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1. Bevezetés

Prométheusz mitosza révén a regeneracios medicina mar a gordg mitologiaban is megjelenik.
Zeusz biintetésbdl a Kaukazus hegyére vitte a halhatatlan Prométheuszt, és egy sziklahoz
kotozte. Minden nap egy sas marcangolta a majat, ami masnapra visszandtt. A mitoldgiai
torténet a regenerdcids medicina két fontos aspektusidt is megjeleniti, az egyik a
halhatatlansag tulajdonsdga, a masik pedig a szovet funkciondlis gyogyulasa. A halhatatlansag
az Ossejtpopulaciok azon tulajdonsdgdban nyilvanul meg, hogy azonos leanysejtek
létrehozasaval véget nem érden képesek megljitani 6nmagukat. A szovet funkcionalis
gyogyitasa pedig a regenerativ medicina f0 célja, és szintén Ossejtfunkcidhoz kothetd, hiszen
a leanysejtek differencidlodasuk révén poétolhatjadk az elvesztett sejteket, szoveteket,
szerveket, visszadllitva a hidnyz6 funkciokat is. A legtobb emberi szovet azonban sériilésre
hegesedéssel valaszol. A hegszovet egy er0s struktira, mely visszadllitia a
szovetfolytonossagot, de a szovet eredeti fiziologiai funkcionalitdsat elvesztheti. Ezzel
szemben a beteg szdmara a legoptimalisabb az lenne, ha a sériilt szovetet, vagy szervet
funkcionalisan ekvivalens struktiraval potolnank. A regenerativ medicina térnyerését segiti az
is, hogy novekvo igény mutatkozik a laboratoriumban kidolgozott technikdk mieldbbi klinikai
felhaszndlasara (transzlacid), valamint a személyre szabott terapidkra. Ennek eléréséhez pedig
elengedhetetlen a szovetek normalis gydgyuldsanak ismerete, a potencidlis dssejt populaciok,
novekedési faktorok felderitése, valamint megfeleld haromdimenzioés vazszerkezetek,

bioanyagok létrehozasa.

Sériilést kovetden a szOvetekben egy komplex folyamat indul be, amit Osszességében
gybgyulasnak neveziink. A legtobb szovet sériilésre eldszor egy gyulladasos valasszal reagél,
amit a progenitor sejtek lokalis felszaporodasa kovet. Ezt kovetden indul meg a jelen 1évo
szervezet a szoveti funkcionalitast helyreéllitani, azonban ez korantsem tokéletes minden
esetben. A szoveti funkcionalitas helyreéllitdsa tesz kiilonbséget a gyogyulas két lehetséges
kimenetele kozott. Mig reparacid sordn a szoveti folytonossdg ¢€s hidny hegszovet
kialakitasaval all helyre, addig regeneraciot kovetden funkcionalisan értékes szovet jon 1étre.
A regeneracios medicina célja, hogy sériilés utan a szovet funkcidja minél tokéletesebben, és
a lehetd legrovidebb idon belill helyreédlljon, amit a sériilésre adott fiziologias folyamatok
tamogatasaval igyekszik elérni. A gyulladasos fazist kovetden szdmos ndvekedési faktor
irdnyitja a gyogyulas tovabbi folyamatait. A regenerativ technikdk egyik alappillére emiatt a

novekedési faktorok hasznalata, hiszen a megfelelé ndvekedési faktor lokalis alkalmazésa



gyorsabb ¢és teljesebb gyogyulast tehet lehetdvé. A novekedési faktorok, természetesen,
alkalmazhatéak kombindciokban is, ennek legkdzkedveltebb irdnyvonala a sajat vérbdl nyert
novekedési faktorokban rendkiviil gazdag vérfrakciok hasznalata, melyek részletezésére egy

késdbbi fejezetben keriil sor.

