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Etat des lieux
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Etat des lieux
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Etat des lieux
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Etat des lieux
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Etat des lieux
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Etat des lieux

. 96 examens : 27 radionecroses (30%), 69 progression (70%

. Segmentation : 50% SUVmax(striatum) sur la TEP a 20 min
. Discretisation : FBS* = 0.1 SUV
. Label IRl vs PT : suivi et biopsie si disponible
. Imagerie 90 min = dual time
. LDA : non-nested LOO-CV, Se, Sp, Youden (= Bacc x 2-1)

p<0.005 | p<0.01 | p<0.05 p<0.10
NB features | Youden Index | NB features | Youden Index | NBfeatures | Youden Index| NB features | Youden Index
R=0.95 2 0.05 4 0.39 9 0.28 11 0.39
R=0.90 2 0.05 4 0.33 8 0.28 10 | 0.38
~ R=0.80 2 0.05 4 0.29 6 0.29 7 0.41
R=0.70 2 0.06 3 0.24 5 0.32 4 0.48
R=0.60 2 0.06 2 0.29 4 0.38 4 0.45
R=0.50 2 0.06 2 0.29 4 0.42 (4) |04
w/o selection 7 0.33 9 0.38 14 0.33 19 018

62% of progressions and 87% of radionecroses correctly classified /
ABSTRACT FANNY SNMMI 2019 [3]

EARE

I
\ &L/ S =/

LITO

* FBS: fixed bin size (IBSI)
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Cartes de décision : méthodes : RDM* (local-global-local) [4]

Calcul des caractéristiques a I'échelle du voxel = ESPACE LOCAL :

- Exemple : patient 51 :
3‘ C X * Gldm LDE delta 20-90 SSI-mean
S B i » Firstorder Median delta 20-90
FEATURE Ay « Firstorder Skewness 20-90 SSI-mean
COMPUTATION
b 20 min 90 min
Y& S ‘:ﬂ‘
3D Input image and ROI 3D local radiomic feature map
’ e
. wh =
Noyau d’extraction =5 x 5 X 5 voxels S |
dans cette étude | P

LITO

* RDM: radiomic decision mapping 14



Cartes de décision : méthodes : RDM (local-global-local) [4]

Méthodes proposées : RDM [4]

CARTE
D’EXPRESSION

BIOMARQUEUR

*
Départ B [ ESPACE VOXEL ]

*

ESPACE RO SIGNATURE ~ FEEEN

MODELISATION RADIOMIQUE BIOMARQUEUR

machine learning”*

LlTO *VIF + SFS + LASSO LR + non-nested 20 x 5 RSKFCV + permutation test [5] + bagging [4] 15



Caractéristiques radiomiques

[18F]-FDOPA
PET

Static
(20 min)

Static

(90 min)

M 77 features
Striatum a
standardized [t 77 features
(SUVmax) image
Striatum -
standardized [ 77 features
(SUVme mage|
SUV image — 77 features
Striatum -
standardized [t 77 features
(SUVmax) image

Striatum -
standardized (At 77 features
(SUVmean) image

Dual time
(20 min - 90 min)

Delta radiomics

(features 20 min —
features 90 min)

Delta SUV image —— 77 features
Delta striatum _
standardized [t 77 features
(SUVmax) image
Delta striatum ,
standardized =t 77 features
(SUVmean) image
D:r!tasg\’;ii'%':é;s — 77 features
Delta radiomics
onksuatn EESR 77 features
(SUVmax) image

standardized

Delta radiomics
on striatum
standardized

(SUVmean) image

FBS = 0.02
— 77 features

\

J

& python
+

CO RADIOMICS

STATIQUE :
6 X 77 caractéristiques

+

ASIGNAL :
3 X 77 caractéristiques

+

ARADIOMIQUE :
3 X 77 caractéristiques
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Résultats : comparaison : dual time vs 20 min

Test apparié bootstrap : pas de différence
significative entre les deux modéles (Bacc)

Mean ROC curve JAUC = 075 + 0.11)

Falze Postrve Rate

Dual time

20 min | Dual time
p-value 0.04 0.03
Metrics: mean + sd
Bacc | 71+9% | 75+ 9%
Sensitivity | 66 £ 19% | 76 £ 18%
Specificity | 75 £ 12% | 73 £ 12%
AUROC |0.72+0.12|0.75 £ 0.11
ASB* 0.78 £ 0.10|0.79 +£ 0.10
AP* 0.48 0.43

20 min

LITO
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Résultats : comparaison : dual time vs 20 min
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Résultats : comparaison : interprétabilité

» Caractéristiques SSI préférentiellement
sélectionnées
= 20 min : 3/3

= Dual time : 3/5

» Caractéristiques dual time
préférentiellement sélectionnées
= Dual time : 4/5

e 20 min
= Faible fixation = IRI ?
= Fixation homogene = IRI ?

