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Contexte géneral

e Le choix d’instaurer une chimiothérapie adjuvante chez une
patiente ayant un carcinome mammaire est parfois difficile
a évaluer
e Le test Oncotype DX (ODX) est une signature
multigénique de 21 genes permettant d’estimer :
e le risque de récidive (RS) a 10 ans
e le bénéfice d’'une chimiothérapie
%

e ODX — Couteux et opaque

e RS alternatif — proposer une nouvelle approche de
prédiction du RS d’0ODX
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®
Matériel et Méthodes
e Cohorte
e 320 patientes avec cancer du sein RO+ — qui ont bénéficié
du test ODX

e ler janvier 2012 - 31 décembre 2018
e Région Bourgogne-Franche-Comté
e Biopsies / pieces opératoires

e Données anatomopathologiques morphologiques et
immunohistochimiques

° Age, statut ménopausique, ATCD de cancer du sein,
traitement et suivi

o Taille tumorale, type histologique, grade SBR, le taux
des lymphocytes infiltrants la tumeur (TILs)

o Expression des RO, récepteurs progestérone (RP), statut
HER2 et Ki67
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Matériel et Méthodes

e Le RS d’ODX varie entre 0 et 100 les patientes sont
classées en trois catégories :
e risque faible (< 18)
e risque moyen (18-30)
e risque élevé (> 30)

Deux outils d’aide a la prédiction du RS d’ODX :

e un réseau de neurones (DMLP) qui utilise trois classifieurs

a trois couches cachées, pour chaque catégorie de risque
(voir Baltres et al. (2020))

e une méthode de prédiction de catégories de risque qui
consiste a utiliser un réseau d’auto-encodeur variationnel
(VAE) et un classifieur

)
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Matériel et Méthodes

Comporte des neurones d'entrée (un neurone par
variable d'entrée)

Une ou plusieurs couches qui définissent la complexité du
systéme.
La sortie de la couche i est I'entrée de la couche i+1

Comporte les neurones de sortie (les neurones de
décision)

l Softmax: utilisé pour la multi classification dans la CS

LHOPITAL 4/10



Zeina Al Masry



Matériel et Méthodes

Database of 320 Age at diagnosis
patients from Dijon/ 9 gl . ’
Besancgon/Belfort
hospitals Menopausal status
Tumor size ‘ .

Nottingham grade
Lymph node status

Immunohistochemical Kier

and clinical data of 50
variables Estrogen receptor

Progesterone receptor . . ‘

Training set (152 cases)

Pathologist
expertise

Testing set (168 cases)

+—— YES/NO =—

RS by DNN

Low risk
(<18)

O Intermediate
risk (18-30)

High risk
(>30)

Comparison with the

true ODX RS
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Matériel et Méthodes

Database of 320 Variational Autoencoder
: " Age at diagnosis
patients from Dijon/
Besancgon/Belfort M | stat %
hospitals lenopausal status & | R by DAN
Tumor size E Low risk
~ |l © (<18)
Nottingham grade X n
. Intermediate
o risk (18-30)
Lymph node status =
17} High risk
% (>30)
Immunohistochemical Kie7 © Space -
and clinical data of 50 _, o
variables Estrogen receptor zi = p; + 0j.€
e~ N(0,1)
Progesterone receptor
Training set (152 cases) Testing set (168 cases)
Pathologist YES/NO < Comparison with the

expertise true ODX RS
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Résultats

La cohorte est composée de
e 45% (n = 143) des patientes avec un RS faible
e 43% (n = 140) avec un RS intermédiaire

e 12% (n = 37) avec un RS élevé

Les taux de concordance globaux entre la prédiction de RS
d’ODX et les scores du VAE et le DMLP sont respectivement
de 81% et 55%.
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Résultats

TABLE — Tableau de comparaison.

Spécifité  Sensibilité AUC

DMLP RS Faible 78% 55% 63%
DMLP RS Moyen 65% 55% 59%
DMLP RS Elevé 84% 53% 75%
VAE RS Faible 86% 81% 87%
VAE RS Moyen 81% 84% 86%
VAE RS Elevé 100% 73% 98%
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Conclusion

Outil d’aide a la prédiction du RS d’ODX pour les
pathologistes

L’utilisation adaptée des données permet d’améliorer la
prédiction du RS — améliorer la performance des modeles

le traitement des données

la sélection des criteres histopathologiques

la taille de la cohorte,

I’échantillon d’apprentissage et les variations inter et
intra-pathologistes dans la cohorte.

La validation de la prédiction du RS d’ODX par les
modeles proposés — par les pathologistes

Etudier 'impact de la détermination des seuils sur la
performance des approches d’intelligence artificielle.
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