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A. AVSEDD ANVANDNING

ThinPrep™ Integrated Imager &r en halvautomatisk anordning som anvéinder datoravbildningsteknologi
som hjélpmedel vid screening for primér livmoderhalscancer med ThinPrep-paptest-objektglas for
forekomst av atypiska celler, cervikal neoplasi, inklusive dess foregangslesioner (laggradiga intraepiteliala
skivepitellesioner, hoggradiga skvamdsa intraepiteliala skivepitellesioner) och karcinom savél som alla
andra cytologiska kriterier som definierats i The Bethesda System for Reporting Cervical Cytology®.

For professionellt bruk.

B. SYSTEMET - SAMMANFATTNING OCH FORKLARINGAR

ThinPrep Integrated Imager &r ett automatiskt avbildnings- och granskningssystem som anvands
tillsammans med ThinPrep-paptest-objektglas. Det kombinerar en avbildningsteknologi som identifierar
diagnostiskt intressanta mikroskopiska falt med automatiserade rorelser av mikroskopets objektbord sa
att dessa félt kan lokaliseras. Vid rutinanvandning valjer ThinPrep Integrated Imager 22 synfalt som en
cytodiagnostiker (CD) ska granska. Efter granskning av dessa falt kommer cytodiagnostikern antingen
att fullborda diagnosen, om inga abnormiteter identifieras, eller granska hela objektglaset om nagra
abnormiteter identifieras. Med ThinPrep Integrated Imager gar det dven att gora fysiska markeringar

av stéllen som &r intressanta for cytopatologen.

C. ANVANDNINGSPRINCIPER

ThinPrep Integrated Imager ar ett kombinerat system som anvander datoriserad bildanalys och
automatisk mikroskopplacering for att hjélpa cytodiagnostikern eller patologen att identifiera de
intressantaste omradena pa objektglaset. Objektglas som anvands med detta system maste forst
prepareras med ThinPrep™ Genesis™ Processor, ThinPrep™ 2000 System eller en ThinPrep™ 5000
Processor och fargas med ThinPrep™-farg. ThinPrep Integrated Imager kan anvandas som ett
konventionellt mikroskop nér den inte anvands for ThinPrep™-avbildning.

ThinPrep Integrated Imager avbildar hela cellpunkten pa objektglaset pa cirka 90 sekunder. Systemet
hamtar och bearbetar bilddata fran objektglasen for att identifiera diagnostiskt relevanta celler eller
cellgrupper baserat pa en avbildningsalgoritm som tar hansyn till cellernas egenskaper och karnornas
maorkhet. Nar objektglasen avbildas kommer objektglasets alfanumeriska accessions-1D x att registreras
och y koordinaterna for 22 falt av intresse lagras i systemet.

Efter bildbehandlingen fungerar enheten som ett automatiskt mikroskop som presenterar de 22 falten
som innehaller cellerna av intresse for cytodiagnostikern for granskning. Cytodiagnostikern anvander
granskningskontrollen eller en pekskarm for att ga igenom alla falt av intresse (autolokalisering).
Dessutom kan man vid granskningen anvénda en metod for automatisk markering av objekt som ska
granskas ytterligare. Om cytodiagnostikern upptécker att det finns onormala objekt i nagot av dessa
falt kan féltet markeras elektroniskt. Integrated Imager kommer att guida cytodiagnostikern genom
en granskning av hela cellpunkten pa alla objektglas som har elektroniskt markerade falt

(automatisk scanning).

Cytodiagnostikern faststéller om provet ar adekvat och om infektion foreligger under granskningen av
de 22 synfalt som presenteras av ThinPrep Integrated Imager. Endera av tva metoder kan anvéandas for
att faststélla om provet &r adekvat. Den forsta metoden &r att rdkna celler och faststalla medelantalet
celler i de 22 synfalten som visas av Imager. Den andra metoden &r att rakna och faststélla det
medelantalet celler i 10 synfélt foérdelade 6ver hela cellpunktens bredd. Endera metod gor det mojligt
for cytodiagnostikern att faststalla om det minsta antalet celler, enligt rekommendationerna i Bethesda
System 2001-kriterierna, finns pa objektglaset. Nar objektglaset ar fardiggranskat kommer de
elektroniskt markerade objekten att markeras manuellt pa sjalva objektglaset av cytodiagnostikern.
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Objektglasets information lagras i datorns databas tillsammans med koordinaterna x och y, som
representerar de elektroniskt markerade platserna, och objektglasets status anges vara "slutférd".

Cytodiagnostikern kan granska objektglasen omedelbart efter att objektglaset har avbildats (sekventiell
modalitet) eller, som ett alternativt arbetsflode for laboratorier, kan objektglasen avbildas ett efter ett
och koordinaterna lagras i datorns databas for att senare granskas av en cytodiagnostiker eller patolog
(batchmodalitet).

Sammanfattningen av sikerhet och prestanda for denna enhet finns pa Hologics webbplats pa
hologic.com/package-inserts och i EUDAMED-databasen pa ec.europa.eu/tools/eudamed.

Om en allvarlig incident intr&ffar i samband med anvandning av denna produkt eller tillhdrande
komponenter ska detta rapporteras till Hologics tekniska support och behdriga tillsynsmyndigheter
i omradet dar anvandaren och/eller patienten befinner sig.

D. BEGRANSNINGAR

e Endast personal som utbildats pa lampligt sétt far anvanda ThinPrep Integrated Imager.

e For alla objektglas som genomgar en primar automatisk screening med Integrated Imager maste en
cytodiagnostiker eller patolog darefter screena alla valda synfalt manuellt.

e ThinPrep Integrated Imager ar endast avsett att anvandas med ThinPrep-paptest.

e ThinPrep Integrated Imager ar endast avsett for ThinPrep-paptest-objektglas som har preparerats
med ThinPrep™ Genesis™ Processor, ThinPrep™ 2000 System och ThinPrep™ 5000 Processor.
ThinPrep Integrated Imager ar inte avsett for ThinPrep-paptest-objektglas som har preparerats med
ThinPrep™ 3000 Processor.

e ThinPrep™-objektglas med referensmarkeringar maste anvandas.

e Objektglasen maste fargas in med hjalp av ThinPrep-farg enligt gallande protokoll for
objektglasfargning for ThinPrep Integrated Imager.

e Objektglasen bor vara rena och smutsfria innan de placeras pa systemet.
e Objektglasets tackglas bor vara torrt och placerat pa ratt satt.
e Objektglas som d&r trasiga eller daligt tackta bor inte anvandas.

e Objektglas som anvéands med ThinPrep Integrated Imager maste innehalla korrekt formaterade
accessionsnummer-1D enligt beskrivningen i anvéndarhandboken.

e Objektglas som har kunnat avbildas pa Integrated Imager kan inte avbildas en gang till.
e Prestandan hos ThinPrep Integrated Imager for objektglas som prepareras med ombearbetade prover
har inte utvarderats; vi rekommenderar darfor att dessa objektglas granskas manuellt.

E. VARNINGAR

e Integrated Imager genererar, anvander och kan utstrala radiofrekvensenergi och kan orsaka
interferens med radiokommunikation.

e ThinPrep Integrated Imager maste installeras av en servicerepresentant som auktoriserats
av Hologic.
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F.

FORSIKTIGHETSATGARDER

G.

Var forsiktig nar du placerar och tar ut objektglas ur ThinPrep Integrated Imager for att forhindra
personskador och for att forhindra att objektglasen gar sonder.

Integrated Imager bor placeras pa en plan och stadig yta och atskilt fran vibrerande utrustning for att
sékerstalla att den fungerar korrekt.

PRESTANDAEGENSKAPER

ThinPrep Integrated Imager har tekniska likheter med ThinPrep Imaging System. Prestandaegenskaperna
hos ThinPrep Integrated Imager jamfordes med ThinPrep Imaging System i en klinisk multicenterstudie.
ThinPrep™ Imaging System jamfordes med manuell granskning i en separat multicenterstudie. Bada
kliniska studierna beskrivs i fljande avsnitt.

G.1 ThinPrep Imaging System jamfért med manuell granskning

En tvaarmad klinisk multicenterstudie utfordes under en elva (11)-manadersperiod vid fyra (4)
cytologilaboratorier i USA2. Syftet med studien "Multi-Center Trial Evaluating the Primary
Screening Capability of the ThinPrep™ Imaging System" var att visa att rutinscreening av
ThinPrep-paptest-objektglas med hjélp av ThinPrep™ Imaging System motsvarar en manuell
granskning av ThinPrep-objektglas for alla kategorier som anvénds for cytologisk diagnos
(provtillricklighet och deskriptiv diagnos) enligt definition i Bethesda System-kriterierna®.

Metoden i den tvaarmade studien gjorde att det gick att jamfora den cytologiska tolkningen
(deskriptiv diagnos och provtillracklighet) fran ett enda objektglas som preparerats med ThinPrep,
som forst screenades med hjélp av standardmassiga laboratoriemetoder for cervixcytologi (manuell
granskning) och sedan, efter en véntetid pa 48 dagar, undersoktes med hjalp av ThinPrep Imaging
System (Imager-granskning). En undergrupp av objektglas fran studien granskades och bedémdes
av en panel med tre (3) oberoende cytopatologer for att komma éverens om en diagnos.
Konsensusdiagnosen anvéndes som en "gyllene standard™ for sanning for att utvérdera
studieresultaten.

G.11 Laboratorie- och patientegenskaper

Av de 10 359 forsokspersonerna i studien uppfyllde 9 550 kraven for inklusion i den deskriptiva
diagnosanalysen. Under studien kunde 7,1 % (732/10 359) objektglas inte lasas pa Imager och
kravde en manuell granskning samtidigt som studiearmen med Imager-granskning pagick. Ett
stort antal luftbubblor pa objektglasen var den storsta bidragande orsaken. Andra faktorer var
exempelvis fokuseringsproblem, objektglasets densitet, att objektglasets ID kunde ej lasas,
objektglas upptacktes vara i fel lage, flera objektglas var placerade i samma kassettspar och att
objektglas redan hade avbildats. Cytologilaboratorierna som deltog i studien bestod av fyra
kliniker. Alla kliniker hade stor erfarenhet av att bearbeta och utvardera gynekologiska ThinPrep-
objektglas och var utbildade i att anvanda ThinPrep Imaging System. Studiepopulationen
representerade olika geografiska regioner och forsokspersonspopulationer av kvinnor som skulle
genomga cervikal screening med ThinPrep Imaging System vid normal klinisk anvandning. Dessa
kliniker innefattade bade kvinnor som undersoktes rutinmassigt (undersokningspopulation) och
patienter med en tidigare cervikal abnormitet nyligen (referenspopulation). Studiens egenskaper
sammanfattas i Tabell 1.
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Tabell 1.