* Dual time
= Wash-out lent = IRI ?
= Wash-out homogéne = IR| ?

-0.326 (0.375) X Local Minimum SSimax-20
-0.624 (0.346) x SDLGLE SSImax-20

0.844 (0.385) X GLCM Joint Energy SSIimean-20
-0.150 (0.104)

Equation 1. Decision function of the bagging logistic model M-20
with standard deviation of the coefficients.

<0.516 (0.301) X LDLGLE PET-90

-1.016 (0.380) x Local Median PET-20-90

0.309 (0.342) x Local Skewness SSIimean-20-90
1.319 (0.472) x LDE SSIimean-20-90

<0.564 (0.334) X GLCM Idn $8imax-20 - GLCM Idn $Simax90
-0.396 (0.218)

Equation 2. Decision function of the bagging logistic model M-dual-time
with standard deviation of the coefficients.

LITO
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Résultats : comparaison : interprétabilité

LITO

;

| et .

Figure 1. Example of Radiomic Decision Maps (RDM) for patient 79
(radionecrosis). First row (a): model M-20 based on PET images
performed at 20 min only. (1) SSImax-20 image, (2) M-20 RDM,

(3) M-20 RDM overlaid on SSIimax-20 image.

Second row (b): model M-dual-time based on static and dual time
PET images. (1) SSImean-20-90 image, (2) M-dual-time RDM,
(3) M-dual-time RDM overlaid on SSImean-20-90 image.
The RDM signal is high (red) when the voxel increases the
predicted probability of radionecrosis and is low (blue) when the
voxel increases the probability of progression.

20



Résultats : comparaison : interprétabilité

M-20 decision value

w126

Figure 1. Example of Radiomic Decision Maps (RDM) for patient 79
(radionecrosis). First row (a): model M-20 based on PET images
performed at 20 min only. (1) SSImax-20 image, (2) M-20 RDM,

(3) M-20 RDM overlaid on SSImax-20 image.

Second row (b): model M-dual-time based on static and dual time
PET images. (1) SSImean-20-90 image, (2) M-dual-time RDM,
(3) M-dual-time RDM overlaid on SSImean-20-90 image.

The RDM signal is high (red) when the voxel increases the

predicted probability of radionecrosis and is low (blue) when the
LlTO voxel increases the probability of progression.




Résultats : comparaison : interprétabilité

RADIOMIQUE = megureg quantitatives complexeg et abgtraites...
Comment 4 la foie objectiver de fagon sémantique et qualitative leg
patterng capturés par les modeles

ET

mettre en commun toug leg patientg pour avoir une interprétation
globale ?
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Résultats : comparaison : interprétabilité

Quelg patterng locaux capture-t-on
dang la tumeur en TED ?

» Valeurs du signal
Echell du voxel { » Etendueg de plages de valeurs
» Varigtiong du gighal
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Résultats :

comparaison : interprétabilité

a. b.
o ™1 20 . RDM value Patients sampled voxels
S min -8R patient 7 (radionecrosis): Py.20 = 0.89 (@)
.g 0 patient 5 (progression): Py.zg = 0.47
o éj i | 8 i patient 62 (progression): Py.oq = 0.23 .
~
.’;ﬁ E Activation
E S 0 (RDM>0,§)
g et 0o®
Y % s 1%
© e
Q e
ko]
00
06 o8 10 12 14 16 18 0 2 06 08 10 12 14 16 18 20
SSImax-20 value (tumor to striatum uptake ratio)
G d.
® DU al tl me RDM value Patients sampled voxels
o) 0s e -8 - patient 94 (radionecrosis): Py.qual-time = 0.71 .
o g 0 patient 4 (radionecrosis): Py.gual-time = 0.50
UI) é o 8 - patient 63 (progression): Py.guat-tme = 0.05 .
O . ‘ . v e e - .
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© = : t4 A3
o a5 AR ‘e
o SO
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0 00 C 40 &0 80 20 (\-O ]-() 4'0 b'U H'O

