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PATHFAST™ hs-cTnl: friihzeitige und sofortige Diagnose des Ml in der Notfallabteilung

PATHFAST™ hs-cTnl ist ein Chemilumineszenz-Enzymimmuno-
assay (CLEIA) zur quantitativen Messung der Konzentration von
kardialem Troponin | (cTnl) im Vollblut oder Plasma am Point of
Care (POCQ).

Niedrige Konzentrationen von cTnl kdnnen mit Hilfe von hoch-
sensitiven kardialen Troponin (hs-cTnl)-Assays analysiert werden,
welche die von IFCC und ESC definierten Kriterien erfullen (1,2).

Klinischer Nutzen von hs-cTnl Assays

hs-cTnl Assays weisen Troponinspiegel in niedrigen Konzen-
trationen mit hoher Genauigkeit und Prazision zum friihest-
moglichen Zeitpunkt nach. Sie messen niedrige bei Ischdmie/
Mikronekrose freigesetzte Troponinkonzentrationen (Abb. 1)
und ermdglichen sogar den Nachweis und die Quantifizierung
von Troponinwerten bei gesunden Personen (4).

Die Europaische Gesellschaft fuir Kardiologie (ESC) empfiehlt den
Einsatz von hs-cTn Assays (2, 3) zum friihzeitigen Ein- und Aus-
schlieBen eines aktuen Myokardinfarkts (AMI) und zur Differen-
zierung von Patienten mit nicht-koronaren Herzerkrankungen.

Zusétzlich zur Diagnose des AMI kann der Nachweis eines
niedrigen kardialen Troponinspiegels die Vorhersage von
Informationen (Risikostratifizierung) hinsichtlich der kurz- und
langfristigen Mortalitat von Patienten ermdglichen (5).

Abb. 1: cTnl Werte in verschiedenen klinischen Situationen
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PATHFAST™ bietet hohe Genauigkeit und Prazision der Test-
ergebnisse ahnlich dem Zentrallabor-Analysator, kombiniert mit
der Flexibilitat eines POCT-Assays innerhalb von 17 Minuten aus
Vollblut und Plasma in einer All-in-One-Kartuschenldsung.

Der neue PATHFAST™ hs-cTnl Assay entspricht den Empfehlun-
gen der IFCC- und ESC-Richtlinien (2015) fiir den Einsatz von
Assays fuir hochempfindliches Troponin (1,2).
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In klinischen Studien wurde PATHFAST™ hs-cTNI fiir
einen oberen 99-Perzentil-Referenzwert von 29,0 ng/|
bei einer Ungenauigkeit von 6,1% bewertet, was
weniger als 10% betrdagt und den Kriterien von hs-cTnl
entspricht, die von der IFCC angegeben wurden (1).
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Hochsensitives cTN — Kriterien fiir Assays

Empfehlung des IFCC (1)

Empfehlung der ESC-Richtlinie (2,3)

Fir den PATHFAST™ hs-cTnl Assay wurden bei 734 gesunden
Personen die Werte der 99. Perzentile ermittelt; siehe Tab. 1.
Die geschlechtsspezifischen 99. Perzentil-Cutoffs fiir Gesamt-
population, Frauen und Ménner betragen 27,9 ng/I (dieser Wert
unterscheidet sich nicht signifikant von der FDA-zugelassenen
99. Perzentile von 29,0 ng/I vor Ausschluss von Personen mit
abnormalem NT-proBNP, HbA1c und eGFR) bzw. 20,3 ng/l und
29,7 ng/1 (6).

Tab. 1: Geschlechtsspezifische 99. Perzentile gemaf3
PATHFAST™ hs-cTnl Assay

% messbare
Konzentrationen
> Nachweisgrenze

Geschlechts-
spezifische
99. Perzentile (ng/l)

Frauen 352 20.3

n=186 (52.8%)

Geschlechtsspezifische 99. Perzentile und messbare Anzahl gesunder Probanden
zwischen Nachweisgrenze und 99. Perzentile nach Ausschluss von Personen mit
abnormalem NT-proBNP, HbAlc und eGFR (6)

Troponin-Konzentrationen wurden mit dem PATHFAST™
hs-cTnl assay in EDTA-Plasma gemessen.

