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Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare
Kapitel 1: Inledning

Kapitel 1 Inledning

Programvaran Genius AI® Detection dr en programvarumodul som ar avsedd att
identifiera misstankta brostlesioner som visas som tdtheter i mjukvavnad (cystor,
arkitektoniska forvrangningar och asymmetrier) eller forkalkningar pa
brosttomosyntesbilder. Programvaran Genius Al Detection analyserar varje snitt av varje
vy fran en undersokning med Hologic 3D Mammography™ for att identifiera sadana
lesioner med hjélp av fordjupade (deep learning) neuronnit. For varje identifierad lesion
visar programvaran Genius Al Detection f6ljande CAD-resultat:

* Lesionens placering.
* Lesionens kontur.
* Lesionens konfidensvarde.

Dessutom producerar programvaran Genius Al Detection ett fallvarde for hela
brosttomosyntesundersokningen som representerar graden av sikerhet att
undersokningen innehaller en malign lesion.

Programvaran Genius Al Detection lagrar alla uppgifter om dessa CAD-resultat i ett
DICOM Mammography CAD SR-objekt for lagring och visning pad DICOM-kompatibla
arbetsstationer och arkivsystem for granskning. Ett alternativ for att skapa ett DICOM
Secondary Capture Image-objekt ar tillgdngligt nédr arbetsstationerna for granskning inte
kan tolka CAD SR-objekt fran DICOM-mammografi.

Informationen i denna handbok ar avsedd att fungera som referens for tolkande ldkare
och andra kliniker som behover férstad hur programvaran Genius Al Detection kan
integreras i deras rutiner.

Obs!
( v ) 3D Mammography™-undersokning ar endast tillganglig pa Hologic Selenia®
Dimensions®- och 3Dimensions™.-system.

MAN-11062-1602 Revidering 002 Sidan 1



Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare

Kapitel 1: Inledning

1.1

B(Only

1.1.1

Avsedd anvandning

Var forsiktig: Enligt USA:s federala lagstiftning far denna enhet endast séljas av ldkare
eller pa lakares ordination.

Genius Al Detection dr en programvaruenhet for datorstddd detektion och diagnos
(CADe/CADx) som ar avsedd att anviandas med kompatibla system for digital
brosttomosyntes (DBT). Programvaran identifierar och markerar undersokningsomraden —
inklusive titheter i mjukvdvnad som massor, arkitektoniska forvrangningar och
asymmetrier samt forkalkningar — simultant med lasning av DBT-undersékningar fran
kompatibla DBT-system. Den ger @ven konfidensvarden for att bedoma fyndsakerhet,
samt ett fallvarde. Enheten dr avsedd att underlétta tolkningen av digitala
brosttomosyntesundersdkningar pa ett simultant satt, dvs. att den tolkande lakaren
bekréftar eller avfardar resultaten under lasningen av undersokningen.

Avsedd anvindarpopulation

Programvaran Genius Al Detection &r avsedd att anvandas av MQSA-kvalificerade
lakare som tolkar resultaten. For anvandare av Hologics arbetsstationer for
bildgranskning finns utbildning om bildgranskningsverktyg som ér relaterade till
programvaran Genius Al Detection i arbetsstationens anvandarhandbok. For andra
arbetsstationer forvantas anvandaren utbildas med hjélp av material som leverantéren av
arbetsstationen tillhandahaller.

Avsedd patientpopulation

Enheten &r avsedd att anvédndas pa kvinnor som genomgar mammografiscreening.

Kontraindikationer

Det finns inga kédnda kontraindikationer f6r programvaran Genius Al Detection. Den
diagnostiska prestandan hos programvaran Genius Al Detection har dock inte
utvarderats for mammogram fran patienter med brostimplantat och delvyer (t.ex.
“mosaikvyer”).

Sidan 2
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Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare
Kapitel 1: Inledning

1.2 Anvanda den har handboken

Den hir handboken ar organiserad enligt foljande:

* Inledningen pa sidan 1 ger en oversikt over programvaran Genius Al Detection,
inklusive funktioner, fordelar och forsiktighetsatgarder vid anvandning.

*  Bildbehandling och arbetsflide pa sidan 9 forklarar informationsflédet genom system
med programvaran Genius Al Detection, vyer for brosttomosyntes som stdds och
hur arbetsflodet ska hanteras.

*  Prestandavalidering pa sidan 25 beskriver hur algoritmen for programvaran Genius Al
Detection analyserar tomosyntesbilder.

I denna handbok anvénds foljande konventioner for att lamna teknisk information och
sakerhetsinformation av sarskilt intresse.

VARNING!
En instruktion som, om den inte f6ljs, kan resultera i ett farligt tillstind.

Var forsiktig:
En instruktion som, om den inte f6ljs, kan leda till skador pa systemet.

Viktigt
En instruktion som tillhandahalls for att sdkerstalla korrekta resultat och optimal
prestanda, eller for att klargora enhetens begransningar.

Obs!
Information som klargor ett visst steg eller forfarande.

> BB P

1.3 Tillgangliga resurser

Utover den hir anvandarhandboken finns foljande resurser tillgangliga som hjalp.

* Utbildning: Utbildning finns for tolkande lakare som anvander Hologic-
granskningsarbetsstationer. Kontakta din Hologic-representant f6r mer information.

*  Webbplats: Pa Hologics webbplats (www.hologic.com) finns elektroniska versioner av
anvandarhandbocker. Kontakta din Hologic-representant om du vill ha tryckta
kopior.

*  Teknisk support och service: Kontaktinformation finns pa sidan om upphovsritt i
den har handboken.
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Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare
Kapitel 1: Inledning

1.4  Varningar och forsiktighetsatgarder

Obs!

( v \  Varningar och forsiktighetsatgéarder i samband med installation, drift och underhall av
Selenia Dimensions och 3Dimensions brosttomosyntessystem finns i respektive
anvindarhandbok f6r Selenia Dimensions- eller 3Dimensions-system.

Viktigt
/X

Innan du granskar bilder som bearbetas med programvaran Genius Al Detection bor
du lasa igenom f6ljande instruktioner som tillhandahalls {or att sakerstélla korrekta
resultat och optimal prestanda samt for att klargora algoritmens begransningar.

¢ Den tolkande ldkaren ska endast basera tolkningarna pa bilder av diagnostisk
kvalitet och inte enbart vara beroende av markeringar fran programvaran Genius
Al Detection for att faststalla klinisk disposition.

e Programvaran Genius Al Detection ér ett hjadlpmedel som ska anvandas av
tolkande lakare samtidigt med tolkning av bilduppséattningar med Hologic 3D
Mammography™.

e Programvaran Genius Al Detection forbéttrar inte det anvandaren ser, utan hjélper
snarare till att identifiera omraden pa 3D™-mammogram som bor undersokas.

e  Arbetsstationer som implementerar Hologics rekommenderade schema for att
overlagra markeringar som skapats av programvaran Genius Al Detection
anvander konsekventa dverlagringssymboler for olika typer av markeringar.
Forkalkningsfynd som identifierats av programvaran Genius Al Detection
markeras vanligtvis med trianglar (kalkmarkeringar) och mjukvavnadsfynd
markeras med asterisker (massmarkeringar). Om mass- och férkalkningsresultat
hittas pd samma plats i bilden identifierar arbetsstationen resultaten med
markeringar formade som de fyra punkterna i en kompass (Malc™-markering).
Fynden representerar inte nodvéndigtvis cancer och anvandarens kunnighet &r
fortfarande nédvandig for korrekt tolkning av de markerade omradena.

e Arbetsstationer som erbjuder markeringar i variabel storlek (EmphaSize™-
markeringar) visar markeringar dér storleken pa en Calc-, Mass-, eller Malc-
markering dr proportionell med konfidensvardet (fyndsakerhet) for varje
markering. De markerade fynden representerar inte nédvandigtvis cancer och
anvéandarens kunnighet ar fortfarande nodvandig for korrekt tolkning av de
omraden som systemet markerar.

