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1. PEGylert hemoglobin-(PEG-Hb)-konjugat hvori hemoglobinet

* er storfe;

« er fritt for kjemiske tverrbindingsmidler og inkluderer mindre enn 5 % tverrbundet
hemoglobin;

* har en gjennomsnittlig Pso pa fra ca. 10 mm Hg til ca. 14 mm Hg;

* hvori minst 95 % av hemoglobinet 1 konjugatet er 1 form av karboksyhemoglobin
(COHD); og

* hvori det pegylerte hemoglobinkonjugatet overforer oksygen mellom de rede
blodcellene og vevet
for anvendelse i: behandling av hypoksi som felge av sykdom, skade eller fornermelse;

behandling av sigdcelleanemi, slag eller iskemi; eller & fremme vasodilatasjon.

2. Konjugatet ifelge krav 1, videre omfattende 8 til 10 molekyler av 5000 molekylvekts
PEG, konjugert til et molekyl av hemoglobin.

3. Konjugatet ifolge krav 2, tilveiebrakt i en isotonisk, hypotonisk eller hyperton vandig
saltlesning.

4. Konjugatet ifolge krav 1, fremstilt av en fremgangsmate omfattende:

1. a utsette en losning av deoksygenert hemoglobin og et stabiliserende middel for en

termisk viral inaktiveringsprosess omfattende 4 eksponere losningen for en temperatur
tilstrekkelig forheyet til & inaktivere all virusaktivitet 1 losningen, eksponeringen er for en tid
tilstrekkelig til & oppna inaktiveringen av all virusaktivitet 1 losningen og deretter reoksygenere
det deoksygenerte hemoglobinet for & danne en re-oksygenert viralt inaktivert
hemoglobinlesning;

11. a bringe den re-oksygenerte viralt inaktiverte hemoglobinlesningen i trinn (i) 1 kontakt
med et aktivert poly(etylenglykol)-molekyl med reaktivitet komplementer med en
aminosyrerest av hemoglobinet, og derved danne et kovalent konjugat mellom
poly(etylenglykol)- og hemoglobinmolekyler i losningen; og

1ii. a binde det re-oksygenerte viralt inaktiverte bovine hemoglobinet til karbonmonoksid.
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