PET-20-90 value (delta SUV)

Figure 2. Plot of 10000 voxels randomly sampled from the whole dataset in the
voxel-level 2D feature spaces, colored by their predicted decision values with 6 patients
highlighted (green, purple, orange in each graph). (a, b) M-20. (c, d) M-dual-time.
The local gradient magnitude was used (y-axis) as it reflects the local heterogeneity
in an image in a simple and interpretable way. At 20 min, high radionecrosis
probability (red points in a) is essentially associated with low tumor to striatum
uptake ratio (green patient in b). In the dual time context, high radionecrosis
probability (red points in c) is associated to both slow (low delta SUV) and
homogeneous (low local gradient magnitude) wash-out (green patient in d).

LITO
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Résultats : comparaison : interprétabilité
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local gradient magnitude
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Résultats : comparaison : interprétabilité

Dual time

c d.
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Discussion

« 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]
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Discussion : résultats contraires a l’'intuition...

* 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]

« Dual time : wash-lent et homogéne = IRI

0 00
0O 0 20 3O 40 S0 &0 70 8O 0 10 20 30 40 SO 60 TO WO
Time after rpection (min) Twne after injection (mn)

Figure 13 : Cinétique de fixation de la Br.DOPA dans les tumeurs cérébrales, les striata et le

parenchyme cérébral (95).

ANALOGIE AVEC LE FDG [6]

LITO
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Discussion : résultats contraires a l’'intuition... vraiment ?

* 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]

« Dual time : wash-lent et homogéne = IRI

68Ga or 18F radiolabelled

ANALOGIE AVEC LAFET

VS

'TUMOUR-ASSOCIATED
NEOVASCULATURE

................................... \ ANALOGIE AVEC LE FDG

GLIOBLASTOMA
TUMOUR CELL

LITO
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Discussion : résultats contraires a l’'intuition... vraiment ?

* 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]

« Dual time : wash-lent et homogéne = IRI

" constantly increasing early peak of FET uptake,
30 | FET uptake /—"‘ 3 followad by a descent
e 30 J
2 i g " , o~ s
a 7 20
M 15 i
| @ Tumar-R0! 10
“ ! O Beference A01 o5
0o
o 10 2 % 4« s timn) ¢ WON W 0 w0
Radiation necrosis Recurrent metastasis 8
(after SRS of a breast cancer BM) after SRS of a malignant melanoma BM
Fig. 1

w Recurrence

2 “
(miowtes]

lesion

. [9]

D
é, //"" Radiation-induced
F 4

ANALOGIE AVEC LAFET

Lung cancer
brain metastasis

Radiation-induced
lesion

[10]

LITO

30



Discussion : résultats contraires a l’'intuition... vraiment ? Non !

« 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]

« Dual time : wash-lent et homogéne = IRI

RECENTE ETUDE UTILISANT LA FDOPA

CONCORDANT !

[11]

LITO
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Discussion : résultats contraires a l’'intuition... vraiment ? Non !

* 20 min : forte fixation = PT = concordant littérature [1] [2]

« Dual time : wash-lent et homogéne = IRI

RECENTE ETUDE UTILISANT LA FDOPA

Et Mhétérogensite 2

002

CONCORDANT !

[11]

LITO 3



Discussion : résultats concordants

. Statique 20 min : « forte » fixation = PT vs « faible » fixation = IRl = concordant Lizarraga et Hermann

. Dual time : « fort » wash-out hétérogéne = PT vs « faible » wash-out homogéne = IRI
= concordant Lizarraga et Hermann, FET et FDOPA dynamique

. Information dynamique pertinente pour le diagnostique différentiel PT vs IRI ?
= performances : non ?
= compréhension de la maladie : oui ?

. GLOBALEMENT : résultats conformes aux interprétations et hypothéses biologiques sous-jacentes : dynamique, LAT1,
Lizarraga et Hermann, biochimie des acides aminés, bibliographie CAL, article Nancy avec DOSlIsoft [11]

MERCI!

DATA = MODELES — INTERPRETATION — BIBLIO —» HYPOTHESES
= DATA DRIVEN
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Discussion : résultats contraires a l’'intuition... vraiment ? Non !
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MERCI!
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