Sidan 4 MAN-11062-1602 Revidering 002



Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare
Kapitel 1: Inledning

Viktigt
/X

Programvaran Genius Al Detection har inte utvdrderats och kan inte anvandas med
forvantad prestandaniva for patienter som stimmer in pa nagot av foljande tillstand
och situationer:

e Avvikelse med symptomatiska och patagliga lesioner

e Brostimplantat

e Pacemakrar i mammografins synfalt

¢ Hudmarkeringar

e Rorelse under bildtagning

e Avskuren anatomi

o Tidigare kirurgiskt ingrepp och/eller biopsikldmma synliga i avbildningen

¢ Undersokningar som saknar standardvyer eller rapportexklusioner

Viktigt

Systemets sakerhet och effektivitet har inte sékerstallts for patienter med biopsibekraftad
malign primar brostcancer som inte var synlig mammografiskt pa 2D- eller DBT-bilder,
men detekterades med ultraljud eller i MR-fynd.

©

Viktigt
Systemets sdkerhet och effektivitet har inte sakerstallts hos patienter med mammografiskt
synliga maligna lymfnoder, men utan mammografiskt synlig primér brdstcancer.

©

Viktigt
Systemets sdkerhet och effektivitet har inte sakerstallts vid bilder med evidens for
tidigare kirurgiskt ingrepp (t.ex. kirurgiska klammor eller brostférminskning).

©

Viktigt

Fynd- och fallvdrden &r inte avsedda att anvdndas som klinisk “sannolikhet for
malignitet”. Fynd- och fallvarden &r inte kalibrerade till prevalensen i den avsedda
anvandningspopulationen, och foljaktligen ar resultat- och fallvarden i allménhet hogre
an den faktiska sannolikheten for malignitet i en avsedd anvandningspopulation med

©

mindre &n 50 % prevalens av cancer. Dessa podng representerar en relativ grad av
misstanke eller osdkerhet eftersom de inte anger en absolut klinisk sannolikhet for
malignitet.

Viktigt

Den tolkande ldkaren maste fortfarande anvanda diagnostiska fardigheter och vid
behov genomféra vidare undersokningar for att skilja mellan godartade och maligna
lesioner. Darfor bor lakarens beslut om vidare undersdkningar inte d&ndras om systemet
inte upptacker ett omrade som lakaren har upptackt och har beslutat kraver ytterligare
uppmarksamhet. Beslutet bor inte heller paverkas om systemet upptécker ett omrade

©

som ldkaren anser inte ar tillrackligt misstéankt for att motivera vidare undersokning.

MAN-11062-1602 Revidering 002 Sidan 5
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Kapitel 1: Inledning

Viktigt

Endast bilder fran ett digitalt brosttomosyntessystem som stdds enligt definitionen i
Digitala brosttomosyntessystem pa sidan 9 i denna handbok ska anviandas med
programvaran Genius Al Detection.

Viktigt

Produkten upptacker falska positiva resultat och kan 6ka frekvensen av falska positiva
resultat, vilket faststélls av den tolkande ldkaren, bade for screening- och diagnostisk
mammografi. Ett 6kat antal falska positiva resultat kan leda till onédig extra
exponering for avbildningsstralning, biopsi, patientangest etc.

Viktigt

¢ Under rutinmaéssig tolkning av 3D™-mammogram med programvaran Genius Al
Detection rekommenderar Hologic anviandning av en mammografi-arbetsstation
som dr FDA-godkand, nyligen har kalibrerats och anvander Hologic CAD-
markeringsschema.

e Programvaran Genius Al Detection identifierar inte alla omraden som har
sannolikhet fOr cancer.

e Enheten markerar eventuellt inte alla cancerdsa lesioner. En anvandare ska inte
avradas fran att arbeta fram ett handlingsbart resultat om enheten inte markerar
den platsen.

e Enheten dr for ndrvarande inte utformad for att f6lja dndringar fran tidigare
mammogram.

e Enheten ar inte utformad for att upptacka hudfortjockning, indragning av
brostvartor, asymmetrisk brostvavnad eller tubular densitet/ensamt dilaterad kanal.

¢ Individuella rutiner kan paverka resultat som erhalls nar programvaran Genius Al
Detection anvands. For att optimera effektiviteten bor varje inrdttning och varje
tolkande lakare noggrant 6vervaka de resultat som enheten har pé deras satt att
praktisera mammografi.

Viktigt

Programvaran Genius Al Detection anvander tomosyntesrekonstruerade snitt som
indata. Framtida omarbetning av ett fall ar inte mojlig om inte platsen lagrar
tomosyntesrekonstruerade snitt eller rda tomosyntesprojektioner. Alternativt, om en
webbplats vill komma at CAD-resultaten vid ett senare tillfdlle, maste CAD-utdata
lagras i PACS som DICOM Mammography CAD SR eller DICOM Secondary Capture
Image.

Sidan 6
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Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare
Kapitel 1: Inledning

j Obs!

v Programvaran Genius Al Detection bearbetar inte bilder som innehaller f6ljande
DICOM-vymodifierare (med SNOMED RT-koder [Systematized Nomenclature of
Medicine]):

e Sulcus intermammarius (R-102D2)
e Punktkompression (R-102D7)

j Obs!
v Diagnosprestandan hos programvaran Genius Al Detection har inte karakteriserats for
mammogram fran patienter med:

e Brostimplantat

e Delvyer (t.ex. "mosaikvyer”)

1.5 Oversikt 6ver programvaran Genius Al Detection

Programvaran Genius Al Detection ar ett verktyg for att identifiera visuellt synliga och
potentiellt cancerframkallande undersokningsomraden. Dessa undersokningsomraden
kan inkludera kluster av forkalkningar och mjukvadvnadsskador sasom massor,
arkitektoniska forvrangningar och asymmetrier i digitala tomosyntesbilder. De
markerade omradena presenteras som overlagrade pa bilder samtidigt som en tolkande
lakare bedomer bilderna pa en granskningsarbetsstation for att faststélla klinisk
disposition. Overlagringarna kan slas pa eller av med hjalp av visningsverktygen for
granskningsarbetsstationen.

Programvaran Genius Al Detection anvander artificiell intelligens (AI) — sérskilt
komplexa neurala nédtverk. Den anvander den senaste tekniken for “djupinldrning” som
har revolutionerat omradet artificiell intelligens under det senaste decenniet.
Djupinlédrning dr en underspecialitet av maskininldrning som anvander den avancerade
berdkningskraften hos GPU:er (Graphical Processing Units) for att trana pa mycket
komplexa statistiska modeller som innehaller hundratals lager av parametrar — dérav
beskrivningen ”djupinlarning”.

1.6  Fordelar med programvaran Genius Al Detection

Tomosyntes &r en allt vanligare modalitet som ersatter konventionell mammografi pa
grund av dess formaga att 0ka frekvensen for upptackt av cancer och minska falska
aterkallanden. Som ett resultat av detta maste den tolkande lakaren bladdra igenom
hundratals tomosyntesrekonstruerade snitt istéllet for att hantera fyra standardbilder
tagna i konventionell mammografi. Den tolkande ldkaren maste ocksa balansera behovet
av korrekt upptackt av cancer med att begrinsa antalet onddiga aterkallningar.
Kombinationen av ett stort antal snitt per undersokning, den tolkande ldkarens trétthet,
broststrukturens komplexitet och den subtila karaktédren hos vissa av sjukdomens
observerbara egenskaper kan resultera i falskt negativa avldsningar, sarskilt i tdta brost.

