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BOUSSEN Salah Michel
BUFFAT Christophe
CAMILLERI Serge
CARRON Romain
CASSAGNE Carole
CERMOLACCE Michel
CHAUDET Hervé
CHRETIEN Anne-Sophie
COZE Carole

CUNY Thomas

DADOUN Frédéric (disponibilité)
DALES Jean-Philippe
DARIEL Anne

DAUMAS Aurélie
DEGEORGES/VITTE Joélle
DELLIAUX Stéphane
DESPLAT/JEGO Sophie
DEVILLIER Raynier
DUBOURG Grégory
DUCONSEIL Pauline
DUFOUR Jean-Charles

FOLETTI Jean- Marc

FRANKEL Diane

FROMONOT Julien

GASTALDI Marguerite
GELSI/BOYER Véronique
GIUSIANO Bernard

GIUSTIANO COURCAMBECK Sophie
GONZALEZ Jean-Michel
GOURIET Frédérique

GRAILLON Thomas

GUERIN Carole

GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné
GUIDON Catherine

GUIVARCH Jokthan
HAUTIER/KRAHN Aurélie
HRAIECH Sami

KASPI-PEZZOLI Elise

L'OLLIVIER Coralie
LABIT-BOUVIER Corinne
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina
LAGARDE Stanislas

LAGIER Aude (disponibilité)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude
LEVY/MOZZICONACCI Annie
LOOSVELD Marie

MAAROUF Adil

MACAGNO Nicolas

MAUES DE PAULA André

MEGE Diane

MOTTOLA GHIGO Giovanna
NINOVE Laetitia

NOUGAIREDE Antoine

PAULMYER/LACROIX Odile
PESENTI Sébastien
RADULESCO Thomas
RESSEGUIER Noémie
ROBERT Philippe

ROBERT Thomas

ROMANET Pauline
SABATIER Renaud
SARI-MINODIER Iréne
SAVEANU Alexandru

SECQ Véronique (disponibilité)
STELLMANN Jan-Patrick
SUCHON Pierre

TABOURET Emeline

TOGA Caroline

TOGA Isabelle

TOMASINI Pascale
TOSELLO Barthélémy
TROUSSE Delphine
TUCHTAN-TORRENTS Lucile
VELY Frédéric

VION-DURY Jean
ZATTARA/CANNONI Héléne

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES
(mono-appartenants)
DESNUES Benoit
MARANINCHI Marie
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky

ABU ZAINEH Mohammad
BARBACARU/PERLES T. A.
BERLAND Caroline

RUEL Jérome
THOLLON Lionel
THIRION Sylvie

BOYER Sylvie MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte VERNA Emeline
COLSON Sébastien POGGI Marjorie
DEGIOANNI/SALLE Anna POUGET Benoit

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE
CASANOVA Ludovic

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BARGIER Jacques

CALVET-MONTREDON Céline
FORTE Jenny
JANCZEWSKI Aurélie
NUSSLI Nicolas

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle

THERY Didier

DRH Campus Timone MAJ 01.09.2020



MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS
BOURRIQUEN Maryline
EVANS-VIALLAT Catherine
LAZZAROTTO Sébastien
LUCAS Guillaume
MATHIEU Marion
MAYENS-RODRIGUES Sandrine
MELLINAS Marie
ROMAN Christophe
TRINQUET Laure

DRH Campus Timone MAJ 01.09.2020



PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

| ANATOMIE 4201 | ANTHROPOLOGIE 20 |
CHAMPSAUR Pierre (PU-PH) ADALIAN Pascal (PR)

LE CORROLLER Thomas (PU-PH)

PIRRO Nicolas (PU-PH) DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)

POUGET Benoit (MCF)
VERNA Emeline (MCF)
GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité | BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501 |

THOLLON Lionel (MCF) (60eme section) CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

| ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203 | NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)
CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH) RAOULT Didier (PU-PH) Surnombre
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH) AHERFI Sarah (MCU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH) ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
XERRI Luc (PU-PH) DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH) NINOVE Laetitia (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)

LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH) CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH) LEVASSEUR Anthony (PR) (64&me section)
SECQ Véronique (MCU-PH) disponibilité DESNUES Benoit (MCF) ( 65eme section )

MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87éme section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 |
ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801 BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
ALBANESE Jacques (PU-PH) GUIEU Régis (PU-PH)
BRUDER Nicolas (PU-PH) OUAFIK L'Houcine (PU-PH)
LEONE Marc (PU-PH)
MICHEL Fabrice (PU-PH) BUFFAT Christophe (MCU-PH)
VELLY Lionel (PU-PH) FROMONOT Julien (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH) ROMANET Pauline (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH) SAVEANU Alexandru (MCU-PH)
| ANGLAIS 11 | BIOLOGIE CELLULAIRE 4403 |
BRANDENBURGER Chantal (PRCE) retraite mars 2021 ROLL Patrice (PU-PH)