A regenerdciés medicina masik alappillére az Ossejtek alkalmazasa, illetve a kiilonféle
sejtterapias lehetdségek. Az Ossejtek alkalmazasaval lehetdség nyilik nagyméreti
szovethidnyok funkcionalis potlasara is, melyeket az in vitro szdvetépitési modszerek
segitenek. A szovetpotlashoz, és in vitro szovetépitéshez pedig elengedhetetlen, hogy
megfeleld vazszerkezeteket és hordozdanyagokat alkalmazzunk, melyek ugyanakkor a
regenerativ medicina harmadik alappillérét képezik. A ndvekedési faktorok klinikai
alkalmazésa, értheté mddon, megeldzi a sejtes terapidk hasznalatat, és mind a mai napig
jelentds részét képezi a regenerativ medicina klinikai alkalmazasi teriileteinek. A klinikai
gyakorlat kedvelt adjuvansai a vérfrakciok is, melyek segitségével a szervezet sajat
novekedési faktorai juttathatok koncentraltan a sériilés helyére. A sejttranszplantacios
metodikak fejlédése a széles korben alkalmazott csontveldtranszplatacié miatt indult be. A
technika sikerét a csontveldi multipotens sejtek kivalod proliferacios képességének kdszonheti,
valamint annak, hogy ezek a sejtek képesek a keringésbe keriilést kdvetden ujra belépni a
lehetdség van, igy terjedtek el példaul a keratinocitdk €s kondrocitdk bejuttatdsa altal
kedvezébb gyogyulas reményét hozd technikdk. Az Ossejtek pozitiv terdpids hatdsai a
tdmasztd és mozgatd szervrendszer teriiletén is jelentds eredményeket mutatnak, ugyanakkor
a klinikai gyakorlat jelenleg még inkdbb a ndvekedési faktorok, vérfrakcidk adjuvans
lehetdségeit alkalmazza. Ettdl fiiggetleniil a sejtterapias kérdések igéretesek, aktualitdsukat
mutatja, hogy Evans 2007-ben, tobbek kozott, az embriondlis Ossejtek felfedezéséért, Gurdon
¢s Yamanaka pedig 2012-ben az indukalt pluripotens sejtek ismertetéséért kapott orvosi
Nobel-dijat. Habar a sejtterapia széleskorti elterjedésig még varni kell, a klinikai
gyakorlatban, igy a tdmaszté és mozgatd szervrendszer sériiléseinél is, nap mint nap
szliikséges a szOvetek funkciondlis helyreallitdsa. Jelen munka erre alapszik. Egyfeldl
belekdstol az Ossejtterapia izgalmas utvesztdibe, masrészt biztonsagos, athidald megoldast

keres a szovetmiikddés helyreallitasara.



2. Célkitiizések

Az albumin molekula funkcioi és az élettani folyamatokban betdltott szerepe jol ismert. A
biotechnologia teriileten és a regenerativ medicindban azonban csupdn az utobbi idékben
keriilt vizsgalat ala. Bebizonyosodott, hogy segiti a in vitro sejtkultardk fenntarthatosagat,
javitja a fagyasztott sejtek tilélését, illetve hasznalhatd az in vitro fertilizacids folyamatokban
is. Transzport molekulaként szamos ismert anyag szallitdsaban vesz részt, igy gyogyszerek
bevitelé¢hez is hasznalhato, melyek irdnyitott leadasat teszi lehetévé. Az albumin, bevonatként
csdenti a prokariota sejtek kolonizacidjat, ami szdmos biotechnologiai vonatkozasban hasznos
hasznos, amit in vitro szovetépitési stratégidk, vagy sejttranszplantaciés technikdk
kialakitasara haszndlhatunk fel. Ezenkiviil az albuminnak csontregeneraciot eldsegitd, aktiv
szerepe is felmeriil, azonban ennek terdpids alkalmazhatosagat eziddig csak kutatocsoportunk

vizsgalta. Munkam soran a kovetkez6 kérdésekre kerestem a valaszt:

1. Képes-e a szérum albumin fokozni a mezenhimalis dssejtek kitapadasat olyan kiilonbozo,
eddig még nem vizsgalt anyagok feliiletén, mint a demineralizalt csontmatrix, illetve a poli-

glikolsav alapt felszivodo varrdanyagok?

2. Alkalmas-e az dssejtekkel bevont albuminos varroanyag arra, hogy atmeneti hordozoként

sejteket juttasson a sériilt szovetekbe?

3. Javitja-e a szérum albumin bevonati demineralizalt csontmatrix kritikus méreti

csontdefektusok gyogyulésat, az Gijcsontképzddés és a mechanikai funkcio terén?