MAN-11062-1602 Revidering 002 Sidan 7



Programvaran Genius Al Detection Anvandarhandbok for lakare

Kapitel 1: Inledning

1.7

Programvaran Genius Al Detection fungerar som ett extra par 6gon for tolkning av
tomosyntesbilder som kan anvindas samtidigt under bildgranskningen. Programvaran
Genius Al Detection ar utformad for att hjédlpa tolkande lakare medan de granskar
tomosyntessnitt genom att 6verlagra markeringar ovanpd potentiella avvikelser pa
tomosyntessnitten. Den samtidiga anvidndningen av programvaran Genius Al Detection
for tolkning av tomosyntesbilder har visat sig forbattra diagnostisk noggrannhet for
tolkande lakare enligt beskrivningen i Prestandavalidering pé sidan 25.

Beroende pa kapaciteten hos granskningsarbetsstationen kan resultaten av
programvaran Genius Al Detection, inklusive méarken som representerar potentiella
lesioner, visas automatiskt som en del av ett konfigurerat hangningsprotokoll eller
aktiveras nar som helst baserat pa knappen i verktygsfaltet. Den tolkande lakaren
ansvarar for att granska fynden i kombination med bildgranskning och bekraftar eller
avfardar fynden som en del av den slutliga tolkningen.

Garantiforklaring

Om inte annat uttryckligen anges i Avtalet géller foljande: i) Utrustning som tillverkas av
Hologic garanteras den ursprungliga kunden att i allt vasentligt fungera i enlighet med
publicerade produktspecifikationer under ett (1) ar fran och med leveransdatumet, eller
om installation kravs, fran och med installationsdatumet ("Garantiperiod"); ii) rontgenror
for mammografi med digital bildbehandling garanteras under tjugofyra (24) méanader,
under vilka rontgenroren garanteras fullt ut under de forsta tolv (12) ménaderna och
garanteras pa en linjar proportionell basis under manaderna 13-24; iii) reservdelar och
atertillverkade artiklar garanteras under aterstoden av garantiperioden eller nittio (90)
dagar fran leverans, beroende pa vilket som ar langst; iv) forbrukningsmaterial
garanteras Overensstimma med publicerade specifikationer under en period som slutar
pa det utgdngsdatum som anges pa deras respektive forpackningar; v) licensierad
programvara garanteras fungera i enlighet med publicerade specifikationer; vi) tjanster
garanteras tillhandahallas pa ett fackmannamassigt satt; vii) utrustning som inte
tillverkats av Hologic garanteras via dess tillverkare och sddana garantier fran tillverkare
ska omfatta Hologics kunder, i den utstrackning tillverkaren av sddan icke-Hologic-
tillverkad utrustning tilldter det. Hologic garanterar inte avbrotts- eller felfri anvandning
av produkterna eller att de fungerar tillsammans med andra tillverkares produkter som
inte godkénts av Hologic. Dessa garantier géller inte for artiklar som: (a) reparerats,
flyttats eller &ndrats, forutom av servicepersonal som auktoriserats av Hologic; (b) utsatts
for missbruk (inklusive termiskt eller elektriskt), pafrestning eller felaktig anvandning;
(c) forvarats, underhallits eller anvants pa ett satt som &r oforenligt med tillampliga
specifikationer eller anvisningar fran Hologic, inklusive om kunden avbdjer att
genomfora programvaruuppgraderingar som rekommenderas av Hologic; eller (d)
betecknas som levererade utan garanti fran Hologic eller pa forlanseringsbasis eller i
befintligt skick.

Sidan 8
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Kapitel 2 Bildbehandling och arbetsflode

Detta kapitel forklarar informationsflodet genom system med programvaran Genius Al
Detection, tomosyntesvyerna som stods och hur arbetsflodet ska hanteras.

21  System for digital brosttomosyntes

Programvaran Genius Al Detection kan endast bearbeta tomosyntesrekonstruerade snitt
fran foljande 3D Mammography™-system:

* Hologic Selenia Dimensions-system med stod for antingen
tomosyntesbildtagningslidge med standardupplosning eller hog upplosning.

* Hologic 3Dimensions system med stdd for antingen tomosyntesbildtagningslédge
med standarduppldsning eller hog upplosning.

Programvaran Genius Al Detection bearbetar inte SmartSlices p4 6 mm fran
3DQuorum®-volymer. Efter att programvaran Genius Al Detection har bearbetat
motsvarande tomosyntesvolym pa 1 mm konverterar Acquisition Workstation istéllet
tomosyntessnittreferenser pa 1 mm for varje detekterad lesion till SmartSlice-referenser
pa 6 mm. Konverteringen dr en enkel kartlaggningsdvning fran tomosyntesvolymen pa
1 mm till 3DQuorum-volymen.

Eftersom SmartSlices pa 6 mm genereras enligt ett kant och normalt monster dar sex snitt
pa 1 mm kombineras till en SmartSlice pa 6 mm samtidigt som de avancerar 3 mm at
gangen och bibehaller en 6verlagring pa 3 mm, blir det en raknedvning att flytta CAD-
fynden fran en 3D-volym till nésta. Till exempel: Acquisition Workstation faststéller att
ett forkalkningskluster som har identifierats vid snitt nr 22 inom 3D-volymen p& 1 mm
motsvarar SmartSlice nr 8 i 3DQuorum-volymen.

Acquisition Workstation skapar upp till fyra olika DICOM Mammography CAD SR-
objekt — ett som hanvisar till tomosyntesvolymen pa 1 mm, ett som héanvisar till
SmartSlices pa 6 mm, ett som hanvisar till motsvarande syntetiserade 2D-bilder av en
TomoHD- eller ComboHD-procedur och ett som hanvisar till motsvarande
konventionella 2D-bilder av en Combo- eller ComboHD-procedur. Nedstroms
granskningsarbetsstationer associerar motsvarande CAD SR-objekt med de typer av
bilder som ér tillgangliga for visning pa granskningsarbetsstationen (det vill saga
tomosyntessnitt pa 1 mm, SmartSlices pa 6 mm, syntetiserade 2D-bilder eller
konventionella 2D-bilder). Sdledes kan den enda uppsattningen av CAD-fynd som hérror
fran programvaran Genius Al Detection tillampas lika pa bade skapade 3D-volymer och
motsvarande syntetiserade 2D- eller konventionella 2D-bilder.

Viktigt

& Programvaran Genius Al Detection stoder inte bearbetning av digitala
brosttomosyntesbilder fran digitala brosttomosyntessystem som inte kommer fran
Hologic.
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/A

2.2

Viktigt

Programvaran Genius Al Detection anvédnder tomosyntesrekonstruerade snitt som
indata. Framtida omarbetning av ett fall ar inte mojlig om inte platsen lagrar
tomosyntesrekonstruerade snitt eller rda tomosyntesprojektioner. Alternativt, om en
webbplats vill komma &t CAD-resultaten vid ett senare tillfalle, maste CAD-utdata
lagras i PACS som DICOM Mammography CAD SR eller DICOM Secondary Capture
Image.

Bildtyper och Al-utdataformat

Det hér avsnittet beskriver de olika typerna av bilder som &r involverade i bearbetning
eller visning med programvaran Genius Al Detection. En typisk screeningundersokning
med Hologic Selenia Dimensions och 3Dimensions system producerar f6ljande typer av
bilder for ett tomosyntesavbildningsprotokoll:

* Raprojicerade bilder, som ar en uppsattning obearbetade individuella
projektionsbilder av brostet som tagits i flera vinklar och som anvands for att
rekonstruera 3D-tomosyntesvolymen for granskning

* Bearbetade projektionsbilder, som &r en uppsattning individuella projektionsbilder
av brostet tagna i flera vinklar bearbetade for visning pa kompatibla
granskningsarbetsstationer

* Tomosyntesrekonstruerade bilder, som &r rekonstruerade snitt av brostet med
fokalplan med 1 mme-intervall och som anvdnds som priméra diagnostiska bilder.
Tomosyntesrekonstruerade snitt kommer i standardupplésning och hég upplosning
(dven kand som Hologic Clarity HD®-bilder).