Klinikegenskaper

G.1.2

Klinik 1 2 3 4
Screeningpopulation (Iagrisk) 88 % 82 % 90 % 94 %
Referenspopulation (hogrisk) 12% 18 % 10 % 6 %

HSIL+ forekomst 1,1% 0,7 % 0,4 % 0,6 %

ThinPrep-paptester per ar 120 000 70 200 280 000 105 000
Antal cytodiagnostiker 14 9 32 11
Antal cytodiagnostiker i studien 2 2 2 2
Antal cytopatologer 6 5 6 14
Antal cytopatologer i studien 1 2 1 2

Kanslighet for deskriptiv diagnos samt specificitetsuppskattningar

En panel med tre oberoende cytopatologer bedémde objektglas fran alla icke-Overensstammande
(en cytologisk skillnad pa en grad eller mer) deskriptiva diagnosfall (639), alla 6verensstammande
positiva fall (355) och en slumpmaéssig 5 % undergrupp av de 8 550 negativa 6verensstammande
fallen (428). Cytopatologerna i beddmningspanelen var legitimerade och alla var certifierade for
en underspecialitet inom cytopatologi. Deras erfarenhetstid inom cytopatologi stréckte sig mellan
6 och 12 ar. Tva av bedémarna var fran universitetskliniker och en bedémare var fran en privat
klinik. Volymerna hos bedémarnas institutioner varierade fran 12 000 till 30 000 ThinPrep-
paptester arligen.

En 6verensstammande diagnos definierades som enighet mellan minst 2 av de 3 cytopatologerna.
Av alla de objektglas som skickades till panelen med cytopatologer var det inga som identifierades
enligt klinik eller ordnades pa annat sétt. Nar en 6verensstammande diagnos inte kunde erhallas av
minst 2 av de 3 cytopatologerna granskade hela panelen med cytopatologer varje fall samtidigt,
med hjalp av ett mikroskop med flera okular, for att komma 6verens om en diagnos.

De bedémda resultaten anvandes som en "gyllene standard" for att definiera foljande huvudsakliga
"sanna" deskriptiva diagnosklassifikationer enligt Bethesda-systemet: Negativ, ASCUS, AGUS,
LSIL, HSIL, skivepitelcancer (SQ CA) och glandulart cellkarcinom (GL CA). Uppskattningar

av kénslighet och specificitet tillsammans med 95 %-igt konfidensintervall beraknades for
studiearmarna Manuell granskning och Imager-granskning. Skillnaderna i kénslighet och
specificitet mellan de tva armarna tillsammans med deras 95 % konfidensintervall beraknades
ocksa. | den randomiserade undergruppen pa 5 % av 8 550 fall (428 objektglas), som befanns

vara negativ i bada armarna och bedémd, fanns 425 "sanna" negativa och 3 "sanna" ASCUS-
objektglas. En multipel imputationsteknik anvandes for att justera antalet sanna positiva och sanna
negativa for 8 550 negativa dverensstimmande fall, baserat pa 5 % av de fall som beddmdes?.

Tabell 2 sammanfattar kansligheten for deskriptiv diagnos samt specificitetsuppskattningarna
med 95 % konfidensintervall for alla kliniker tillsammans for "sann" ASCUS+, LSIL+
och HSIL+.
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Tabell 2. Manuell granskning jamfért med Imager-granskning, sammanfattning av
deskriptiv diagnos

Kanslighet Specificitet
Troskel Manuell Imager Skillnad Manuell Imager Skillnad
(95 % CI) (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI)

ASCUS+ 75,6 % 82,0 % +6,4 % 97,6 % 97,8 % +0,2 %
(72,2 % till 78,8 %) | (78,8 % till 84,8 %) | (2,6 % till 10,0 %) | (97,2 % till 97,9 %) | (97,4 % till 98,1 %) | (-0,2 % till 0,6 %)

LSIL+ 79,7 % 79,2 % -0,5 % 99,0 % 99,1 % +0,09 %
(75,3 % till 83,7 %) | (74,7 % till 83,2 %) | (-5,0 % till 4,0 %) |(98,8 % till 99,2 %) | (98,9 % till 99,3 %)| (-0,1 % till 0,3 %)

HSIL+ 74,1 % 79,9 % +5,8 % 99,4 % 99,6 % +0,2 %
(66,0 % till 81,2 %) | (72,2 % till 86,2 %) | (-1,1 % till 12,6 %) | (99,2 % till 99,6 %) | (99,5 % till 99,7 %)| (0,06 % till 0,4 %)

Resultaten som visas i Tabell 2 visar att for ASCUS+ var 6kningen i kénslighet vid Imager-
granskning jamfort med manuell granskning statistiskt signifikant dar den nedre gransen pa
det 95 %-iga konfidensintervallet var 2,6 % for alla kliniker tillsammans. Den observerade
skillnaden mellan kansligheterna for ASCUS+ varierade mellan klinikerna fran —2,8 %

med ett 95 %-igt konfidensintervall pa (10,6 %; 5,0 %) till +14,4 % med ett 95 %-igt
konfidensintervall pa (8,2 %; 20,5 %). Skillnaden i specificitetsresultat mellan Imager-
granskningen och den manuella granskningen var inte statistiskt signifikant med ett 95 %-igt
konfidensintervall pa —0,2 % till +0,6 %. De observerade skillnaderna mellan specificiteter
varierade mellan klinikerna fran —0,3 % till +0,4 %.

Resultaten som visas i Tabell 2 visar att skillnaden i k&nslighet mellan studiearmarna Imager-
granskning och manuell granskning for LSIL+ for alla kliniker tillsammans inte var statistiskt
signifikant med ett 95 %-igt konfidensintervall pa -5,0 % till +4,0 %. Den observerade skillnaden
mellan kansligheterna for LSIL+ varierade mellan klinikerna fran —6,3 % med ett 95 %-igt
konfidensintervall pa (14,7 %; 2,1 %) till +8,1 % med ett 95 %-igt konfidensintervall pa

(-4,0 %; 20,1 %). Skillnaden i specificitetsresultat mellan Imager-granskningen och den manuella
granskningen var inte statistiskt signifikant med ett 95 %-igt konfidensintervall pa —0,1 % till

+0,3 %. De observerade skillnaderna mellan specificiteter varierade mellan klinikerna fran 0,4 %
till +0,6 %.

Resultaten som visas i Tabell 2 visar att skillnaden i kanslighet mellan Imager -granskningen
och den manuella granskningen fér HSIL+ for alla kliniker tillsammans inte var statistiskt
signifikant med ett 95 %-igt konfidensintervall pa —1,1 % till +12,6 %. Den observerade
skillnaden mellan kansligheten for HSIL+ varierade bland klinikerna fran —2,5 % med ett 95 %
konfidensintervall pa (-15,4 %; 10,4 %) till +13,6 % med ett 95 % konfidensintervall pa

(-0,7 %; 28,0 %). Okningen i specificitet vid Imager -granskningen jamfort med den manuella
granskningen var statistiskt signifikant med ett 95 % konfidensintervall pa +0,06 % till +0,4 %.
De observerade skillnaderna mellan specificiteterna varierade mellan klinikerna fran —0,1 %
till +0,7 %.

Tabell 3 visar icke beddmda marginalfrekvensdata for benigna cellférandringar for alla kliniker
tillsammans.
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Tabell 3. Icke beddmda marginalfrekvenser — sammanfattning av deskriptiv diagnos

for benigna cellférandringar — alla kliniker tillsammans

Manuell Imager-
granskning granskning
Antal patienter: 9 550 9 550
Deskriptiv diagnos N % N %
Benigna cellférandringar: 405 4,2 293 3,1
Infektion:

Trichomonas Vaginalis 8 0,1 8 0,1

Svamporganismer dverensstdimmande med Candida spp. 47 0,5 31 0,3

Overvigande coccobacilli 71 0,7 60 0,6

Bakterier 6verensstdmmande med Actinomyces spp. 1 0,0 1 0,0

Cellforandringar som associeras med herpesvirus 1 0,0 1 0,0

Annan infektion 1 0,0 0 0,0
Reaktiva cellférandringar som associeras med:

Inflammation 218 2,3 156 1,6

Atrofisk med inflammation (atrofisk vaginit) 68 0,7 46 0,5

Stralning 0 0,0 0 0,0

Spiral 0 0,0 0 0,0

Annan reaktiv cellférandring 34 0,4 14 0,1

Obs:  Vissa patienter hade mer &n en diagnostisk underkategori.

Den manuella granskningen gav en hogre frekvens av benigna cellforandringar (405) bland

fallen &n Imager-granskningen (293).

Se ThinPrep™ Imaging System Operation Summary and Clinical Information (MAN-03938-001)
for detaljerad information om prestanda for ThinPrep Imaging System.

G.2 ThinPrep Integrated Imager jamfért med ThinPrep Imaging System

En tvaarmad, klinisk multicenterstudie utfordes pa tre (3) platser i USA. Syftet med studien "Multi-
Center Evaluation of the ThinPrep™ Integrated Imager" var att visa att rutinscreening av ThinPrep-
paptest-objektglas som preparerats med ThinPrep™ 2000 System och ThinPrep™ 5000 Processor
med hjélp av ThinPrep Integrated Imager motsvarar en granskning av ThinPrep-objektglas med
ThinPrep Imaging System for alla kategorier som anvands for cytologisk diagnos (provtillracklighet
och deskriptiv diagnos) enligt definition i Bethesda System-kriterierna’.

