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FMU-DEF-001

14.3.6 BHELERK

£ 14.3-3 BhOMFERORERIFIEE (FAS)

(1/2)
3mg/kg B |6.25mg/kg B | TS5 RE
Bt EEREHRSL BRERY 8 8 4
FEANCHES BRI VEZZH (&5H1288 LRA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEHH (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
% 580 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
HEKTHE (7-10B%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
ES ARG YEIZZE (ZE5R128HLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERH (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
& 580 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEETE (7108%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
EARELESNRE |(PEZZE (RE5HE128BLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#E5m A (ARER) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
58 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
kE518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
HERTE (7-10B1&) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
R PIEI =2 (B5ET28H LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#E5AE (ARBRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
&5 H 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE51H% 0( 0.0) - 0( 0.0) 0( 0.0)
BRETH (7-10B#&) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
Em5 YIEIZEZE (Z5E1288 UA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
®Em A (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
oA ) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BRETE (7-10B%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
s 18 VEZZrE (R5R128H LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
‘EwH (AREE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
& 550 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE1E®% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERTE (7-1081#%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
gRERE YEZEE (R5A128H LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEHBA (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
&5 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B’E518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
HERTE (7-108%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BT PIEZ2E (R5H128HURA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#EEH (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
2 ] 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
HmeTE (7108#%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
1R VB2 (FR5A128HUR) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
®E5®H (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
5w 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE1A% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERTE (7-108#%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
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FMU-DF-001

% 14.3-3 BaMEROBERLATIME (FAS)

(2/2)
3mgkg B¢ 16.25 mg/kg B¥| TS5 EAHE
Bt BaEREEA RERY 8 8 4
Sk Y52 PEZZE (R5R1288 LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
EERE (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BB 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
®518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BRI THE (7-1081%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B YIEZZE (B5HE288 LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE5EH (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
EE5a0 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BRETHE (7-108%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEEEE PEZE2HE (R5H288 LIA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B5a A (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
£ 5a0 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE1A% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BRETE (7-10A1%#) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
Eib PMEZZHE (RE28BLRA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERTH (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BTE 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#E518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
|MELTHE (7-108%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
5 FERE YEZEZE (RS5H288LLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERTEH (AR 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B 5H 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
®518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
HERTE (7-1081%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
MR ESKRES PIEIZZE (BHER28HLLA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#ERH (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
®5q 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
B51H% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEETH (7-10H) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
R PIEIZZE (BE5571288 LK) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#EEHE (ARRER) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
EEHI 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#E518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BERTE (7-10B%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
& pIEZZE (ZE5H288 LIA) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
#®ERH (ARRE) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
&5 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BE518% 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
BEERTE (7-108%) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0)
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FMU-DF-001

14.3.7 ZDHDOEXLHEDIEE

& 14.3-4 HE 12 FROLERIORERHFIKE (FAS)

3 mglkg B 6.25 mg/kg B TSR
BRERBY HEBEEH| EFE BE |EREH |HRER| EE BY |BREH | #RER| EE BE |HR#EdH
PEIZZE (REH288 LA) 8 8(100.0) | 0( 0.0) | 0O( 0.0) 8 8(100.0) | 0( 0.0) | 0O( 0.0) 4 4(100.0) | 0( 0.0) | O( 0.0)
BRETH (7-108#) 8 8(100.0) | 0( 0.0) | 0O( 0.0 8 8(100.0) | 0( 0.0) | 0O( 0.0) 4 4(100.0) | 0( 0.0) | O( 0.0
* 14.3-5 PS OHZEHIRIEET (FAS)
3 mg/kg B 6.25 mg/kg B 75w RE
BREWNH WHEREH| O 1 2 3 4 |HEREH) O 1 2 3 4 |HWHEREH| O 1 2 3 4
VEZZE (R5288 LK) 8 8 0 0 0 0 8 8 0 0 0 0 4 4 0 0 0 0
BERH (AR 8 8 0 0 0 0 8 8 0 0 0 0 4 4 0 0 0 0
B 55 8 8 0 0 0 0 8 8 0 0 0 0 4 4 0 0 0 0
®E518% 8 8 0 0 0 0 8 8 0 0 0 0 4 4 0 0 0 0
BRETE (7-108#) 8 8 0 0 0 0 8 8 0 0 0 0 4 4 0 0 0 0
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Study No. PBC714-002

BERUHAZEO—E
DF Defibrotide (T747adAF)
GLP Good laboratory practice
HPLC High performance liquid chromatography (BHREE I o< N5 7 1)
LLOQ Lower limit of quantification (EETR)
PP Polypropylene (RYFarry)
QAU Quality Assurance Unit ({EEMERAEERFY)
RE Relative error (B REZE)

uv Ultraviolet (FIR)
r Correlation coefficient (FEBATRED
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Study No. PBC714-002
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Study No. PBC714-002

NS RFIENEERIERKE
FEREE Y & — /NRIESLM
T960-1295 wWEEBETIENE 1 Fih

N

Y

TEL : 024-547-1111 FAX : 024-547-1443
PFFARRERE - FH

8. H#IE

HERFALEB - 201344 A 118
BIEBMERSA - 201344 A 11 B
BIEEERTAH - 201441 A21 8

RRETH (RKEHREEIERKRBA) 2014428218

9. MERUIIE
9.1 [ERAESERUME

&R AUz SEE TR EES
HPLC AT A Waters 2690 '
UV-tr g Waters 2487 AAY+—& — kb4t
F— XM A7 I | Empower
KRS E Milli-Q Gradient-A10 AN Rt
b MX305 <
mEhE L XSt P I—BT
LX-120
=15 AX205
AT261 A RF— - b SR
£ Im X FF PM480
pH A —4&— F-22 MRS E R ERT
AEFER Y~y ;| Finnpipette Thermo Fisher Scientific Inc.
AR &R
. s Multipette Eppendorf AG
T A AP —
M= LVLIX5KA, LVLIL . ‘
- HA X TE KRS
BEHE LVF4JA, LVF4JB




Study No. PBC714-002

BIKR T U —F—

ULT2090-5J-D32

Thermo Fisher Scientific Inc.

