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(57) Hauptanspruch: Verfahren zur Behandlung einer Au-
toimmunerkrankung, welches die Verabreichung einer the-
rapeutischen Zusammensetzung, welche einen pharma-
zeutisch vertraglichen Trager und wenigstens einen Anti-
korper gegen ein B-Zell-Antigen umfafit, an ein Subjekt mit
einer Autoimmunerkrankung umfaf3t.
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1. Verfahren zur Behandlung einer Autoimmuner-
krankung, welches die Verabreichung einer thera-
peutischen Zusammensetzung, welche einen phar-
mazeutisch vertraglichen Trager und wenigstens ei-
nen Antikdrper gegen ein B-Zell-Antigen umfafit, an
ein Subjekt mit einer Autoimmunerkrankung umfafit.

2. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die thera-
peutische Zusammensetzung parenteral in einer Do-
sierungsmenge von 20 bis 2000 mg pro Dosis verab-
reicht wird.

3. Verfahren nach Anspruch 2, wobei das Subjekt
den Antikorper in wiederholten parenteralen Verab-
reichungen erhalt.

4. Verfahren nach Anspruch 1, wobei der Antikor-
per aus der Gruppe ausgewahlt ist, bestehend aus
Antikérper von subhumanem Primaten, monoklona-
lem Antikérper der Maus, chimarem Antikorper, hu-
manisiertem Antikdrper und humanem Antikorper.

5. Verfahren nach Anspruch 4, wobei der Antikor-
per der LL2-Antikérper der Maus, der chimare oder
der humanisierte LL2-Antikorper ist.

6. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die thera-
peutische Zusammensetzung wenigstens zwei mo-
noklonale Antikdrper umfafdt, die an verschiedene
CD22-Epitope binden, wobei die CD22-Epitope aus
der Gruppe ausgewahlt sind, bestehend aus Epitop
A, Epitop B, Epitop C, Epitop D und Epitop E.

7. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die Autoim-
munerkrankung aus der Gruppe ausgewahlt ist, be-
stehend aus akuter idiopathischer thrombozytopeni-
scher Purpura, chronischer idiopathischer thrombo-
zytopenischer Purpura, Dermatomyositis, Syden-
ham'scher Chorea, Myasthenia gravis, systemi-
schem Lupus erythematodes, Lupusnephritis, rheu-
matischem Fieber, polyglanduldren Syndromen, bul-
I6sem  Pemphigoid, Diabetes mellitus, He-
noch-Schonlein-Purpura, nach einer Streptokokken-
infektion auftretender Nephritis, Erythema nodosum,
Takayasu-Arteriitis, Addison'scher Krankheit, rheu-
matoider Arthritis, multipler Sklerose, Sarkoidose, ul-
zerativer Colitis, Erythema multiforme, IgA-Nephro-
pathie, Polyarteriitis nodosa, Spondylitis ancylopoeti-
ca, Goodpasture-Syndrom, Thromboangiitis obli-
terans, Sjogren'schem Syndrom, primarer biliarer Zir-
rhose, Hashimoto-Thyroiditis, Thyrotoxikose, Sklero-
dermie, chronisch aktiver Hepatitis, Polymyosi-
tis/Dermatomyositis, Polychondritis, Pemphigus vul-
garis, Wegener'scher Granulomatose, membrandser
Nephropathie, amyotropher Lateralsklerose, Tabes
dorsalis, Riesenzellarteriitis/Polymyalgie, pernizidser
Anamie, rasch voranschreitender Glomerulonephritis
und fibrosierender Alveolitis.
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8. Verfahren nach Anspruch 1, welches weiterhin
die separate Verabreichung eines gegen T-Zellen,
Plasmazellen oder Makrophagen oder inflammatori-
sche Zytokine gerichteten sekundaren Therapeuti-
kums umfafit.

9. Verfahren nach Anspruch 8, wobei das sekun-
dare Therapeutikum vor der Verabreichung der the-
rapeutischen Zusammensetzung verabreicht wird.