Metoden i den tvaarmade studien gjorde att det gick att jamfora den cytologiska tolkningen
(deskriptiv diagnos och provtillracklighet) fran ett enda objektglas som preparerats med ThinPrep
(med kéand diagnos), som forst screenades med Integrated Imager och sedan, efter en véntetid

pa tva veckor, screenades med hjalp av ThinPrep Imaging System. Den bedomda diagnosen vid
registreringen anvéndes som en "gyllene standard" fOr sanning for att utvardera studieresultaten.

Objektglasen som anvands i denna studie bearbetades pa ThinPrep™ 2000 System och
ThinPrep™ 5000 Processor. Objektglasen framstélldes, granskades manuellt och bedémdes

under genomforandet av en tidigare studie?,

Alla objektglas granskades oberoende av varandra for bada studiearmarna. Objektglasen

randomiserades fore objektglasgranskningen i varje studiearm. Cytologiska diagnoser och

provtillracklighet bestamdes i enlighet med Bethesda System-kriterierna for bada studiearmarna.
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G.21 Laboratorie- och patientegenskaper

Cytologilaboratorierna som deltog i studien bestod av tre (3) kliniker. Alla kliniker hade stor
erfarenhet av att bearbeta och utvérdera gynekologiska ThinPrep-objektglas och var utbildade
i att anvénda ThinPrep Integrated Imager.

Antal patienter (planerade och analyserade)

2 520 objektglas (840 pa varje klinik) registrerades i denna studie. Sex (6) av 2 520 (0,2 %)
objektglas uteslots fran granskningen och analysen eftersom de var trasiga och olasliga.

Grundlaggande demografisk information samlades in for varje objektglas som registrerades pa
varje klinik for att hjalpa cytodiagnostikern att stélla en diagnos for de framstéllda objektglasen.
En sammanfattning av denna demografiska information presenteras i tabell 4 for alla kliniker.

Tabell 4. Demografi for kliniken

Kliniknummer Alder.(ér) # Hysterektomi | # Postmenopausala
Median (% registrerade) (% registrerade)
1 36 ar 11 (2,6 %) 30 (7,1 %)
2 33ar 15 (3,6 %) 25 (6,0 %0)
3 37ar 25 (6,0 %) 51 (12,1 %)
Overgripande 35ar 51 (4,0 %) 106 (8,4 %)

Varje bild granskades oberoende tre (3) ganger pa varje plats, av tre (3) separata par
cytodiagnostiker och patologer med hjalp av normala laboratoriemetoder och kliniska
procedurer. Detta gav totalt 7 542 diagnostiska resultat. Inget av dessa resultat uteslots
fran analysen.

Huvudsakliga lamplighetskriterier

Inklusionskriterier

Objektglas fran studien (tva objektglas per fall, ett objektglas preparerades pa ThinPrep 2000
System och det andra objektglaset preparerades pa en ThinPrep 5000 Processor) framstalldes,
granskades manuellt och bedémdes under genomforandet av en tidigare studie?. ThinPrep-
paptest-objektglas fran tre kliniker inkluderade féljande:

o NILM: 1 260 objektglas fran 630 fall
o ASC-US: 300 objektglas fran 150 fall
o LSIL: 300 objektglas fran 150 fall
o ASC-H: 300 objektglas fran 150 fall
o AGUS: 30 objektglas fran 15 fall

o HSIL: 300 objektglas fran 150 fall
o Cancer: 30 objektglas fran 15 fall

Exklusionskriterier

Objektglaset trasigt eller olasligt for denna studie.
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G.2.2 Kanslighet for deskriptiv diagnos samt specificitetsuppskattningar

Utvarderingskriterier

Det primara syftet med denna studie var att uppskatta kénsligheten, specificiteten och
sannolikhetsforhallandena vid diagnostisering av objektglas som avbildas och granskas pa
Integrated Imager (sekventiell modalitet) och att jamfora detta med ThinPrep Imaging System

(TIS). Referensstandarden for objektglasen i denna studie var patologernas bedémda

konsensusdiagnoser fran en tidigare studie?.

Forkortningar for diagnostrosklar:

Kategorin Partitioner

Troskel Negativ Positiv
ASCUS+ NILM ASCUS, LSIL, ASC-H, AGUS, HSIL, Cancer
LSIL+ NILM, ASCUS LSIL, ASC-H, AGUS, HSIL, Cancer
ASC-H+ NILM, ASCUS, LSIL ASC-H, AGUS, HSIL, Cancer
HSIL+ NILM, ASCUS, LSIL, ASC—H, AGUS HSIL, Cancer

Studieresultaten presenteras i tabell 5. I alla onormala kategorier var kansligheten hos Integrated
Imager hogre an for ThinPrep Imaging System for alla trésklar som listas i tabell 5. Det var en
nagot minskad specificitet for Integrated Imager jamfort med ThinPrep Imaging System.

Tabell 5. ThinPrep Imaging System (TIS) jamfort med Integrated Imager,
sammanfattning av deskriptiva diagnoser (alla objektglas)

Kanslighet Specificitet
Troskel TIS '”Itrfl%;ffd Skillnad TIS '”It;%;a;fd Skillnad
(o) o) o (o)
(95 % ClI) esocen | ©5%ChH | @s%ch | Gl gI | (@5%CH)
ASCUSs | 860% 89.8 % 3.8 % 89.8 % 87.9 % 19%
(84,7 % till 87,3 %) | (88,6 % till 90,9 %) | (2,6 % till 5,0 %) | (88,9 % till 90,6 %) | (86,9 % till 88,8 %) | (-2.8 % till -1,0 %)
LSILs 77.8% 83.7 % 5.8 % 92.5 % 90.6 % 19%
(76,0 % till 79,6 %) | (82,0 % till 85,2 %) | (4,1% till 7,5 %) |(91,7 % till 93,2 %) | (89,8 % till 91,4 %) |(-2,6 % till -1,2 %)
Aso.He | 733% 80.7 % 74% 92.7 % 911 % 16%
(70,4 % till 75,9 %) | (78,1 % till 83,0 %) | (4,7 % till 10,1 %) | (92,0 % till 93,3 %) | (90,4 % till 91,8 %) |(-2,1 % till -1,0 %)
HSILs 5.6 % 67.5 % 7.9% 95.1 % 94.0 % 11%
(55,9 % till 63,3 %) | (63,9 % till 70,9 %) | (4,5 % till 11,2 %)| (94,6 % till 95,6 %) | (93,4 % till 94,6 %) | (-L,6 % till 0,6 %)
UNSAT | 78.9% 77.6 % 14% 98.4 % 98.4 % 0.1 %

(71,6 % till 84,7 %)

(70,2 % till 83,5 %)

(-7,3 % till 4,5 %)

(98,1 % till 98,6 %)

(98,1 % till 98,7 %)

(-0,2 % till 0,3 %)

Dessutom visas uppgifterna nedan sa att de ar stratifierade enligt anvand processortyp
(ThinPrep 2000 System och ThinPrep 5000 Processor). I alla onormala fall var ké&nsligheten
hos Integrated Imager hogre an for ThinPrep Imaging System for alla trésklar. Det var en nagot
minskad specificitet for Integrated Imager jamfort med ThinPrep Imaging System.
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Tabell 6. ThinPrep Imaging System (TIS) jamfort med Integrated Imager (12), sammanfattning
av deskriptiva diagnoser (endast objektglas bearbetade av ThinPrep 2000 System)

Kénslighet Specificitet
TIS 12 Skillnad TIS 12 Skillnad
Troskel | [# avlasningar] | [# avlasningar] |[# avlasningar] | [# avlasningar] | [# avl&sningar] |[# avlasningar]
(95 % ClI) (95 % ClI) (95 % ClI) (95 % CI) (95% CI) (95% CI)
85,7 % 90,0 % 4,3 % 90,3 % 88,9 % -1,4 %
ASCUS+ [1209/1411] [1270/1411] [61/1411] [2006/2222] [1975/2222] [-31/2222]
(83,8 % till 87,4 %) | (88,3 % till 91,5 %) | (2,6 % till 6,1 %) |(89,8 % till 91,4 %) | (84,5 % till 90,1 %) | (-2,7 % till -0,1 %)
77,6 % 84,3 % 6,7 % 92,7 % 91,3% -1,4 %
LSIL+ [820/1057] [891/1057] [71/1057] [2388/2576] [2353/2576] [-35/2576]
(75,0 % till 80,0 %) | (82,0 % till 86,4 %) | (4,3 % till 9,1 %) |(91,6 % till 93,6 %) | (90,2 % till 92,4 %) | (-2,3 % till -0,4 %)
73,1 % 81,8 % 8,7 % 92,8 % 91,1 % -1,7 %
ASC-H+ [370/506] [414/506] [44/506] [2903/3127] [2849/3127] [-54/3127]
(69,1 % till 76,8 %) | (78,2 % till 84,9 %) | (4,9 % till 12,5 %) | (91,9 % till 93,7 %) | (90,1 % till 92,1 %) | (-2,5 % till -1,0 %)
59,0 % 70,2 % 11,3 % 95,4 % 94,2 % -1,1%
HSIL+ [214/363] [255/363] [41/363] [3118/3270] [3081/3270] [-37/3270]
(53,8 % till 63,9 %) | (65,4 % till 74,7 %) | (6,4 % till 16,1 %) | (94,6 % till 96,0 %) | (93,4 % till 95,0 %) | (-1,8 % till -0,5 %)
83,3 % 82,1 % -1,3% 98,6 % 98,6 % 0,1%
UNSAT [65/78] [64/78] [1/78] [3647/3699] [3649/3699] [2/3699]
(73,5 % till 90,0 %) | (72,1 % till 89,0 %) | (-8,9 % till 6,2 %) | (98,2 % till 98,9 %) | (98,2 % till 99,0 %) | (-0,3 % till 0,4 %)

Tabell 7. ThinPrep Imaging System (TIS) jamfort med Integrated Imager (12),

sammanfattning av deskriptiva diagnoser (endast objektglas bearbetade av ThinPrep 5000