3. Modszerek
3.1. A kisérletekhez hasznalt allatok

A kisérletek soran 250-300 gramm tomegli him Wistar patkanyokat hasznaltunk Az allatok a
Semmelweis Egyetem Elméleti Orvostudoméanyi Tomb allathdzaban tartézkodtak, ahol 12

oras nap/¢€j valtakozast biztosito rendszer, ad libitum tapanyag €s viz allt a rendelkezésiikre.
3.2. A kisérletekhez hasznalt mezenhimalis dssejtek

A patkény csontveld eredetli sejteket, az allatok feldldozasat kovetden a femur és tibia
csontokbol nyertiikk. A human csontveld eredetii sejtek tenyésztésé¢hez a csontveldt a
Semmelweis Egyetem Ortopédiai Klinikarél kaptuk. A csontveldt 0Jssejtmédiummal

higitottuk, majd Petri csészékbe osztottuk szét, és tovabb tenyésztettiik.
3.3. Statisztikai modszerek

Az kisérletek soran mért és szamolt értékek atlag + standard hiba (means + SEM) keriiltek
megjelenitésre. A statisztikai vizsgéalatokhoz Graphpad Prism programot hasznaltunk, amivel
t-test-et, egyutas és kétutas ANOVA vizsgalatokat, valamint Bonferroni és Dunett post hoc
teszteket hajtottunk végre. A szignifikancia szinteket p < 0.05, p < 0.01, és p < 0.001

értékeken hataroztuk meg.
3.4. A fonalak vizsgalata

Sebészeti varroanyagokat albuminnal, pol-I-lizinnel €s fibronectinnel vontuk be, és 6, 12, 24
ora elteltével vizsgaltuk a sejtek kitapadasat. A fonalak a sejtes bevonat 1étrehozasa kozben
kiilonb6z6 hatdsoknak lettek kitéve. Sebészeti szempontbol fontos, hogy a fonalak gyari
mindsége ne szenvedjen csorbat, ezért megvizsgaltuk, hogy valtozik-e a fonalak felszivodasa
in vivo korilmények kozott, valamint megvaltozik-e a szakitoszilardsaguk az eldkészitést

kovetGen.

A sejtes fonal célja, hogy Ossejteket juttason a varrdanyaggal egyesitett lagyszovetbe.
Felmertil, hogy kibirjadk-e a sejtek a varratkészitésbol fakadé mechanikai igénybevételt,
valamint, hogy képesek-e a fonal feliiletét elhagyva a sériilt szovet rétegeibe vandorolni.

Mindezt harancsikolt izom sértését kdvetden vizsgaltuk 48, 168 ora, valamint 5 hét elteltével.

3.5. Mezenhimalis 0ssejtek kitapadasa demineralizalt csontgraftok feliiletén



Az irodalmi adatok alapjan eléallitot demineralizalt csontmatrixot serum albuminnal vontuk
be. A sejtek kitapadasat albumin bevonta és bevonat nélkiili graftok feliiletén vizsgaltuk 6, 12,

24 ora elteltével.
3.6. A csontregeneracio vizsgalata

Irodalmi adatok alapjan, kritikus méretli csonthidnyokat hoztunk létre patkanyok parietalis
koponyacsontjan. A létrehozott hidnyokat szérum albuminnal bevont s bevonat nélkiili
demineralizalt csontpdtloval toltottiik ki. A kontroll csoportot iiresen hagytuk. A csontosodast
in vivo szamitogépes tomografiaval vizsgaltuk, a mitétet kovetd 1,3,5,7,9 és 11 héten. A
mérések soran meghataroztuk a potolt teriilet denzitasat (HU) és a visszamaradd csonthidny
méretét. A 11. hetet kdvetéen az allatokat felaldoztuk és microCT valamint mechanikai

vizsgalatnak vetetiik ala.
4. Eredmények
4.1. Mezenhimalis sejtek kitapadasa sebészeti varréanyagok feliiletére

A sejtek kitapadasat vizsgalva megallapitottuk, hogy 24 ora elteltével mindegyik fonalon
talalhato kitapadt sejt. A bevono fehérjék kozott nem volt szignifikans kiillonbség sem a
patkdny, sem a human mezenhimalis sejtek esetében. 48 ora elteltével a sejtek szama
mindegyik fondlon novekedett, de az albuminnal bevont fonélra szignifikansan tobb human és
patkdny mezenhimalis sejt tapadt, mint a bevonat nélkiilire. Az 1 hét tenyésztés
kovetkeztében a sejtek szama tovabb emelkedett az albuminnal bevont fonalakon, és

nagyrészt beboritottak a rendelkezésre allo feliiletet.
4.2. Felszivodas vizsgalata