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE)
FRANKEL Diane (MCU-PH)
GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)



| BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 | CARDIOLOGIE 5102 |
GUED) Eric (PU-PH) AVIERINOS Jean-Francois (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH) BONELLO Laurent (PU PH)
TAIEB David (PU-PH) BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
BELIN Pascal (PR) (69eme section) FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69eme section) HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH) THUNY Franck (PU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)
BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69eme section) | CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202 |
BERDAH Stéphane (PU-PH)
BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE HARDWIGSEN Jean (PU-PH)
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604 MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
GAUDART Jean (PU-PH) SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH) TURRINI Olivier (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)
CHAUDET Hervé (MCU-PH) BEGE Thierry (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH) BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH) BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5eme section) GUERIN Carole (MCU PH)
BOYER Sylvie (MCF) (5eéme section) MEGE Diane (MCU-PH)
I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002 I
ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH) | CHIRURGIE INFANTILE 5402 |
FLECHER Xavier (PU PH)
OLLIVIER Matthieu (PU-PH) GUYS Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH) LAUNAY Franck (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH) MERROT Thierry (PU-PH)
VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement
DARIEL Anne (MCU-PH)
| CANCEROLOGIF : RADIOTHERAPIE 4702 | FAURE Alice (MCU PH)
PESENTI Sébastien (MCU-PH)
BERTUCCI Francois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
COWEN Didier (PU-PH) I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 |

DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
PADOVANI Laetitia (PH-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)



I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103 CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

COLLART Frédéric (PU-PH)

D'JOURNO Xavier (PU-PH) CASANOVA Dominique (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH) LEGRE Régis (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (PU-PH)

GARIBOLDI Vlad (PU-PH) BERTRAND Baptiste (MCU-PH)
MACE Loic (PU-PH) HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

THOMAS Pascal (PU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

I CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104 I

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH) EASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5203'
BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH) BARTHET Marc (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH) DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)

PIQUET Philippe (PU-PH) GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)

SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH) GRANDVAL Philippe (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)

I HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 I

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH) GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)
| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003 | GENETIQUE 4704 I
BERBIS Philippe (PU-PH) BEROUD Christophe (PU-PH)
DELAPORTE Emmanuel (PU-PH) KRAHN Martin (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH) LEVY Nicolas (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH) NGYUEN Karine (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)
1 DUSI ]
TOGA Caroline (MCU-PH)
COLSON Sébastien (MCF) ZATTARA/CANNONI Hélene (MCU-PH)

BOURRIQUEN Maryline (MAST)
EVANS-VIALLAT Catherine (MAST)

LUCAS Guillaume (MAST) EYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403
MAYEN-RODRIGUES Sandrine (MAST)

MELLINAS Marie (MAST) AGOSTINI Aubert (PU-PH)

ROMAN Christophe (MAST) BOUBLI Léon (PU-PH) Surnombre

TRINQUET Laure (MAST) BRETELLE Florence (PU-PH)

CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ; CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404 D'ERCOLE Claude (PU-PH)

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH)



[EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601 |

HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06eme section)

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64eme section)

| IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Francois (PR) (69&me section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1ére section)

| MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

IBENSOUSSAN Laurent (PU-PH)

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

VITON Jean-Michel (PU-PH)

| MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

ISARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

KERBAUL Francois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH)

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)
EBBO Mikael (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)



| MEDECINE GENERALE 5303 | NEPHROLOGIE 5203

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein) BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein) DUSSOL Bertrand (PU-PH)

JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
GUIDA Pierre (PR associé Méd. Gén. a mi-temps) retraite au 25/09/2(MOAL Valérie (PU-PH)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) ROBERT Thomas (MCU-PH)
CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) | NEUROCHIRURGIE 4902

NUSSLI Nicolas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) DUFOUR Henry (PU-PH)

THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) (nomination au 1,FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

| NUTRITION 4404 JROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH) CARRON Romain (MCU PH)
VALERO René (PU-PH) GRAILLON Thomas (MCU PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité
BELIARD Sophie (MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66€me section)

NEUROLOGIE 4901

| ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)
ATTARIAN Sharham (PU PH)
CHABANNON Christian (PR) (66&me section) AUDOIN Bertrand (PU-PH)
SOBOL Hagay (PR) (65eme section) AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
| OPHTALMOLOGIE 5502 IFELICIAN Olivier (PU-PH)
DAVID Thierry (PU-PH) PELLETIER Jean (PU-PH)

DENIS Daniele (PU-PH)
MAAROUF Adil (MCU-PH)

| PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Francois (PU-PH)

| OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501 |
GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)
DESSI Patrick (PU-PH) PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
FAKHRY Nicolas (PU-PH) PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH) BLIN Olivier (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH) MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH) SIMON Nicolas (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

RADULESCO Thomas (MCU-PH)
BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
REVIS Joana (PAST) (Orthophonie) (7éme Section)



| PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

| PHILOSOPHIE 17

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)

MATHIEU Marion (MAST)

PHYSIOLOGIE 4402

| PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
BARLOGIS Vincent (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)
DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
FABRE Alexandre (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)
OVAERT-REGGIO Caroline (PU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnes (PU-PH)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

LAGARDE Stanislas (MCU-PH)

RUEL Jérome (MCF) (69eéme section)
THIRION Sylvie (MCF) (66&me section)

| PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

BAILLY Daniel (PU-PH)
LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)
RICHIERI Raphaélle (PU-PH)

CERMOLACCE Michel (MCU-PH)

ASTOUL Philippe (PU-PH)
BARLESI Fabrice (PU-PH)
CHANEZ Pascal (PU-PH)

GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

IPSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE la

AGHABABIAN Valérie (PR)

LAZZAROTTO Sébastien (MAST)

TOMASINI Pascale (MCU-PH)

| RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

RHUMATOLOGIE 5001

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (PU-PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)
GIRARD Nadine (PU-PH)

JACQUIER Alexis (PU-PH)

MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH) surnombre
PETIT Philippe (PU-PH)

VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

STELLMANN Jan-Patrick (MCU-PH)

ITHERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804 I

GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

| REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

AMBROSI Pierre (PU-PH)
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

UROLOGIE 5204

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)
LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
ROSSI Dominique (PU-PH)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101



Remerciements

A Madame le Professeur Kathia Chaumoitre,

Pour me faire 'honneur de présider ce jury de these.