Processor)
Kénslighet Specificitet
TIS 12 Skillnad TIS 12 Skillnad
Troskel | [#avlésningar] | [# avlésningar] | [# avlasningar] | [# avlasningar] | [# avlasningar] | [# avlasningar]
(95 % CI) (95 % CI) (95% CI) (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI)
86,4 % 89,6 % 32% 89,3 % 86,8 % -2,4%
ASCUS+ [1190/1377] [1234/1377] [44/1377] [1989/2228] [1935/2228] [-54/2228]
(84,5 % till 88,1 %) | (87,9 % till 91,1 %) | (1,6 % till 4,8 %) | (87,9 % till 90,5 %) | (85,4 % till 88,2 %) | (-3,8 % till -1,1 %)
78,1 % 83,0 % 4,9 % 92,2 % 89,9 % -2,4%
LSIL+ [796/1019] [846/1019] [50/1019] [2385/2586] [2324/2586] [-61/2586]
(75,5 % till 80,5 %) | (80,6 % till 85,2 %) | (2,5 % till 7,3%) | (91,1 % till 93,2 %) | (88,6 % till 91,0 %) | (-3,4 % till -1,4 %)
73,4 % 79,5 % 6,0 % 92,5% 91,1 % -1,4 %
ASC-H+ [354/482] [383/482] [29/482] [2888/3123] [2845/3123] [-43/3123]
(69,3 % till 77,2 %) | (75,6 % till 82,8 %) | (2,2 %till 9,8 %) | (91,5 % till 93,3 %) | (90,0 % till 92,0 %) | (-0,2 % till 0,6 %)
60,4 % 64,5 % 4,0 % 94,9 % 93,8 % -1,0 %
HSIL+ [194/321] [207/321] [13/321] [3116/3284] [3082/3284] [-34/3284]
(55,0 % till 65,6 %) | (59,1 % till 69,5 %) | (-0,6 % till 8,6 %) | (94,1 % till 95,6 %) | (93,0 % till 94,6 %) | (-1,7 % till -0,3 %)
73,9 % 72,5 % -1,4 % 98,2 % 98,2 % 0,1%
UNSAT [51/69] [50/69] [1/69] [3628/3696] [3630/3696] [2/3696]
(62,5 % till 82,8 %) | (61,0 % till 81,6 %) | (-11,3 % till 8,4 %) | (97,7 % till 98,5 %) | (97,7 % till 98,6 %) | (-0,3 % till 0,4 %)

Tabell 8 till 14 visar prestandan hos T1S-granskningen och Integrated Imager-granskning den manuella
granskningen jamfort med den bedémda diagnos som stéllts av bedémningspanelen (sanning, fran

tidigare studie) for foljande huvudsakliga deskriptiva diagnosklassificeringar enligt Bethesda-systemet:
NILM, ASCUS, LSIL, ASC-H, AGUS, HSIL och Cancer.
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Tabell 8. Eventualitetstabell for ""Sann negativ'* (NILM) (alla kliniker tillsammans)

Totalt bedomda NILM
TIS jamfort med 12

TIS
UNSAT NILM ASCUS LSIL ASC-H AGUS HSIL Cancer
UNSAT 75 29 2 0 1 1 0 0
NILM 25 3735 147 5 13 7 3 0
ASCUS 5 187 123 11 16 1 1 0
12 LSIL 0 21 22 14 2 0 2 0
ASC-H 1 29 20 1 23 1 4 0
AGUS 1 15 3 0 0 5 0 0
HSIL 0 8 4 0 10 0 10 0
Cancer 0 0 2 0 0 1 0 4
Tabell 9. Eventualitetstabell for *'Sann ASCUS" (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedémda ASCUS
TIS jamfort med 12
TIS
UNSAT NILM ASCUS LSIL ASC-H AGUS HSIL Cancer
UNSAT 2 0 1 0 2 0 0 0
NILM 1 143 36 7 4 5 2 1
ASCUS 0 76 113 23 15 0 3 0
12 LSIL 1 11 33 45 5 0 2 0
ASC-H 0 16 18 5 37 1 19 0
AGUS 1 0 0 0 1 2 0 0
HSIL 0 5 6 5 19 0 53 0
Cancer 0 0 0 1 0 0 0 0
Tabell 10. Eventualitetstabell for **Sann LSIL™ (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedébmda LSIL
TIS jamfort med 12
TIS
UNSAT | NILM | ASCUS LSIL ASC-H | AGUS HSIL Cancer
UNSAT 1 0 0 0 0 0 0 0
NILM 0 13 11 8 0 0 1 0
ASCUS 0 18 107 49 4 0 1 0
12 LSIL 0 19 86 516 10 0 17 0
ASC-H 0 3 12 13 16 1 16 0
AGUS 0 0 0 0 0 0 0 0
HSIL 0 1 3 40 11 2 107 0
Cancer 0 0 0 2 0 0 0 1
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Tabell 11. Eventualitetstabell for "'Sann ASC-H" (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedémda ASC-H
TIS jamfort med 12

TIS
UNSAT NILM ASCUS LSIL ASC-H AGUS HSIL Cancer
UNSAT 0 0 0 0 1 0 0 0
NILM 0 5 4 0 2 1 1 0
ASCUS 0 9 16 1 13 0 4 0
12 LSIL 0 1 3 2 7 0 1 0
ASC-H 0 4 14 1 31 1 9 0
AGUS 0 1 1 0 0 0 0 0
HSIL 0 4 4 2 17 0 31 1
Cancer 0 0 1 0 0 0 0 2
Tabell 12. Eventualitetstabell for "'Sann AGUS" (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedomda AGUS
TIS jamfort med 12
TIS
UNSAT NILM ASCUS LSIL ASC-H AGUS HSIL Cancer
UNSAT 1 0 0 0 0 0 0 0
NILM 1 30 2 0 1 3 0 0
ASCUS 0 2 0 0 1 0 1 0
12 LSIL 0 0 0 0 0 0 0 0
ASC-H 0 1 0 0 4 1 2 0
AGUS 2 10 3 0 1 12 1 1
HSIL 1 2 2 0 4 3 9 0
Cancer 2 2 1 0 0 1 1 9
Tabell 13. Eventualitetstabell for **Sann HSIL" (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedémda HSIL
TIS jamfort med 12
TIS
UNSAT | NILM | ASCUS LSIL ASC-H | AGUS HSIL Cancer
UNSAT 0 0 0 0 0 0 0 0
NILM 0 4 0 0 0 0 0 0
ASCUS 0 3 12 1 7 0 2 1
12 LSIL 0 2 7 28 7 0 5 0
ASC-H 0 0 16 13 58 1 23 2
AGUS 0 1 3 0 1 1 3 0
HSIL 0 3 12 26 44 6 243 5
Cancer 0 0 0 1 0 1 16 12
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Tabell 14. Eventualitetstabell for **Sann cancer™ (alla kliniker tillsammans)
Totalt bedémda cancer
TIS jamfort med 12

TIS
UNSAT NILM ASCUS LSIL ASC-H AGUS HSIL Cancer
UNSAT 0 0 0 0 0 0 0 0
NILM 0 0 0 0 0 0 0 0
ASCUS 0 0 0 0 1 0 0 0
12 LSIL 0 0 1 0 0 0 0 0
ASC-H 0 0 1 1 2 0 0 0
AGUS 0 0 0 1 0 6 0 8
HSIL 0 0 0 0 1 0 19 1
Cancer 0 0 0 0 0 4 5 63

Tabell 15 visar marginalfrekvenserna for deskriptiv diagnos for benigna cellférandringar for alla
Kliniker tillsammans. Varje objektglas lastes tre ganger, forst av en cytodiagnostiker och sedan

av en patolog.

Tabell 15. Icke bedémda marginalfrekvenser —
sammanfattning av deskriptiv diagnos for benigna cellforandringar —
alla kliniker tillsammans

TIS-granskning 12-granskning
Antal avlésningar 7542 7542

Deskriptiv diagnos N % N %

Benigna cellforandringar 402 5,3 % 420 5,6 %
Organismer:

Trichomonas vaginalis 20 0,3% 28 0,4%
Svamporganismer éverensstimmande med Candida spp. 122 16% 128 1.7%
Skift i flora s/o bakteriell vaginos 183 2,4 % 208 2,8 %
Bakterier 6verensstimmande med Actinomyces spp. 2 0,0 % 3 0,0%
Cellférandringar 6verensstdmmande med herpesvirus 2 0,0% 1 0,0%
Annan infektion 0 0,0 % 0 0,0%
Andra icke-neoplastiska fynd 0,0 %
Reaktiva cellférandringar assoc. med inflammation 34 0,5% 16 0,2 %
Atrofi 33 0,4 % 26 0,3%
Reaktiva cellférandringar assoc. med strélning 0 0,0 % 0 0,0%
Reaktiva cellférandringar assoc. med spiral 0 0,0 % 1 0,0 %
Glanduléra cellers status efter hysterektomi 0 0,0 % 0 0,0 %
Endometrieceller hos en kvinna > 45 r 6 0,1 % 9 0,1%

Integrated Imager visade en nagot hogre frekvens av benigna cellforandringar (420 av 7542 eller
5,6 %) &n TIS-granskning (402 av 7542 eller 5,3 %), men detta var inte statistiskt signifikant.

Slutsats

Kansligheten och specificiteten hos Integrated Imager for granskning av ThinPrep 2000-
objektglas och ThinPrep 5000-objektglas motsvarar k&nsligheten och specificiteten hos

ThinPrep Imaging System.
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G2.3 Analytisk prestanda for Integrated Imager

Reproducerbarhet inom instrumentet

Analysprestanda utvarderades genom att granska innehallet i de 22 synfalt (FOV: er) som
presenterades av den integrerade kameran. Utvarderingar utfordes av cytodiagnostiker.
Ingen patolog granskade FOV. Fullstdndiga granskningar av objektglasen utfordes inte for
denna utvérdering.

Resultaten for reproducerbarhet inom instrumentet samlades in av tre (3) cytodiagnostiker som
utforde granskningar av objektglasen tre (3) ganger pa samma instrument med en washout-
period pa minst 14 dagar.