10. Verfahren nach Anspruch 9, wobei das se-
kundare Therapeutikum gleichzeitig mit der Verabrei-
chung der therapeutischen Zusammensetzung ver-
abreicht wird.

11. Verfahren nach Anspruch 10, wobei das se-
kundare Therapeutikum nach der Verabreichung der
therapeutischen  Zusammensetzung verabreicht
wird.

12. Verfahren nach Anspruch 1, wobei das
B-Zell-Antigen aus der Gruppe ausgewahlt ist, beste-
hend aus CD19, CD20, CD22, HLA-DR und CD74.
das

13. Verfahren nach Anspruch 1, wobei

B-Zell-Antigen CD22 ist.

14. Verfahren nach Anspruch 1, wobei der Anti-
korper ein nackter Antikorper ist.

15. Verfahren nach Anspruch 14, wobei der Anti-
korper ein nackter Anti-CD22-Antikorper ist.

16. Verfahren nach Anspruch 1, welches weiter-
hin die Verabreichung eines gegen T-Zellen, Plasma-
zellen, Makrophagen oder inflammatorische Zytokine
gerichteten sekundaren Therapeutikums umfalt, wo-
bei das sekundare Therapeutikum an einen An-
ti-B-Zell-Antikorper konjugiert ist oder separat verab-
reicht wird.

17. Verfahren nach Anspruch 1, welches weiter-
hin die Verabreichung eines sekundaren Therapeuti-
kums, welches ein Konjugat eines Anti-B-Zell-Anti-
korpers mit IL-2 oder GM-CSF ist, umfal3t.

18. Verfahren nach Anspruch 16, wobei das Kon-
jugat in Kombination mit einem nackten B-Zell-Anti-
korper verwendet wird.

19. Verfahren nach Anspruch 1, welches weiter-
hin die Verabreichung eines sekundaren, gegen ein
inflammatorisches Zytokin gerichteten Therapeuti-
kums umfalt.

20. Verfahren nach Anspruch 19, wobei das se-
kundare Therapeutikum ein Anti-TNFa- oder ein An-
ti-IL-1-Mittel ist.

21. Verfahren nach Anspruch 1, welches die Ver-
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abreichung eines nackten Anti-CD22-, Anti-CD19-,
Anti-CD20- oder Anti-CD74-Antikérpers in Kombina-
tion mit einem Konjugat eines Anti-CD22-, An-
ti-CD19-, Anti-CD20- oder Anti-CD74-Antikdrpers mit
einem Arzneimittel, Toxin, Enzym, Zytokin, Hormon,
einer Borverbindung oder einem therapeutischen Ra-
dionuklid umfaft.

22. Verfahren nach Anspruch 21, wobei der nack-
te Antikérper und der konjugierte Antikdrper gegen
das gleiche Antigen oder Epitop gerichtet sind.

23. Verfahren nach Anspruch 21, wobei der nack-
te Antikérper und der konjugierte Antikdrper gegen
verschiedene Antikdrper oder Epitope gerichtet sind.

24. Verfahren nach Anspruch 21, wobei das Kon-
jugat ein Arzneimittelkonjugat ist, wobei das Arznei-
mittel ein Arzneimittel ist, welches gegen B-Zellen,
Plasmazellen oder T-Zellen wirkt.

25. Verfahren nach Anspruch 21, wobei das Kon-
jugat ein Arzneimittelkonjugat ist, wobei das Arznei-
mittel ein Arzneimittel ist, welches gegen ein inflamm-
atorisches Zytokin wirkt.

26. Verfahren nach Anspruch 21, wobei das Kon-
jugat ein Enzym umfal3t.

27. Verfahren nach Anspruch 26, wobei das En-
zym eine RNase ist.

28. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die thera-
peutische Zusammensetzung einen hybriden Anti-
kdrper umfaldt, welcher mehr als ein B-Zell-Antigen
bindet.

29. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die thera-
peutische Zusammensetzung einen hybriden Anti-
korper umfafdt, welcher mehr als ein Epitop des glei-
chen B-Zell-Antigens bindet.

30. Verfahren nach Anspruch 1, wobei die thera-
peutische Zusammensetzung ein bispezifisches Fu-
sionsprotein umfaft, wobei wenigstens ein Arm auf
eine B-Zelle zielt und ein zweiter Arm auf eine T-Zel-
le, eine Plasmazelle oder ein Makrophagenantigen
Zielt.

31. Verfahren nach Anspruch 1, welches das Ver-
abreichen eines Konjugats eines Anti-CD19-, An-
ti-CD20-, Anti-CD22- oder Anti-CD74-Antikdrpers mit
einem Arzneimittel, Toxin, Enzym, Zytokin, Hormon,
einer Borverbindung oder einem therapeutischen Ra-
dionuklid umfaft.

32. Verfahren nach Anspruch 16, wobei das Arz-
neimittel aus der Gruppe ausgewahlt ist, bestehend
aus Methotrexat, Phenylbutyrat, Bryostatin, Cyclo-
phosphamid, Etoposid, Bleomycin, Doxorubicin, Car-
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mustin, Vincristin, Procarbazin, Dexamethason, Leu-
covorin, Prednison, Maytansinoiden, wie DM1, Cali-
cheamicin, Rapamycin, Leflunomid, FK506, Immu-
ran, Fludarabin, Azathiopin, Mycophenolat und Cyc-
losporin.

33. Verfahren nach Anspruch 16, wobei das Arz-
neimittel aus der Gruppe ausgewahlt ist, bestehend
aus Immuran, Methotrexat und Fludarabin.

34. Verfahren nach Anspruch 1, wobei der Anti-
koérper einen Arm umfaldt, welcher fir ein Hapten mit
niedrigem Molekulargewicht spezifisch ist, und wobei
ein Hapten mit niedrigem Molekulargewicht mit ei-
nem angehefteten therapeutischen Mittel verabreicht
wird, nachdem der Antikdrper an das B-Zell-Antigen
gebunden hat.

35. Verfahren nach Anspruch 34, wobei das Hap-
ten ein Chelator ist.

36. Verfahren nach Anspruch 17, wobei das Kon-
jugat in Kombination mit einem nackten B-Zell-Anti-
korper verwendet wird.

37. Therapeutische Zusammensetzung, welche
einen pharmazeutisch vertraglichen Trager und we-
nigstens einen Antikdrper gegen ein B-Zell-Antigen
umfaldt, zur Verwendung bei der Behandlung einer
Autoimmunerkrankung.

38. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung in Form von Do-
sierungseinheiten von 20 bis 2000 mg pro Dosis flr
die parenterale Verabreichung vorliegt.

39. Verwendung nach Anspruch 37, welche eine
Mehrzahl der parenteralen Dosen fiir die wiederholte
parenterale Verabreichung umfafdt.

40. Verwendung nach Anspruch 37, wobei der
Antikérper aus der Gruppe ausgewahlt ist, bestehend
aus Antikorper von subhumanem Primaten, monok-
lonalem Antikérper der Maus, chimarem Antikérper,
humanisiertem Antikérper und humanem Antikérper.

41. Verwendung nach Anspruch 40, wobei der
Antikorper der LL2-Antikérper der Maus, der chimare
oder der humanisierte LL2-Antikorper ist.

42. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung wenigstens zwei
monoklonale Antikérper umfaldt, die an verschiedene
CD22-Epitope binden, wobei die CD22-Epitope aus
der Gruppe ausgewahlt sind, bestehend aus Epitop
A, Epitop B, Epitop C, Epitop D und Epitop E.

43. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
Autoimmunerkrankung aus der Gruppe ausgewahlt
ist, bestehend aus akuter idiopathischer thrombozy-



DE 05 075 555 T1

topenischer Purpura, chronischer idiopathischer
thrombozytopenischer Purpura, Dermatomyositis,
Sydenham'scher Chorea, Myasthenia gravis, syste-
mischem Lupus erythematodes, Lupusnepbhritis,
rheumatischem Fieber, polyglandularen Syndromen,
bullésem Pemphigoid, Diabetes mellitus, He-
noch-Schonlein-Purpura, nach einer Streptokokken-
infektion auftretender Nephritis, Erythema nodosum,
Takayasu-Arteriitis, Addison'scher Krankheit, rheu-
matoider Arthritis, multipler Sklerose, Sarkoidose, ul-
zerativer Colitis, Erythema multiforme, IgA-Nephro-
pathie, Polyarteriitis nodosa, Spondylitis ancylopoeti-
ca, Goodpasture-Syndrom, Thromboangiitis obli-
terans, Sjogren'schem Syndrom, primarer biliarer Zir-
rhose, Hashimoto-Thyroiditis, Thyrotoxikose, Sklero-
dermie, chronisch aktiver Hepatitis, Polymyosi-
tis/Dermatomyositis, Polychondritis, Pemphigus vul-
garis, Wegener'scher Granulomatose, membrandser
Nephropathie, amyotropher Lateralsklerose, Tabes
dorsalis, Riesenzellarteriitis/Polymyalgie, pernizidser
Anamie, rasch voranschreitender Glomerulonephritis
und fibrosierender Alveolitis.

44. Verwendung nach Anspruch 37, welche wei-
terhin ein gegen T-Zellen, Plasmazellen, Makropha-
gen oder inflammatorische Zytokine gerichtetes se-
kundares Therapeutikum umfalt, welches separat
verabreicht wird.

45. Verwendung nach Anspruch 44, wobei das
sekundare Therapeutikum vor der Verabreichung der
therapeutischen  Zusammensetzung verabreicht
wird.

46. Verwendung nach Anspruch 45, wobei das
sekundare Therapeutikum gleichzeitig mit der Verab-
reichung der therapeutischen Zusammensetzung
verabreicht wird.

47. Verwendung nach Anspruch 46, wobei das
sekundare Therapeutikum nach der Verabreichung
der therapeutischen Zusammensetzung verabreicht
wird.

48. Verwendung nach Anspruch 37, wobei das
B-Zell-Antigen aus der Gruppe ausgewabhlt ist, beste-
hend aus CD19, CD20, CD22, HLA-DR und CD74.

49. Verwendung nach Anspruch 37, wobei das
B-Zell-Antigen CD22 ist.

50. Verwendung nach Anspruch 37, wobei der
Antikorper ein nackter Antikorper ist.

51. Verwendung nach Anspruch 50, wobei der
Antikorper ein nackter Anti-CD22-Antikdrper ist.

52. Verwendung nach Anspruch 37, welche wei-
terhin ein gegen T-Zellen, Plasmazellen, Makropha-
gen oder inflammatorische Zytokine gerichtetes se-
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kundares Therapeutikum umfaldt, wobei das sekun-
dare Therapeutikum an einen Anti-B-Zell-Antikdrper
konjugiert ist oder separat verabreicht wird.

53. Verwendung nach Anspruch 37, welche wei-
terhin ein sekundares Therapeutikum umfalit, wel-
ches ein Konjugat eines Anti-B-Zell-Antikdrpers mit
IL-2 oder GM-CSF ist.

54. Verwendung nach Anspruch 52, wobei das
Konjugat in Kombination mit einem nackten
B-Zell-Antikdrper verwendet wird.

55. Verwendung nach Anspruch 37, welche wei-
terhin ein gegen ein inflammatorisches Zytokin ge-
richtetes sekundares Therapeutikum umfal3t.