*  3DQuorum-bilduppsattningar och SmartSlices, av vilka de forsta dr syntetiserade
slabbed-volymer av brostet och SmartSlices dr individuella snitt av brostet med en
tjocklek pa 6 mm och en 6verlappning pa 3 mm som anvands som primara
diagnostiska bilder i stéllet for tomosyntesrekonstruerade snitt pa 1 mm.

*  C-View™.- och Intelligent 2D™-bilder, den forsta dr den syntetiserade 2D-bilden fran
tomosyntesrekonstruerade snitt med standarduppldsning och den senare dr den
syntetiserade 2D-bilden fran hogupplosta tomosyntesrekonstruerade snitt.

C-View- och intelligenta 2D-bilder anvands i samband med
tomosyntesrekonstruerade snitt eller 3DQuorum-volymer.

* Konventionella 2D-bilder som forvérvas i kombination med
tomosyntesprojektionsbilder under samma bréstkompression, som anvands
tillsammans med tomosyntesrekonstruerade snitt, 3DQuorum-volymer eller
syntetiserade 2D-bilder.

Programvaran Genius Al Detection anvédnder tomosyntesrekonstruerade snitt som
indata och matar ut CAD-information. CAD-informationen férpackas i ett DICOM
Mammography CAD SR-objekt for distribution och visning pa DICOM-kompatibla
granskningsarbetsstationer. Ett alternativ for att skapa ett DICOM Secondary Capture
Image-objekt ar tillgdngligt nar arbetsstationerna for granskning inte kan tolka DICOM
Mammography CAD SR-objekt.

Sidan 10
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Bade SmartSlices pa 6 mm och syntetiserade 2D-bilder genereras genom att kombinera
samma tomosyntesvolym pé 1 mm till antingen tjockare snitt eller ett enda snitt.
Rekombinationens natur &r sadan att alla rumsliga x-y-pixelférhallanden uppratthalls
mellan de ursprungliga tomosyntessnitten pa 1 mm och resulterande SmartSlices pa

6 mm eller den syntetiserade 2D-bilden. P4 sa sitt sammanfaller x-y-platserna for
antingen SmartSlices pa 6 mm eller syntetiserade 2D-bilder exakt med x-y-platserna
inom varje tomosyntessnitt.

Dessutom genereras SmartSlices pa 6 mm enligt ett regelbundet monster dar sex snitt pa
1 mm kombineras till en SmartSlice pa 6 mm samtidigt som de avancerar 3 mm at
gangen och bibehaller en 6verlappning pa 3 mm. Som ett resultat forutsags z-platsen for
en tomosyntesvolym pa 1 mm exakt till en z-plats inom 3DQuorum-volymen.
Ommappning av z-koordinaten fran en 3D-volym till nésta blir en enkel raknedvning. Ett
forkalkningskluster identifierat vid snitt nr 22 inom 3D-volymen pa 1 mm motsvarar till
exempel SmartSlice nr 8 i 3DQuorum-volymen, vilket forutsdgs av regelbundenhet hos
monstret som anvands for att generera kontinuitet for SmartSlices inom 3DQuorum-
volymen.

Konventionella 2D-bilder som samlas in under samma komprimering som
projektionsbilder f6r Hologic Clarity HD-tomosyntes har samma x-y-rumsliga relationer
och pixelmatriser. Pa sa satt sammanfaller x-y-platserna for konventionella 2D-bilder
exakt med x-y-platserna inom varje tomosyntessnitt. Konventionella 2D-bilder som
samlas in under samma komprimering som projektionsbilder for tomosyntes med
standarduppldsning har samma x-y-rumsliga relationer, men med en annan pixelmatris.
Ommappning av x- och y-koordinaterna for fynden fran tomosyntesvolymen pa 1 mm
till den konventionella 2D-bilden anvander ett matematiskt forhallande mellan
pixelmatriserna.
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23

Bildbehandlingssekvens

1.

Nar radiografen accepterar en valbar tomosyntesvy pa Acquisition Workstation
bearbetar programvaran Genius Al Detection vyn och skickar CAD-informationen
till Acquisition Workstation.

Nar radiografen stanger en procedur som ”“avslutad” pa bildtagningsstationen
skickar Acquisition Workstation CAD-informationen for alla bearbetade vyer samt
identifiering av de vyer som valts for d&rendebehandling till programvaran Genius Al
Detection. Programvaran Genius Al Detection utfér sedan drendebearbetning och
skickar CAD-informationen for tomosyntesen till Acquisition Workstation.

Acquisition Workstation férpackar den mottagna CAD-informationen i ett DICOM
Mammography CAD SR-objekt, inklusive CAD-marken, lesionskonturer,
lokalisering av individuella férkalkningar, lesionsvérde och fallvarde. I fallet med ett
DICOM Secondary Capture Image-objekt skapar Acquisition Workstation en mosaik
av syntetiserade 2D-bilder eller konventionella 2D-bilder med 6verlagrade CAD-
marken, lesionsvarden och fallvarden.

Nér all bearbetning ar klar skickas DICOM CAD SR- och/eller CAD SC-objekten till
granskningsarbetsstationer tillsammans med de bearbetade tomosyntesbilderna.

For varje 3D Mammography™-undersokning kan en granskningsarbetsstation
overlagra Genius Al Detection CAD-informationen pa nagon eller alla av foljande
bilder, beroende pa vad som ér tillampligt:

a) rekonstruerade snitt med digital tomosyntes; b) 3DQuorum SmartSlices,

c) syntetiserade 2D-bilder och d) konventionella 2D-bilder.

Pa granskningsarbetsstationen har den tolkande ldkaren méjlighet att anvanda
Genius Al Detection CAD-information samtidigt med bildgranskning. CAD-
informationen kan slas pa eller av efter dnskemal.

Obs!
Visningen av information i programvaran Genius Al Detection beror pa

granskningsarbetsstationens formaga att tolka informationen. Vissa
granskningsarbetsstationer kanske bara visar en delmédngd av informationen i
programvaran Genius Al Detection, beroende pa implementeringen.

Sidan 12
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24 Vyer som stods

Programvaran Genius Al Detection analyserar standardscreening av tomosyntesvyer och
motsvarande vyer och vymodifierare, som visas i foljande tabell.

Tabell 1: DICOM-vyer och vymodifierare som stods

DICOM-vyer och

ACR- ik
vymodifierare som stods CR-vyetikett

Screeningvyer Kraniokaudal CC
Mediolateral sned MLO
Motsvarande vyer* Mediolateral ML
Kraniokaudal 6verdriven XCC
Kraniokaudal 6verdriven lateralt XCCL
Kraniokaudal 6verdriven medialt XCCM
Omvinda motsvarande vyer* Lateromedial LM
Lateromedial sned LMO
Kraniokaudal underifran FB
Inferomedial till superolateral sned ISO
Superolateral till inferomedial sned SIO
Vymodifierare* Axillflik (modifierar endast MLO-vyer) I
Tangentiell TAN
Roterad inferior ...RI
Roterad lateral ...RL
Roterad medial ...RM
Roterad superior ...RS
Implantat forskjutet ...ID
Brostvarta i profil ...\NP
Anterior kompression ...AC
Inframammart veck ...IMF
Axillar vavnad .. AX

*Dessa vyer var inte en del av den kliniska utvédrderingen som tas upp i kapitel 3.
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2.5