Pour m’avoir accordé votre confiance pour le poste d’assistant dans votre service, et
pour 'ensemble des travaux réalisés jusqu’a maintenant. Pour me donner I'opportunité
de rejoindre une équipe et un service alliant, a 'image de la Cheffe que vous étes,
compétence et bienveillance. Pour votre disponibilité, votre sens de I'équipe et du
compromis.

C’est avec un enthousiasme immense et avec hate que j'espéere vous rendre cette
confiance du mieux que je le pourrai.

A Monsieur le Professeur Jean-Michel Bartoli,

Pour m’avoir fait 'honneur d’accepter d’évaluer ce travail de thése.

Pour m’avoir donné I'opportunité de cétoyer I'excellence au quotidien.

Parce que c’est dans votre service que jai connu mes premiéres expeériences de
radiologie et décidé de faire mon remord, découvrant une spécialité passionnante et
tellement enrichissante, et des personnes d’exception telles que vous. Je vous en
remercie.

A Monsieur le Professeur Vincent Vidal,

Pour m’avoir fait ’lhonneur d’accepter d’évaluer ce travail de thése.

Pour m’avoir accueilli au labo et m’avoir donné la chance de travailler sur des projets
aussi innovants qu’importants. Parce que tu me fais partager tes idées novatrices et
ton enthousiasme a toute épreuve. Méme lorsque les choses ne se déroulent pas
comme prévu, tu arrives a y voir une opportunité. Pour ta disponibilité et la confiance.

A Monsieur le Professeur Jean-Yves GAUBERT,

Pour m’avoir fait ’honneur d’accepter d’évaluer ce travail de thése.

Ton expertise sur le sujet est une immense chance pour I'évaluation de ce travail. Ce
théme, alliant modeéle prédictif et radiomiques, n’est a n’en pas douter d’'une grande
importance pour les années a venir, et tes conseils seront précieux.

Pour ta disponibilité et ta bienveillance. Et parce que cela a toujours été un réel plaisir
de travailler a tes cotés.

A Monsieur le Docteur Jalal-Jean IZAARYENE,

Pour m’avoir fait ’honneur d’accepter de diriger cette thése, et pour ton aide précieuse
dans la réalisation de ce travail.

Pour ce que tu m’as apporté tant sur le plan humain que professionnel, pour ton
enseignement pendant les quelques mois ou jai appris a tes cotés, dans ce service
de I'Institut Paoli Calmettes qui allie, a ton image, compétence et humanité. Tu prouves
a chaque instant que I'on peut étre un grand Médecin et une belle Personne. Pour que
ce travail ne soit pas I'aboutissement mais la base d’une collaboration fructueuse
future.

A tous les médecins que jai pu cétoyer au cours de ma formation, en stage ou en
garde, externe ou interne, a I'hopital ou ailleurs. Vous avez été d’'une fagon ou d’une
autre, tour a tour, des modeles pour moi, et je suis aujourd’hui une petite part de
chaque chose que vous m’avez transmis.
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INTRODUCTION

La biopsie pulmonaire est une procédure indispensable pour guider la prise en
charge thérapeutique des patients présentant un nodule pulmonaire suspect de lésion
pulmonaire primitive ou secondaire. Elle peut étre réalisée par voie endo-bronchique
ou percutanée sous guidage tomodensitométrique (1)(2)(3)(4)(5). La biopsie
pulmonaire percutanée guidée par tomodensitométrie (BP-TDM) est l'une des
procédures de radiologie interventionnelle les plus frequemment réalisées. Selon les
centres et les habitudes des équipes de radiologie, elle peut étre proposée dans le
cadre d’'une prise en charge en ambulatoire, en hospitalisation de jour ou en courte
hospitalisation d’'une nuit pour surveillance (5)(6).

L'activité en ambulatoire et en hospitalisation de jour est aujourd’hui largement
développée en chirurgie (7)(8), mais sa possibilité et ses applications dans les
procédures de radiologie interventionnelle restent cependant peu étudiées.

Les deux complications les plus fréquentes de la BP-TDM sont I'hémorragie
alvéolaire et le pneumothorax (Figure 1) (9)(10)(11). Le pneumothorax est une
complication courante (environ 25%) qui peut nécessiter la pose d'un drain thoracique
(environ 5-7%, soit 1/5 des patients présentant un pneumothorax) en fonction du
volume et de la tolérance clinique, nécessitant généralement une hospitalisation d'une
voire plusieurs nuits jusqu'au retrait du drain (12)(13). Cependant, il est difficile de
prédire la survenue d'un pneumothorax lors d’'une BP-TDM. Celle-ci a été largement
étudiée, depuis de nombreuses années, et de multiples facteurs de risque ont été
avances (12)(14)(15)(16)(17). Plus réecemment, des études ont cherché a développer
et évaluer des modeles prédictifs de survenue pneumothorax (18)(19)(20). Ces
modeles prédictifs permettent lidentification des patients a haut risque dans
I'ensemble de la population et ainsi visent a proposer une prise en charge la plus
personnalisée possible a chaque patient, en fonction de leur risque calculé. Une
évaluation du risque de pneumothorax a priori chez les patients devant subir un BP-
TDM pourrait ainsi permettre d’anticiper les conditions de réalisation de celle-ci, les
parametres de surveillance nécessaires pendant le geste, et les ressources
matérielles et humaines a prévoir.