56. Verwendung nach Anspruch 55, wobei das
sekundare Therapeutikum ein Anti-TNFa- oder An-
ti-IL-1-Mittel ist.

57. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung eine Kombination
von (i) einem nackten Anti-CD22-, Anti-CD19-, An-
ti-CD20- oder Anti-CD74-Antikdrper und (ii) einem
Konjugat eines Anti-CD22-, Anti-CD19-, Anti-CD20-
oder Anti-CD74-Antikérpers mit einem Arzneimittel,
Toxin, Enzym, Zytokin, Hormon, einer Borverbindung
oder einem therapeutischen Radionuklid umfaf3t.

58. Verwendung nach Anspruch 57, wobei der
nackte Antikorper und der konjugierte Antikorper ge-
gen das gleiche Antigen oder Epitop gerichtet sind.

59. Verwendung nach Anspruch 57, wobei der
nackte Antikorper und der konjugierte Antikorper ge-
gen verschiedene Antigene oder Epitope gerichtet
sind.

60. Verwendung nach Anspruch 57, wobei das
Konjugat ein Arzneimittelkonjugat ist, wobei das Arz-
neimittel ein Arzneimittel ist, welches gegen B-Zellen,
Plasmazellen oder T-Zellen wirkt.

61. Verwendung nach Anspruch 57, wobei das
Konjugat ein Arzneimittelkonjugat ist, wobei das Arz-
neimittel ein Arzneimittel ist, welches gegen ein in-
flammatorisches Zytokin wirkt.

62. Verwendung nach Anspruch 57, wobei das
Konjugat ein Enzym umfaft.

63. Verwendung nach Anspruch 62, wobei das
Enzym eine RNase ist.

64. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung einen hybriden
Antikorper umfafdt, welcher mehr als ein B-Zell-Anti-
gen bindet.
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65. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung einen hybriden
Antikérper umfallt, welcher mehr als ein Epitop des
gleichen B-Zell-Antigens bindet.

66. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung ein bispezifisches
Fusionsprotein umfallt, wobei wenigstens ein Arm
auf eine B-Zelle zielt und ein zweiter Arm auf eine
T-Zelle, eine Plasmazelle oder ein Makrophagenanti-
gen zielt.

67. Verwendung nach Anspruch 37, wobei die
therapeutische Zusammensetzung ein Konjugat ei-
nes Anti-CD19-, Anti-CD20-, Anti-CD22- oder An-
ti-CD74-Antikdrpers mit einem Arzneimittel, Toxin,
Enzym, Zytokin, Hormon, einer Borverbindung oder
einem therapeutischen Radionuklid ist.

68. Verwendung nach Anspruch 52, wobei das
Arzneimittel aus der Gruppe ausgewahlt ist, beste-
hend aus Methotrexat, Phenylbutyrat, Bryostatin, Cy-
clophosphamid, Etoposid, Bleomycin, Doxorubicin,
Carmustin, Vincristin, Procarbazin, Dexamethason,
Leucovorin, Prednison, Maytansinoiden, wie DM1,
Calicheamicin, Rapamycin, Leflunomid, FK506, Im-
muran, Fludarabin, Azathiopin, Mycophenolat und
Cyclosporin.

69. Verwendung nach Anspruch 52, wobei das
Arzneimittel aus der Gruppe ausgewahlt ist, beste-
hend aus Immuran, Methotrexat und Fludarabin.

70. Verwendung nach Anspruch 37, wobei der
Antikérper einen Arm umfalt, der fir ein Hapten mit
niedrigem Molekulargewicht spezifisch ist, und wobei
ein Hapten mit niedrigem Molekulargewicht mit ei-
nem angehefteten therapeutischen Mittel verabreicht
wird, nachdem der Antikdrper an das B-Zell-Antigen
gebunden hat.

71. Verwendung nach Anspruch 70, wobei das
Hapten ein Chelator ist.

72. Verwendung nach Anspruch 53, wobei das
Konjugat in Kombination mit einem nackten
B-Zell-Antikdrper verwendet wird.

Es folgt kein Blatt Zeichnungen
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