2.5.1

2.5.2

2.5.3

Bild- och fallbehandling

Programvaran Genius Al Detection bearbetar individuella bilder (kallat “bildbehandling”) i
en undersokning och bearbetar sedan dven information fran bilder som har grupperats
efter undersdkning for en enskild patient (kallat ”fallbehandling”). Det finns ingen
angiven grans for antalet bilder som kan inkluderas i en undersdkning eller ett fall. For
manga patienter bestdr dock en undersokning av de fyra screeningvyerna:

e LCC - Vénster kraniokaudal e RCC - Hoger kraniokaudal
e LMLO - Vanster mediolateral, sned e RMLO — Hoger mediolateral, sned

Bildbehandling

Under bildbearbetning analyserar programvaran Genius Al Detection varje mottagen
tomosyntesvy, om vyn stods av enheten enligt anvisningarna i Vyer som stids pa sidan 13.
Enheten soker efter undersokningsomraden som forkalkningskluster och
mjukvavnadstdtheter (massor, arkitektoniska forvrangningar och asymmetrier) som
misstanks ha malignitet. Enheten karakteriserar sedan varje fynd och tilldelar ett
konfidensvirde som kallas ”fyndsédkerhet” (Certainty of Finding) till varje
undersokningsomrade som identifieras i varje vy. Algoritmen bestimmer och sparar
platsinformation och fyndsakerhet for varje misstankt lesion som identifieras i varje vy.

Fallbehandling

Nér en undersokning inkluderar tva eller flera vyer véljer Acquisition Workstation upp
till fyra kvalificerade vyer och ger programvaran Genius Al Detection all information
fran bildbehandling som indata till en process som kallas fallbehandling. Under
fallbehandlingsprocessen analyseras platsen och konfidensinformationen for varje fynd
och varje undersokning tilldelas ett fallvarde.

Bildval for fallbehandling

Programvaran Genius Al Detection anvédnder f6ljande kriterier for att avgora vilka bilder

som fallbehandlingsprocessen anvander for analys:

*  Om en undersokning innehaller en bild f6r var och en av de fyra
standardscreeningsvyerna (typiskt), bearbetas alla fyra standardvyerna i
fallbehandlingsprocessen.

*  Om en undersokning inkluderar flera bilder av samma vy och lateralitet (till exempel
tvd RCC-vyer) med eller utan vymodifierare eller motsvarande vyer som slutforde
bildbearbetning, viljer Acquisition Workstation en bild for fallbehandling som bast
matchar varje screeningvy (RCC, LCC, RMLO, LMLO) enligt dessa regler i angiven
ordning:

* Anvéndarvald vy om denna konfiguration &r aktiverad och tillampad.

*  CC- eller MLO-vy féredras framfor motsvarande vyer.

* Vyer utan modifierare foredras framfor vyer med modifierare.

* Den senaste eller dldsta av de aterstaende bilderna baserat pa den
konfigurerade instéllningen.

Sidan 14
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2.6 Hantera arbetsflode

Det finns inga sérskilda overvaganden gallande i vilken ordning vyer samlades in nar en
undersokning enbart bestar av de fyra screeningvyerna (LCC, RCC, LMLO och RMLO).
For undersokningar som bara inkluderar de fyra screeningvyerna spelar insamlingstiden
ingen roll for bearbetning eller resultat.

2.6.1 Flerainstanser av samma vy

Narhelst en undersokning inkluderar flera instanser av samma vy och lateralitet (till
exempel tvd RCC-vyer), kan programvaran Genius Al Detection paverkas minimalt av
den vy som Acquisition Workstation véljer for Fallbehandling. Acquisition Workstation
kan konfigureras for att vélja vilken bild som ska anvéndas for fallbehandling pa foljande
satt:

* Anviand alltid vyn med den senaste tidsstampeln.
* Anvind alltid vyn med den &ldsta tidsstimpeln.

* Tillat att radiografen valjer vilken vy som ska anvandas for Fallbehandling.

2.6.2 Bilder med brostimplantat

Programvaran Genius Al Detection kan endast bearbeta mammografiska bilder fran
patienter med brostimplantat nér vyerna med forskjutet implantat erhalls.

Nar bade implantat pa plats och vyer med forskjutet implantat ingar i studien,
tillhandahalls endast vyerna med forskjutet implantat till programvaran Genius Al
Detection for bildbehandling. (Forskjutna vyer var inte en del av den kliniska
utvarderingen som tas upp i kapitel 3.)

2.6.3 Bilder med delvyer

Vissa undersokningar kraver segmenterade brostvyer; det vill sdga flera bilder av samma
vy och lateralitet. I sddana fall, om vyerna inte kan ordnas konsekvent sa att vyn med
storst klinisk betydelse tas antingen forst eller sist i sekvensen, rekommenderar vi att
anvéandarval av vyerna konfigureras sa att de identifieras for fallbehandlingsprocessen.
Om undersokningen till exempel kraver tre RCC-vyer och den mest kortelformade delen
av brostet konsekvent kan avbildas forst eller sist, identifierar Acquisition Workstation-
konfigurationen for val av antingen den forsta eller sista vyn automatiskt vyn med mest
kortelvavnad for optimerad fallbehandling. Detta sikerstiller att de vyer som har storst
klinisk betydelse inkluderas i fallbehandlingsprocessen.
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2.7 Fyndsakerhet och fallvarde

Bildbehandlingsfunktionen tilldelar varje detekterad lesion ett relativt vdrde. Det relativa
vardet representerar bildbehandlingens fortroende for att en misstankt lesion dr malign.

Relativa varden ar normaliserade till en fyndsdkerhet. Normaliseringsprocessen
anvéande en datauppséattning av konsekutivt insamlade maligna biopsiskador. Relativa
varden fran dessa lesioner rangordnades i stigande ordning. Sedan skapades en
uppslagstabell som kartlade det relativa vardet for varje lesion till procentandelen
lesioner som hade ett lagre relativt varde inom dataméngden. Den hér procentandelen
blir sedan fyndsédkerheten. En lesion med en fyndsékerhet p& 80 % innebar till exempel
att djupinlarningsnétverket tilldelade ett relativt varde for den lesion som var hogre an
80 % av liknande lesioner — det vill siga hog sannolikhet f6r malignitet. En lesion med en
fyndsdkerhet pa 20 % innebér att den rankas inom den 20:e percentilen av den
representativa datauppsattningen och darfor har mindre sannolikhet for malignitet.
Resultatsdkerheten kan ses bredvid varje misstankt lesion under bildgranskning.

Fallbehandlingsfunktionen tilldelar ett relativt varde till hela 3D Mammography™-
undersokningen, vilket representerar fallbehandlingsprocessens niva av sakerhet for att
tomosyntesundersokningen innehaller en malign lesion.

Fallbehandlingen normaliserar sitt relativa vérde till ett fallvarde med hjalp av en
datauppsattning med maligna biopsifall som samlats in i f6ljd — i likhet med hur
resultatvardet normaliseras. Som ett resultat innebar en 3D Mammography™-
undersokning med ett fallvarde pa 80 % att undersdkningen rankas inom 80:e percentilen
jamfort med andra undersokningar med en bekraftad malign lesion. Eftersom fallvardet
ar en normalisering av den relativa poangen som innebdér att fallet som helhet (och inte
en specifik misstankt lesion) ar malignt, har fallvardet inget direkt samband med
fyndsakerheten for misstankt lesion i tomosyntesundersékningen. Ett fallvarde pa 0 %
tilldelas prov med noll fynd.

Bade fyndsidkerhet och fallvarde presenteras for tolkande ldkare for att underlatta deras
utvdrdering av om ett misstankt fynd kraver uppfoljning. Ingendera poangen
representerar en absolut sannolikhet for malignitet; de hjdlper bara den tolkande ldkaren
att nd en niva av misstanke jamfort med maligna lesioner eller fall.
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2.8 Programvaran Genius Al Detections markering visas pa
Hologics diagnostiska granskningsarbetsstationer

Visningen av Genius Al Detection-programvarans markeringar pa en
granskningsarbetsstation beror pa den specifika implementering som respektive
arbetsstationsleverantor tillimpar. Innehallet i DICOM Mammography CAD SR kan
renderas pa olika sitt for att generera en 6verlagring som indikation pa
undersokningsomraden som identifierats av programvaran Genius Al Detection. Det hér
avsnittet illustrerar ett schema 6ver markeringar som Hologic rekommenderar och som
implementeras pa Hologics granskningsarbetsstationer.