De 260 objektglas som anvandes i denna studie hade tidigare preparerats fran ThinPrep-prover
och hade en bedémd cytologidiagnos.

Den hogst rankade diagnosen fran granskningen av 22 FOV samt antalet onormala FOV
registrerades for var och en av de tre kérningarna for bade TIS-granskningen och 12-granskningen.

| tabell 16 sammanfattas resultaten inom instrumenten for varje diagnostisk kategori av objektglas
(enligt bedémda sanningsresultat). For varje gruppering rapporteras foljande méatvarden:

e 9% Onormala
Andelen objektglas for vilka onormala FOV observerades.
(F6r NILM- eller UNSAT-objektglas anvénds kolumnen % normala for att registrera
andelen som inte ar onormala).

o % Kategori+
Andelen objektglas for vilka minst ett FOV observerades med innehall i objektglasets sanna
kategori eller hogre.

e 9% Ej tillampligt
Andelen objektglas i denna kategorin som &r uteslutna fran analys (objektglaset kunde inte
avbildas av Imager eller saknar data).

e Onormala FOV, % noll
Andelen objektglas for vilka noll onormala FOV observerades.

¢ Onormala FOV, median
Medianantalet onormala FOV som observerades (av totalt 22).
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Tabell 16. Sammanfattade resultat av inom-instrumentstudie

Dx Imager % % _ % % Onormala FO\/
Onormala | Kategori+ | Normala N/A % noll Median
NILM TIS 696% [110% | 704% 0
12 78,1 % 4,3% 78,4 % 0
TIS 75,9 % 75,9 % 133% | 250% 6
ASCUS 12 719 % 719 % 5,0 % 28,1 % 7
LSIL TIS 97,3% 93,2 % 3,3% 2,8 % 14
12 96,0 % 94,0 % 0,7% 4,0 % 15
ASC-H TIS 93,3 % 86,7 % 0,0% 6,7 % 11,5
12 100 % 83,3% 0,0% 0,0% 14
AGUS TIS 63,0 % 519% 6,7 % 35,7% 2
12 55,6 % 48,1 % 100% | 444 % 2
HSIL TIS 98.0 % 773% 0,0% 2,0% 20
12 97,3 % 71,3% 0,7% 2,7% 20
TIS 100 % 46,7 % 0,0% 0,0% 22
CANCER 12 100 % 53,3 % 0,0 % 0,0 % 22
TIS 722% | 400% | 722% 0
UNSAT 12 857% [367% | 947% 0

Reproducerbarhet mellan instrumenten

Resultat for reproducerbarhet mellan instrumenten harleddes fran den kliniska studien. I den
kliniska studien granskade tre (3) par cytodiagnostiker/patologer objektglas pa olika instrument.

| tabell 17 sammanfattas resultaten fran mellan-instrumentstudien for varje diagnostisk kategori
av objektglas (enligt beddmda sanningsresultat). FOr varje gruppering rapporteras foljande
matvérden:

¢ % Onormala
Andelen objektglas for vilka onormala diagnoser registrerades.
(FOor NILM- eller UNSAT-objektglas anvands kolumnen % Normala for att registrera
andelen som inte &r onormal).

o % Kategori+
Andelen objektglas for vilka klinikdiagnosen var lika med eller hogre &n objektglasets
bedémda kategori.
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Tabell 17. Sammanfattade resultat fran mellan-instrumentstudien

Dx Imager % % . %
Onormala | Kategori+ | Normala
TIS -- - 90,0 %
NILM 12 - - 88,1%?
TIS 64,4 % 64,4 % -
ASCUS 12 71,70/2 71,7%(; -
TIS 95,0 % 75,0 % -
LSIL 12 96:9fVZ 80160/2 -
TIS 87,7 % 62,6 % -
ASC-H 12 92:80/2 63:60/2 -
TI % 7.6 % -
B T —
TI 7,7 % 4,7 % -
TI 100 % 2% -
TIS - - 95,2 %
UNSAT 12 - - 93,2%(2

G2.4 Cytodiagnostikernas screeningfrekvenser under den kliniska studien

Under studien registrerade nio (9) cytodiagnostiker (CD) antalet timmar de arbetade varje dag
och antalet objektglas som screenades for bade T1S- och 12-granskningarna. Cytologernas
erfarenhet varierade mellan 4 till 30 ar. Cytodiagnostikerns screeningtider for bade TIS-
granskningen och I12-granskningen i studien inkluderade en automatisk screening av de

22 synfélten, fullstandig granskning av objektglasen om den automatiska screeningen inte
var tillamplig och automatisk screening av de 22 synfélten foljt av fullstdndig granskning av
objektglasen ndr onormala celler identifierades under den automatiska screeningen. Antalet
timmar som varje cytodiagnostiker screenade objektglas varje dag varierade pa grund av
logistiska problem och schemal&ggning. Endast 12-granskningens sekventiella modalitet
utvérderades under den kliniska studien.

Dessa data sammanfattas i tabell 18 nedan.

Obs:  Dessa siffror representerar det totala antalet objektglas och tar inte hansyn till
granskningstyp; endast synfalt (FOV), fullstandig manuell granskning (FMR) eller
FOV+FMR. Dessa siffror &r lagre an vad som rutinmassigt skulle observeras i klinisk
praxis, eftersom antalet onormala fall i denna kliniska studie var mycket hégre én vad
som brukar observeras i normal klinisk praxis (50 % mot 10-20 %).
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Tabell 18. Antal screeningar utférda av CD

TIS 12
Medelantal objektglas/tim. | Medelantal objektglas/tim.
Klinik 1
CD1 9,8 9,9
CD2 10,4 9,7
CD3 11,1 8,1
Klinik 2
CD1 6,2 6,1
CD2 9,0 6,4
CD3 91 6,5
Klinik 3
CD1 9,2 6,6
CD2 9,9 6,8
CD3 10,1 6,5
Kombmerad 9.8 6.6
median
100 % 67 %

I denna studie gick det inte att faststélla antalet likvardiga objektglas som hade granskats,
eftersom granskningstypen inte sparades.

Cytodiagnostikerna som anvénde Integrated Imager scannade och granskade 67 % av de
objektglas som cytodiagnostikerna granskade nar de anvéande TIS.

Obs:  Tiden som registrerats for de T1S-granskade objektglasen svarar inte for scanningstiden.
Scanningstiden lagger till cirka 90 sekunder per objektglas nar man anvander den
integrerade avbildningsenheten med sekventiell modalitet.

G2.5 Tidsstudie av cytodiagnostiker (batchmodalitet och sekventiell modalitet)

Ytterligare en studie — "Cytotechnologist Screening Time Study ThinPrep™ Integrated Imager" —
utfordes for att karakterisera cytodiagnostikernas screeningvolymer ndr assisterande avbildning
implementeras i granskningsprocessen for objektglasen. Dessa data samlades in med hjélp av den
integrerade avbildningsenheten pa tva satt:

1. Varje objektglas avbildades och granskades sedan av en CD med hjalp av Integrated
Imager. | denna studie kallas detta sekventiell modalitet (dvs. cytodiagnostikern gor
avbildningen och granskningen av objektglasen i foljd)

2. Alla objektglas avbildades i en batch med hjalp av Integrated Imager och sedan granskade
cytodiagnostikern objektglasen som en batch. | denna studie kallas detta batchmodalitet.
Vid batchmodalitet utfors avbildningen av objektglasen i forvég, separat fran granskningen
av objektglasen.

Tre (3) cytodiagnostiker deltog i denna studie. Cytodiagnostikerna granskade objektglasen
under tre (3) dagar (screening av objektglasen under en 8-timmars dag) for varje studiearm.
Obijektglasen avbildades och granskades oberoende av var och en av de tre cytodiagnostikerna.

Alla objektglas preparerades ned ThinPrep™-prover fran kanda cytologidiagnoser pa en
ThinPrep Processor och fargades med ThinPrep-farg. Uppsattningar av 400 randomiserade
objektglas per cytodiagnostiker, med vardera cirka 10 % onormala diagnoser, dverlamnades for
att cytodiagnostikerna skulle fa arbete for tre (3) hela dagar av screening. Cytodiagnostikerna
blindades for diagnoserna.
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Det lamnades minst en veckas "washout-period" mellan studiearmarna for varje
cytodiagnostiker.

Tabell 19 visar den totala uppdelningen av de typer av granskningar som utforts
i cytodiagnostikernas tidsstudie.

Tabell 19. Totalt antal objektglas som granskats enligt granskningstyp / CD
(% Automatisk scanning = antal FOV+FMR / totalt antal objektglas som granskats pa 3 dagar)

Sekventiell granskning Granskning av batcher
CDnr1|{CDnr2|CD nr 3|Overgripande/CDnr1{CDnr2|CD nr 3| Totalt
Totalt antal
granskade 255 285 300 840 365 340 353 1058
objektglas
Antal enbart
FOV 212 179 239 630 308 226 265 799
Antal
FOVAFMR 42 100 37 179 51 109 75 235
Antal enbart
FMR 1 6 4 11 6 5 13 24
% Hinvisning
till automatisk | 16 % 35 % 19% 24 % 14 % 32% 21% 22 %
scanning

Resultaten visas i Tabell 20. Medianantalet objektglas som screenades per dag nér Integrated
Imager anvandes med sekventiell modalitet for screening och granskning av objektglas var
92 objektglas. Cytodiagnostikerna som anvénde Integrated Imager med batchmodalitet
granskade 86 % av det maximala antalet objektglas som de kunde ha granskat om de hade
anvant TIS.

Tabell 20. Cytodiagnostikernas dagliga antal granskningar av objektglas

Antal granskade objektglas
Median | Total median
CD Dag 1 Dag 2 Dag 3 per dag per dag
. CDnr1 87 80 88 87
Srf]‘;‘ézrl‘ltt'eet” CDnr2| 90 100 95 95 (6795/0 "
CDnr3 92 108 100 100
CDnr1l 119 123 123 123 119
Batchmodalitet | CD nr 2 124 106 110 110 (86 %)
CDnr3 119 120 114 119 °

* Procentandel da TIS &r 100 %.