A felszivodas valtozasanak vizsgalatat az izmokban taldlhaté fonalmaradvanyok
makroszkopos inspekcidjaval kezdtiik. Vilagossa valt, hogy mig a kezeletlen és 48 oraig
kezelt fonalak még 5 hét utan is egyértelmiien felismerheték az izomban, addig a 168 oran at
sejttenyészté médiumban tartott fonalalak alig lathatéak. Mikroszkoposan is megvizsgaltuk a
visszamarad6 fonalak rostszdmat és keresztmetszeti atmérdjét. Harom héttel a fonalak
bevarrasat kdvetden nem tapasztaltunk szignifikans eltérést egyik paraméterben sem a 48
oOras, 168 oras ¢s kezeletlen csoport kozott. 5 hét elteltével azonban a 168 6rdig kezelt fonalak
jelentésen alacsonyabb keresztmetszeti atmérdvel €s rostszammal mutatkoztak. Ezek ez
értekek a hetedik hétre még kifejezettebbek lettek, mig a 48 oras fonalak nem kiilonboztek
szignifikdnsan egyik idOpontban sem a kontroll fonaltol. Az albumin kezelés egyik

idépontban sem befolyasolta a felszivodas dinamikéjat.



4.3. Biomechanikai vizsgalat

Az albuminos fagyasztva szaritds és sejttenyésztd oldatban torténd inkubdcid hatasait a
fonalak szakitdszildrdsdganak vizsgaalataval végztiik. 48 Oras inkubacidt kovetéen sem
albuminnal, sem bevonat nélkiil nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a kontroll (kezeletlen)
fonalakhoz képest. Ezzel szemben a 168 dras inkubacio 16-19%-kal csokkentette a fonalak
szakitoszilardsagat Megvizsgaltuk azt is, hogy valtoztat-e a szakitoszilardsagon, ha sejtet
tapasztunk az albuminos fonalakra. Hasonl6 eredményeket kaptunk, mint sejtes kezelés
nélkil, vagyis a sejtes kezelés 48 ora elteltével nem befolydsolja a szakitdszilardsagot, mig a

168 oOras tenyésztés szignifikansan csokkenti a fonalak teherbirasat
4.4. Lagyszoveti 6ssejttranszplantacio in vivo nyomonkovetése

Kivancsiak voltunk a transzplantalt sejtek in vivo viselkedésére is. 48 draval a beliiltetést
kovetden azt tapasztaltuk, hogy a sejtek ugyan még nagy szamban talalhatéak a fonalakon
illetve kozvetlen kornyezetiikkben, de jelentds szdmban véandoroltak mélyebb szoveti
rétegekbe. A 168 oOras vizsgalat hasonld eredményt hozott. A beiiltetett sejtek 5 hét elteltével
még mindig fellelhetéek a sértett teriilet rétegeiben, habar szadmuk jelentdsen

megfogyatkozott.
4.5. Mezenhimalis 0ssejtek kitapadasa demineralizalt csontgraftok feliiletén

Ebben a kisérletiinkben azt vizsgaltuk, hogy képes-e modositani a szérum albumin bevonat a
mezenhimalis Jssejtek kitapadési és talélési tendencidjan. A feliiletre kapcsolddott sejtek
szamat 6, 12 és 24 ora inkubéciot kovetden vizsgaltuk. Azt tapasztaltuk, hogy 6 ora
inkubaciot kovetden a sejtek szdma az albuminnal bevont demineralizalt csontmatrix feliiletén
dupldja a bevonat nélkiili feliilethez képest. A kiilonbség 12 ora elteltével fokozodott. 24 ora
elteltével a bevonat nélkiili csoportban tovabbi csokkenést nem tapasztaltunk, és az

albuminnal bevont feliileten sem csokkent szignifikdnsan a sejtszam.
4.6. Visszamarado csonthiany teriilete - in vivo