Det ar viktigt att notera att Genius Al Detection-markeringar kan 6verlagras pa
tomosyntesrekonstruerade snitt, 3DQuorum SmartSlices, syntetiserade 2D-bilder
(C-View- eller Intelligenta 2D-bilder) och samregistrerade konventionella 2D-bilder,
beroende pa vad som ér tillampligt.

2.8.1 RightOn-markeringar

Arbetsstationer som anvander Hologic-foreslaget schema tillhandahaller tre typer av
markeringar f6r programvaran Genius Al Detection, kdnda som RightOn™-marken.
Varje markering indikerar den geometriska tyngdpunkten for ett undersdkningsomrade
som den tolkande ldkaren ska granska. RightOn-markeringar inkluderar tva
grundlaggande typer av markeringar plus en sammansatt markering:

* Mass — Identifierar regioner som tyder pa tiatheter (massor,
arkitektoniska forvrangningar och asymmetrier)

A Calc - Identifierar regioner som tyder pa forkalkning

Malc - En sammansatt markering som indikerar att bade Calc- och
Mass-markeringar forekommer pa samma plats pa bilden

Foljande bilder visar typiska exempel pa de regioner som flaggas av varje typ av
RightOn-markering. Varje uppsattning visar ocksa regionen med och utan RightOn-
overlagring.
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Figur 1: Region utan RightOn-massmarkering  Figur 2: Region med RightOn-massmarkering

Figur 3: Region utan RightOn- Figur 4: Region med RightOn-
forkalkningsmarkering forkalkningsmarkering
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; / i
Figur 5: Region utan RightOn Malc- Figur 6: Region med RightOn Malc-markering
markering

Obs!

( Q \  Alla mammografiarbetsstationer kan inte visa Malc-markeringar. Kontakta
leverantoren av din arbetsstation for information om tillganglighet och integration av
funktioner i programvaran Genius Al Detection pa din arbetsstation.

2.8.2 EmphaSize-markeringar

EmphaSize™-markeringar ar en valfri funktion som tillhandahaller markeringar i
programvaran Genius Al Detection i variabel storlek som skalas enligt fyndsédkerheten.
Nar programvaran Genius Al Detection anser att ett omrdde har hogre signifikans kan
vissa granskningsarbetsstationer konfigureras till att 6ka storleken pa motsvarande
markering i programvaran Genius Al Detection. Storleken pa markeringen korrelerar
inte med storleken pa lesionen utan till fyndsidkerheten for motsvarande lesion.

Normalt visar granskningsarbetsstationen alla markeringar i programvaran Genius Al
Detection i samma storlek oavsett rangordning. Om din klinik har aktiverat funktionen
EmphaSize och konfigurerat granskningsarbetsstationen sa att funktionen anvéands kan
arbetsstationen justera storleken pa varje markering enligt dess rangordning. Funktionen
EmphaSize kan inaktiveras om du inte vill anvianda den.
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Figur 7: Regioner som visar markeringar med Figur 8: Regioner som visar markeringar med
EmphaSize-funktionen inaktiverad EmphaSize-funktionen aktiverad

Obs!

( Q \  Alla mammografiarbetsstationer kan inte visa EmphaSize-markeringar. Kontakta
leverantdren av din arbetsstation for information om tillganglighet och integration av
funktioner i programvaran Genius Al Detection pa din arbetsstation.

2.8.3 PeerView-markeringar

PeerView™-markeringar ar en funktion utformad for att hjalpa tolkande lakare att battre
forstd omfattningen av ett undersokningsomrade som har markerats. Vid
granskningsarbetsstationen kan den tolkande lakaren anvanda PeerView-funktionen f6r
att markera undersokningsomraden som upptickts av programvaran Genius Al
Detection.

*  Massor — PeerView-funktionen definierar och ritar konturer for omradet f6r den
mest betydande centrala tatheten av mjukvavnadsskadan. Den tolkande ldkaren kan
sedan utvérdera den 6vergripande omfattningen av den identifierade regionen och
utvardera marginalen, formen och inre egenskaper hos den identifierade
mjukvavnadsskadan.
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Figur 9: Region utan en PeerView Figur 10: Region med en PeerView
Mass-markering Mass-markering

* Forkalkningar — PeerView-funktionen ritar konturer for individuella forkalkningar
och forkalkningsklustret.

Obs!

& PeerView-funktionen kanske inte ritar konturer runt alla férkalkningar i ett kluster, och
det kan visa resultat som tyder pa forkalkningar men som inte &r forkalkningar.
PeerView-markeringar ar beroende pa vilka element av klustret som identifierades av
programvaran Genius Al Detection.
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Figur 11: Region utan en PeerView Calc- Figur 12: Region med en PeerView Calc-
markering markering

* Massor med forkalkningar — Sammansatta Malc-markeringar indikerar att en eller
flera Mass- och Calc-markeringar forekommer pa samma plats pa bilden. PeerView-
funktionen framhéver de individuella forkalkningarna i ett identifierat kluster och
beskriver dven den centrala delen av mjukvavnadsskadan som hittas av
programvaran Genius Al Detection.
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Figur 13: Region utan en PeerView Malc- Figur 14: Region med en PeerView Malc-
markering markering

Obs!

( Q \  Alla mammografiarbetsstationer kan inte visa PeerView-markeringar. Kontakta
leverantoren av din arbetsstation for information om tillgdnglighet och integration av
funktioner i programvaran Genius Al Detection pa din arbetsstation.
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2.8.4 Funktionen CC-MLO Correlation

Funktionen CC-MLO Correlation ar utformad for att hjalpa tolkande lakare att hitta par
av markeringar for Genius Al Detection som motsvarar samma lesion i tva ortogonala
vyer, CC och MLO. P4 granskningsarbetsstationen kan sddana par av markeringar visas
pa ett specifikt sdtt for en anvandare att veta vilka tva markeringar som upptacker
samma lesion. Foljande figur illustrerar ett exempel pa hur CC-MLO-korrelerade par av
markeringar kan markeras med hjdlp av en specifik bokstav associerad med
markeringarna. Den hér illustrationen visar tre par markeringar, var och en indikerad
med bokstdverna A (ett forkalkningskluster bakom brostvartan), B (en forvrangd massa)
och C (en cysta).

Figur 15: Par av korrelerade markeringar som motsvarar samma lesion i tvd vyer som visas pd en
granskningsarbetsstation
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Kapitel 3 Prestandavalidering

For att visa att programvaran Genius Al Detection ar saker och effektiv f6r den avsedda
anvandningen genomfdrdes en klinisk prestandabeddmning enligt riktlinjerna fran
USA:s FDA. Detta kapitel beskriver utformningen och resultaten av denna
prestandabedomning.

