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1.

AR

Protutijelo anti-VEGF, naznaceno time, da se upotrebljava u postupku lijeéenja lokalnog ponovno aktualnog ili
metastaziranog raka dojke kod pojedinca, pri ¢emu postupak obuhvaca primjenu rezima lijecenja na pojedincu, koji
obuhvaca uéinkovitu koli¢inu najmanje jedne kemoterapije 1 jednog protutijela anti-VEGF, dok navedeni pojedinac
nije primio jo§ nikakvu kemoterapiju za lokalni ponovno aktualni ili metastazirani rak dojke, i/ili u periodu od 12
mjeseci ili manjem koji je prosao od zadnje doze, nije primio prethodno pomoéno kemoterapijsko lije¢enje ponovno
aktualne bolesti; i gdje je kemoterapeutsko sredstvo kapecitabin; te time, da reZim lijeéenja ucinkovito produzuje
preZivljavanje pojedinca bez progresije bolesti.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da navedeno protutijelo anti-VEGF veZe isti
epitop kao monoklonalno protutijelo anti-VEGF A4.6.1 proizvedeno iz hibridoma ATCC HB 10709.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da protutijelo anti-VEGF je humanizirano
protutijelo.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da protutijelo anti-VEGF je bevacizumab.
Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da pojedinac je HER2-negativan.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 4, naznaceno time, da je primjena kapecitabina oralno dva puta
dnevno po 1000 mg/m* od prvog do &etrnaestog dana svakog ciklusa od tri tjedna i primjena bevacizumaba je po 15
mg/kg IV prvoga dana svakog ciklusa od dvadesetjednog dana.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da rezim lijeenja uéinkovito produzuje
preZivljavanje pojedinca bez progresije bolesti za najmanje oko 2,9 mjeseci, u usporedbi s nekim drugim pojedincem
koji se lije¢i samo s kemoterapijom.

Protutijelo anti-VEGF za uporabu prema zahtjevu 1, naznaceno time, da protutijelo anti-VEGF ima varijabilno

podrugje jakog lanca, koje sadrZi sljedece aminokiselinske sekvence:
BEVQLVESGGE LVQPGGSLRL SCAASGYTFT NYGMNWVRQOA POKGLEWVGW

INTYTGEPTY AADFEKRRFTF SLDTSKSTAY LQMNSLRAED TAVYYCAKYP
HYYGSSHWYF DVWGQUGTLYT V85 (SEQ IDNO.T)

1 varijabilno podrucje slabog lanca, koje sadrzi sljedeée aminokiselinske sekvence:

DIOMTQSPSS LSASVGDRVT ITCSASQDIS NYLNWYQOQKP GKAPKVLIYF
TSSLHSGVPS RFSGSGSGTD FTLTISSLQP EDFATYYCQQ YSTVPWTFGQ

GTKVEIKR (SEQ ID NQ.2}.
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