A csontgyogyulds folyamatat kéthetente végzett CT-vel vizsgaltuk eldszor. Az elsé CT
felvételek az els@ posztoperativ héten késziiltek. Az els¢ posztoperativ héten készitett
felvételeken nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a csoportok kozott. A harmadik post-
operativ héten készitett felvételek tantsaga szerint minden kisérleti csoportban megkezdddott
a csontosodéds, hiszen a csonthidnyok mérete csokkent. Az albumin bevonattal kezelt
defektusok mar ekkor is szignifikansan kisebb csonthidnyt mutattak. Az 6tddik post-operativ

hétre az albuminnal kezelt csoport tovabbi csokkenést mutatott. mig a masik két csoport még



mindig 60% folotti értéken allt. A hetedik hétre az albuminnal kezelt csoport csaknem teljesen

csonttal fedetté valt, a visszamaradd csonthiany 3.0 + 2.3%-os értékével. Ugyanakkor, a

masik két vizsgalati csoport jelentds csonthiannyal rendelkezett.
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1. abra. Ujcsont képz3dés vizsgalata a visszamaradé csonthiany idébeni csokkenésével. Az albumin

bevonat (DBM + albumin) szignifikdnsan gyorsabb jcsont képzddést eredményez, a csonthidnyok a

7. hétre begyogyulnak. (n=6, kétutas ANOVA, Bonferroni post test, *: p < 0.05, **: p<0.1, ***: p <
0.01)



4.7. Denzitometria - in vivo

A rekonstrukcids CT felvételekb6l mérhetd volt a csonthidnyok denzitasa is. Az elsé héten
végzett mérés soran egyértelmili csontdefektusokat talaltunk. Az els6 posztoperativ héten a
kisérleti csoportok kozott nem volt jelentds kiillonbség. A harmadik és 6todik héten végzett
CT vizsgéalat szerint a csontosodas minden kisérleti csoportban megindult, a denzitas értékek
novekedtek. Az albumin bevonati graftokkal kezelt csoport magasabb denzitds értéket
produkalt, azonban szignifikans eltérés nem volt kimutathat6. A hetedik hétre az albuminnal
kezelt csoport és a masik két csoport kozott szignifikanssa valt a kiilonbség: mig az iiresen
hagyott csonthianyok 550 + 69 HU, a bevonat nélkiili csonthianyok 582 + 108 HU értéket
vettek fel, addig az albuminnal kezelt csoport 835 + 64 HU-t mutatott. Ez a folyamat a

kisérlet tizenegyedik heti terminacidjaig tovabb folytatodott.
4.8. Ex vivo microCT

A microCT vizsgéalatokat a csontgydgyulas remineralizacios aspektusdnak jobb felbontasu
felderitéséért végeztiik. A 11 hetes csontregeneracios folyamatot kdvetden az iiresen hagyott
defektusok 4.2 + 2.7%-ot, mig a bevonat nélkiili grafttal kezelt defektusok 8.2 + 3.2%-ot értek
el. Ezek az értékek jelentdésen elmaradnak az albuminnal bevont grafttal kezelt hidnyok

csontképzddésétdl, hiszen a csontszdvet ardnya ez utdbbi csoportban 24.1 + 2.4 % volt.
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2. abra. Ex vivo MicroCT felvételek 11 hét elteltével. Az abra reprezentativ képeket mutat be
mindegyik vizsgalati csoportbdl. A legrosszabban, legjobban gyogyuld defektusok mellett, a
csoportok medidn elemeit is dbrazolja. Az albuminnal bevont csontpdtlo latvanyosan kedvezébb

ujcsont képzddést ért el.

4.9. Biomechanikai vizsgalat

A biomechanikai vizsgélat sordn arra voltunk kivancsiak, hogy az jcsont képzddés hatdsara
mennyire képes a beiiltetett csontmatrix az eredeti ép csonttal Osszekapcsolodni, ¢és
mechanikai stabilitast nyujtani. A bevonat nélkiili csoportban 15.7 + 4 N erd kellett ahhoz,
hogy a graftot az eredeti csonttal valo Osszekottetéseibdl kimozditsuk. Az albuminos
csontgraftokkal kezelt csoportban azonban jelentésen nagyobb erdére, 46.1 +11 N-ra volt
szlikség. A csont toréséig tartd linearis terhelés kovetkeztében a csontok keménységérdl is

adatokat nyerhettiink. Ezek szerint a bevont nélkiili csontok keménysége 32 + 11 N/mm?2 volt,



mig az albuminnal kezelt csoport az el6z6nél szignifikansan keményebbnek bizonyult (78.6 +
14 N/mm?2).
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3. abra. Ex vivo mechanikai vizsgalat 11 hét elteltével. Az A panel a maximalis tor6 erét mutatja be, a
B panel a beépiilt graftok keménységét vizsgalja. Mindkét esetben az albuminos bevonat

szignifikdnsan magasabb értékeket eredményezett. (n=6, parositatlan t-proba, *: p < 0.05)

