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Kantasolut hevosen janne- ja
ligamenttivammojen hoidossa
- kirjallisuuskatsaus

Stem cell treatment of tendon and ligament injuries

in the horse - a review

YHTEENVETO

Jdnne- ja ligamenttivammat ovat urbeilubevosilla erittéiin yleisici ongelmia, jotka uusiutuvat helposti
huolimatta kdytetyistd hoitomenetelmistd. Erilaisten regeneratiivisten eli kudoskorjaukseen perustuvi-
en hoitomenetelmien tavoitteena on korvata vaurioituneet solut terveilld soluilla ja parantaa kudok-
sen toiminnallisuutta. Kantasoluboidoilla on saatu lupaavia tuloksia, mutta toistaiseksi pitkdaikaisia,
kontrolloituja seurantatutkimuksia ei ole tebty.

SUMMARY

Tendon and ligament injuries are common problems in performance horses that easily lead to re-inju-
ries despite the used treatment methods. The aim in regenerative treatment methods is to replace dam-
aged cells with normal cells and improve tissue functionality. Stem cell treatments bave given promising
results, but so far no long-term controlled follow-up studies have been conducted.

JOHDANTO

Janne- ja ligamenttivammoja kos-
keva terminologia on kirjavaa:
janne- tai ligamenttiperiistd kipu-
tilaa kutsutaan usein tendiniitiksi,
tendoniitiksi (jinne) tai desmiitiksi
(ligamentti), vaikka vaurioalueella
ei olisi tulehdusreaktiota tai se olisi
hivinnyt 2-3 viikossa, kun taas
kiputilan paraneminen voi kestdi
kuukausia.'? Termeji tendinopatia
ja tendinoosi kiytetiin kuvaamaan
ylirasituksen tai revihtymin aihe-
uttamaa muutosta, jossa ei todeta
tulehdusreaktiota.! Tdssd katsauk-
sessa kiaytimme termid tendoniitti
kuvaamaan jinnevauriota ja termid
desmiitti kuvaamaan ligamentti-
vauriota.

Tendoniitti ja desmiitti ovat ur-
heiluhevosilla erittdin yleisid vam-
moja, jotka aiheuttavat omistajille
ja hevostaloudelle taloudellisia
menetyksid.>* Pinnallisen koukista-
jajinteen vammoja on tdysverisistd

laukkahevosista 743 %:lla.>® Vam-
moista uusiutuu 35-93 % hevosen
palattua hoidon jilkeen normaali-
valmennukseen ja kilpailuihin.?’
Hankositeen desmiittid todetaan
yleisimmin liAmminverisilld ravu-
reilla. Tosin kattavia esiintyvyys-
tutkimuksia ei ole tehty.

Jinne koostuu suuresta mii-
riastd soluviliainetta, joka ympiroi
melko pientd midirdi erilaistunei-
ta tenosyyttejd ja fibroblasteja.
Ekstrasellulaarimatriksi sisdltda
vettd, kollageenia, ei-kollageenisia
glykoproteiineja kuten ruston oli-
gomeeristd matriksiproteiinia (car-
tilage oligomeric protein, COMP)
ja glykosaminoglykaaneja (glycos-
aminoglycan, GAG).? Jos tasapaino
vanhan, vaurioituneet matriksin
hajoamisen ja uusien matriksimo-
lekyylien muodostumisen vililla
hiiriintyy, jinne vaurioituu.>%8
Suuren kollageenipitoisuuden ja
pienen solumiidrin vuoksi jin-

YDINKOHDAT:
f

¢ Jinnekudoksen huono regene-
raatiokyky heikentdd jinne- ja
ligamenttivammojen paranemis-
ta ja lisdd uusiutumisriskia.

e Kantasoluhoidolla tehostetaan
paranemista ja edistetiin nor-
maalin kudoksen regeneraatio-
ta.

