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1. Farmasgytisk sammensetning som omfatter en terapeutisk effektiv mengde av et
modifisert angiopoietinprotein for anvendelse i en fremgangsmate for behandling,
forebygging eller lindring av minst ett symptom, indikasjon eller komplikasjon av
cerebral malaria, idet fremgangsmaten omfatter administrering av
sammensetningen til et individ med behov derav, hvori det modifiserte
angiopoietinet omfatter et fusjonsprotein som omfatter minst ett fibrinogenlignende

domene av angiopoietin-1 fusjonert til et immunglobulin-Fc-fragment.

2. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge krav 1, hvori det
minst ene symptomet, indikasjonen eller komplikasjonen velges fra gruppen som
bestar av feber, hodepine og myalgi etterfulgt av dgsighet, forvirring, vaskuleer
lekkasje, tap av blod-hjernebarriereintegritet, forhagyet blodniva av en endotel
marker, eventuelt valgt fra gruppen som bestar av Angl, Ang2, Tie2, VWF, ICAM-
1, E-selektin og VCAM-1, sekvestrering av parasitiserte erytrocytter i hjernen,
svekket balanse eller koordinering, motorforringelse, splenomegali, tap av reflekser
og selvbevarelse, mangel pa hygienerelatert atferd, akutt lungeskade, kramper,

tilpassing, koma og dad.

3. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifalge krav 1 eller 2, hvori:
(a) det modifiserte angiopoietinet administreres i en dosering pa 5 - 50 mg/kg av
individets kroppsvekt, eventuelt hvori det modifiserte angiopoietinet administreres
som en dosering pa 15 mg/kg av individets kroppsvekt; og/eller

(b) det modifiserte angiopoietinet administreres subkutant; og/eller

(c) det modifiserte angiopoietinet administreres i kombinasjon med et andre
terapeutisk middel; og/eller

(d) det modifiserte angiopoietinet administreres i kombinasjon med et andre
terapeutisk middel, og det andre terapeutiske midlet velges fra gruppen som bestar
av et artemisinin, kinin og en variant eller derivat derav, eventuelt hvori det andre

terapeutiske midlet er artesunat.

4. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst
av kravene 1-3, hvori administrering av det modifiserte angiopoietinet gker

overlevelse.
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5. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifalge et hvilket som helst
av kravene 1-3, hvori administrering av det modifiserte angiopoietinet beskytter

blodhjernebarriereintegriteten.

6. Farmasgytisk sammensetning som omfatter en terapeutisk effektiv mengde av et
modifisert angiopoietinprotein for anvendelse i en fremgangsmate for & forhindre
alvorlig cerebral malaria i et individ som er infisert med Plasmodium spp.,
fremgangsmaten omfatter: (a) a velge et individ med mer enn 0,1 % parasitemi; og
(b) administrering av den farmasgytiske sammensetningen til individet med behov
derav, hvori det modifiserte angiopoietinet omfatter et fusjonsprotein som omfatter
minst ett fibrinogenlignende domene av angiopoietin-1 fusjonert til et

immunglobulin-Fc-fragment.

7. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge krav 6, hvori
administreringen av det modifiserte angiopoietinet forhindrer minst én indikasjon
valgt fra gruppen som bestar av nevrologisk forringelse og vaskulaer lekkasije,
eventuelt hvori den minst ene indikasjonen av nevrologisk forringelse velges fra
gruppen som bestar av svekket balanse eller koordinasjon, motorisk svekkelse,
reflekstap og selvbevarelse, langvarig nevrokognitiv skade og forringelse,
minnemangel, affektive forstyrrelser, mangel pa hygienerelatert atferd, krampe og

tilpassing.

8. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge krav 6 eller 7, hvori
administreringen av det modifiserte angiopoietinet forhindrer tap av

blodhjernebarriereintegritet.

9. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifalge et hvilket som helst
av kravene 6-8, hvori:

(a) det modifiserte angiopoietinet administreres i en dosering pa 15 mg/kg av
individets kroppsvekt; og/eller

(b) det modifiserte angiopoietinet administreres subkutant; og/eller

(c) det modifiserte angiopoietinet administreres i kombinasjon med et andre

terapeutisk middel; eventuelt hvori det andre terapeutiske midlet er artesunat.

10. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst

av kravene 1 - 9, hvori
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fusjonsproteinet omfatter et farste fibrinogenlignende domene av angiopoietin-1
fusjonert ved sin C-terminale ende til den N-terminale enden av et Fc-fragment og
Fc-fragmentet fusjonert ved sin C-terminale ende til den N-terminale enden av et

andre fibrinogenlignende domene av angiopoietin-1.

11. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst

av kravene 1 - 10, hvori det modifiserte angiopoietin-1 er AngF1-Fc-F1.

12. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst

av kravene 1-11, hvori Fc-fragmentet omfatter et IgG Fc-domene.

13. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge krav 12, hvori IgG

Fc-domenet er et humant IgG1 Fc-domene.

14. Sammensetningen for anvendelse i fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst
av kravene 1 - 13, hvori det modifiserte angiopoietin-1 bestar av
aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO: 2.
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