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Abstract

Objectives: The objective of this smdy is to evaluate the
analytical and diagnostic performance of a high-sensitivity
point-of-care (POC) cardiac troporin I assay, the Quidel
TriageTrue™ (QuidelOrtho Inc, San Diego, USA), compared to
central laboratory testing (CLT) in accelerated diagnostic
protocols (ADF) in real dme in a dinical environment.

Methods: In anested substdyof a pragmatic randomised
control trial, consecutive patients with suspected acute
coronary syndrome (ACS) and chest pain <12h duration
were randomised to the ESC 01 and 0/3-h ADP. Subjects
underwent sampling for Quidel TriageTrue POC hsTnl
whale blood and plasma, CLT hs-TaT Roche Elecsys and a
validated, NICE approved CLT High sensitivity cardiac
troponin I (hs-Tnl) (Siemens Attellca) at each time point
Assay imprecision was assessed by repeat analysis of whaole
hlood samples at three levels (ow, near 10% CV 5-10ng/L,
medium, approxmating $9th percertile 15-25 ng/Land high,
3-5 times the %5th percentile, 50-100 ng/L). Final diagnosis

*Corresponding author: Prof. Aleem Khand, Department of Cardislogy,
Liverpsn] Unbersity Hospital NHS Foundation Trust, Longmaor Lane,
Liverpand LI7AL, UK; Instiute af Ageing and O ondc Diseases, Unkversity of
Liverpaol, Liverpoal, UK; and Depariment of Car diology, Liver pool Heant
and Che:st Haspital, Uverpodal, UK, E-mall: sk em khand@iverpootit nhs uk
Ahmed Dakshi and James Hatherley, Depariment of Cardology,
Liverpas! Unkersty Hospital NHS Foundation Trust, Liver pool, UK; and
Institute of Ageing and Chronk Diseases, Unversity of Liverpaal, Liverpaal,
UK

Paul Collinson, Deparment of Blochemistry, St Georges University
Hospital NHE Trust, London, UK

Surannah Phillips and Lisa Balley, Liverpa! Cliniz | Laborator e,
Livarpeool Unirsity Hospital NHS Foundation Trust, Liver paol, UK

Guy Miller, Depantm ent of Cardiology, Livempool University Hospital NHS
Foundation Trust, Liverpoal, UK

Matthew Shaw, Department of Cardidlogy, Liverpoo! Heart and Chest
Hespital, Lverposl, UK

was adjudicated at 6 weeks by Roche hs-TnT using the 4th
universal definition of myocardial infarction (MI).

Results: A total of 1157 patents consented and had both
investigational POC whole blood and plasma and central lab
hscTn available. The median age was 58,472 % were female
and 15 % had suffered a previous ML Assay imprecision of
whaole Hood POC TriageTroe revealed 10% OV at 86ng/L
(=50 % lower than %9t percentile [205ng/L]) and a 20 % CV
at 12ngl. Receiver cperator characteristics (ROC) curves
were computed for exch assay against adjudicated index
type 1 MI to smdy clinical performance. At all-time points
there were excellent performance for whole blood POC
TriageTrue: area under the curve (AUC) 0.57 [55 % C10.94-
098], .96 [95 % C1 0.97-L00] and 0.95 [55 % C1 0.52-0.9] at
time 0, 1and 3h respectively. There was statistical equiva-
lence for performance of whale blood and plasma POC Tri-
ageTrue heTnl and laboratory Siemens Atellica hs-TnlL
Conclusions: The whale hlood FOC TriageTrue hsTnl assay
demonstrates impredson levels consistent with high sensi-
tivity character stics and has a clinical performance equivalent
to an established walidated and NICE approved laboratory
Siemens Atellica hs-Tnl

Keywords: high sensitvity roponin; point of care testing,

acute coronary syndrome

Introduction

Cardiac troponin (cTr) is the biomarker of choice in the
diagnosis of myocardal infareton (MI) [1-4]. One of the
criteria for diagnosis ol Mlincludes detection of a rise and/or
fall of cTn with at least one value above the 99th percentile
[4. Assays developed for the detection of ¢I'n are classifiedas
highly sensitive if they can detect drenlating troponin in
more than 50% of a healthy reference population with a
coefficdent of varaton (CV) <10 % at the $9th perce niile [4].
Until recently, high-sensitivity cardiac troponin assays (hs-
Tn) have been confinad to central labor atory testing (CLT).
Paint-of-care testing (FOCT) platforms are a potential toal to
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Hintergrund

Zielsetzung

- Bewertung der analytischen und diagnostischen
Leistung von TriageTrue im Vergleich zu
zentrallaborbasierten hsTn-Assays in beschleunigten
Diagnoseprotokollen (ADP) - in Echtzeit in einer
klinischen Umgebung.

Methodik

= Konsekutive Patienten mit Verdacht auf AKS und

Brustschmerzen <12 h Dauer wurden entweder in die
Routineversorgung (0/3-h hs-cTnT-Pfad) oder in
den Interventionsarm (0/1-h ADP) randomisiert.

= Die Patienten wurden in der Notaufnahme mit
TriageTrue hs-cTnl (EDTA-Vollblut und Plasma), im
Zentrallabor mit Roche Elecsys hs-cTnT und Siemens
Atellica hs-cTnlI untersucht.
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Inklusion

» Insgesamt wurden 1157 Patienten eingeschlossen.
Diese wurden sowohl Uber POC als auch CLT hs-cTn
gemessen.

