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Patentkrav

1. En transgen murin vert som er i stand til 8 produsere immunglobuliner omfattende en
human VL-region, nevnte murine vert omfatter integrert i sin kimlinje en rearrangert
nukleinsyre omfattende en human kimlinje V og en human kimlinje J-gensegment som
koder for en rearrangert human VL-region og en lettkjede konstant region av en hvilken
som helst dyreart, hvori nevnte lettkjedevariable region er i stand til 8 pare seg med
minst to forskjellige tunge kjeder kodet av verten, slik at variasjon i spesifisitet av
antistoffer som omfatter nevnte humane VL-region beholdes gjennom rearrangementer
og hypermutasjoner i de tunge kjedene.

2. Transgen vert ifglge krav 1, hvori verten er en mus.

3. Transgen vert ifglge krav 1 eller 2, hvori nevnte lettkjede konstant region er en
murin-lettkjede konstant region.

4. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-3, hvori integrasjonen eri en
locus som er motstandsdyktig mot lyddemping.

5. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-3, hvori integrasjonen er i Rosa-
locus.

6. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-5, hvori i den lettkjedevariable
regionen som koder for nukleinsyre, er forsynt med et middel som tillater ekspresjon av
nevnte nukleinsyre hovedsakelig begrenset til celler av B-celle-avstamning.

7. Transgen vert ifglge krav 6, hvori den variable lettkjederegionen som koder for
nukleinsyre er utstyrt med en anordning som tillater ekspresjon av den lettkjedevariable
regionen som koder for nukleinsyren hovedsakelig under et visst stadium av utviklingen
av B-celler.

8. Transgen vert ifglge krav 7, hvori midlene omfatter en promoter valgt fra gruppen
CD19, CD20, pHC, VpreB1, VpreB2, VpreB3, A5, Iga, IgB, KLC, ALC og BSAP (Pax5).

9. Transgen vert ifglge krav 7 eller 8, hvori midlene omfatter et cre-lox-system.

10. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-9, hvori nevnte lettkjedevariable
region er i stand til 8 pare seg med minst to verts tunge kjeder.

11. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-9, hvori nevnte lettkjedevariable
region er i stand til 8 pare seg med minst to humane tunge kjeder.

12. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-11, hvori minst én av de
endogene lociene som koder for en endogen lettkjede, er funksjonelt dempet.

13. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-12, hvori det endogene k
lettkjede-lokuset er funksjonelt dempet.

14. Transgen vert ifglge hvilket som helst av kravene 1-13, hvori sekvensen til nevnte
lettkjedevariable regionen som koder for nukleinsyre, er en human kimlinje-vk-sekvens.

15. Transgen vert ifglge krav 14, hvori kimlinje-vk-sekvensen er basert pd 012.

16. Transgen vert ifglge krav 15, hvori kimlinje-vk-sekvensen er IGKV1-39*01 /
IGKJ1*01.
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17. Fremgangsmate for & produsere et gnsket antistoff, omfattende & eksponere en vert
ifglge hvilket som helst av kravene 1-16 for et antigen slik at en antistoffrespons
induseres og & isolere antistoffene spesifikke for antigenet.

18. Fremgangsmate for a produsere et gnsket antistoff, hvori & eksponere en vert ifglge
hvilket som helst av kravene 1-16 for et antigen slik at en antistoffrespons induseres og
3 isolere celler som produserer slike antistoffer, 8 dyrke og hgste antistoffene.

19. Fremgangsmate for & produsere et gnsket antistoff, omfattende 3 eksponere en vert
ifalge hvilket som helst av kravene 1-16 for et antigen slik at en antistoffrespons
induseres og isolere en nukleinsyre som koder for minst en del av et slikt antistoff, a
innsette nevnte nukleinsyre eller en kopi eller et derivat derav i en ekspresjonskassett og
ekspresjon av antistoffet i en vertscelle.
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