Es wurden Proben von 993 Patienten verwendet, die zum Zeit-
punkt 0 Stunden, 1 Stunde und 3 Stunden nach der Aufnahme
in die Chest Pain Unit (CPU) mit Verdacht auf akutes Koronar-
syndrom entnommen wurden. 219 AMI-Patienten wurden von
zwei unabhdngigen Kardiologen mit verblindeten cTnl-Werten
identifiziert (23,5%).

Die ROC-Analyse fiir die Unterscheidung zwischen AMI-und
Nicht-AMI-Patienten einschlieBlich der klinischen Sensitivitat
und Spezifitat sowie die positiven und negativen Vorher-
sagewerte (PVW und NVW) auf der Grundlage der 99. Perzentile
werden in Tab. 2 fir den PATHFAST™ hs-cTnl Assay erklart.

Der Vergleich mit einer bewahrten Zentrallabormethode
(Troponin I) ergab eine vergleichbare diagnostische Aus-
sagekraft bei Patienten mit einem akuten Herzinfarkt (AMI
[NSTEMI und STEMI]) (Abb. 2A) und NSTEMI. 2B) (7).

Der PATHFAST™ hs-cTnl Assay bietet Chest Pain Units und Not-
fallstationen die Méglichkeit eines hs-cTnl-Tests in weniger als
17 Minuten.

Tab. 2: ROC-Analyse zur Diagnose des AMI zum Zeitpunkt
0, 1 und 3 Stunden nach der Aufnahme

Diagnostikleistungskriterien des PATHFAST ™ hs-cTnl (7)

Abb. 2A: Vergleich der ROC-Kurven fiir Methode A bei
AMI- (STEMI- und NSTEMI-) Patienten
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Leistung des PATHFAST™ hs-cTnl und Methode A (hs-cTnl) bei AMI-Patienten (7)

Abb. 2B: Vergleich der ROC-Kurven fiir Methode A bei

NSTEMI-Patienten
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Leistung des PATHFAST™ hs-cTnl und Methode A (hs-cTnl) bei NSTEMI-Patienten (7)



Diagnostik-Algorithmen fiir PATHFAST™ hs-cTnl

Die ESC-Richtlinien empfehlen Einschluss- und Ausschluss-
algorithmen mit Verwendung von hs-cTn-Assays bei Patienten,
die mit Verdacht auf NSTEMI in die Notfallabteilung aufge-
nommen werden (2).

Oh<Bng/l
und
A0-Th<Cng/l

0h=Dng/l

oder
AO0-Th=Eng/l

¢

0h<Ang/l od:er

EinschlieBen

Algorithmen nach Roffi M et al. Eur Heart J 2016, 37: p. 276 (2)

AusschlieBen eines NSTEMI bei Aufnahme mit
PATHFAST™ hs-cTnl (0 h)

Nach der ESC-Richtlinie ist ein Ausschluss bereits bei der Auf-
nahme (0 h) moglich, wenn der Wert unter einem Cutoff-Wert
(A) liegt und der Beginn der Brustschmerzen langer als 3h
zurlickliegt. Bezliglich der Nachweisgrenze von 2,3 ng/I zeigten
Daten aus Vorstudien mit einem Cutoff-Level A von 3 ng/l die
folgenden Ergebnisse (7):

