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【手続補正書】
【提出日】平成23年6月16日(2011.6.16)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　改変された、ポルフィリンに基づく酸素運搬タンパク質であって、その未改変状態での
該タンパク質は、還元剤とヘム４価鉄（ferryl haem iron）との間の電子伝達の低親和性
部位を含み、該改変タンパク質は、鉄イオンに対する1以上のタンパク質アミノ酸を介し
た還元剤とヘム４価鉄との間の高親和性電子伝達経路を強化または導入するための改変を
含む、上記タンパク質；
還元剤；および
生理学的に許容される担体
を含む組成物。
【請求項２】
　ヒト被験体の治療方法において使用するための組成物であって、
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該組成物は、改変された、ポルフィリンに基づく酸素運搬タンパク質を含み、その未改変
状態での該タンパク質は、還元剤とヘム４価鉄との間の電子伝達の低親和性部位を含み、
また該改変タンパク質は、鉄イオンに対する1以上のタンパク質アミノ酸を介した還元剤
とヘム４価鉄との間の高親和性電子伝達経路を強化または導入するための改変を含み；
該治療は、該組成物を還元剤と共に被験体に投与するステップを含む、
上記組成物。
【請求項３】
　改変タンパク質が：
(a) 哺乳動物ヘモグロビン鎖サブユニット；
(b) β鎖サブユニットもしくはβ鎖スーパーファミリーのメンバー；あるいは
(c) ヒトまたはβ、γもしくはδ鎖
である、請求項１または２に記載の組成物。
【請求項４】
　改変タンパク質が：
(a) 酸化還元活性アミノ酸を提供する挿入または置換によって改変されている；
(b) ヘモグロビンのＣ－ヘリックスへの酸化還元活性アミノ酸の挿入により改変されてい
る；
(c) Ｐｈｅ４１の置換により改変されている；または
(d) Ｐｈｅ４１＞Ｔｙｒにより改変されている、
請求項１～３のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項５】
　還元剤が、アスコルビン酸、尿酸、デスフェリオキサミンまたはデフェリプロンである
、請求項１～４のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項６】
　改変タンパク質が、ＮＯ結合を減少させる非野生型残基を含む、請求項１～５のいずれ
か１項に記載の組成物。
【請求項７】
　以下：
(a) 改変タンパク質の二量体、四量体もしくは多量体；または
(b) 架橋されている改変タンパク質の二量体、四量体もしくは多量体
を含む、請求項１～６のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項８】
　２つのαグロビンサブユニットおよび
改変タンパク質の２つのサブユニットを含む、
請求項１～７のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項９】
　タンパク質が保護基にコンジュゲート化されている、請求項１～８のいずれか１項に記
載の組成物。
【請求項１０】
　保護基が：
(a) 抗酸化酵素；または
(b) ポリアルキレンオキシド
である、請求項９に記載の組成物。
【請求項１１】
　請求項１～１０のいずれか１項に記載の組成物の製造方法であって、改変タンパク質を
コードする核酸を含む宿主細胞においてタンパク質を発現させて改変タンパク質を回収す
るステップ、および場合により該改変タンパク質を保護基にコンジュゲートして請求項９
または請求項１０に記載のタンパク質を提供するステップを含む、上記方法。
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