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Sefior

José Luis Salazar Ldpez

Director de Nuevas Creaciones
Superintendencia de Industria y Comercio
E. 8. D.

Referencia: Solicitud de PCT Patente de Invencion denominada
Anticuerpos Especificos del Receptor del Factor 1 de Crecimiento
Simifar a fa Insulina.
Asunto: Respuesta al Requerimiento No. 16661 de 2017.
Expediente No. NC2016/0001621
Juan Carlos Cuesta Quintero, mayor de edad, identificado como aparece al pie de mi
firma, obrando en mi calidad de apoderado de la sociedad National Research Council of
Canada, doy respuesta al Oficio No. 16661 de 2017, bajo lo siguiente:
Titulo:

Se pone a consideracién del Despacho el siguiente titulo modificado:

“Anticuerpos Especificos del Receptor del Factor 1 de Crecimiento Similar a la

Insuling”

Reivindicaciones

e En la Reivindicacion 2 se han corregido ciertos errores de traduccion. Ademas,
se ha eliminado la expresion “o una secuencia al menos un 90% idéntica a la
misma”.

s En la Reivindicacion 14 se ha eliminado el término “aproximadamente”.

¢+ La Reivindicacion 20 se ha eliminado.

Examen de Patentabilidad

» La reivindicacién 2 no es clara ya que se refiere a la secuencia del
anticuerpo de union a IGFR1R, pero incluye los términos: “or” o “and” que

no corresponden al idioma espafiol, y por fo tanto no pueden ser tenidos
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en cuenta como conectores validos dentro de las opciones sefialadas; asi
mismo incluye la expresion: “con al menos un 90% de identidad (...)” que
se considera imprecisa y no permite distinguir el objeto reivindicado del

estado de fa técnica.

En base a las modificaciones realizadas en la Reivindicacion 2, entendemos que

estas objeciones se veran superadas.

s Las reivindicaciones 2, 3 y 8 no son concisas ya que se refieren a las
secuencias del anticuerpo de unién a IGFRIR, las cuales puede
seleccionarse de secuencias con residuos de aminoédcidos variables como
fa SEQ ID NO: 4, 11 o 41, 0 de una molécula “con al menos un 90% de

identidad” con respecto a fas secuencias referidas en las reivindicaciones.

En relacidon con esta objecion, el solicitante querria indicar al Examinador, con
todo el respeto, que no esta de acuerdo. Las Reivindicaciones 2, 3 y 8 son
suficientemente especificas, ya que el anticuerpo aparece bien definido por sus

secuencias. Las posibles variantes estan igualmente bien definidas.

Asi, en la Reivindicacién 1, el anticuerpo se define por sus CDRs, y por una
secuencia consenso en la reivindicacién 2, donde no se permite variacion de
secuencia (por lo que hemos eliminado la expresidon “0 una secuencia con al
menos un 90% de identidad...”). Sin embargo, en la reivindicacién 3, se
proporciona la secuencia completa y, por tanto, el solicitante considera que
deben estar contempladas aqueilas variaciones en las regiones marco (NO en
las CDRs), lo cual estd aceptado en el estado de la técnica, tal y como se explica
en la descripcion presentada originalmente (ver paginas 31 y 32). Asl, por
ejemplo, una secuencia sustancialmente idéntica puede comprender una o0 mas
mutaciones conservadoras de aminoacidos. En la técnica se sabe que una o
maéas mutaciones conservadoras de aminoacidos en una secuencia de referencia
pueden producir un péptidc mutante sin ningin cambio sustancial en las
propiedades fisioldgicas, quimicas, fisicoquimicas o funcionales en comparacidn
con la secuencia de referencia; en tal caso, la referencia y las secuencias
mutantes se considerarian polipéptidos "sustancialmente idénticos". Una
sustitucidon conservadeora de aminoacidos se define en el presente documento
como la sustitucion de un residuo de aminoacido por otro residuo de aminoacido
con propiedades quimicas similares (por ejemplo, tamafio, carga o polaridad).
Estas mutaciones conservadoras de aminoacidos se pueden hacer en las
regiones marco del Acdu manteniendo al mismo tiempo las secuencias de CDR
enumeradas anteriormente y la estructura general de la COR del anticuerpo o
fragmento; por tanto, la especificidad y la union del anticuerpo se mantienen (y

por tanto su funcionalidad).