Overensstammelsen for cytodiagnostikernas diagnoser jamfordes med de bedémda resultaten
och visas i tabell 21. Hog dverensstammelse i diagnos med resultaten fran de bedomda
objektglasen stéder den kliniska anvandbarheten av denna studie.
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Tabell 21. PPA- och NPA-resultat enligt cytodiagnostiker baserade pa beddmda resultat.
(Positiva resultat betyder ASC-US+)

Sekventiell modalitet Batchmodalitet

PPA NPA PPA NPA
CDnr1 100 % 97 % 97 % 96 %
CDnr2 100 % 76 % 100 % 79 %
CDnr3 91 % 94 % 100 % 90 %
Totalt 97 % 89 % 99 % 89 %

Arbetsbelastning definieras av CLIA som en maxgrans pa 100 objektglas under en 8-timmars
arbetsdag som minst. Detta avser en fullstandig manuell granskning av 100 objektglas.

Vid anvandning av automatiska avbildningsystem behdver anvandarna kanske bara granska
en del av objektglaset for att kunna diagnostisera NILM och darmed minskar dven
cytodiagnostikerns granskningstid. Omvant, i fall dér det férekommer abnormitet, féljs den
partiella objektglasgranskningen av en fullstandig manuell granskning, vilket innebar att
cytodiagnostikern behdver langre granskningstid. | bada fallen anvands olika varden for att ta
hansyn till skillnaden i granskningstider for att kunna berdkna arbetsbelastningen vad galler
objektglas. (Se tabellerna 22 och 23.)

Integrated Imager scannar objektglaset pa cirka 90 sekunder nar man anvander sekventiell
modalitet. Denna tid bor man ta hansyn till nar man bestdimmer det vérde som anvands for

arbetsbelastningsberékningarna.

Né&r batchmodalitet anvands réknas inte scanningstiden med i granskningstiden och darfor kan
fler objektglas granskas pa en 8-timmars dag.

For att hjélpa laboratorier att bestdimma cytodiagnostikernas arbetsbelastning nér de anvander
Integrated Imager, baserat pa antalet objektglas som endast granskats med FOV och FOV+FMR,
bor laboratorierna anvéanda metoden i tabell 22 och tabell 24 for sekventiell modalitet
respektive tabell 23 och tabell 25 for batchmodalitet nér arbetsbelastningen beréknas:

Tabellerna 24 och 25 ar avsedda att hjalpa enskilda cytodiagnostiker att halla en 16pande koll pa
antalet objektglas for enbart FOV samt FOV+FMR som screenas under varje arbetsdag.

Tabell 22. Varden for berdakning av arbetsbelastning,
Integrated Imager, sekventiell modalitet

FMR = 1 objektglas
FOV = 0,85 objektglas
FMR + FOV = 1,85 objektglas
Ovre grans = 100 objektglas

Nar sekventiell modalitet ska anvandas, tillampas féljande ekvation for att bestimma
arbetsbelastningen:

[(antal objektglas FMR) (1) + (antal objektglas FOV) (0,85) +
(antal objektglas FOV+FMR) (1,85)] = 100 objektglas
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Tabell 23. Varden for berékning av arbetsbelastning,
Integrated Imager, batchmodalitet

FMR =1 objektglas
FOV = 0,65 objektglas
FMR + FOV = 1,65 objektglas
Ovre gréans = 100 objektglas

Nar sekventiell modalitet ska anvéandas, tillampas féljande ekvation for att bestimma
arbetsbelastningen:

Obs:

[(antal objektglas FMR) (1) + (antal objektglas FOV) (0,65) +
(antal objektglas FOV+FMR) (1,65)] = 100 objektglas

The ThinPrep™ Integrated Imagers arbetsbelastningsgrans for en 8-timmars
arbetsdag inkluderar alla aktiviteter som behdvs for att bearbeta fallen, inte
enbart den tid som anvands vid mikroskopet:

= Screening av 22 synfalt

= Fullstandig manuell granskning av objektglasen med hjélp av den
automatiska scanningsfunktionen

= Granskning av klinisk anamnes
= Registrering av resultat och lampligt triage

Obijektglas déar endast 22 synfalt (FOV) anvénds for diagnos bor betraktas som mindre &n ett
fullstandigt objektglas.

o Nér du anvénder Sekventiell modalitet ska ett objektglas betraktas som 0,85 av
ett objektglas.

o Nér Batchmodalitet anvénds ska ett objektglas betraktas som 0,65 av ett objektglas.

Objektglas dar en fullstandig manuell granskning (FMR) utférs med hjalp av antingen en
manuell stadiumindexering eller med automatisk scanningsfunktion bor betraktas som ett
(1) objektglas (enligt anvisningarna i CLIA'88 for manuell screening).

Objektglas dar bade FOV-granskning och en FMR genomfors bor betraktas som:
o 1,85 objektglas nér sekventiell modalitet anvénds,
o 1,65 objektglas nédr batchmodalitet anvands.

Om arbetsdagen ar kortare dn 8 timmar maste féljande formel anvandas for att faststélla det
maximala antalet objektglas som kan granskas under denna arbetsdag:

(Antal timmar som objektglas granskas
8

Obs: ALLA laboratorier bor ha ett tydligt standardforfarande for dokumentation av deras
metod for arbetsméngdsberékning och for att faststalla granser for arbetsméngden.

)x100

Det &r den teknikansvariges ansvar att utvardera och faststalla arbetsbelastningsgrénserna
for de enskilda cytodiagnostikerna baserat pa laboratoriets kliniska prestanda.

ThinPrep™ Integrated Imager ~ Bruksanvisning Svenska AW-22850-1601 Rev. 001 5-2021 sida 20 av 32



e Obs: Gransen for manuell arbetsmangd 6verskrider inte CLIA-kravet pa 100 objektglas
inom en 24-timmarsperiod med minst en 8-timmarsdag. Vid genomférande av manuell
granskning, se CLIA-kraven for berdkning av granser for arbetsbelastning. Manuell
granskning innefattar foljande typer av objektglas:

o Objektglas som granskas pa ThinPrep Imaging System med hjalp av den automatiska
scanningsfunktionen.

o Objektglas som granskas utan ThinPrep Imaging System.
o lcke-gynekologiska objektglas.

o Enligt CLIA '88 bor dessa arbetshelastningsgranser omprovas var sjatte manad.
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Tabell 24. Referenstabell for fullbordat screeningarbete - Integrated Imager, sekventiell modalitet

FOV+FMR
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Tabell 24. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, sekventiell modalitet, forts.

FOV

FOV+FMR
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Tabell 24. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, sekventiell modalitet, forts.

FOV+FMR
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66 68 70(72|73|75|77|79|81|83|85|86|88(90|92 (9496|9899

67/69|71|72|74|76|78|80|82|84|85|87|89(91|93 (95|97 |98

68 /70|71|73|75|77|79|81|83|84|86|88|90|92(94|96|97 |99

69/70/72|74|76|78|80|82|83|85|87(89(91(93|95|96|98

69 71|73|75|77|79(81|82|84|86|88|90(92|94 (95|97 |99

70/72/74|76|78|80|81|83|85|87|89|91|93 |94 |96 |98 100

71/73|75|77|79|80|82|84|86|88|90(92|93|95|97|99

72/74|76|78|79|81|83|85|87|89|91|92|94|96 |98 |100

FOV

73|75|77|78|80|82|84|86(88(90(91|93|95|97|99

7476 |77|79|81|83|85|87|89|90|92|94|96|98 (100

75/76|78|80|82|84|86|88|89(91|93|95|97|99

75|77|79|81|83|85|87|88|90|92|94|96|98 |99

76|78/80|82|84|86(87(89|91|93|95|97|98

77/79|81|83|85|86|88|90(92|94|96|97|99

78 /80/82|84|85|87(89(91|93|95|96|98

79/81/83(84|86|88|90|92(94|95|97 (99

80|82 |83|85|87|89|91|93|94 9698|100,

81/82|84|86/88(90(92(93|95|97|99

81/83|85(87/89|91|92|94|96 98100

8284|86(88(90|91|93|95|97|99

83/85|87(89/90|92|94|96 |98 (100

84 86|88|89/91|93|95|97|99

8587|8890 (92|94 |96 |98 |100,

86 /87(89|91/93|95|97 (99
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Tabell 24. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, sekventiell modalitet, forts.

FOV+FMR

0(1|2|3|4|5/6|7|8 91011121314151617181920212223242526272829303132333435363738394041‘42434445464748495051525354

FOV

9379|8183 85|86 88|90(92|9496|98|99
948082 8785 87/89|91/93 (95|97 |98
9581|8384 86|88 90/92(94|96|97|99
96 (8283|8587 |8991/93|95|96|98
97 |82 (84|86 |88|9092|94 (95|97 |99
9883|8587 (89|91 9394|9698 100
99|84 |86|88|90|92|93|95|97|99
100| 85 |87 (89|91 92 94|96 |98 100
10186 88 (90|91 93/ 95|97|99
102| 87 |89 |90 |92 94|96 | 98 |100
103(88 89 (91|93 95 /97|99
104| 88 |90 |92 |94 96 | 98 |100|
1058991 |93|95 /97|99
106| 90 |92 |94 |96 98 |99
107|91 93 |95|97 98
108| 92 |94 |96 |97 99
109/ 93 | 95|96 |98
110/ 94 | 95|97 | 99
111| 94 | 96 | 98 |100
11295 |97 |99
113| 96 | 98 (100
114/97 | 99
115|98 |100
116( 99
117|99
118/100
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Tabell 25. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, batchmodalitet

FOV+FMR
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Tabell 25. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, batchmodalitet, forts.