e Luu- ja rasvaperiisilld kanta-
soluilla on saatu lupaavia tulok-
sia janne- ja ligamenttivammo-
jen hoidossa, mutta pitkdaikaisia
kontrolloituja seurantatutkimuk-
sia ei ole tehty.
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teet paranevat hitaasti. Vaurioitu-
nut jinne paranee arpeutumalla.
Muodostuneelta arpikudokselta
puuttuu normaalin jinnekudoksen
elastisuus ja kestivyys ja se on
sekd mekaanisilta ettd biomekaa-
nisilta ominaisuuksiltaan tervettid
jannekudosta heikompaa.*3? Arpi-
kudoksen muodostuminen alkaa
jo muutama vuorokausi vaurion
jalkeen ja on voimakkaimmillaan
noin 3 viikon kuluttua. Télloin
vaurioalueella todetaan voimakas
verisuonituksen lisidntyminen ja
fibroblastien kerdytyminen. Fib-
roblastit puolestaan syntetisoivat
arpikudosta.®? Useita kuukausia
vaurion synnyn jilkeen tapahtuu
arpikudoksen hidasta uudelleen-
muotoutumista ja kollageenin
kypsymistid sekd kollageenisiikei-
den jirjestaytymistd yhdensuun-
taisiksi.*3#

HOITOVAIHTOEHDOT

Perinteisesti jdinnevammoja on
hoidettu levolla, kontrolloidulla
liikunnalla, erilaisilla kirurgisilla
toimilla ja lddkitykselld. Ladki-
tyksen tavoitteena on vaimentaa
tulehdusreaktiota, estid vaurion
laajeneminen, nopeuttaa parane-
mista ja parantaa jinnekudoksen
laatua. >*%71° Dysonin® mukaan
niitd hoitomenetelmii kiytettdes-
sd vammojen uusiutumisyleisyys
on sama kuin konservatiivisen
hoidon jilkeen. Pitkdaikaisseuran-
nassa 43—44 % vammoista uusiu-
tuu hevosten siirryttyd normaaliin
tyohon.°

Kirurgisia menetelmii ovat jan-
teen halkaisu, pinnallisen kou-
kistajajinteen tukisiteen katkaisu,
rengassiteen katkaisu, karpaali-
kanavan halkaisu tai nididen me-
netelmien yhdistelmi. Kirurgialla
tahddtddn vaurion aiheuttaman
paineen poistamiseen jinteen
ulkokalvon eli paratendonin sisil-
td, vaurioalueen verisuonituksen
lisidmiseen ja janteiden liikkuma-
tilan maksimoimiseen jinnetupen
sisdlld.oo10

648

Regeneratiiviset boitomene-
telmdit

Viimeksi kuluneen vuosikym-
menen aikana on esitelty useita
regeneratiivisia eli kudoskorja-
ukseen perustuvia hoitomene-
telmiid jinne- ja ligamenttivam-
mojen hoitoon. Regeneratiivisten
hoitojen tavoitteena on korvata
vaurioituneet solut terveilld koh-
dekudoksen soluilla.!"*3 Koska
arpikudoksen toiminnallisuus on
heikkoa, korjaavilla menetelmilld
pyritian uuden jinnekudoksen
muodostumiseen.>#1%!! Regene-
ratiivisilla menetelmilld on kolme
tavoitetta. Ensimmainen on tehos-
taa tukirakenteen muodostumista
tukemaan paranevan kudoksen
organisoitumista. Toisaalta ne
pyrkivit tuomaan vaurioalueelle
prekursorisoluja, jotka erilaistuvat
jainnesoluiksi. Lisiksi tavoitteena
on tuoda vaurioalueelle fysiolo-
ginen yhdistelmi kasvutekijoitd
ja sytokiineja (tulehduksen vi-
littdjaaineita), jotka indusoivat
jannematriksin synteesid.*!* Koska
regeneratiiviset menetelmit ovat
uusia, niiden tehosta verrattu-
na konservatiiviseen lepoon ja
kuntoutukseen on toistaiseksi
niukasti kontrolloituja tutkimus-
tuloksia.>#+13

Autologiset luuydinsiirrot

Hoidettavalta hevoselta kerityn
luuytimen ruiskutusta vaurioalu-
eelle on kiytetty proksimaalisten
hankositeen desmiittien hoitoon.
Menetelmin on raportoitu lievittid-
vin vamman aiheuttamaa kliinistd
ontumaa.? Luuydinaspiraatti koos-
tuu verisoluista, mesenkymaalisista
kantasoluista, kasvutekijoistd ja
fibriinimatriksista.> Hoidon tehon
oletetaan perustuvan vaurioalu-
eelle ruiskutettavien kantasolujen
kykyyn erilaistua kypsiksi jinne-
tai ligamenttifibroblasteiksi. Lisdksi
oletetaan, ettid luuytimen sisaltimit
kasvutekijidt tehostavat jinteen
paranemista. Menetelmin tehosta
ei ole julkaistu laajoja kontrolloi-
tuja tutkimuksia, vaan tuloksia on
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esitelty suppeammin alan kong-
resseissa. !t

