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Name des
Tests

Funktion

Genauigkeit
(AUC und
Hazard Ratio
(HR))

Ausgewahlte
Referenzen

KDD
(Nieren-Differenzialdiagnose)

* Frihzeitige Erkennung von
chronischen Nierenerkrankungen
(CKD)

Differentialdiagnose der haufigsten
CKD-Subtypen

CKD AUC 96% 1!

Differenzialdiagnose (DN, MGN, MCD,
IgAN, FSGS, LN, Vaskulitis)

AUC 77-95% 2

IgAN-Progression AUC 72% 3

pFSGS vs. sSFSGS AUC 95% 4

1 Good DM, et al. Mol Cell Proteomics
2010, 9(11):2424

2 Siwy J, et al. Nephrol Dial Transplant.
2017, 32(12):2079

3 Rudnicki M, et al. Nephrol Dial
Transplant. 2021;37(1):42-52

4 Catanese et al. Clin Kidney J. 2023,
17(2), sfad296

Peters et al., Nephrol Dial Transplant.
2023;38(12):2826-2834

Mavrogeorgis E, et al. Nephrol Dial
Transplant. 2024;39(3):453-462

NIEREN-
DIFFERENZIALDIAGNOSE
(KDD) - WARUM NOTIG?

Bekdmpfung der Belastung durch chronische

Nierenkrankheiten:

Kontinuierlich fortschreitende, unheilbare Krankheit, bei
der die Nierenfunktion bis zum Nierenversagen
abnimmt.

. Betroffen sind fast 700 Millionen Menschen

Erhdht massiv das Risiko von Herz-Kreislauf-
Erkrankungen und Tod

- Verkurzt die Lebenserwartung um bis zu 20 Jahre

KDD-Test zur nicht-invasiven Friherkennung,

Uberwachung und Therapiefithrung

Frihzeitige Erkennung von CKD

Unterscheidung zwischen den haufigsten Subtypen
(Differentialdiagnose)

Steuerung einer personalisierten Therapie in einem
frihen Stadium, im Idealfall Verhinderung des
Auftretens einer klinisch sichtbaren CKD



FUR WEN

SIND DIE

TESTS
GEDACH

%

Der Proteomtest wird empfohlen, wenn mindestens drei
der folgenden Risikofaktoren vorhanden sind:

Frihzeitige Erkennung

Alter > 40

Diabetes mellitus

Body-Mass-Index 230,0 kg/m?

Rauchen

Gesamtcholesterin >190 mg/dl oder Low-Density-Lipoprotein-Cholesterin
>115 mg/dl oder Nicht-HDL-Cholesterin 2130 mg/dl oder Serumtriglyceride
>150 mg/dl

Frihzeitige Herz-Kreislauf-Erkrankungen in der Familiengeschichte (Frauen
vor 65 Jahren/Manner vor 55 Jahren)

eGFR < 90 ml/min/1,73 m?2

Anhaltende Albuminurie > 30 mg oder nicht-infektiose Erythrozyturie

Bluthochdruck gemaf den Leitlinien (z. B. 2140/290 mm Hg in 3
aufeinanderfolgenden Messungen)

Oder Verdacht auf CKD (anhaltende Proteinurie/Albuminurie und/oder
reduzierte GFR), um invasive Verfahren in der Nephrologie (Nierenbiopsie)
zu vermeiden.

Die Differenzialdiagnose wird nur bei Patienten mit diagnostizierter CKD unbekannter
Atiologie durchgefuhrt. Die Differenzierung zwischen primérer und sekundarer FSGS
wird nur bei Patienten mit diagnostizierter FSGS durchgefuhrt. Der IgAN-
Progressionstest wird nur bei Patienten mit diagnostizierter IJAN durchgefihrt.



ANWENDUNG DES KDD-TESTS

Gefahrdete Patienten

(23 Risikofaktoren)

 Je nach Gesundheitszustand Keine zusatzliche

und kdrperlicher Situation Negati spezifische Therapie. «

des Patienten sollten CKD-Erkennung  ========== | Sriandardbehandlt?ng’ \
MaRnahmen zur Erdschluss I
Lebensflhrung in Betracht /

/4
/

gezogen werden
« Intervention gemald den
Leitlinien, idealerweise

orientiert am Proteom-Muster

\
Wiederholung ded~=-*
KDD-Tests in 2-3
Jahren, wenn die
Risikofaktoren
fortbestehen

CKD-

Differenzialdiagnose Weitere Einzelheiten zur Differentialdiagnose finden Sie hier:
DN, MGN, MCD, IgAN (IgAN-Progression), Rupprecht H., et al. Int J Mol Sci2024, 25(7), 3678
FSGS (pFSGS vs. sFSGS), LN, Vaskulitis Catanese L., et al. Int J Mol Sci2024, 25(6), 3519



DETAILS ZUR ANWENDUNG DES KDD-TESTS
BESTIMMUNG DER ZUGRUNDE LIEGENDEN CKD-ATIOLOGIE

WP

Historie Hamodynamische / nephrotoxische / infektibse AKI

v
KDD

IgAN, Vaskulitis, LN, A
TMA, Goodpasture, nurie DKD, MN, MCGN, FSGS, Amyloidose glomerulére _ IgAN, FSGS,