= Der Altersmedian lag bei 59 Jahren, wobei 47,2 % der
Patienten weiblich waren (Tabelle 1).

= Die Inzidenz von MI-Typ 1 betrug in dieser Population
5,9 %.

Dakshi A, et al. Clin Chem Lab Med. 2024 Sep 2. doi: 10.1515/cclm-2024-0138.
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Ergebnisse - Unprazision
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performance of a high-sensitivity troponin I
wurde, dass auch Vollblut getestet

1 point-of-care assay in the Mersey Acute Coronary
werden kann. sson | Syndrome Rule Out Study (MACROS-2)
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» Die Testungen basierten auf dem CLSI 35.0% s
30.0% '1

= EDTA-Vollblutproben wurden von
drei Anwendern getestet: einem
Experten und zwei Nicht-Experten.
— Die Proben wurden von Patienten :
ausgewdhlt, deren hs-cTn-Werte N =4 °°" ggrger?gle VRS
innerhalb der entsprechenden ‘ :
klinischen Bereiche lagen. 100% 1=

g 200% M
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Figure 1: Total imprecision curve for whole

Tnl = cardiac treponin I; CV = Coefficient of variation. blood measurements.

Dakshi A, et al. Clin Chem Lab Med. 2024 Sep 2. doi: 10.1515/cclm-2024-0138.
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Ergebnisse - Klinische Leistung
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= Zur Untersuchung der klinischen Leistungsfahigkeit

wurden fiir jeden Assay Receiver-Operating- Evaluation of the analytical and clinical

Characteristics-Kurven (ROC-Kurven) im Vergleich performance of a h'.gh'sens'tw'ty troponin I
zu adjudizierten Index-MI vom Typ 1 berechnet. point-of-care assay in the Mersey Acute Coronary

Syndrome Rule Out Study (MACROS-2)

1

= Fuir TriageTrue hs-cTnI-Vollblut (WB) wurde fir
alle Zeitpunkte eine ausgezeichnete Leistung

festgestellt (die hier gezeigten Oh-Daten). 09
= 08 .
2 07 ;::' -
Test Area 959% CI e 06 5
Roche hs-cTnT 0,95 0,93-0,97 2 05
Siemens hs-cTnI 0,97 0,96-0,98 2 041 o dsenminaton
g 034 —c—0hcTnT
-TriageTrue hs-cTnl 0,97 0,96-0,99 . -
2024 ===0==- POC 0 h WB
0.1 — = =cTnl Oh
0 & T T T T 1
0 0.2 04 0.6 048 1

False positive rate (1 - Specificity)
Dakshi A, et al. Clin Chem Lab Med. 2024 Sep 2. doi: 10.1515/cclm-2024-0138.
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Ergebnisse - Single sample rule-out

= Analyse des Ausschlusses anhand einer einzigen Probe
bei allen Patienten (randomisiert auf 0-1 oder 0-3

Pfade) gemaB den TriageTrue-Ausschlusskriterien
von < 4 ng/l.

- Von 1157 Patienten konnten 713 (61,6 %)
direkt ausgeschlossen werden, wobei von den
68 bestatigten NSTEMI vom Typ 1 (Pravalenz
5,9 %) keine falsch negativ waren.

- 100%0 Sensitivitdat und 100% NPV

Potenzial fir Prozessverbesserungen: Direkter Ausschluss
bei etwa 2/3 der Patienten ermdglicht eine schnellere
Entlassung und fuhrt zu weniger Overcrowding!
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MI No MI
TriageTrue 0 713
< 4 ng/I (61,1%)
TriageTrue 68 376

> 4 ng/l

Table derived from data presented.

Dakshi A, et al. Clin Chem Lab Med. 2024 Sep 2. doi: 10.1515/cclm-2024-0138.
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Zusammenfassung

» Hervorragende analytische Leistung von
TriageTrue-Vollblut bei Daten, die von geschultem
Nicht-Laborpersonal in der Notaufnahme generiert
wurden: 10 % VK bei 8,6 ng/l, was mehr als 50 %
unter der 99sten Perzentile ergibt.

- Hervorragende diagnostische Leistung von
TriageTrue-Vollblut im Vergleich zu einem NICE-
zugelassenen laborgestitzten hs-cTnI-Assay mit einer
TriageTrue-AUC von 0,97 nach 0 Stunden, 0,98 nach 1
Stunde und 0,95 nach 3 Stunden.

= 61,1 % der Patienten wurden nach 0 Stunden
entlassen, was das Potenzial fur
Prozessverbesserungen hervorhebt: Die direkte

Entlassung von etwa 2/3 der Patienten ermdoglicht eine

schnellere Entlassung und weniger Overcrowding!
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»The POC whole blood Quidel TriageTrue
demonstrated imprecision levels consistent with
high sensitivity characteristics.

The Quidel TriageTrue POC hs-cTnlI clinical

performance is equivalent to an established and
well-validated laboratory hs-cTnl.

This is the first clinical validation of whole
blood POC hs-cTn assay studied in real-time in
a clinical environment."

Dakshi A, et al. Clin Chem Lab Med. 2024 Sep 2. doi: 10.1515/cclm-2024-0138.
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