voww, cuesialawyers.com

e La reivindicacién 7 no es clara porque no se especifica el tipo de formato
multivalente, en el cual se incluye el anticuerpo o fragmento de union al
antigeno del mismo que se une especificamente al receptor del factor de
crecimiento 1 similar a la insulina (IGF1R), ya que tal y como se evidencia
en ef capftulo descriptivo, este corresponde a un formato quimérico de anti
IGF1R-3 VHH unido a un dominio Fc denominado como IGF1R-3-mFc¢, el
cual se caracteriza segun la secuencia de aminoacidos SEQ ID NO: 12 (Pag.
70, Ej. 8 Radicado N° NC2016/0001621 del 6 de septiembre del 2016). Se

sugiere a la solicitante realizar las aclaraciones necesarias.

La Reivindicacion 5 define los formatos multivalentes del anticuerpo, que
permiten la union del anticuerpo a través de diferentes vias que son ampliamente
conocidas por el experto en la materia. Por gjemplo, como se describe en la
pagina 25 (lineas 7-21), las presentaciones multivalentes no estan limitadas
Gnicamente a la unidn del anticuerpo via un Fc (que serfa una de las
realizaciones particulares de la invencion), sino que puede incluir secuencias de
union, enlaces disulfuro, o cualquier otra forma de unidon que permita el formato

de presentacién multivalente del anticuerpo.

o Las reivindicaciones 8 y 7 no son claras porque no se especifica la
secuencia de aminoacidos exacta gue define el fragmento Fc2b de ratén o
el Fc1 humano que se encuentra unido al anticuerpo o fragmento de unién
al antigeno del mismo que se une especificamente al receptor del factor de
crecimiento 1 similar a la insulina (IGF1R). Se le sugiere a la solicitante
incorporar fa secuencia de aminodcides correspondiente, con el objetivo

de poder distinguir la invencion del estado de la técnica.

El solicitante quiere aclarar que estas reivindicaciones son suficientemente
claras para un experto en la materia ya que los fragmentos Fc2b y Fei, tal y
como se cita en la descripcion (pagina 35, lineas 14-15), ya eran conocidos en

el estado de la técnica ("Belle et al" y “igbal et al”).

e Las reivindicaciones 9, 12, 13, 14 y 20 no son claras ya que se refieren a un
anticuerpo o fragmenio de union al antigeno especifico para (IGFR1) el cual
pretende definirse mediante las expresiones: “ftransmigra la barrera
hematoencefalica”, “esta inmovilizado scbre una superficie” o “estd unido
a una molécula de carga”, que se consideran resultados a alcanzar y no
caracterizan al anficuerpo reivindicado, va que confemplan cualquier
alternativa presente o futura que llegue a dicho fin. Se sugiere al solicitante
reemplazar dichas expresiones por las caracteristicas estructurales y

funcionales de fas moléculas reivindicadas.
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Las expresiones “estd inmovilizado sobre una superficie” o “esta unido a una
molécula de carga” no son de ningln modo un resultado a alcanzar, son
caracteristicas estructurales que describen un estado objetivo del anticuerpo.
Por su parte, la expresion “transmigra la barrera hematoencefalica” es lenguaje
funcional asociado a su estructura (es decir, a las secuencias proporcionadas).
La reivindicacidn 9 proporciona de hecho las caracteristicas estructurales
(secuencias definidas en las reivindicaciones anteriores) y funcionales (la
capacidad del anticuerpo de atravesar la barrera hematoencefalica) de los

anticuerpos reivindicados.

¢ Las reivindicaciones 10 y 11 no son claras ya que se refieren a: un vector
gue comprende un cido nucleico o a una molécula de dcido nucleico que
codifican al anticuerpo o fragmento de unién al antigeno, en donde dicha
moljécula o se caracteriza por su secuencia de nucledtidos. Se recuerda al
soficitante que una molécula de ADN debe definirse por su secuencia
completa de bases, la cual debe encontrarse adjunta en un formato aparte

en la descripcién y debe sefialarse en las reivindicaciones que Ia refieran.