MPGN/C3GN, DKD Erythrozyturie # Alport, MPGN/C3G

KDD, IgA- . . KDD, IgA-
Unteralaktosylierung —*|_Diabetes-Geschichte, KDD —’ »| Unteralaktosylierung

W ANCA, KDD L, PLA2R, THSD7A usw., m
KDD

Genetische
Diagnostik, KDD

ANA, ds-DNA,
— Gendia - [mEmmmes

Gendiagnostik, KDD

Genetische

Thrombopenie,
4 . [ Diagnostik
m<— Hamolyse, Freie leichte Kette Amylgdosel\,nl:\)/llDD, 9
ADAMTS13, uss
Komplementgenetik complementgenctik

— Rupprecht H, et al. Int J Mol Sci 2024,25(7),3678
M gg:;':“fmen i Catanese L, et al.Int J Mol Sci 2024,25(6),3519




VORTEILE FUR DIE
PATIENTEN

Stand der Technik: eGFR und Albuminurie
- Folge, nicht Ursache, von Nierenfunktionsstorungen
- Erkennen fortgeschrittener (irreversibler) Organschaden

- In diesem Stadium kann eine lebenslange Therapie das Fortschreiten
der Krankheit nur verzégern, aber nicht heilen, was sich auf die
Lebensqualitat und die Lebenserwartung auswirkt.

- Die Genauigkeit wird von zahlreichen Faktoren beeinflusst:
Fitnessniveau, Muskelmasse, Ernahrung, Infektionen, chronische
Krankheiten und Medikamente.

Proteomik-Test

- Erfasst die Ursachen und den Beginn von Nierenerkrankungen,
insbesondere Fibrose und Entziindungen

- Ermdglicht eine friihzeitige Diagnose, bevor die Niere irreversibel
geschadigt wird, und leitet eine gezielte Therapie ein, die irreversible
Schéaden und das Auftreten einer klinisch relevanten Erkrankung
verhindern kann.

- Nicht-invasive Differenzierung zwischen den haufigsten Subtypen und
Anleitung zum Eingreifen




WISSENSCHAFT-
LICHER
NACHWEIS

Frihzeitige CKD-
Erkennung und

personalisierte
Intervention auf der
Grundlage von in-silico-
Vorhersagen

Jaimes Campos MA, et al.
Pharmaceuticals (Basel).
2023;16(9):1298
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WISSENSCHAFT-

LICHER
NACHWEIS

Anwendung in zahlreichen

multizentrischen klinischen
Studien an Tausenden von
Personen.

CKD stages

GFR levels
(mL/min/1.73m?)

1. early-stage

2. mild damage 3. moderate damage

60-89 30-59

Good et al. MCP 2010 |

Molin et al. ] Proteomics 2012 |

4. severe damage

15-29

| N =890

| N =137

Ziirbig et al. Diabetes 2012, N=316

Roscioni et al. Diabetologia 2013, N =88

5. end-stage renal
disease

<15

! Argiles et al. Plos ONE 2013, N=53

Siwy et al. NDT 2014 |

:| N= 165

Gu etal. NDT2014, N=797

Schanstra et al. JASN 2015, N=1990

Pontillo etal. NDT 2017, N=2672

Lindhardt et al. NDT 2016, N=737

Pontillo et al. Kidney Rep. 2017, N =2087

Lindhardt etal. NDT 2018, N=111 |

Currie et al. Cardiovasc Diabetol 2018, N =155 i

Ziirbig et al. Diabetes Care 2018, N=1014 |
Tofte etal. Lancet D&E 2020, N = 1775 |

Verbeke et al. NDT 2021, N =451

T
Tailliar etal. ) Clin Med 2021, N=93 A

]
Curovic etal.] Diabetes Care 2022, N= 40 !
1
1

etal. ] BMC Nephrol. 2023, N=956

Jaimes Camposet al. Pharmaceuticals (Basel) 2023, N=5585

Lauder et al. Hypertension 2024, N=48




Frihzeitige Vorhersage der diabetischen
Nephropathie durch Urinproteomanalyse:

« 15 Partner in Europa A) Mikroalbuminurie in der Kohorte.
B - 6 Jahre
WISSENSCHAFT « 1770 normoalbuminurische 33:%
LICHER Typ-2-Diabetiker 3w I
NACHWEIS

50+
40+
304

Event-free survival (%)

—— Low risk participants

« Stratifizierung mittels

. v Proteomics-Test in Hoch- 0 gm0
KDD ist der einzige Test und Niedrigrisiko fir die et i ﬁ : !
weltwelt, der in einer Entwicklung von CKD e s um we e 8
prospektiven, randomisierten
klinischen Studie die . - " - B) Verschlechterung der Nierenfunktion und
Ein positiver Test stand in Fortschreiten zu CKD-Stadium 3.

Friherkennung nachgewiesen Verbindung mit:
i T
Tofte N,et al. Lancet Diabetes A) erhohtes Risiko einer -

Endocrinol. 2020; 8(4):301-312. Progression zu einer 7]
Tofte N,et al. Diabet Med. 2018; bestatigten Mikroalbuminurie

Event-free survival (%)

30+

35(10):1375-1382. * * * und

104 Hazard ratio 3-93 (95% C12-81-5.50)

Log-rank test p<0-0001

B) Abnahme der Nierenfunktion 5 : : ] ;
Number of participants Time (years)
Highrisk 184 165 138 4 10

* E U » R I o R ITv Low risk 1423 1406 1142 381 45
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