La radiomique est un outil récent qui permet l'extraction et l'analyse des

données numériques d'imagerie médicale (21)(22)(23). L'analyse de la texture



pulmonaire pourrait apporter des éléments nouveaux pouvant étre considérés comme
facteurs de risque potentiels de pneumothorax lors d’'une BP-TDM. Cet outil a déja été
étudié dans l'analyse du parenchyme pulmonaire, notamment dans le cadre de la
quantification de I'emphyséme, de la caractérisation des tumeurs et dans I'évaluation
de la maladie pulmonaire obstructive chronique (24)(25)(26)(27). Cependant, les
données radiomiques n'ont jamais été étudiées en tant que facteurs de risque

potentiels de pneumothorax au cours d'une BP-TDM.

L'objectif de cette étude était d'évaluer I'apport des données radiomiques habituelles
et de la radiomique basée sur l'apprentissage automatique dans le développement de

modeles prédictifs de pneumothorax immédiat aprés BP-TDM.

&!

Figure 1. Biopsie d’'une nodule pulmonaire gauche par voie percutanée. Patient en

procubitus pendant le geste, avec mise en évidence d'un pneumothorax per-
interventionnel (A). Le pneumothorax est confirmé, et augmenté de volume sur le
contrble scanographique immédiat post-interventionnel (B). Une évaluation a priori du
risque de pneumothorax pourrait permettre d’anticiper différents éléments de condition
de réalisation et de surveillance du geste dans le but d'améliorer la prise en charge

globale du patient.



MATERIELS ET METHODES

Population de patients

L'étude a obtenu l'approbation du comité d’éthique de I'établissement et le
consentement éclairé écrit a été recueilli pour chaque patient. Cette étude
rétrospective monocentrique a été menée dans un centre de lutte contre le cancer
(CLCC) entre janvier 2018 et mars 2021. Les patients qui ont subi une BP-TDM ont
été inclus de fagon successive dans la cohorte au cours de cette période.

Les criteres d'inclusion étaient I'age de plus de 18 ans, une indication de biopsie
de lésion nodulaire pulmonaire approuvée au cours d’une réunion de concertation
pluri-disciplinaire (RCP), un voltage lors de I'imagerie d’acquisition scanographique
initiale de 100kV. Les critéres d'exclusion étaient les patients présentant des tumeurs
pariétales, pleurales ou osseuses, et les patients dont le protocole d’acquisition
mentionnait un voltage différent de 100kV.

Un statisticien a calculé a priori la taille de la cohorte nécessaire dans I'objectif
de développer et de valider un score prédictif a partir de multiples variables incluant
les données radiomiques et basée sur les données de cohortes trouvées dans des

études similaires (28).

Procédure de biopsie et acquisition des images scanographiques
La position du patient a été choisie en fonction de la localisation de la lésion
nodulaire et du trajet biopsique jugé le plus approprié par l'opérateur. Toutes les
procédures ont été réalisées sur un seul scanner qui était uniquement dédié aux
procédures de radiologie interventionnelle (Somatom Definition, Siemens
Healthineers, Erlangen, Allemagne). Toutes les acquisitions ont été réalisées dans le
sens cranio-caudal, avec une couverture (axe z) allant des apex pulmonaires
jusqu’aux coupoles diaphragmatiques. Le protocole initial d'acquisition TDM était le
méme pour toutes les procédures : voltage a 100 kV ; courant a 35mA, collimation 1,2
mm x 32, pas hélicoidal : 1,2, temps de rotation : 0,5 secondes/rotation, SFOV : 30cm,
épaisseur de la coupe : 5mm, intervalle de reconstruction : 5mm, convolution standard
du filtre B31f des tissus mous et fenétre du meédiastin. Aucun algorithme de

reconstruction itérative n'a été utilisé. Il n’y a pas eu d’injection de produit de contraste



iodé. Les procédures ont été réalisées par sept radiologues différents expérimentés et
spécialisés en radiologie interventionnelle oncologique. Les biopsies ont été réalisées
sous controle TDM avec acquisitions incrémentales 3D permettant de veérifier
directement la position de l'aiguille lors de son avancée.