3.1 Klinisk undersokningsdesign och falluppsattning

Hologic utférde en MRMC-studie (multi-reader och multi-case [flera ldsare och flera fall])
for att faststdlla sakerhet och effektivitet nar ldkare tolkar Hologic-tomosyntesbilder
samtidigt med markeringarna som genereras av algoritmen for programvaran Genius Al
Detection. Malet med studien var att jamfora de diagnostiska resultaten hos ldkaren som
tolkade en uppséttning fall - med och utan anvandning av resultat fran programvaran
Genius Al Detection. Studien inkluderade totalt 390 tomosyntesfall inklusive 160
negativa, 27 aterkallande, 97 godartade och 106 biopsibevisade cancerfall. Alla studier
inkluderade endast fyra standardscreeningsvyer. Varje fall lastes av 17 lasare med och
utan anvandning av programvaran Genius Al Detection med minst 4 veckors
vanteperiod mellan ldsningarna i en helt korsad design. For varje fall registrerade de
tolkande ldkarna initial BIRADS, forcerad BIRADS och ett sannolikhetsvarde for
malignitet (POM). Samma datauppsédttning anvandes fOr att faststdlla likvardig
prestanda mellan bilder med standardupplésning och bilder med hog upplésning.

Bilderna som anvandes i lasarstudien for programvaran Genius Al Detection omfattades
av foljande uteslutningskriterier:

* Avvikelse med symptomatiska och patagliga lesioner

* Brostimplantat

* Patienter med pacemakrar i mammografins synfalt

* Hudmarkeringar

* Rorelse under bildtagning

* Avskuren anatomi

* Tidigare kirurgiskt ingrepp och/eller biopsiklamma synliga i avbildningen

*  Undersokningar som saknar standardvyer

3.2 Sakerhets- och effektivitetsresultat

ROC-analys utfordes med hjalp av POM-vérden tilldelade av en tolkande ldkare for att
berdkna ROC AUC (Area Under the Curve [Area under kurva]) med och utan
anvandning av programvaran Genius Al Detection. Dessutom uppskattades
sensitiviteten for cancerdetektering genom att bestimma aterkallningsfrekvensen for
cancerfall med hjalp av initiala BI-RADS™-varden med och utan anvandning av
programvaran Genius Al Detection. P4 liknande satt jamfordes ocksa aterkallelsefrekvensen
for negativa fall med och utan anvdndning av programvaran Genius Al Detection. Detta
avsnitt sammanfattar de viktigaste resultaten av denna studie.
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Foljande tabell visar ROC-area under kurvan for varje lasare som deltar i studien med
och utan anvéndning av programvaran Genius Al Detection. Den genomsnittliga
skillnaden i AUC for alla ldsare och alla fall var +0,031 till forman for det samtidiga
lasforhallandet for programvaran Genius Al Detection (95 % CI: 0,012, 0,051; p-varde = 0,002).

Tabell 2: AUC-prestanda per lisare
baserat pd huruvida information om programvaran Genius Al Detection var eller inte var
tillginglig for diagnostiskt 6vervigande vid tolkning av ett fall

ROC AUC
Lasarnummer Utan programvaran | Med programvaran Skillnad
Genius Al Detection | Genius Al Detection
1 0,719 0,773 0,054
2 0,680 0,742 0,063
3 0,702 0,725 0,023
4 0,783 0,789 0,006
5 0,882 0,881 -0,001
6 0,880 0,888 0,009
7 0,873 0,896 0,023
8 0,705 0,766 0,061
9 0,753 0,810 0,056
10 0,754 0,808 0,053
11 0,840 0,880 0,040
12 0,843 0,878 0,036
13 0,851 0,885 0,034
14 0,742 0,756 0,014
15 0,820 0,842 0,023
16 0,797 0,808 0,011
17 0,871 0,893 0,022
Medel-viarde 0,794 0,825 0,031
p-virde 0,002
Standardfel 0,010
Frihetsgrader 243,76
95 % tvasidigt CI (0,012, 0,051)
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I f6ljande figur visas en jamforelse av sammanslagna ROC-kurvor som visar
genomsnittlig ldsarprestanda vid tolkning av 3D Mammography™-undersokningar med
och utan programvaran Genius Al Detection {6r de 17 deltagande ldsarna. Den grona
kurvan visar den genomsnittliga lasarens prestanda med programvaran Genius Al
Detection. Den roda kurvan visar den genomsnittliga ldsarens prestanda utan
programvaran Genius Al Detection. Den svarta kurvan visar den fristdende prestandan
for programvaran Genius Al Detection som fungerar pa samma fall.

0.9
0.8
0.7
0.6

0.5

Sensitivitet

0.4
0.3
0.2

0.1

0o o0l 02 03 04 05 06 07 08 09 1
1-specificitet

———=Genomsnitt lasare med Al ===Genomsnitt |4sare utan Al =====Fristdende Al

Figur 16: Genomsnitt ROC-kurvor for undersokning med programvaran Genius Al Detection

Denna studie visade ocksa att de tolkande ldkarna korrekt aterkallade 9 % fler maligna
cancerformer (CI 6 %-12 %, p < 0,001) nér de laste tillsammans med programvaran
Genius Al Detection dn nér de ldste utan den. Denna 6kning i sensitivitet for att upptécka
maligna fall som tillskrivs anvindningen av programvaran Genius Al Detection

paverkade inte signifikant aterkallningsfrekvensen for de tolkande lakarna for negativa
fall.
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3.3

3.4

Jamforelse av programvaran Genius Al Detection med
lasarnas genomsnitt

For att jamfora den 6vergripande fristdende AUC-prestanda for programvaran Genius Al
Detection med panelen av lasare som deltar i denna studie, den offentliga iMRMC-
programvaran (version 4.0.3, Division of Imaging, Diagnostics, and Software Reliability,
OSEL/CDRH/FDA, Silver Spring, MD) anvéndes. Efter en sddan analys observerades det
att Genius Al Detection AUC var ekvivalent med lasarens AUC i genomsnitt, dar Genius
Al Detection AUC hade en genomsnittlig skillnad pa +0,01 hogre AUC for alla lasare

(95 % CI: +0,0584, -0,0380, SE: 0,0246; p = 0,677).

Stod for Hologics tomosyntesbildtagningslage med
standarduppldsningar

MRMC-ldsarstudien som sammanfattas i Klinisk studiedesign och falluppsittning pa sidan
25 utfordes med hjalp av Hologic Clarity HD-bilder inhdmtade med Hologics
tomosyntesbildtagningsldge med hog upplosning. Programvaran Genius Al Detection
kan dock koras lika effektivt pa bilder som tagits med hjélp av Hologics
tomosyntesbildtagningslidge med standardupplosningsldge. Det hér avsnittet
sammanfattar resultaten av en fristdende undersékning, som genomfoérdes for att
faststalla likvardighet mellan programvaran Genius Al Detections prestanda pa Hologics
tomosyntesbildtagningsldge med standardupplosning jamfort med Hologics

bildtagningsldge med hog upplosning. Den fristaende studien genomfordes pa
parmatchade hogupplosta och standardupplosta 3D-datauppséttningar, dar varje
rekonstruerad 3D-volym med hog upplosning hade en motsvarande 3D-volym med
standarduppldsning — bada hamtade fran en enda exponering och med samma
komprimering. En sddan sammankoppling av de tva 3D-datauppséattningarna tillfor
extra vérde till den fristdende studien genom att eliminera bias, exempelvis sadana som
kan observeras pa grund av brostpositionering, brostkompression, straldos,
rontgenteknik, utrustning som anvénds och bildtagningsordning.