Un experto en la materia entenderia que la secuencia de aminoacidos de los
anticuerpos reivindicados se puede codificar a partir de una pluralidad de
secuencias de nucledtidos. Tal y como se indica en la pagina 37 (lineas 10-15),
dada la degeneracidon del cddigo genético, una serie de secuencias de
nucledtidos tendria el efecto de codificar el polipéptido, como entendera
facilmente un experto en la técnica. Por tante, solicitamos mantener estas

reivindicaciones, como parte de la invencién desarrollada por el solicitante.

e Las reivindicaciones 14, 15 y 20 no son concisas ya que se refieren a un
anticuerpo unido a una molécula de carga, en donde dicha molécula
comprende cualquier molécula con “un peso molecular en el intervalo de
aproximadamente 1kDa a aproximadamente 200 kDa” o puede
seleccionarse de una lista de agentes terapéuticos, vectores o agentes
detectables, sin embargo en los ejempios solo se evidencian moféculas de
anticuerpo VHH anti-IGFIR-3 conjugadas a galanina (Pag. 81, Ej. 11
Radicado N° NC2016/0001621 del 6 de septiembre del 2016). Se sugiere al
solicitante referir de manera precisa las estructuras de los conjugados
reivindicados y evitar incluir generalidades de posibles moléculas que

impiden distinguir Ia molécula reivindicada de lo divulgado en el estado de

la técnica.

En primer lugar, en el nuevo juego de reivindicaciones se ha eliminado el término

“aproximadamente” para que la reivindicacion sea mas concisa.
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En relacion con la “molécula de carga”, consideramos que esta suficientemente
descrita en la descripcion originaimente presentada. Tal y como se cita (por
ejemplo, en la pagina 39, 40 y 41), una molécula de carga es cualquier molécula
adecuada que se libera a través de la BHE mediante el anticuerpo o fragmento
del mismo. Asimismo, en la descripcion se aportan ejemplos de dichas
moléculas de cargo. En base a la informacion contenida en la solicitud, y a los
conocimientos generales del experto en la materia, cualquiera entenderia el
alcance de esta expresion y podria desarrollar la invencion sin un esfuerzo
adicional, fuera del meramente rutinario derivado de cualquier actividad

cientifica.

» [as reivindicaciones 17 a 19 no son claras ya que no definen un
procedimiento in vifro de defeccién de IGFIR, a partir de sus
caracteristicas técnicas esenciales, es decir indicando una secuencia
Iogica de etapas y condiciones especificas que le permitan a la persona
normaimente versada en la materia la implementacién del método. En esfe
sentido no se indica cual es el agente detectable especifico que se une al
anticuerpo o fragmento de unién al antigeno del mismo que se une
especificamente al receptor del factor de crecimiento 1 similar a fa insulina

({GF1R}. Se e sugiere a la solicitante realizar las correcciones necesarias.

Igualmente consideramos que el "agente detectable” es un término ampliamente
conocido por el experto en la materia, pudiendo emplearse indistintamente en la
invencion. £n la pagina 39 se citan posibles ejemplos. En base a la informacién
proporcionada y a los conocimientos generales del experto en la materia, dicho

experto sabria perfectamente el alcance de esta expresion.

Dado que son elementos usados de forma habitual en el estado de la técnica,
limitarse a un agente detectable concreto o a una molécula de cargo concreta,

supondria una limitacién injusta de la invencién.

» La reivindicacién 20 no es clara ni concisa, ya que contiene una falsa
dependencia de la reivindicacion 24, las cual no se encuentra en el actual
capitulo reivindicatorio, y ademds es redundante, ya que reclama la misma
molécula de unién de la reivindicacién 14. Se sugiere al solicitante evitar
incluir falsas dependencias en las reivindicaciones y evitar reclamar los

mismos objetos en miitiples reivindicaciones.

La Reivindicacion 20 se ha eliminado en el nuevo juego de reivindicaciones por

lo que entendemos que esta objeciéon se vera superada.
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En vista de todo lo anterior, ruego a usted estudiar nuevamente la solicitud con base en las

modificaciones realizadas y proceder de conformidad.

Adjunto los recibos de caja oficial correspondientes a la solicitud de examen de

patentabilidad y modificacion del capitulo reivindicatorio.