Tous les radiologues ont suivi les mémes étapes lors de I'exécution de la
procédure. Apres une désinfection soigneuse de la peau, une anesthésie locale a été
administrée a l'aide de 10 ml de lidocaine 1% jusqu'a la pléevre. Le méme matériel
d'aiguille a biopsie a été utilisé pour toutes les procédures (3)(4)(29) : co-axial de
calibre 17-gauge et pistolet a biopsie de calibre 18-gauge avec une longueur de 10 ou
15 cm en fonction de la distance entre le nodule et le plan cutané. La longueur du stylet
biopsique était de 10 ou 20mm en fonction de la taille du nodule et/ou de sa localisation
a proximité de structures vasculaires ou bronchiques. Le nombre de préléevements
biopsiques (1, 2 ou 3) était établi en fonction de la qualité des premiers prélevements,
de la taille du nodule, de la difficulté de la procédure et de la tolérance clinique du
patient pendant la procédure (douleur, dyspnée, survenue d'un pneumothorax per-
interventionnel, d'une hémoptysie ou d'une hémorragie intra-alvéolaire significative).
L'ensemble de la procédure a été réalisé sans instructions de blocage de la respiration,
le patient devant garder une respiration libre et réguliére. A la fin de la procédure, le
coaxial a été retiré, en réalisant ou non une technigue d'embolisation du trajet
biopsique a l'aide d'une mixture d'éponge de gélatine et de produit de contraste iodé
(30)(31).

Selon les directives 2010 sur la prise en charge des pathologies pleurales
établies par la British Thoracic Society (Annexe 1) (32), il a été décidé d'insérer ou non
un drain pleural par voie percutanée en fonction de la présence d'un pneumothorax,
de son abondance et de la tolérance clinique du patient. Aucun drainage n'a été réalisé
pour les patients sans pneumothorax ou pour les patients présentant un petit
pneumothorax (rebord < 2 cm entre les plevres pariétale et viscérale au niveau du
hile). Une exsufflation a été réalisée pour les patients asymptomatiques présentant un
pneumothorax plus volumineux (bord > 2 cm entre les plévres pariétale et viscérale au
niveau du hile). Un drain pleural était positionné pour les patients dont I'exsufflation
échouait sur le contréle scanographique réalisé a 5 minutes apres exsufflation, ou qui
présentaient un pneumothorax important symptomatique. Lorsque la pose du drain

pleural était indiquée, ce drain était inséré (drain en queue de cochon de 8,5 French,



Ultrathane Multipurpose Drainage Catheter ; Cook Medical, Bloomington, IN, USA)
sous guidage TDM.

Les patients étaient ensuite surveillés dans une unité d'hospitalisation de jour
dédiée, en position couchée stricte pendant 3 heures. Les patients pour lesquels un
drain pleural a dO étre posé eétaient hospitalisés en unité d’hospitalisation
conventionnelle jusqu'a ce que le drain puisse étre retiré et que I'équipe médicale

autorise la sortie.

Collecte des données

Les données suivantes ont été extraites de chaque patient : age, sexe,
antécédents de chirurgie pulmonaire homolatérale, position du patient (décubitus
dorsal / procubitus / décubitus latéral gauche et droit), durée de la biopsie (estimée par
la durée entre la derniére acquisition avant le franchissement de la plevre et la derniere
acquisition TDM), angle d'approche de la plévre (plus petit angle mesuré entre le co-
axial et la plévre (33)), distance nodule-plévre le long de la trajectoire de l'aiguille,
pourcentage d'emphyseme, trajectoire trans-scissurale, grand axe du nodule,
présence d'air (excavation) au sein du nodule, technique d'embolisation du trajet
biopsique, pneumothorax (oui ou non) et pose d'un drain thoracique (oui ou non).

Deux lecteurs expérimentés ont mesuré les pourcentages d'emphyséeme
pulmonaire sur l'acquisition TDM initiale (parameétres détaillés ci-dessus). Un logiciel
de mesure automatique disponible dans le commerce a été utilisé pour la quantification
de I'emphyseme (Myrian®, Intrasense, Paris, France). Le logiciel a d'abord segmenté
les voies aériennes, puis a calculé le pourcentage de voxels avec une valeur égale ou
inférieure a -950 UH puis a affiché des cartes de quantification de I'emphyséme avec
une quantification de I'emphyséme pour chaque poumon. La valeur retenue était le
pourcentage d'emphyseme dans le poumon homolatéral a la biopsie. Une
segmentation manuelle était parfois nécessaire pour des ajustements afin d'exclure la
trachée ou certaines bronches lobaires, ou lorsque pour des raisons techniques liées

au logiciel certaines segmentations automatiques n'étaient pas réalisables.



Segmentation des trajets biopsiques et extraction des données

radiomiques

L'étude des données radiomiques a suivi les différentes étapes présentées
dans la Figure 2. Les caractéristiques texturales ont été segmentées et extraites a
l'aide d'un logiciel a acces libre (open source) (LifeX® www.lifexsoft.org ; CEA, Paris,
France (34)) par quatre opérateurs expérimentés. Pour identifier le trajet biopsique sur
Iimagerie initiale pour chaque patient, l'acquisition de contrle TDM en fin
d’intervention révélant le trajet biopsique final et I'acquisition TDM initiale ont été
fusionnées (Figure 3). La segmentation du trajet de biopsie a été effectuée

manuellement en tracant une région d’intérét (ROI) sur l'acquisition initiale pré-

interventionnelle.
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Figure 2. Diagramme de flux (Flowchart) exécuté pour l'analyse des caractéristiques

radiomiques et le développement des modeles prédictifs. Chaque étape a été réalisée

dans le but de répondre aux critéres de score de qualité radiomique (RQS).



Figure 3. Segmentation manuelle par tracé d’'une région d’intérét (ROI) strictement

parenchymateuse pulmonaire sur I'acquisition TDM initiale (A), correspondant au trajet

biopsique révélé par I'acquisition finale (B).