FOV+FMR

0|1(2(3|4 5|6|7|8|9/|10(11/12|13|14 15‘16 1718|1920 |21 22|23 |24 |25 26|27 |28 |29 30‘31 32|33|34|35|36|37|38|39 (40|41 42|43 44 45|46 47 | 48|49|50|51 52|53 |54 |55 (56|57 |58 |59

30 20(21|23(24|26/28|29(31|33|34|36(38|39|41|43|44 46|48|49|51|53|54|56|57|59 |61 /62|64 |66|67|69|71|72|74|76|77|79|81|82(84|86|87 89(90|92|94|95|97|99

31 20(22|23|25|27|28|30|32(33|35/37|38|40|42|43 |45 47|48|50|52|53|55|56|58|60|61 63|65|66|68|70|71|73|75|76|78|80|81|83|85|86|88|89|91|93|94|96 98|99
3221|22(24|26(27|29(31(32|34(36|37|39|41|42|44 46 47|49|51|52|54|55|57|59|60|62 64 |65(67|69|70 72|74|75|77|79|80|82|84 (85|87 |88 90|92|93|95|97 98|100

33 21|23|25(26|28/30(31(33(35|36|38(40|41|43|45|46 48|50|51(53|54/56|58|59|61|63|64|66|68|69|71|73|74|76|78|79|81|83|84(86|87|89|91|92|94|96|97 99

34 22|24|25(27(29/30(32(34(35|37|39(40|42|44|45|47 49|50|52|53|55|57(58(60|62|63|65|67|68|70|72|73|75|77|78|80|82|83|85|86|88|90|91|93|95|96 |98 100

3523|124 126(28|29|31(33|34|36(38|39|41 4344|4648 49(51|52|54|56|57|59|61|62|64 66 67(69|71|72 74|76|77|79|81|82|84|85|87(89|90/92|94|95|97|99

36 23|25|27|28|30|32(33(35|37(38|40|42|43 /45|47 48 50(51|53|55|56|58|60|61|63|65 66 68(70|71|73 75|76|78|80|81|83|84|86|88|89|91 93|94|96|98 |99

37 24126(27(29|31/32|34|36(37(39|41|42|44|46|47|49 50|52|54|55|57|59|60|62 |64 |65 67|69(70|72|74|75|77|79|80|82|83|85|87|88(90|92|93|95|97|98|100

38 25|26(28(30(31/33|35(36(38|40|41|43|45|46|48|49 51|53|54|56|58|59(61(63|64|66|68|69|71|73|74|76|78|79|81|82|84|86|87|89|91|92|94/96|97|99

39 25|27(29|30(32|34(35|37|39(40|42|44 4547|4850 52|53|55|57|58|60|62|63|65|67 68|70(72|73|75|77|78|80|81|83|85|86|88(90(91|93 959698 100

40 26(28|29|31|33|34|36|38(39|41 43|44 |46|47|49|51|52|54|56|57|59|61|62|64|66|67 69|71|72|74|76|77|79|80 (82|84 85|87|89|90|92|94|95|97|99

41 27|28|30|32|33|35|37|38|40|42 43|45|46|48 (50|51 53|55|56|58|60|61|63|65|66(68 70|71(73|75(76/78|79(81|83|84|86(88|89|91|93|94 96|98|99

4227(29|31|32|34|36|37(39|41(42 44|45|47|49|50|52|54|55|57|59|60|62|64|65(67(6970|72(74|75|7778|80(82|83|85|87|88|90|92|93|95|97|98 (100
43 28(30|31|33|35|36|38|40|41 |43 44|46|48|49|51|53|54|56|58|59|61|63|64|66|68 |69 71|73|74|76|7779|81|82|84|86|87(89|91|92|94|9697|99

FOV

44 29(30(32|34|35|37|39|40(42|43 45|47 |48|50|52|53|55|57|58|60|62 63|65(67|68|70/72(73|75|76|78 80|81|83(85|86 88|90|91|93|95|96|98|100

45/29(31|33|34|36|38|39(41|42 |44 46|47|49|51|52|54|56|57|59|61|62|64|66|67|69|71|72|74|75|77|7980|82|84|85|87|89/90|92|94|95|97 99

46 30(32|33|35|37|38|40(41|43|45/46|48|50|51|53|55|56|58|60|61|63|65|66|68|70(71/73|74|76|78|7981|83|84|86|88|89/91|93|94|96|98 99

47 31|32|34 (36|37 39|40 |42 |44 (45 47|49|50|52 (54|55 57|59|60|62 |64 65|67|69|70(72 73|75|77|78|80 82|83|85|87|88|90|92|93|95|97 |98 100

48 31(33|35|36|38|39|41|43|44 |46 48|49|51|53|54|56|58|59|61|63|64 66|68|69|71(72/74|76(77|79|81 82|84|86|87|89|91|92|94|96|97 |99

49 32(34|35|37|38|40|42|43 (45|47 48|50|52|53|55|57|58|60|62|63|65|67|68|70|71|73|75|76|78|80|81 83|85(86|88|90|91(93|95|96 |98 |100

50 33|34|36(37|39 /414244 |46 |47|49|51|52|54|56|57 59|61|62|64 |66 67|69(70|72|74|75|77|79|80|82|84|85|87|89(90/92|94|95|97|99

51 33|35(36(38|40|41(43|45|46|48|50|51|53 (55|56 |58 60|61|63|65|66|68|69|71|73|74/76|78|79|81|83 84|86|88|89|91|93|94|96|98]|99

52 34|35|37(39|40 42|44 45|47 49|50 |52 |54|55|57|59 60|62|64|65(6768|70(72(73|75|77|78|80|82|83|85/87|88|90|92|93|95|97 |98 100

53 34|36(38(39|41 43|44 |46|48|49|51|53|54|56(58|59 61|63(64|66 |67 69(71|72|74|76|77|79|81|82(84 86|87|89[91|92/94|96|97|99
54 35|37|38|40|4243|45|47|48|50|52|53|55|57|58|60 62|63|65|66|68 70|71|73(75|76|78|80|81|83|85|86|88|90|91|93|95|96|98|99

55 /36(37|39|41|42|44|46|47|49|51 52|54 (56|57 |59 |61|62|64|65|67|6970|72(74|75|77|79|80|82|84|85|87|89|90(92|94 95|97 |98

56 36(38|40|41|43|45|46|48|50|51 53 |55(56|58|60|61|63|64|66|68|69 71|73(74|76|78|79|81|83|84 |86 88|89|91(93|94 969799

57 37|39|40|42|44/45|47149|50|52|54|55|57|59|60|62 63|65|67|68|70/72(73(75|77|78|80|82|83|85|87|88/90(92|93|95 9698|100

58 38|39|41(43 |44 46|48|49|51|53|54|56|58|59|61|62 64|66|67|69|71|72(74|76|77|79|81|82|84|86|87|89/91|92|94|95|97|99

59 38|40|42|43 4547 |48|50|52|53|55|57|58|60|61|63 65|66|68|70(71|73|75|76|78|80|81|83|85|86|88 90|91|93|94|96|98|99

60 39|41|42|44 46 |47 (49|51 |52 (54 |56|57|59|60|62 64 65|67|69|70|72|74|75|77|79|80|82|84|85|87|89 90|92|93|95(97|98

61 40|41|43 (45|46 48|50(51|53|55|56|58|59|61(63|64 66|68(69|71|73|74|76|78|79|81|83|84|86|88|89 91|92|94|96|97 99
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Tabell 25. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, batchmodalitet, forts.

FOV+FMR

0|1(2(3|4 5|6|7|8|9/|10(11/12|13|14 15‘16 1718|1920 |21 22|23 |24 |25 26|27 |28 |29 30‘31 32|33|34|35|36|37|38|39 (40|41 42|43 44 45|46 47 | 48|49|50|51 52|53 |54 |55 (56|57 |58 |59

40|42 (44|45 |47 |49|50|52|54 (55|57 |58|60|62|63|65 67|68|70|72|73|75|77|78|80|82|83|85|87 (88|90 91|93|95|96|98 100

41|43 (44|46 |48|49|51|53 (54|56 |57|59|61|62|64 |66 67|69|71|72|74|76|77|79|81|82 84 |86|87|89|90 92|94|95|97|99

42|43 (45|47 (48|50(52|53(55|56|58|60|61|63|65|66 68|70|71|73|75|76|78|80|81|83 85|86(88|89|91 93|94|96|98 |99

42144146 |47 |49 51|52 |54|55|57|59 60|62 |64|65|67 69|70|72(74|75|77|79|80|82|84|85|87|88|90|92 93|95|97 (98 (100

4345|4648 |50 51|53 |54|56|58|5961|63|64|66|68 69|71|73|74|76|78|79|81|83|84|86|87|89|91|92 94|96|97|99

4445|4749 |50|52|53|55(57|58|60|62|63|65|67 |68 70(72|73|75|77|78|80|82|83|85 86 88|90|91|93 95|96]|98 100

44|46|48|49|51|52|54|56|57|59|61|62|64|66|67 |69 71|72|74|76|7779|81|82|84|85 87|89|90|92|94|95|97|99

45|47|48 |50 |51 53(55|56|58|60|61 63|65|66|68|70 7173|75|76|78|80(81|83|84|86|88|89(91|93|94 96|98|99

46|47 49|50 |52 54|55|57|59|60|62 64|65|67|69|70 72|74|75|77|79/80(82|83|85|87|88/90|92|93|95|97|98|100

46|48|49|51|53 54 |56|58|59|61|63|64|66|68|69|71 73|74|76|78|79|81|82|84|86|87|89/91|92|94|96|97 |99

47|48|50|52(53|55|57|58 (60|62 63|65|67|68|70|72|73|75|77|78|8081|83|85|86|88 90|91|93|95|96 98 |100

47|49|51|52 |54 56|57 |59|61|62|64 66|67|69|71|72 74|76|77|79|8082|84|85|87|89|90|92|94|95|97 99

48|50(51(53|55/56(58|60|61|63|65 66|68|70|71|73 75|76|78|79 |81 /83|84|86|88|89|91/93|94|96|98 99
49|50|52 |54 |55 /57(59|60|62|64|65 67|69|70|72|7475|77|78|80|82|83|85|87|88|90|92|93|95|97 |98 100

4951|5354 |56 |58|59|61|63|64 66| 68(69|71|73|74|76|77|79 (81|82 84|86|87|89|91/92|94|96|97 |99

50(52|53|55|57|58|60|62|63|65 67|68|70(72(73|75|/76|78|80|81|83|85|86|88|90|91 93|95|96 |98 100