Smith ym.' tutkivat hanko-
siteen fibroblastien vastetta so-
luttomalle luuytimelle (acellular
bone marrow, ABM), verihiuta-
lerikastetulle plasmalle (protein
rich plasma, PRP) seki seerumille
in vitro. Sekd ABM, PRP etti see-
rumi sisdltdvit anabolisia fakto-
reita, jotka edistavit hankositeen
fibroblastien matriksisynteesid in
vitro. Tutkimuksen perusteella
luuydininjektiot voivat edistdd
ligamenttivaurioiden paranemista
myOs anabolisen vaikutuksensa
vuoksi.'

Luuytimen kiytostd ei ole tois-
taiseksi raportoitu merkittavii
haittavaikutuksia. Se on edulli-
sempi kuin muut regeneratiiviset
menetelmit. Lisiksi hoito voi-
daan toteuttaa nopeasti, koska
aikaa ei mene solujen kasvatuk-
seen. Luuydinaspiraatissa saattaa
olla riittimaton miird kantasoluja
tehon aikaansaamiseksi. Injisoita-
van miidrin (20-30 ml) paine voi
johtaa mekaanisiin vaurioihin jin-
teen ulkokalvon sisilld. Luuydin-
aspiraatin suuri TGF-1-pitoisuus
voi lisitd arpikudosmuodostusta.’
Luuydinaspiraatin sisidltimi rasva
ja hajonneet luusolut voivat hei-
kentid4d vaurion paranemista.’?

Autologiset kantasoluboidot

Kantasolut ovat erilaistumattomia
soluja, joilla on suuri kyky lisddn-
tyd ja erilaistua muiksi soluiksi.'>"”
Mesenkymaaliset kantasolut kyke-
nevit erilaistumaan mesenkymaa-
lisen solulinjan soluiksi ja siten
osallistumaan mesenkymaalisten
kudosten, kuten luun, ruston,
lihasten, jinteiden ja rasvan rege-
neraatioon.'>131% Mesenkymaalisia
kantasoluja voidaan eristdd luu-
ytimestd, rasvasta ja napanuoran
soluviliaineesta.'”" Rasvakudok-
sessa on ndistd kudoksista suurin
kantasolupitoisuus.!” Hevosen
napanuoran matriksista voidaan
syntymin jilkeen eristdd ja va-
rastoida kantasoluja myohempii
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kayttod varten.'?

Kantasolujen kiytostd sekid eldi-
milld ettd ihmisilld on tehty useita
kliinisia kokeita. Talld hetkelld
kantasolutuotteita on saatavilla
hevosille ja koirille.’ Awad ym.*
saivat hyvid tuloksia hoitamalla
kanin kokeellista polvilumpio-
jainnevammaa luuydinperiisten
kantasolujen ja kollageenigeelin
yhdistelmilld. Hoidettujen jdntei-
den biomekaaniset ominaisuudet
olivat merkitsevisti parempia kuin
hoitamattomien kontrollien. Tut-
kimuksessa todettiin my0s, ettd
eri solumdiirilla (1, 4 tai 8 mil-
joonaa) ei ollut merkittiviai eroa
histologisten ja biomekaanisten
ominaisuuksien paranemiselle.?
Young ym.?' raportoivat vastaavia
tuloksia kanien kokeellisen akil-
lesjainnevaurion hoidossa. Chong
ym.?* esittivit, ettd ruiskuttamalla
vaurioalueelle kantasoluja saadaan
janteen histologiset ja biomekaani-
set ominaisuudet paranemaan no-
peammin kuin ilman solusiirretti.