Les ROIs avaient des parametres constants (ROI rond en 2D de 10mm de
diametre) et étaient limités de la plévre jusqu’au nodule en prenant uniquement le
parenchyme pulmonaire. Les tumeurs sous pleurales ont été exclues (distance
pleurale < 5mm) car les ROIs dépassaient sur la plévre ou sur la tumeur.

Toutes les procédures nécessaires a l'extraction et a l'analyse des
caractéristiqgues radiomiques ont été effectuées conformément aux directives de
Ilmage Biomarker Standardization Initiative (IBSI), qui résulte d’'une collaboration
internationale ayant pour but de standardiser les méthodes d’extraction des données
radiomiques sur les imageries acquises (35). Le relevé du score de qualité radiomique

(RQS) a été annoté par une validation externe (Annexe 2).

Critére d'évaluation principal

Le critere d'évaluation principal était la prédiction de survenue d'un
pneumothorax immédiat sur les controles TDM effectués juste a la fin de la procédure
(contréle TDM final). La présence d'un pneumothorax a été établie sur l'acquisition
TDM finale (voltage du tube 100 kV ; courant du tube 18mA, collimation 0,6 mm x 128,



pas hélicoidal : 1,2, temps de rotation : 0,33 seconde/rotation, SFOV : 30 cm,
épaisseur de la coupe : 0,5 mm, convolution du filtre B31f du tissu parenchymateux et
fenétre du médiastin) réalisé dans les 5 minutes suivant le retrait du co-axial. Le
pneumothorax a été défini comme la présence d'air dans la cavité pleurale. Les petites
bulles d'air millimétriques liées au passage transitoire de l'air a travers le coaxial dans
la plévre ont été ignorées. Un observateur externe, en aveugle des données de chaque
patient, a procédé a I'évaluation de ce critere (radiologue interventionnel ayant 5 ans

d'expérience en imagerie thoracique).

Analyse statistique

Les statistiques descriptives ont été exprimées sous forme de moyennes avec
les extrémes. Pour les données quantitatives, les médianes et les moyennes ont été
calculées, et les pourcentages et les fréquences pour les données qualitatives. Le test
du chi carré de Pearson ou le test de Fisher si nécessaire ont été utilisés pour
comparer les données qualitatives nominales. Le test de Wilcoxon a été utilisé pour la
comparaison des données qualitatives ordinales. Un niveau de signification de p<0,05
a été utilisé pour comparer la similitude entre les deux groupes ainsi que les
différences dans les résultats des interventions. Les données manquantes n'ont pas
été imputées pour la régression logistique mais ont été imputées pour le réseau de
neurones artificiels (Artificial Neural Network) et pour I'analyse par forét d’arbres
décisionnels (Random Forest). La standardisation des données a été appliquée pour
les deux derniéres méthodes citées. Les méthodes de réduction des données utilisées
ont été les suivantes : LASSO (Least Absolute Shrinkage and Selection Operator) pour
la régression logistigue, PCA (Principal Component Analysis) pour le réseau de
neurones artificiels et la forét d’arbres décisionnels. Pour réduire le sur-ajustement du
réseau de neurones artificiels, nous avons utilisé la régularisation Dropout (80 %) et la
normalisation par lots par défaut.

Pour effectuer la régression logistique, les patients ont été divisés en deux
ensembles de données : I'ensemble d’entrainement (70%) et I'ensemble de test (30%).
Trois ensembles prédictifs ont été utilisés dans ce modele : ensemble de facteurs de
risque classiques, ensemble des données radiomiques seules et ensemble général

(union des ensembles classique et radiomique). Pour ajuster le réseau de neurones



artificiels, les patients ont été divisés en trois ensembles de données : ensemble
d’entrainement (56 %), ensemble de test (30 %) et ensemble de validation (14 %).

La régression logistique a été mise en ceuvre a l'aide de la procédure HPGENSELECT
du logiciel SAS. La procédure HPGENSELECT fournit des méthodes de modeles
linéaires généralisés. Dans I'édition de J. Nelder et R. Wedderburn, le modele linéaire
généralisé prend en charge la régression logistique. Le réseau de neurones artificiels
(RNA) a été construit en utilisant le paguet KERAS du langage Python par I'IDE
JetBrains. KERAS rentre dans le cadre TensorFlow de Google. Dans le RNA, nous
avons utilisé deux couches cachées avec 4*nombre de facteurs prédictifs et 2*nombre
de facteurs prédictifs de neurones respectivement. La fonction sigmoide et la fonction
softmax ont été testées comme fonction d'activation du RNA. La forét d’arbres
décisionnels a été construite a l'aide de la fonction RandomForestClassifier de la
bibliothéeque SkLearn du langage Python par JetBrains IDE. SkLearn fait partie du
projet Scikit Learn. Le RandomForestClassifier a utilisé les parameétres par défaut.