Cordialmente,

Juan Carlos Cuesta Quintero.
C.C. 79.339.809 de Bogota
T.P.43.273del C.S. delaJ.
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REIVINDICACIONES

1. Un anticuerpo aislado o purificado de dominio unico
(Acdu) o fragmento del mismo gue comprende
una secuencia de la regidn determinante de la
complementariedad (CDR) 1 de EYPSNEFYA (SEQ ID NO:1);
una secuencia de CDRZ2 de VSRDGLTT (SEQ ID NO: 2):; ¥y
una secuencia de CDR3 de AIVITGVWNKVDVNSRSYHY (SEQ
ID NO: 3,
en el que el anticuerpo o fragmento del mismo es
especifico del receptor del factor de crecimiento 1 similar a
la insulina {IGF1R).

2. Bl anticuerpo alslade o purificado o fragmento del

9]

mismo de la reivindicacion 1, gque comprende la secuencia

X VX LXESGGGLVOXsGGSLRLSCXsASEYPSNEYAMSWY sROQAPGKX7XeE
KoVX 1 oGVSRDGLTTLYADSVKGRETX11SRDNX 12 KNTX13X14LOMNSX15X1 cAEDTA
VYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTX17VTVSS (SEQ ID NC:4), en la
que X1 es E 0 Q; Xy es Ko Q; ¥z es V o E; X4 €63 A 0 Py Xs
es V o A; Xs es F o Vy Xy es B 5 G; ¥g es R o L; Xs es F o
W; Xig es A o0 5; X131 es M o I; X532 es A o S; Xiz es V o Ly
Xis €5 D o ¥Y; X315 es Vo L; X1z es K o R; v X117 es Q o L.

El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del

(e

P

mismo de una cualgquiera de las reivindicaciones 1 a 2, que
comprende una secuencia seleccionada del grupo que consiste
en:
QVKLEESGGGLVQAGGSLRLSCVASEYPSNFYAMSWEFRQAPGKEREFVAGY
SRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNAKNTVDLOMNSVKAEDTAVYYCAIVITGVWNKV

DVNSRSYHYWGQGTQVTIVSS (SEQ ID NO:5);



EVOLVESGGGLVOPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWVROAPGKGLEWYSGY
SRDGLTTLYADSVEKGRFTISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCAIVITGVWNKY
DVNSRSYHYWGOGTLVTVSS (SEQ ID NO:6);

OVOLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWVROAPGKGLEWVAGY
SRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNSKNTVYLOMNSLRAEDTAVYYCAIVITGVWNKY
DVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID NO:7);

QVOLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFROAPGKGLEFVAGY
SRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNSKNTVYLQMNSLRAEDTAVYYCAIVITGVWNKY
DVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID NO:8);

QVQLVESGGGLVOPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFRQAPGKEREFVAGY
SRDGLTTLYADSVKGREFTMSRDNSKNTVYLOMNSLRAEDTAVYYCAIVITGVWNKY
DVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID NO:9); vy

EVOLVESGGGLVOPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFROAPGKEREFVSGY
SRDGLTTLYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLOMNSLRAEDTAVYYCATVITGVWNKY
DVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID NO:10),

o una secuencia con al menos un 90% de identidad a la

misma.

4. El anticuerpo aislado o purificado o fragmentce del
mismo de la reivindicacidn 1, en el que el Acdu es de origen

de camélido.

5. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el
gue el anticuerpo o fragmento del mismo esta en un formato de

presentacidén multivalente.

ek

6. Bl anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de la reivindicacién 5, en el qgue el anticuerpo o

fragmento del mismo estd unido a un fragmento Fc.



7. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de la reivindicacién 6, en el que el fragmentc Fc es el

Fc2b ratdn o el Fcl humano.

8. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
misme de la reivindicacidn 7, en gque comprende la secuencia de

SEQ ID NC: 11, 41, o 12.

9. E1l anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de una cualguiera de las reivindicaciones 1 a 8, en el
que el anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo

fransmigra la barrera hematoencefalica.

10. Una molécula de 4acido nucleico que codifica el
anticuerpc aislado o purificade o fragmento del mismo de una

cualgquiera de las reivindicaciones 1 a 9.

