissd olevat mutaatiot saavat aikaan hypodontiaa ja oligodontiaa, mutta ndiden
ilmididen takana voi olla my0s kvantitatiivisia tekijoitd (14). DI-fenotyypin omaavilla Ol-potilailla
on epitavallisessa dentiinissd myos huomattavasti tavallista vihemmain dentiinitubuluksia, ja niiden
koko ja muoto vaihtelevat (15,16). Henkil6ill4, joilla on OI, on noin kaksi kertaa enemmén
puuttuvia hampaita terveeseen véestoon ndhden (12). Hammaspuutosten on huomattu olevan
hieman yleisempié henkil6illa, joilla on Ol:n lisdksi tyypin I kollageenin kvalitatiivista hdiriota
aitheuttava mutaatio ja vakava kehityshdirion muoto kuin kvantitatiivisia kollageeni I-mutaatioita
omaavilla henkil6illd (11). Dentiinin epanormaaliuden on osoitettu lisddvdn hypodontian riskid
henkil6illa, joilla on OI (15), ja predentiinin alentunut mééra tai rakenteellinen epdnormaalius
saattaa vaikuttaa hampaan kokoon (15, 17). Téssa tutkimuksessa raportoimme tavallista
pienemmaistd hampaiden koosta Ol-potilailla. Hypodontian mekanismia ei vield tarkalleen tiedetd,
mutta pienentynyt hampaiden koko ja hypodontia voivat olla etiologisesti yhteyksissé toisiinsa

Ol:ssa, kuten vdestossé yleiselld tasolla (18).

Muutamien erilaisten purentavirheiden on havaittu olevan kytkdksissd Ol:aan. Taka-alueen
ristipurentaa on dokumentoitu 35-47 %:1la henkildista, joilla on OI. IlI-luokan okklusaalinen
purentavirhe on jopa yli 60 %:lla (19, 20, 21, 22). Etu- tai taka-alueen avopurentaa on raportoitu 19-
46 %:1la Ol-potilaista (19, 21). Tassé tutkimuksessa kdytetyssd otannassa avopurennan esiintyvyys
oli vain 8 %, kun taas etualueen ristipurentaa oli 22 %:lla ja taka-alueen ristipurentaa 59 %:lla.

Loydoksemme taka-alueen ristipurennasta oli mielenkiintoinen, silld ensimmaéisten molaarien
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vélinen etdisyys oli suurempi tutkittavalla ryhmaéllad kuin verrokkiryhmaéll4, ja ndin ollen ristipurenta
liittyy potilasryhmaissd todennékdisimmin suhteelliseen alaleuan prognatiaan. jota tavataan usein

Ol-potilailla (12, 19).

Waltimo-Sirén tutkimusryhmineen havaitsivat alveolaarisen luun korkeuden olevan tavallista
matalampi Ol-potilailla vertikaalisen kasvun rajoittumisen ollessa 9,4-14 %. Téma todenndkoisesti
ilmenee my0Os matalana suulakena. Téssé tutkimuksessa dokumentoimme suulaen olevan matalampi
Ol-ryhmélla kuin verrokkiryhmilld, ja ero oli selkedmpi taka-alueella. Tamai tarkoittaa sita, ettd
normaalin kokoisella kielelld on erityisesti taka-alueella vain véhin tilaa alveolaarisen luun
vertikaalisen kasvun héiriintymisen vuoksi (12.). Kielen paineesta kaaret levenevét ja hampaat
saattavat kallistua posken suuntaan, mutta ennen pitk&4 avopurenta saattaa kehittya etu- tai taka-
alueelle. Avopurenta haittaa ruuan haukkaamista ja hienontamista, ja etualueella tiettyjen dénteiden

muodotusta ja hymyn estetiikkaa.

5.2 Lasermittausmenetelman kayttdon liittyvaa pohdintaa
Tassa tutkimuksessa kdytetyssa ei-tuhoavassa laserskannauksessa skannerista séteileva valo
heijastuu takaisin kohteen pinnasta. Taman heijastuneen valon optinen sensori kaappaa ja lukee,

minkd perusteella skannattavasta kohteesta muodostetaan virtuaalinen kuva.

Taman menetelmain lisdksi on olemassa myos tuhoava laserskannaus, jossa skannattava kohde
peitetddn lapindkyviin apuaineeseen ja tietokoneohjattu leikkuri leikkelee kohteen pieniin siivuihin.
Jokaisen siivun irrottua paljastuneen alueen pinnasta piirtyy kuva tietokoneelle, minka jélkeen
skannatut kerrokset yhdistetdan tietokoneohjelman avulla. Tall6in muodostuu digitaalinen kopio
alkuperdisestd kipsivaloksesta, joka vuorostaan tuhoutuu prosessissa. Tuhoavaa laseria kdyttavin
menetelmén etuna on, ettd pelkédn kipsivaloksen pinnan sijaan kuva saadaan muodostettua koko
kipsimallista. (23). Ei-tuhoavan laserskannauksen etuna puolestaan on se, ettei skannattava kohde

tuhoudu prosessissa, jolloin sitd voidaan kayttdd myohemminkin esimerkiksi mittaustarkoituksissa.