Tl TDC-285-SA b=V « ~UBRREAE
T4 NE— o MU By MBI = (045 um) | BEHEKRA ST
92 EEWMYE, 77 7 ERURE
9.2.1 EEME
AFF - Defibrotide CRM (57 4 7 u# 4 K, DF)
RELE Gentium SpA
ZMEA 2012410 A 31 B
2y hEE: CRM346
ZHEHE 500 mg x 2 A&
DFE 15.6 KDa (+2KDa)
f5E FREARR - 201445 A
RIS - =&, g
RIESHT - WHRMEREE1 TV —&—6(FR, 3FA#HA: 1°C~30°C)
REHM R OCEAGRFIRE :
ZHEH HAEAEH B RIFRE (EAE)

2012410 A 31 H

2013410 A 18 B

19.7°C~252°C

B F, Xy v, BEATIRO~RAIE2ERLE.
9.2.2 77 mig
E t b (B
PLEEEA T UEET U U A
e B
RIFSEA BR-20°C (FFA%6H - —30°C~~10°C)
9.2.3 HE
&R ER REE
TEr=FUL
HPLC /8
AZ )=
28%7 L E=T K FOYEHiSE T kalEtt
EEE (98.0%) IR
BEEE 7 > E= A
Btk FRE K BMKREERE TRE L.
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93 EEREROFAN

REBAEERIK (A-1) RUEERK L ZEMREZEERK B-1) RUEERKIZZN TR
WICHRR L=,

93.1 HEERK

TROEIE T, BEVWELZEEICE L TEERIK (A-1, A2 KUB-1) ZRAKRAR L.

BEME 4 - DF
FEE : 50 mg
FARE - 5mL
TR - 10 mg/mL (A-1 XU B-1)
fEREE - Bt
ERE HTRMART T R a
BEHRIR i FAR HE IR ERERIRE T E TR A
No. No. (mL) (mL) (ng/mL)
A-2 A-1 1 10 1000
i R - ik
fEHEEE - HTABART Z 2 agNFR—LE~Ly b

932 EHERK

KREDOE|ISGT, BERREHRL, REFAEROLEEFIEERREZARM L.
BREFAEERR
R B AR ERIR fE FIAE R BEEREE BRI E TR
No. ' No. (pL) (uL) (ng/mL)
$5-7 A2 300 700 300
$5-6 A2 250 750 250
$8-5 A-2 150 850 150
SS-4 A2 100 900 100
$8-3 A-2 50 950 50
$S-2 A2 25 975 25
$S-1 A2 10 990 10
fEREE 50 mmol/L EFEET > & =7 LEEKR (pH 9.0)
FEHZER AIERERERy b, AIEFEMT A AP —K U PP
Fa—7
RIS - HIE, BB (FFA&B - 1°C~8°C)
BRIFZFT - HIBE 3



Study No. PBC714-002

RIFHE R OERRFIRE - .
A EKERA RFEE (EAlE)
2013410 A 18 H 201451 A 208 1.3°C~8.0°C

RIFHAM - 95 HfE*
*ARRBANCTEEESER I N -HRNICER L.

B TE VE PR TEIAIR
%2 FEME IR YRR i AR ERIR RERRE | BERNE FRRE
No. No. (uL) (uL) (pg/mL)
STS-2 B-1 450 550 4500
STS-1 B-1 60 940 600
fE R - 50 mmol/L BFER 7 > &= LAEENR (pH 9.0)
EHE AEFERCy b, WERFEMT A AP —KU PP &

Fa—77

9.4  RAEBKROMAE

REAFITROES CHRE L 2. FRAYBIIRRE, B T28ME L, BIBMAICHER L.
9.4.1 25 mmol/L BEEE 7 L& =77 LIRIE

B 7 =0 L (O FET77.08) 1.93 g 2BHMKIZENL, £28% 1000mL & L7z,

942 50 mmol/L BFEE 7 L & = 7 AIKIK
BEBE 7 v E=v A (53 F&E 77.08) 385g ZEBH/KIZENL, £8% 1000mL & L.

9.43 50 mmol/L BFEE T > & =7 LEEER (pH 9.0)
50 mmol/L EffE 7 > & =7 AIRIRIZ 28%7 =T KEMZ T pH 9.0 IZFHE L.

9.4.4 0.1%XMEFT =MV
T = b UNIZEEE (98.0%) 1mL ZMZTELE% 1000mL & L7-.

945  TENEA : 25 mmol/L BfBET - E = U AEEIR (pH 9.0)
25 mmol/L B¥ER T & = 7 ARIRIZ 28% T T =T K EMZ T pH 9.0 ([ZFHEE L7-.

9.4.6 T E54A B : 50 mmol/L BFfET L& =7 LAEEIR (pH9.0) /TE = N/ A Z ) —
v (50/45/5, vIvIv)

50 mmol/L B¥EET > € =7 AfEEHR (pH 9.0) 500mL, 7 b=hF U/ 450mL ROA X J —

Jv 50 mL ZiEA L7