Resultaten fran programvaran Genius Al Detection fran de tva typerna av
bildtagningsldgen jamfoérdes med hjalp av fROC-analys, ROC-analys och
nyckelprestandamaétt vid produktens driftpunkt. Den platsspecifika fROC-analysen
utfordes med anvandning av utdata for lesionsvarde fran nivaklassificeraren av lesioner.
fROC-kurvan genereras genom att berdkna sensitivitet och specificitet over alla majliga
hypotetiska trosklar for lesionsvarde. Y-axeln for fROC-kurvan representerar den
platsspecifika sensitiviteten baserat pa cancerfall. Ett cancerfall anses vara sant positivt
nar nagon lesion i detta fall detekteras exakt med CAD-markering vid eller 6ver en
hypotetisk troskel for lesionsvarde pa fROC-kurvan vid exakt plats. fROC-kurvans x-axel
bestar av antalet falskt positiva markeringar pa icke-cancerfall. ROC-analysen utfordes
med hjalp av ett fallvarde for varje studie. Fallvdrdet skapas av en klassificerare pa
fallniva som kombinerar informationen fran detektering i alla fyra vyerna. For alla fall
utan lesionsdetektering stélls fallvardet in pa noll. ROC-kurvan genereras genom att
berdkna sensitivitet och specificitet 6ver alla mojliga hypotetiska trosklar for fallvarde.
Y-axeln for ROC-kurvan representerar sensitiviteten baserat pa cancerfall. Ett cancerfall
anses vara sant positivt nar fallvardet ar vid eller 6ver en hypotetisk troskel pa ROC-
kurvan. X-axeln for ROC-kurvan representerar specificiteten baserat pa icke-cancerfall.
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Foljande figurer visar resultaten av jamforelsen av resultaten i programvaran Genius Al
Detection for tomosyntesbildtagningslagen med standarduppldsning och hog
upplosning. Det dr uppenbart att kurvorna for lagena med standarduppldsning och hog
upplosning foljer varandra mycket nara. Detta indikerar att den 6vergripande
prestandan for programvaran Genius Al Detection ar likvérdig for badde Hologics
tomosyntesbildtagningsldge med standardupplésning och hog uppldsning.

Det finns en liten skillnad pa 0,08 falska positiva markeringar per vy mellan lagena med
standarduppldsning och hog upplosning. Detta dr ett resultat av att programvaran
Genius Al Detection har en enda arbetspunkt, bade for l1agen med standarduppldsning
och med hog upplosning. Modellen tranades dock med en blandning av fall, som
inkluderade tomosyntesbilder bade for lagen med standardupplosning och med hog
upplosning. Denna smarre skillnad kan bero pa det obalanserade antalet fall som
anvands fran lagen med standardupplosning och hog med uppldsning under traningen.
Men eftersom skillnaden ar mycket liten och de falska markeringarna ar farre an en per
vy for bada ldgena anses denna lilla skillnad inte ha ndgon betydelse. Utvidgningen av
de falska positiva markeringarna per visning i bildtagningslaget med
standardupplosning ger i praktiken en 6kning pa en procent (0,94 %) i sensitivitet, vilket
balanserar 6kningen med 0,08 falska positiva per visning.
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Figur 17: Jimforelse av FROC mellan bilder i standardupplosning och hog upplosning —
baserat pd en datauppsittning av 106 cancerfall och 658 icke-cancerfall
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Figur 18: Jimforelse av ROC mellan bilder i standardupplosning och hog upplosning

I f6ljande tabeller listas prestandamatten vid produktens driftpunkt. Det obalanserade
antalet fall fran bildtagningslagen med standarduppldsning och med hég upplésning
som anvandes under trdningen resulterar ocksa i foljande mindre skillnader:

* ett hogre antal falska positiva med 0,08 per visning pa bildtagningslaget med
standarduppldsning

* enlégre specificitet pa bildtagningslaget med standardupplésning med 4,8 %
* en hogre sensitivitet pa bildtagningslaget med standardupplosning med 0,94 %

Konfidensintervallen som anges i tabellerna ar berdknade baserat pa bootstrapping-
metoden med 1 000 iterationer.

I tabell 1 visas den fristaende Genius Al Detection-programvarans sensitivitet. I tabell 2
och 3 visas specificiteten for icke-cancerfall med och utan biopsierade benigna fall. Pa
liknande sitt visar tabellerna 4 och 5 de falska markeringarna per vy i programvaran
Genius Al Detection for icke-cancerfall med och utan biopsierade benigna fall. De falska
positiva resultaten som genereras av programvaran Genius Al Detection pa biopsierade
benigna fall &r alltid en hogre procentandel av de totala icke-cancerfallen som anvands i
lasarstudien. Detta beror pa att biopsierade fall innehaller atgardsbara lesioner. Darfor
beréknas specificitet och frekvensmatt for falskt positiva forst med alla icke-cancerfall
och sedan med bara screening av normala och dterkallade fall som aldrig gick till biopsi.
Med andra ord berdknas matvardena ocksd pa en delméngd av databasen som
exkluderar biopsierade benigna fall. Detta ger en bra forstaelse for de falska
markeringarna som genereras av programvaran Genius Al Detection.
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Dessa nyckelprestandamatt indikerar motsvarande prestanda for programvaran Genius

Al Detection i Hologics tomosyntesbildtagningsldgen med standardupplosning och hog

upplosning.

Effektivitetsmdtt

Tabell 1: Sensitivitet pa fallniva (Procentandel av cancersjukdomar markerade med

programvaran Genius Al Detection)

Antal cancer = 106 Standardupplosning | Hog upplosning
Sensitivitet (%) 94,34 93,40
Konfidensintervall (89,87, 98,83) (88,30, 98,25)

Tabell 2: Fallnivaspecificitet for alla icke-cancer (procentandel negativa fall utan
markeringar fran programvaran Genius Al Detection)

Antal icke-cancer = 658 Standardupplosning | Hog upplosning
Specificitet (%) 36,63 41,33
Konfidensintervall for bootstrap (33,05, 40,26) (37,60, 45,14)

Tabell 3: Fallnivaspecificitet endast pa BIRADS 0, 1 och 2 fall (procentandel negativa fall

utan Genius Al Detection-markeringar)

Antal negativ, aterkallelse = 561 Standardupplosning | Hog uppldsning
Specificitet (%) 41,18 45,99
Konfidensintervall for bootstrap (37,02, 45,35) (41,78, 50,16)
Tabell 4: Falska markeringar per vy
Antal icke-cancer = 658 Standardupplosning | Hog upplosning
FP/vy 0,61 0,53
Konfidensintervall for bootstrap (0,55, 0,66) (0,49, 0,59)
Tabell 5: Falska podng per vy pa BIRADS 0, 1 och 2 fall
Antal negativ, aterkallelse = 561 Standardupplosning | Hog uppldsning
FP/vy 0,53 0,47
Konfidensintervall for bootstrap (0,47, 0,59) (0,41, 0,52)
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3.5 Slutsats

Studierna som utfordes for att bedéma siakerhet och effektivitet drog slutsatsen att
anvandningen av programvaran Genius Al Detection kan ge foljande kliniska fordelar
ndr de anvands samtidigt med tomosyntesbilder. Baserat pa analyser som inte
kontrollerar typ I-fel och darfor inte kan generaliseras till specifika jamforelser utanfor
just denna studie. Resultat fran studien:

* Genomsnittliga observerad AUC var 0,825 (95 % CI: 0,783; 0,867) med CAD och
0,794 (95 % CI: 0,748; 0,840) utan CAD. Skillnaden i observerad AUC var +0,031
(95 % CI: 0,012; 0,051).

* Den genomsnittliga observerade lasarsensitiviteten for cancerfall var 75,9 % med
CAD och 66,8 % utan CAD. Skillnaden i observerad sensitivitet var +9,0 % (99 %

CIL: 6,0 %, 12,1 %).

* Den genomsnittliga aterkallelsefrekvensen for icke-cancerfall var 25,8 % med CAD
och 23,4 % utan CAD. Den observerade skillnaden i negativ aterkallelsefrekvens var
+2,4 % (99 % CI: 0,7 %, 4,2 %).

*  Den genomsnittliga lastiden for observerade fall var 52,0 s med CAD och 46,3 s utan
CAD. Den observerade skillnaden i avldsningstid var 5,7 s (95 % CI: 4,9 s till 6,4 s).

Dessa prestationsegenskaper kvarstod i de specifika undergruppsanalyserna for
brostdensitet (fettiga och tédta) och lesionstyper (massa och férkalkningar).
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