5. Kovetkeztetések
A kisérletes munkdm sordn a kdvetkezd eredményekre jutottam:

1. Bebizonyosodott, hogy a mezenhimalis &ssejtek nagy szamban képesek kitapadni
kiilonb6z6 szérum albuminnal bevont biokompatibilis anyagokra, igy poli-észter sebészeti
varrdanyagokra és demineralizalt csontmatrixra. Az albumin molekula vélhetéen fiziko-
kémiai és biologiai hatdsok altal egyarant kedvezd kornyezetet biztosit a mezenhimalis

Ossejtek kitapadasahoz, tuléléséhez és szaporodasahoz.

2. Bebizonyosodott az is, hogy az albuminos feliilet jol funkcional atmeneti hordozdként,
vagyis a szovetbe lltetést kovetden a sejtek a  feliiletet elhagyva mélyebb rétegekbe
vandorolnak, igy jelen vannak a regeneralodd szdvetben. A sebészeti varrdanyagok tehat

alkalmasnak bizonyultak arra, hogy koncentraltan, meghatdrozott lokuszra jutassunk sejteket.

3. Az albumin molekula ezenkiviil, feltehetéen aktiv komponensként, részt vesz a

csontregeneracios folyamatokban, hiszen jelentOsen javitotta a demineralizalt csontmatrix

crer

albumin molekula minden bizonnyal az endogén progenitorok rekrutdlasaval éri el a



szignifikdnsan magasabb mértékili Gjcsont képzddést. A funkcionalitas javulasat a mechanikai
vizsgalat igazolta, melyben az albuminnal kezelt csontdefektusok szignifikdnsan magasabb

teherbirast és keménységet értek el.

6. Osszefoglalas

Munkdm sordn a szérum albumin csont-, és lagyszovet regeneraciot befolyasold hatasaival
foglalkoztam. Az ortopédiai lagyszovetek regeneracios jellegébdl kifolyolag hasznos
adjuvans lehet az dssejtterapia, mely kivitelezésére a szérum albuminnal bevont felszivodo
varréanyag alkalmas lehet, hiszen a fehérje kedvezd kornyezetet biztosit a sejtek
bonyolitja a sebészeti technikat sem, mert olyan esetekben lenne hasznélhatd, ahol egyébként
is varrattal torténik a sebészeti rekonstrukcid. A csontszovet esetében megkérddjelezhetd
azonban az Ossejttranszplantacid sziikségessége, mert mind a csontveld, mind a periosteum
konnyen aktivizdlja a progenitor sejteket. Kritikus méretli csonthidnyoknal ez mégsem
elegendd, ezért sziikséges kiilonbozé csontpotlok és csontosodast eldsegitd anyagok
hasznalata. A szérum albumin (exogén sejtek bejuttatisa nélkiil) sikeresen javitotta az
oszteokonduktiv. DBM csontpotld  gyogyuldsat, mely mind radioldgiailag, mind
mechanikailag megfelelének bizonyult. A szérum albumin feltehetéen rekrutaldé ¢és
proliferativ hatast gyakorol az endogén progenitor sejtekre, ezért a gyogyulas gyulladdsos
fazisat kdvetden magasabb szdmu sejt all rendelkezésre a szoveti remodellacié beinditdsara. A
molekula er6s oszteoinduktivitisa miatt igy endogén Ossejtek bevondsaval végezhetd
Ossejtterapia. A szérum albumin, hasznossaga mellett, konnyen elérhetd, tisztitott jellegébdl
kifolyolag kiszamithato hatasokat eredményez. Nem kétséges, hogy 1étezhet olyan hatéanyag,
vagy szovetépitési stratégia, mely jelen munkdban leirtakat gyorsabban vagy
eredményesebben képes megvalositani, de azok széleskorl elterjedéséig a szérum albumin
elérhetdsége és megkérddjelezhetetlen biokompatibilitdsa miatt fontos adjuvansa lehet szamos

klinikai indikacionak.
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