0Oh<B A0-1Th <C NVW, % Sensitivitat,% | Spezifitat, %
(cTnl, ng/l) (cTnl, ng/1) (95% KI) (95% KI) (95% KI)
1 100.0 100.0 30.5
(97.8,100.0) (97.3,100.0) (26.6,34.6)
3 ) 99.6 99.3 419
(97.5,100.0) (95.9,100.0) (37.7,46.2)
3 99.6 99.3 46.9
(97.8,100.0) (95.9, 100.0) (42.6,51.2)
1 100.0 100.0 36.1
(98.1,100.0) (97.3,100.0) (32.0,40.3)
4 3 99.6 99.3 51.0
(98.0,100.0) (95.7,100.0) (46.7,55.3)
3 99.7 99.3 56.6
(98.2,100.0) (95.7,100.0) (52.3,60.9)
1 99.5 99,3 38.3
(97.3,100.0) (97.1,100.0) (34.2,42.6)
5 5 99.3 98,5 559
(97.6,99.9) (94.7,99,8) (51.6,60.1)
3 99.4 98,5 62.1
(97.9,99.9) (94.7,99,8) (57.8,66.2)
1 99.1 98,5 40.6
(96.7,99.9) (94,7,99,8) (36.4,44.9)
6 5 99.1 97,8 59.3
(97.3,99.8) (93,6,99.5) (55.0,634)
3 98.9 97.0 66.0
(97.2,99.7) (92,5,99,2) (61.8,70.0)

0 h/1 h-Einschlussalgorithmus fiir NSTEMI mit
PATHFAST™ hs-cTnl
Ein Einschluss fur die Wahrscheinlichkeit eines NSTEMI ist
moglich, wenn der hs-cTn-Wert bei der Aufnahme (0 h) ober-
halb einer Cutoff-Konzentration = D (Tab. 4) gemessen wird

NVW, % Sensitivitat, % | Spezifitdt, % | % ausgeschlossen N
(95% K1) (95% K1) (95% KI) (95% K1) gesamt
100,0 100,0 44,4 35,8 441
(97.6,100,0) (95,8,100,0) (39,1,49,7)

oder die hs-cTn-Konzentration innerhalb der ersten Stunde einen
Anstieg Uber die Delta-Cutoff-Konzentration = E zeigt (Tab. 4).
Die PVW-Werte fiir den Einschluss eines NSTEMI von Validie-
rungskohorten, welche die Einschlusskriterien erfiillen, betrugen
75-80% (2). PATHFAST™ hs-cTnl wurde diesen Bedingungen

in einer klinischen Studie an 669 Patienten mit Verdacht auf

Dieser vorlaufige Cutoff-Wert von < 3 ng/l darf nur mit Vorsicht
fur den Ausschluss bei der Aufnahme verwendet werden, da
Patienten mit Brustschmerzbeginn vor mehr als 3 h in der Studie
nicht identifiziert wurden. Der Ausschluss bei der Aufnahme
kann mit einem endgiiltigen Cutoff-Level A von Patienten mit
Brustschmerzbeginn vor mehr als 3 h durchgefiihrt werden.

Ein AusschlieBen ist moglich durch die Kombination einer Ba-
siskonzentration unterhalb einer Cutoff-Konzentration (B) und
unterhalb eines Anstiegs innerhalb von 1 Stunde (C). In groBen
Validierungskohorten lagen die NVW-Werte fiir den Ausschluss
des NSTEMI bei Giber 98%. Fiir den PATHFAST™ hs-cTnl wur-
den die folgenden Cutoff-Konzentrationen mit NVW-Werten
zwischen 98,9% und 100% untersucht.

0 h/1 h-Ausschlussalgorithmus fiir NSTEMI mit
PATHFAST™ hs-cTnl

Das AusschlieBen eines NSTEMI ist moglich durch die Kombi-
nation aus einer Basiskonzentration unterhalb einer Cutoff-
Konzentration B und dem Delta von 0h bis Th < C (Abb. 3,
Tabelle 3). In grof3en Validierungskohorten lagen die NVW-
Werte fir den Ausschluss des NSTEMI bei Gber 98% (2). Fiir den
PATHFAST™ hs-cTnl wurden die folgenden Cutoff-Konzen-
trationen bei 669 Patienten mit Verdacht auf NSTEMI und
NVW-Werten zwischen 98,9% und 100% untersucht (8).

NSTEMI gerecht. Es wurden Cutoff-Werte mit PVWs zwischen
75,2% und 78,6% identifiziert (7). Im Hinblick auf die klinische
Situation des einzelnen Patienten kann der Anwender ent-
scheiden, welche Cutoff-Werte flr einen optimalen Ausschluss
oder Einschluss gelten sollen.