Un modéle prédictif basé sur la méthode de régression logistiqgue a été établi
pour un sous-groupe de patients qui n’ont pas bénéficié d’embolisation du trajet
biopsique. Nous n'avons pas pu établir un modéle basé sur I'apprentissage
automatigue (RNA ou forét d’arbres décisionnels) pour ce sous-groupe en raison du

nombre insuffisant de patients.
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RESULTATS

Population étudiée

879 patients ont bénéficié d’'une BP-TDM au sein de l'institut entre le ler janvier

2018 et le 30 mars 2021. 46 patients avaient une acquisition TDM initiale avec un
voltage différent de 100kV (80-120-140kV) et 31 patients avaient des tumeurs

pleurales ou pariétales, ces patients ont donc été exclus de la cohorte. Ainsi, un total

de 802 patients a finalement été inclus au sein dans la cohorte (Figure 4). 244 patients

avaient un nodule de topographie sous pleurale (distance <6mm a la plevre) et n‘ont

pas été inclus dans I'analyse radiomique en raison de I'impossibilité de positionner une

ROI en projection du trajet biopsique. Les données de 559 patients ont donc pu étre

analysées et considérées pour la constitution des modeles prédictifs. 29% (162/559)

des patients ont présenté un pneumothorax, 3,5% (20/559) se sont vu poser un drain

pleural.
879 patients
77 patients exclus :
- 46 patients 80-120-
140kV
—— - 31 lésions pariétales
802 patients inclus
Analyse
oui Radiomigque Non
n= 559 n= 244
| FNO i ! PNO
Oui Non Oui Non
n= 162 n= 397 n=>53 n=191
Drainage l Drainage
Oui Non Oui Non
n=20 n= 142 n=1 n=>52

Figure 4. Diagramme de flux (Flowchart) de la cohorte de I'étude. PNO

pneumothorax.
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Les caractéristigues des patients et des nodules ainsi que les données

associées a la biopsie pulmonaire sont rapportées dans I'annexe 3.

Analyses univariées

Les analyses univariées sont présentées dans le tableau 1. Le test exact de
Fisher a identifié les facteurs de risque pour lesquelles la probabilité d'une distribution
aléatoire des valeurs entre les patients avec et sans pneumothorax est inférieure a 5
% : l'age, la durée de la biopsie (avec une différence significative du risque de
pneumothorax entre les procédures d’une durée inférieure a 10 minutes et les
procédures d’'une durée supérieure a 10 minutes), la position du patient (en décubitus
ventral ou dorsal par rapport au décubitus latéral) et le trajet biopsique trans-scissural.
L'embolisation du trajet biopsique par I'éponge de gélatine dilué dans le produit de
contraste iodé apparait en revanche comme un facteur protecteur significatif par

rapport aux procédures qui n'ont pas fait 'objet d’'une embolisation (p<0.001).

p-
value
Classes Statistiques Tous (n=559) | Pas de PNO| PNO (Wilco
(n=394) (n=165) Xon or
Khi2)
Genre Femme n (%) 313 (56.0) 219 (55.6) 94 (57.0) 0.7633
Homme | n (%) 246 (44.0) 175 (44.4) 71 (43.0)
Age n 559 394 165 0.0285
Moy (SD) 65.8 (11.9) 65.1 (11.9) 67.4 (11.6)
Median [Min-Max] 67.0 [19.0-93.0] | 67.0 [21.04 69.0  [19.0-
91.0] 93.0]
<70ans | n (%) 329 (58.9) 242 (61.4) 87 (52.7) 0.0567
>=70ans | n (%) 230 (41.1) 152 (38.6) 78 (47.3)
Taille de 4 n 558 393 165 0.4339
Iésion
Moy (SD) 24.2 (18.3) 24.8 (19.2) 22.8 (16.2)
Median [Min-Max] 18.0[3.0-121.0] | 19.0 [3.04 17.0 [3.0-
121.0] 89.0]
<20mm | n (%) 298 (53.4) 204 (51.9) 94 (57.0) 0.2741
>=20mm | n (%) 260 (46.6) 189 (48.1) 71 (43.0)
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Données manquantes 1 1 0
Longueur du n 552 389 163 0.6102
trajet
Moy (SD) 25.9 (15.5) 26.0 (15.0) 25.8 (16.6)
Median [Min-Max] 23.0[1.0-108.0] | 23.0[1.0-96.0] | 22.0  [1.0-
108.0]
<25mm | n (%) 295 (53.4) 206 (53.0) 89 (54.6) 0.7238
>=25mm | n (%) 257 (46.6) 183 (47.0) 74 (45.4)
Données manguantes | 7 5 2
Durée de n 554 389 165 0.0041
ponction
Moy(SD) 10.1 (4.1) 9.8 (4.0) 10.9 (4.4)
Median [Min-Max] 9.0[1.0-28.0] |9.0[2.0-28.0] |10.0  [1.0-
27.0]
<10min | n (%) 301 (54.3) 224 (57.6) 77 (46.7) 0.0183
>=10 min | n (%) 253 (45.7) 165 (42.4) 88 (53.3)
Données manquantes 5 5 0
Pourcentage n 529 374 155 0.4375
emphyséme
Moy (SD) 1.5 (2.5) 1.4 (2.4) 1.7 (2.7)
Median [Min-Max] 0.7[0.0-29.0] | 0.7[0.0-29.0] | 0.8[0.0-12.8]
>=0.7% | n (%) 288 (54.4) 202 (54.0) 86 (55.5)
Données manquantes 30 20 10
Petit angle n 556 391 165 0.8981
Moy (SD) 57.8 (20.6) 57.8 (20.7) 57.6 (20.6)
Median [Min-Max] 58.0 [1.0-98.0] | 58.0[1.0-98.0] | 59.0  [15.0-
92.0]
< 60° n (%) 288 (51.8) 204 (52.2) 84 (50.9) 0.7851
>= 60° n (%) 268 (48.2) 187 (47.8) 81 (49.1)
Position DD n (%) 206 (36.9) 150 (38.1) 56 (33.9) 0.1298
DLD n (%) 37 (6.6) 24 (6.1) 13 (7.9)
PC n (%) 270 (48.3) 194 (49.2) 76 (46.1)
DLG n (%) 46 (8.2) 26 (6.6) 20 (12.1)
Plat DL n (%) 83 (14.8) 50 (12.7) 33 (20.0) 0.0266
plat n (%) 476 (85.2) 344 (87.3) 132 (80.0)
Procubitus Non n (%) 289 (51.7) 200 (50.8) 89 (53.9) 0.4928
Oui n (%) 270 (48.3) 194 (49.2) 76 (46.1)
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Antécédent de|