11. Un vector gue comprende la molécula acido nucleico de

la reivindicacién 10.

12. El anticuerpo aislado o purificado o fragmentc del
mismo de una cualguiera de las reivindicacicnes 1 a 11, en el
gque el anticuerpo o fragmento del mismo estd inmovilizado sobre

una superficie.

13. El anticuerpo aislado o purificade o fragmento del
mismo de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, en el

gque el anticuerpo o fragmento del mismo estéd unide a una

N

molécula d

o

carga.




14. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de la reivindicacién 13, en el que la molécula de carga

tiene un peso molecular en el intervalo de 1kDa a 200 kba.

15. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de la reivindicacién 13 o 14, en el que la molécula de
carga unida al anticuerpo o fragmento del mismo puede ser un
agente detectable, un agente terapéutico, un farmaco, un
péptido, un factor de crecimiento, una citocina, una trampa de
receptor, un compuesto guimico, un resto de hidrato de carbono,
una enzima, un anticuerpo o fragmento del mismo, una molécula
basada en ADN, un vector viral, © un agente citotdxico; unc o
mas liposomas o nanovehiculos cargados con un agente
detectable, un agente terapéutico, un farmace, un péptido, una
enzima, vy un anticuerpo o fragmento del mismeo, una molécula
basada en ADN, un vector viral, o© un agente citotdxico; o uno
0 mas de nancparticulas, nanohilos, mnanotubos, o puntos

cuanticos.

16. Una composicidn que comprende uno o© mas de un
anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualguiera de las reivindicacicnes 1 a 9 y 12 a 15 vy un
vehiculo, diluyente, o excipiente farmacéuticamente aceptable.

17. Un procedimiento in vitro de deteccidén de IGFLR, que
comprende

a) poner en contacto una muestra de tejide con uno o
més de un anticuerpo aislado o purificado o fragmento del
mismo de una cualguiera de las reivindicaciones 1 a 9,
unido a un agente detectable; vy

b) detectar el agente detectable unido al anticuerpo o

fragmento del mismo unido a IGFIR en la muestra de tejido.



18. El método de la reivindicacidn 17, en el gque la muestra

s una muestra de suero, una muestra de tejido vascular, una

[

muestra de tejldo tumoral o una muestra de tejldo cerebral de

un sujeto humanc ¢ animal.

19. El método de la reivindicacidén 17 o 18, en el que la
etapa de deteccidédn (etapa b) se realiza usando formacidn de
imagenes Opticas, inmunohistoguimica, imagenes de diagndstico
molecular, ELISA, espectrometria de masas acoplada a formacién

de imdgenes o cualquier otro método adecuado.






REIVINDICACIONES

1. Un anticuerpo aislado o purificado de dominio Ginico (Acdu) o fragmento
del mismo que comprende

una secuencia de la regién determinante de la complementariedad
(CDR) 1 de EYPSNFYA (SEQ ID NO:1);

una secuencia de CDR2 de VSRDGLTT (SEQ ID NO: 2); v

una secuencia de CDR3 de AIVITGVWNKVDVNSRSYHY (SEQ ID
NO: 3),
en el que el anticuerpo o fragmento del mismo es especifico del receptor

del factor de crecimiento 1 similar a la insulina (IGF1R).

2. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la
reivindicacion 1, que comprende la secuencia
XiVXoLXSsESGGGLVQX4GGSLRLSCXsASEYPSNFYAMSWX6eRQ
APGKX7XsEXoVX10GVSRDGLTTLYADSVKGRFTX11SRDNX12KNT X13X1
sLQMNSX15X16AEDTAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTX 17V
TVSS (SEQIDNG4), enlaque X1esEaroQ; XoesKoQ; XsesVoE;
Xees AoP; XsesVoA XsesFoV, X7esEoG; XsesRol; XeesF o
W, XioesAoS; X1resMol; Xices Ao S; XizesVol XuuesDoY; Xis
esVol; XisesKoR; s

v Xi7esQo L.

3. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 2, que comprende una secuencia
seleccionada del grupo que consiste en:

QVKLEESGGGLVQAGGSLRLSCVASEYPSNFYAMSWFRQAPG

KEREFVAGVSRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNAKNTVDLQMNSVKAE



DTAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTQVTVSS  (SEQ  ID
NO:5);
EVQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWVRQAPG
KGLEWVSGVSRDGLTTLYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLQMNSLRAED
TAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID NO:6):;
QVQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWVRQAPG
KGLEWVAGVSRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNSKNTVYLQMNSLRAE
DTAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID
NO:7);
QVQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFRQAPG
KGLEFVAGVSRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNSKNTVYLQMNSLRAE
DTAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID
NO:8);
QVQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFRQAPG
KEREFVAGVSRDGLTTLYADSVKGRFTMSRDNSKNTVYLQMNSLRAE
DTAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID
NO:9); v
EVQLVESGGGLVQPGGSLRLSCAASEYPSNFYAMSWFRQAPG
KEREFVSGVSRDGLTTLYADSVKGRFTISRDNSKNTLYLQMNSLRAED
TAVYYCAIVITGVWNKVDVNSRSYHYWGQGTLVTVSS (SEQ ID
NO:10),

0 una secuencia con al menos un 90% de identidad a la misma.

4. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la

reivindicacion 1, en el que el Acdu es de origen de camélido.

5. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que el anticuerpo o fragmento del

mismo esta en un formato de presentacién multivalente.



6. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la
reivindicacion 5, en el que el anticuerpo o fragmento del mismo estd unido a un

fragmento Fc.

7. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la

reivindicacion 6, en el que el fragmento Fc es el Fc2b ratén o el Fc1 humano.

8. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la

reivindicacion 7, en que comprende la secuencia de SEQ ID NO: 11, 41, o 12.

9. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, en el que el anticuerpo aislado o

purificado o fragmento del mismo transmigra la barrera hematoencefélica.

10. Una molécula de acido nucleico que codifica el anticuerpo aislado o
purificado o fragmento del mismo de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a

9.

11. Un vector que comprende la molécula acido nucleico de la

reivindicacion 10.

12. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, en el que el anticuerpo o fragmento del

mismo esta inmovilizado sobre una superficie.

13. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, en el que el anticuerpo o fragmento del

mismo esta unido a una molécula de carga.



14. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la
reivindicacion 13, en el que la molécula de carga tiene un peso molecular en el

=1kDa a

intervalo de

15. El anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de la
reivindicacion 13 o 14, en el que la molécula de carga unida al anticuerpo o
fragmento del mismo puede ser un agente detectable, un agente terapéutico, un
farmaco, un péptido, un factor de crecimiento, una citocina, una trampa de
receptor, un compuesto quimico, un resto de hidrato de carbono, una enzima, un
anticuerpo o fragmento del mismo, una molécula basada en ADN, un vector viral,
0 un agente citotoxico; uno 0 mas liposomas o nanovehiculos cargados con un
agente detectable, un agente terapéutico, un farmaco, un péptido, una enzima,
y un anticuerpo o fragmento del mismo, una molécula basada en ADN, un vector
viral, o un agente citotoxico; 0 uno o mas de nanoparticulas, nanohilos,

nanotubos, o puntos cuanticos.

16. Una composicion que comprende uno o mas de un anticuerpo aislado
o purificado o fragmento del mismo de una cualquiera de las reivindicaciones 1

a 9y 12 a 15 y un vehiculo, diluyente, o excipiente farmacéuticamente aceptable.

17. Un procedimiento in vitro de deteccion de IGF1R, que comprende

a) poner en contacto una muestra de tejido con unc o mas de un
anticuerpo aislado o purificado o fragmento del mismo de una cualquiera
de las reivindicaciones 1 a 9, unido a un agente detectable; y

b) detectar el agente detectable unido al anticuerpo o fragmento del

mismo unido a IGF1R en la muestra de tejido.



18. El método de la reivindicacién 17, en el que la muestra es una muestra
de suero, una muestra de tejido vascular, una muestra de tejido tumoral o una

muestra de tejido cerebral de un sujeto humano o animal.

19. El método de la reivindicacion 17 o 18, en el que la etapa de deteccion
(etapa b) se realiza usando formacién de imagenes 6pticas, inmunohistogquimica,
imagenes de diagnostico molecular, ELISA, espectrometria de masas acoplada

a formacion de imagenes o cualquier otro método adecuado.
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