Tab. 5: Einschluss eines NSTEMI mit serieller Probenahme fiir

PATHFAST™ hs-cTnl innerhalb einer Stunde (E)

O0h=D AO-1h =E PVW, % Sensitivitdt,% | Spezifitat, %
(cTnl, ng/l) (cTnl, ng/l) (95% Ki) (95% Ki) (95% Kl
15 75.2 67.9 94.4
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, (66.5,826) | (593,757) | (921,962)
20 77.0 64.9 95.1
9 | (681,844) | (562,730) | (930,968)
25 783 61.9 95.7
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, (692,857) | (532,702) | (936,973)
30 78.6 60.4 95.9
(69.5,86.1) (51.6,68.8) (93.8,97.4)
15 74.8 66.4 94.4
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, (660,823 | (578743 | (921,962
20 76.6 63.4 95.1
100 | 676,841) | (547.716) | (930,968)
25 77.9 60.4 95.7
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, (687,854) | (516,688 | (936,973)
30 78.2 59.0 95.9
(68.9,85.8) (50.1,67.4) (93.8,974)
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PATHFAST™ Technische Daten

Gerdtetyp
Durchsatz
Messzeit

Probenmaterial
Messprinzip

Reaktionstemperatur
Probenvolumen
Datenspeicher

Dateniibertragung
Gewicht

Netzanschluss
Leistungsaufnahme
Monitor/Tastatur
Drucker

PC

Schnittstelle
Kalibration
24-h-Betrieb (Stand-by)

Referenzen

Desktop-Immunoassay-Analyator
Bis zu 6 Proben oder Parameter pro Analysenlauf

<17 Minuten fiir 6 Proben mit Notfallmarkern oder
PATHFAST™ Presepsin

Vollblut, Plasma, Serum

Chemilumineszenz-Enzymimmunoassay-Technologie
(CLEIA) und Magtration®-Technologie

37
100l

Patientendaten: 1000, QC Daten: 1800,
Kalibrationsdaten:300

ASTM und fester Standard

28kg

100- 240V AC (50/60 Hz)

360 VA

L(D-Touchscreen

Integriert

Integriert, Hand-Barcodelesegerdt enthalten
RS-232Cund Ethernetanschluss

Werkskalibration, 2-Punkt-Kalibration alle 4 Wochen
Empfohlen
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Produktliste:

Artikel-

PATHFAST™fiir Intensivpflege & Sepsis-Diagnostik nummer

SYSTEM

PATHFAST™Immunoanalysator
Analysator zum Nachweis von kardialen und
anderen Notfallparametern sowie Sepsis

VERBRAUCHSMATERIAL UND ZUBEHOR

PATHFAST™ Pipettenspitzen

1114-0000

1114-1000

Packungs-
groBe

Tx1

5 x 42 Einheiten

PATHFAST™ Abfallbehalter

1114-1001

10 Einheiten

REAGENZIENKITS FUR DIE DIAGNOSTIK IN DER INTENSIVPFLEGE

REAGENZIENKITS FUR DIE SEPSIS-DIAGNOSTIK

PATHFAST™ hs-cTnl 1110-5000 60 Tests
PATHFAST™ Myoglobin 1110-2001 60 Tests
PATHFAST™ CK-MB 1110-2002 60 Tests
PATHFAST™ D-Dimer 1110-2003 60 Tests
PATHFAST™MNTproBNP 1110-2004 60 Tests
PATHFAST™ hsCRP 1110-2005 60 Tests

PATHFAST™ Presepsin

1110-4000

60 Tests

PATHFAST™ Presepsin-Kontrollset

1110-4001

4x1ml

Mitsubishi Chemical Europe GmbH
Willstatter Str. 30, 40549 Dusseldorf, Germany
Phone: +49 (0) 211 -52054 10

Facsimile: +49 (0) 211 -5912 72

email: Pathfastemc-e.de

LSI Medience Corporation

13-4 Uchikanda 1-chome, Chiyoda-ku,
Tokyo 101 - 8517, Japan

Phone: +81-3-6722-4080
Facsimile: +81 -3 -67 22 - 40 81
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