Kantasoluilla on monia omi-
naisuuksia, jotka tekevit niistd
soveliaita kudosten korjaukseen.
Niitd on helppo eristii erityi-
sesti rasvakudoksesta. Niilld on
hyvi proliferaatio-, erilaistumis- ja
hakeutumiskyky vaurioalueille
(niin sanottu homing-vaikutus)
sekid kasvutekijoiden ja sytokii-
nien sididtelykyky. Ne aiheutta-
vat vihiisen hylkimisreaktioiden
riskin.12,13,18,19,23

Luuydinperdiset kantasolut

Luuydinperiisid hevosen kanta-
soluja on kaupallisesti saatavissa
Isossa-Britanniassa ja Yhdysval-
loissa (MS-EQ, VetCell Ltd, Lontoo,
Iso-Britannia). Menetelmissi rinta-
lastasta aspiroidaan luuydintid 20
ml. Luuydinniytteestd eristetdin
kantasolut, joita kasvatetaan la-
boratoriossa 3—4 viikkoa, kunnes
saadaan noin 4 miljoonaa solua,
jotka ruiskutetaan vaurioalueelle
ultraidniohjauksessa. Smith ja
Webbon? esittiavit, ettd ihanteel-
linen aika luuydinaspiraatiolle on
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KUVA 1 FIGURE

Rasvaperdiinen kantasoluviljelmd 4 vuorokauden kasvatuksen jélkeen.

Adipose-derived stem cell culture isolated and expanded for 4 days.

noin kuukauden sisilli vamman
synnystd, jotta kantasoluimplanta-
taatio voidaan tehdid 1-2 kuukau-
den kuluessa vamman synnysti.
Talloin akuutti tulehdusvaihe on
ohi ja vaurioalueelle on muodostu-
nut kantasolujen eldvyyttd tukevaa
granulaatiokudosta, mutta fibroo-
simuodostus on vield vihdisti. Jos
vamman synnyn ja hoidon vilinen
aika pitkittyy, fibroosimuodos-
tus etenee ja vammat uusiutuvat
helpommin. Ultraddniseurannassa
vamman on todettu tdyttyvin
nopeasti ja ilman merkittdvid hait-
tavaikutuksia.** Smithin* mukaan
vain 18 %:lla menetelmilld hoide-
tuista hevosista vamma uusiutui
niiden palattua normaalitybhon.
Menetelmin etuna on mahdolli-
suus tuoda vaurioalueelle suurem-
pi miidrd kantasoluja kuin kiytet-
tiessd kisittelematontd luuydinti.
Haittana on solukasvatuksen vaa-
tima 3—4 viikon aika.* Hyvin para-
nemistuloksen saamiseksi hoito on

tehtdvd mahdollisimman varhain,
ennen kuin arpikudosta on ehtinyt
muodostua.>

Lisaksi noin 20 %:sta luuydin-
niytteistd ei saada eristettyd riitti-
vasti kantasoluja (Smith R. henki-
lokohtainen tiedonanto).

Rasvaperdiset kantasolut

Yhdysvalloissa on tarjolla palvelu
(Vet-Stem Inc., Regenerative Vete-
rinary Medicine, Poway, Kalifornia,
Yhdysvallat), jossa laboratori-
oon toimitetusta rasvandytteestd
eristetddn tumalliset solut. Niitd
soluja (adipose-derived nucleated
cells, ADNC) on kidytetty muun
muassa hevosten jinne- ja liga-
menttivammojen hoidossa. Tdssd
niin sanotussa regeneratiivisessa
solupopulaatiossa on noin 0,5-1,5
% mesenkymaalisia ja hematopoi-
eettisia kantasoluja (Harman R.
henkilokohtainen tiedonanto) seki
lisaksi pre-endoteliaalisoluja, fib-
roblasteja, perisyyttejd ja endotee-
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lisoluja.** Solususpensio voidaan
injisoida vaurioalueelle samoin
kuin luuydinperiiset solut.?

Menetelmin etuna on nopeus
sekd nidytteenoton helppous. Ruis-
kutettavan solususpension ko-
konaistilavuus voidaan muokata
hoidettavan vamman suuruuden
mukaan. Haittana on heterogeeni-
nen solupopulaatio ja hyvin pieni
kantasolupitoisuus.