Laserskannauksen avulla kipsivaloksista piirtyy tietokoneelle tarkat digitaaliset mallinnukset, joista
saadaan mitattua samat asiat kuin fyysisistdkin kipsivaloksista tyontdmitalla, lukuun ottamatta
horisontaalista ja vertikaalista ylipurentaa, joiden mittausta varten yli- ja alaleuka tulisi skannata
yhdessd. Tutkimuksessa kéytetty laser ei tuhoa kipsijéljennoksid. Kipsivaloksiin ei myOskdian
porattu reikid mittojen saamista varten, minké ansiosta tutkimus poikkeaa brasilialaisen Bahian
yliopiston tutkimusryhmin tutkimuksesta (24), jossa myds skannattiin kipsivaloksia ei-tuhoavan

laserin avulla, mutta tyontOmitan ja digitaalisten mittojen vilisen vertailun mahdollistamiseksi
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kipsivaloksiin porattiin reiéit mahdollisten virheiden minimoimiseksi, kun mittausinstrumentti

asetettiin paikoilleen.

Manuaalisista ja digitaalisista mittauksista saatujen tulosten vastaavuus osoittaa, ettd skannattuja
malleja voitaisiin kdyttdd oikomishoidon apuna ainakin tiettyyn pisteeseen asti, mahdollisesti pois
lukien purennan tarkastelun. Hampaiston kipsivalosten saaminen digitaaliseen muotoon saattaa
osoittautua hyddylliseksi tulevaisuudessa, kun sen mydta kipsimallien sédilytykseen tarvittava tila
saadaan muuhun kaytt66n hammashoitoloissa ja arvokkaista tutkimusaineistoista saadaan

digitaaliset kopiot.

6 Rajoittavat tekijat

Kaytettdvissd olevien Ol-potilaiden kipsivalosten mééra on hyvin rajallinen johtuen sairauden
harvinaisuudesta. Tutkimuksessa kéytetyt kipsivalokset eivit myoskdin ole taysin yhtenevdisié,
silld ne on otettu vuosien mittaan (1984-2016), joten kdytetyn kipsimateriaalin koostumus eri
mallien vililld saattaa vaihdella. Kaikkien puuttuvien hampaiden osalta ei kyetty selvittimiin syytd

hampaan puuttumiselle.

7 Kiitokset

Tutkielman tdstd aiheesta ovat mahdollistaneet Ol-potilaat sekd kasvututkimukseen aikoinaan
osallistuneet terveet helsinkildiset, joiden hampaiston jiljenndksié tutkin téssd tydssd. Tutkielma
olisi jddnyt kokonaan ilman digitaalisen mittauksen osiota ilman isdéni Lasse Tuuralaa, joka alun
perin ehdotti laserskannerin hyodyntdmisti tutkimuksissa ja my0s toimitti tarvittavan laitteiston
Helsingin yliopiston hammasldiketieteen osaston laitosrakennukseen. Tietenkdén pelkké laitteisto
itsessédén el riittinyt, jotta kipsimalleista saatiin ulos tietoa digitaalisessa muodossa, vaan tarvittiin
my0Os osaamista. Maksuttoman koulutuspiivén laserskannerin ja analyysijarjestelmén kayttoon
minulle piti alan erityisosaaja Mikko Ahola, joka paitsi tiesi laitteista kaiken, osasi my0s neuvoa
jarkevimmit tydskentelytavat. Erityiskiitoksen ovat ansainneet ohjaajani Janna Waltimo-Sirén ja
Heidi Arponen, jotka kérsivillisesti jaksoivat opastaa minua tieteellisen tutkimuksen ja
kirjoittamisen saloihin, ja joiden myoétavaikutuksella tutkimus on ldhetetty julkaistavaksi

tieteellisend alkuperdisartikkelina (Liite 1).
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Liitteet

Liite 1 - (submittoitu arvioitavaksi European Journal of Dentistry 14.9.2020) Dental

and dentoalveolar dimensions in individuals with Osteogenesis imperfecta

Liite 2 - Selvitys omasta tydpanoksesta

Oma roolini tissd tyOssd oli toteuttaa mittaukset manuaalisesti verrokkiryhmén
kipsivaloksista seké digitaalisesti potilas- ja verrokkiryhmien kipsivaloksista. Otin
my0&s mittausprosesseista havainnollistavia kuvia ja késittelin niitd artikkelia varten.
Liséksi taulukoin tulokset sekd valikoin osalle tutkimusryhmain yksiloista
sukupuolensa ja ikdnsé puolesta parhaiten sopivat verrokit. Osan tutkielmassa
kaytettavistd verrokkien kipsimalleista oli valinnut tutkielmani toinen ohjaaja seké
Dental and dentoalveolar dimensions in individuals with Osteogenesis imperfecta -
artikkelin (Liite 1) ensimmadinen kirjoittaja Heidi Arponen, ja loput verrokkien
kipsimalleista etsin ja valitsin itse yliopiston kipsimallivarastoista.

Yliméariistd tyotéd aiheutin itselleni ehdottamalla kipsimallien mittaamista myds
digitaalisesti, mitd varten kipsivalokset tuli skannata laserskannerilla. Samalla tyoni
madrd kaksinkertaistui, kun mittaukset piti suorittaa kahteen kertaan.

Kaiken kaikkiaan kipsimallien mittaukseen ja skannaukseen kului keskiméérin viiden
tunnin ty0pdivilla noin kolme kuukautta. Léhteiden etsiminen, niihin tutustuminen
sekd itse kirjoittaminen vei aikaa yhteensé noin kuukauden ripoteltuna pitkin syksya

2019 ja kevittd 2020.