FOV

51(52|54|56|57|59|61|62|64|66 67|69|71|72|74|75/77|79|80|82|84|85|87|89|90(92/94|95|97|99

51|53 (55|56 |58 60|61|63|65(66|68|70|71|73(74|76 78|79|81|83|84|86|88|89|91|93|94|96|98 |99

52(54|55|57|59|60|62|64|65|67 69|70|72(73|75|77|78|80|82|83|85|87|88|90|92 (9395|9798 (100

53(54|56|58|59|61|63|64|66|68 69|71|72|74|76|77|79|81|82|84|86|87|89|91|92|94 96|97|99

53(55|57|58|60|62|63|65|67|6870|71|73|75|76|78 80(81|83|85|86|88|90|91|93|9596|98|100

54|56 (57|59|61 62|64|66|67(69|70|72|74|75|77|79 80|82|84|85|87|89|90|92|94|95 97|99

55(56|58|60|61|63|65|66|68 |69 71|73|74|76|78|79|81|83|84|86|88|89|91|93|94 |96 98|99

55(57|59|60|62|64|65|67|68|70|72|73|75|77 |78 |80 82(83|85|87|88|90|92|93|95|97 98 |100|
56(58|59|61|63|64|66|67|69|71|72|74|76|77 (79|81 82(84|86|87|89|91|92|94|96|97 99

57|58 (60|62 |63 65|66|68|70(71|73|75|76|78|80|81 83|85|86|88|90|91|93|95|96|98 /|99

57|59(61|62 |64 65(67(69|70(72|74|75|77|79|80|82 84|85|87|89(90|92|94|95|97|98

58(60|61|63|64|66|68|69|71(73|74|76|78|79|81 |83 84(86|88|89|91|93|94|96|97|99

59(60|62|63|65|67|68|70|72(73|75|77|78|80|82|83|85(87|88|90|92|93|95|96 |98 (100

59(61|62|64|66|67|69|71|72|74|76|77|79|81|82|8486|87|89|91|92|94|95|97|99

60|61(63|65|66 68|70(71|73(75|76|78|80|81|83 |85 86(88|90|91|93|94|96|98|99

60|62 |64 (65|67 69|70(72|74|75|77|79|80|82|84|85|87|83|90(92|93/95|97|98
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Tabell 25. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, batchmodalitet, forts.

FOV+FMR

0|1|2(3|4 5|67 |8 9101112131415‘161718192021222324252627282930‘3132333435363738394041424344454647484950515253545556575859

94 61|63|64|66(68|69(71|73(74|76|78|79|81|83|84 /86 88(89|91|92|94|96|97|99

95 62|63|65|67|68|70(72|73|75|77|78|80|82|83|85 /87 88[90|91|93|95|96|98 100

96 62(64|66|67(69|71|72|74|76|77|79|81|82|84|86|87|89|90|92(94|95|97|99

97 63|65|66(68|70/71|73|75(76|78|80|81|83|85|86|88 89|91|93|94|9698|99

98 64(65|67|69|70|72|74|75|77|79/80|82|84|85|87|8890(92|93|95|97|98|100

99 64 (66|68 |69|71|73|74|76|78|79 81 83|84|86|87|89|91|92|94|96|97 99

100 65 (67|68 |70|72|73|75|77|78|8082|83(85|86|88|90|91|93|95|96 |98 100

101 66 (67 |69|71|72|74|76|77|79|81|82|84|85|87|89|90 92(94|95|97 |99

102 66 (68 |70|71|73|75|76|78|80|81|83|84|86 88|89 91 93(94|96|98|99

103 6769|7072 |74|75|77|79|80|8283|85|87|88|90|92|93|95|97|98|100

104 6869|7173 |74|76|78|79|81|8284|86(87|89|91|92|94|96|97|99

105 68 (70(72|73|75|77|78|80|81|83|85|86|88|90(91 |93 95|96 98100

106 69|71 |72|74|76|77|79|80|82 |84 85|87|89(90(92|94|95|97|99
107 70(71|73|75|76|78|79|81|83 |84 86|88|89(91(93|94|96|98|99

FOV

108 70 (72|74 |75|77|78|80 |82 (83|85 87|88(90(92|93|95|97|98 100

109 71(73|74|76|77|79|81|82|84|86|87|89|91|92(94 |96 97|99

110 72|73 |75|76|78|80|81|83|85|86|88|90|91|93 (95 96 98 (100

111 72|74|75|77|79|80|82|84|85|8789|90(92|94|95|97 |99

112 73|74 |76|78|79|81|83|84|86|88|89|91|93|94 |96 |98 99

113 73|75|77|78|80|82|83|85|87(88/90|92|93|95|97 |98 100

114 74|76|77|79|81|82|84|86(87|8991|92(94|96|97 |99

115 75|76|78 |80 |81|83|85|86|88|90 9193 |95|96 |98 (100

116 75(77|79|80|82|84|85|87|89(90|92|94|95|97 |99

117 76(78|79|81|83|84|86|88|89|91|93|94|96|98|99
118 77|78|80|82|83|85|87|88|90|92|93|95|97|98|100

119 77|79|81|82 |84 |86|87|89|91|92 9496|9799

120 7880|8183 |85|86|88|90|91|93 95|96 (98|99

121 79|80 (82|84 |85|87|89|90|92|94|95|97|98

122 79|81 (83|84 |86|88|89|91|93|94|96|97|99

123 80 (82|83 |85|87|88|90|92|93|95 96|98 [100|

124 8182|8486 |87|89|91|92|94|95|97|99

125 81(83|85|86(88|90(91|93 (94|96 |98 99
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Tabell 25. Referenstabell for fullbordat screeningarbete — Integrated Imager, batchmodalitet, forts.

FOV+FMR

0|1|2(3|4 5|67 |8 9101112131415‘161718192021222324252627282930‘31323334353637383940414243444546474849505152535‘15556575859

FOV

126 82|84 |85|87|89|90|92|93|95|97 |98

127 83|84 (86|88 |89|91|92|94|96|97 99

128 83 |85|87|88(90|91|93|95|96 |98 100

129 84|86 |87|89|90|92|94|95|97 |99

130 85|86 |88|89|91|93|94|96|98 |99

131 8587|8890 |92|93|95|97|98|100

132 86|87(89|91|92|94|96|97 |99

133 86|88 |90|91|93|95|96|98 |100|

134 87(89(90|92|94|95|97|99

135 8889|9193 |94|96|98 |99

136 8890|9293 |95|97|98 100

137 89(91(92|94|96 |97 |99

138 90 (9193|9596 |98 100
139 90|92 |94|95|97 |99

140 91|93 |94 |96 |98 |99

141 92|93 (95|97 |98 |100

142 92 (94|96 |97 |99

143 93 | 95|96 | 98 [100

144 94195 (97 |99

145 94|96 (98 |99

146 95|97 |98 |100

147 96 | 97|99

148 96 | 98 {100

149 97 (99
150 98 99

151 98 (100,

152 99

153 99

154 100
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H. Slutsatser — klinisk undersékning

e Nar ThinPrep Integrated Imager jamfordes med ThinPrep Imaging System uppnadde granskarna en
hogre kanslighet i alla onormala kategorier. Specificiteten minskade nagot.

o For ASCUS+ objektglas dkade kansligheten med 3,8 % med ett 95 %-igt konfidensintervall
pa 2,6 % till 5,0 % och specificiteten minskade med -1,9 % med ett 95 %-igt
konfidensintervall pa -2,8 % till -1,0 %.

o For LSIL+ -objektglas okade kénsligheten med 5,8 % med ett 95 %-igt konfidensintervall
pa 4,1 % till 7,5 % och specificiteten minskade med -1,9 % med 95 %-igt konfidensintervall
pa -2,6 % till -1,2 %.

e FOr HSIL+ objektglas 6kade kansligheten med 7,9 % med ett 95 %-igt konfidensintervall pa
4,5 % till 11,2 % och specificiteten minskade med -1,1 % med 95 %-igt konfidensintervall
pa -1,6 % till -0,6 %.

e Med tanke pa att ThinPrep Imaging System har liknande teknologi och att de kliniska
studieresultaten ar jamforbara, dras slutsatsen att ThinPrep Integrated Imager liknar ThinPrep
Imaging System och kan anvéndas som ersattning for manuell granskning av ThinPrep™ paptest-
objektglas som preparerats pa ThinPrep 2000 System och ThinPrep 5000 Processor for forekomst
av atypiska celler, cervikal neoplasi, inklusive dess foregangslesioner (laggradiga intraepiteliala
skivepitellesioner, hdggradiga intraepiteliala skivepitellesioner) och karcinom savél som alla andra
cytologiska kriterier som definieras i Bethesda-systemet.

e Cytodiagnostikernas screeningvolym nar de anvéander Integrated Imager for avbildning och
granskning av objektglasen &r i enlighet med riktlinjerna fran Clinical Laboratory Improvement
Amendments (CLIA) for det totala antalet objektglas som kan screenas pa en dag.

e For att 0ka antalet objektglas som kan granskas av en cytodiagnostiker pa en dag, kan objektglasen
avbildas i férvag (med batchmodalitet) och sedan granskas av cytodiagnostikern som en batch.

e En cytodiagnostiker kan scanna och granska farre objektglas pa en dag med Integrated Imager &n
med ThinPrep Imaging System.

e Prestanda kan variera fran klinik till klinik pa grund av skillnader i patientpopulationer och
avlasningsmetoder. Pa grund av detta bor varje laboratorium som anvander denna produkt
anvanda kvalitetskontroll och kontrollsystem for att tillforsakra korrekt anvandning och val
av lampliga begransningar av arbetsbelastning.

e For dessa kliniker och studiepopulationer demonstrerar datan fran den kliniska prévningen
att anvandning av ThinPrep Integrated Imager som hjélpmedel vid primdr screening av
cervixcancer med ThinPrep™-paptest-objektglas for forekomst av atypiska celler, cervikal
neoplasi, inklusive foregangslesioner och karcinom, saval som alla andra cytologiska
kriterier enligt Bethesda-systemet, &r ett sakert och effektivt satt att detektera abnormiteter
i cervix.
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