Nixon ym.* hoitivat kollage-
naasilla indusoituja jainnevammoja
rasvaperiisilli ADNC-soluilla ja
seurasivat vaurion paranemista
ultradinelld viikoittain 6 viikon
ajan, jonka jilkeen hevoset lope-
tettiin ja jinneniytteet tutkittiin
histologisesti ja biokemiallisesti.
Ultraddnitutkimuksessa ei todettu
eroja hoidettujen ja verrokkihe-
vosten vililld. ADNC-hoidettujen
hevosten jinteiden sidiearkkiteh-
tuuri oli histologisessa tutkimuk-
sessa parempi kuin verrokeilla.
Tulehdussoluja oli vihemmin ja
jannesiikeiden tiheys ja yhden-
suuntaisuus olivat paremmat kuin
verrokkiryhmin hevosilla. Lisiksi
rustomatriksiproteiinin (COMP)
pitoisuus oli merkitsevisti lisdiin-
tynyt.” On esitetty, etti COMP:lla
on tirked rooli paranemisessa,
silld se katalysoi varhaisvaiheen
kollageenisiikeiden muodostusta
ja saattaa parantaa kollageeni-
matriksin laatua.?® ADNC-soluilla
niyttdd olevan tulehdusta hillitseva
ja jannearkkitehtuuria normalisoiva
vaikutus. ¥

Pohjoismaissa on saatavilla
kaupallisena palveluna rasvape-
riisid kantasoluja (TendoStem®,
EvoStem Finland Oy, Tampere).
Seisovalta, rauhoitetulta hevoselta
otetaan hinnin tyvestd 20-30 g:n
rasvaniyte, joka toimitetaan labo-
ratorioon kuljetuselatusaineessa.
Rasvakudoksesta eristetian kanta-
solut ja 1-2 viikkoa kestivin so-
lukasvatus- ja puhdistusprosessin
jalkeen (kuva 1) 1-2 miljoonaa
kantasolua sisiltivi suspensio pa-
lautetaan klinikalle hoitoa varten.
Solususpensio laimennetaan solu-
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kuljetusliuoksella siten, ettd sen
tilavuus sopii hoidettavan vamman
vakavuusasteeseen.

Ensimmiiset kokeelliset hoidot
tehtiin Suomessa tilli menetelmail-
14 2005. Vuosina 2007-2008 toteu-
tettiin kliininen seurantatutkimus
yhteistydssi useiden suomalaisten
hevosklinikoiden kanssa. Alusta-
vissa tuloksissa (julkaisematon) 1:
n, 3:n ja 6 kuukauden kuluttua
hoidosta todettiin merkitsevii
paranemista tutkituissa ultradini-
muuttujissa. Lisiksi vuoden seu-
rantajakson aikana useita hevosia
palasi jo kilpailukiytt6on. Hoide-
tuista hevosista 26,9 %:lla vamma
uusiutui 1,5-2 vuoden seurantajak-
son aikana. Puolella niistd hevo-
sista oli samaa vammaa hoidettu jo
aiemmin ennen kantasoluhoidon
kayttod. Seurantaa jatketaan. Mer-
kittavid haittavaikutuksia ei tutki-
muksen aikana raportoitu.

Solukasvatukseen tarvittava
riittdvd rasvamiird on helppo
saada. Lisiksi solujen kasvatusaika
laboratoriossa on lyhyempi kuin
luuydinperiisilld soluilla. Kasvatus-
prosessi on hyvin varma ja riittdva
solumiird saadaan yleensi aina
kasvatettua. Menetelmilld saadaan
puhdas kantasolupopulaatio. Lisik-
si on mahdollista pakastaa soluja
tulevia kiyttokertoja varten.

POHDINTA

Hevosen jinnekudos kypsyy var-
hain, minki jilkeen silld on ra-
jallinen kyky sopeutua stressiin.
Toisaalta se degeneroituu progres-
siivisesti.” Jannevammojen hoidon
suurin haaste on jinnekudoksen
heikko regeneraatiokyky. Rege-
neratiivisten hoitomenetelmien
mahdollisuudet jinne- ja ligament-
tivammojen hoidossa herittavit
runsaasti kiinnostusta. Tdhidnas-
tisissa tutkimuksissa ja kliinises-
sd potilasseurannassa on saatu
lupaavia tuloksia niiden tehos-
ta. 4242 Toistaiseksi ei kuitenkaan
ole julkaistu laajoja kontrolloituja
kliinisid tutkimuksia, joissa olisi
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verrattu kantasoluhoitojen tehoa
perinteisiin hoitoihin.

Usein kaikista regeneratiivisis-
ta hoitomenetelmisti puhutaan
virheellisesti kantasoluhoitoina.
Vain TendoStem® ja MS-EQ ovat
puhtaita kantasolutuotteita, kun
taas Vet-Stem Inc. eristdd rasva-
kudoksesta tumallisten solujen
populaation, jossa kantasoluja
on noin 0,5-1,5 %. My0s erilaisia
markkinoilla olevia ruiskutettavia,
soluttomia tukirakennetuotteita
(esimerkiksi porsaan virtsarakko-
seindmin matriksista valmistettu
ACell™) nimitetddn usein virheel-
lisesti kantasoluhoidoiksi.

Useat tutkimukset ovat osoitta-
neet, etti kantasoluilla, luuytimelld
ja kasvutekijoilld on positiivinen
vaikutus jinteiden paranemiseen,
jos niitd kidytetdin ennen kuin
arpikudos on ehtinyt muodos-
tua. 20222 Valitettavasti useissa
tutkimuksissa seuranta-ajat ovat
olleet varsin lyhyita, tyypillisesti
7-12 viikkoa ja enimmilldin 26
viikkoa. Kontrolloituja tutkimuksia
riittdvista kantasolumiirista kliini-
sissd tapauksissa ei toistaiseksi ole
julkaistu. Kokeellisissa tutkimuk-
sissa ei ole toistaiseksi osoitettu
solumidrin lisidamisen yli talld
hetkelld kliinisesti kiytettivien
midrien merkitsevisti tehostavan
histologisia tai biomekaanisia pa-
ranemistuloksia.?

Mesenkymaalisten kantasolu-
jen antaminen on lupaava hoito
tuki- ja liikkuntaelinten kudosten
korjaukseen. Myonteisid tuloksia
on julkaistu muun muassa nivel-
ruston korjauksesta, kasvulinjavau-
rioiden hoidosta sekd nivelrikon,
luupuutosten ja jinne- ja liga-
menttivammojen hoitomahdolli-
suuksista.!’ Luuydin on varhaisin
tunnistettu mesenkymaalisten kan-
tasolujen varasto, minki vuoksi
tutkimuksissa on alun perin keski-
tytty luuydinperiisten kantasolujen
ominaisuuksiin ja kdyttoémahdol-
lisuuksiin.? Zuk ym.3*3! osoitti-
vat rasvan kiyttokelpoisuuden
kantasolulihteeni, minki jialkeen
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kiinnostus rasvaperiisten solujen
tutkimukseen ja kdyttoon on li-
sdantynyt, silld rasvan kantasolu-
miird on huomattavasti suurempi
kuin luuytimessi, niytteenotto
on helpompaa ja solukasvatus
nopeampaa.” Rasvaperiisid kanta-
soluja on kokeellisesti kiytetty he-
vosten nivelrikon hoitoon. Lisiksi
ADNC-soluja on kiytetty koirien
nivelrikon hoitoon.!7243233

Uusia kantasolujen kiyttdaiheita
hevosilla voivat olla luukystat ja
osteokondroosi. Myos allogeenis-
ten solusiirteiden kiytto voi tarjota
uusia mahdollisuuksia ja tehdi
kantasoluterapiasta helppokayttoi-
sempid ja kayttdjaystavillisempii,
koska talloin ei tarvita erillistd
niytteenottoa ja hylkimisreaktioi-
den riski on pieni.*!

Vamman vakavuus on merkit-
tdvin jdinnevamman ennusteeseen
vaikuttava tekijd.*” Huolimatta
uusien hoitomenetelmien tarjoa-
mista mahdollisuuksista, hevo-
sen tendoniittien ja desmiittien
hoidon kulmakivid ovat edelleen
lepo, kontrolloitu kuntoutus- ja
litkuntaohjelma ja kirsivillisyys.>*¢
Useimmat pehmytkudosvauriot
vaativat 612 kuukauden lepo- ja
kuntoutusjakson ennen paluuta
kilpailuihin.

Toistaiseksi milldan kudoskorja-
usmenetelmdllid ei ole voitu osoit-
taa paranemisen nopeutuvan.®!3
Niin ollen kantasoluhoidon pii-
tavoitteet ovat paranemisprosessin
tehostaminen ja normaalin kudok-
sen regeneraation edistiminen.®!3
Kliiniset kokemukset ja tutkimus-
tulokset tarjoavat myos arvokasta
tietoa kudoskorjausmenetelmien
kehittdmiseksi ihmisten tuki- ja
liikkuntaelinvammojen hoitoon.>*
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