Non n (%) 543 (97.1) 381 (96.7) 162 (98.2) 0.3380
chirurgie
Oui n (%) 16 (2.9) 13 (3.3) 3(1.8)
Lésion Non n (%) 516 (93.5) 366 (94.1) 150 (92.0) 0.3706
excavee
Oui n (%) 36 (6.5) 23 (5.9) 13 (8.0)
Données manquantes 7 5 2
Scissure Non n (%) 536 (95.9) 388 (98.5) 148 (89.7) <.0001
Oui n (%) 23 (4.1) 6 (1.5) 17 (10.3)
Embolisation | non n (%) 132 (23.6) 74 (18.8) 58 (35.2) <.0001
Oui n (%) 427 (76.4) 320 (81.2) 107 (64.8)

Tableau 1. Analyse univariée des facteurs de risque de pneumothorax immédiat apres

BP-TDM.

PNO = pneumothorax. Moy = moyenne. DD = décubitus dorsal. DLD = décubitus

latéral droit. PC = procubitus. DLG = décubitus latéral gauche.

Performance des modeles : Régression logistique, réseau de

neurones artificiels et foréts d’arbres décisionnels

Aucun des modéles testés n‘a montré une aire sous la courbe (AUC) supérieure

a 80 %, 80 % étant le niveau jugé nécessaire pour l'application d'un modeéle prédictif

en pratique cliniqgue. Comme le montre la figure 5, l'aire sous la courbe du modele

prédictif incluant les facteurs non radiomiques était de 0,6522 dans la cohorte

d’entrainement et de 0,6301 dans la cohorte de test. L'aire sous la courbe du modéle

prédictif incluant uniguement des facteurs radiomiques était de 0,50 dans la cohorte

d’entrainement et de 0,49 dans la cohorte de test. L’analyse par régression logistique

obtenu par le modéle qui tenait compte a la fois de 'ensemble des données classiques

et des données radiomiques présentait des résultats discréetement meilleurs. L'aire

sous la courbe de ce modele prédictif était de 0,6707 dans la cohorte d'entrainement
et de 0,6494 dans la cohorte de test.
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Figure 5. Courbes ROC avec modele utilisant la méthode de régression logistique.
Les courbes A (cohorte d’entrainement) et B (cohorte de test) intégrent les facteurs de
risque classiques de pneumothorax. Les courbes C (cohorte d’entrainement) et D
(cohorte de test) integrent les facteurs de risque classiques de pneumothorax associés

aux données radiomiques recueillies.

La meilleure performance prédictive avec un modele prédictif basé sur la
régression logistique a été trouvée dans I'analyse de sous-groupe sur les 132 patients
qui n’ont pas eu d’embolisation du trajet biopsique (AUC= 0,7647) (figure 6). L’analyse

univariée réalisée au sein de ce sous-groupe donnait également 'emphyséme comme
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facteur de risque significatif de pneumothorax (p=0.029), alors qu’il n’y avait pas de

significativité dans la cohorte totale.
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Figure 6. Courbe ROC pour le modele prédictif basé sur la régression logistique
combinant les facteurs de risque classiques et les données radiomiques des patients

n’ayant pas bénéficié d’'une embolisation du trajet biopsique.

Pour les modéles prédictifs basés sur I'apprentissage automatique des données
radiomiques, le modeéle prédictif a partir de la méthode de forét d’arbres décisionnels
était le plus performant avec une précision de 0,696 (figure 7). L'algorithme a identifié

les parametres suivants comme facteurs prédictifs cruciaux de survenue de PNO :
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longueur du trajet biopsique, age, taux d'emphyseme, angle entre l'aiguille et la plevre,
grand axe du nodule prélevé et durée de la biopsie. Aucun paramétre radiomique n'a
été retenu comme facteurs de risque. Les performances obtenues par application du

réseau de neurones artificiels étaient inférieures (AUC= 0,55) (figure 8).

Visualizing Important Features

Longueur
Age
Emphys.
P. angle
Taille
Durée
Scissure
Embolisat.
Position
Sexe
Procubitus
'DD et PC)
Lexcavée

Chirurgie
AG

0.00 0.02 0.04 0.06 0.08 0.10 0.12 0.14
Feature Importance Score

Tableau croisé pour 'ensemble de test
Précision = 0.696

PNO- PNO-
négatif  positif
PNO-
négatif 106 11
PNO-
positif 40 11

Figure 7. Cross-tabulation pour la cohorte de test, utilisant le modéle basé sur la forét
d’arbres décisionnels. La valeur prédictive est de 0,69. Le classificateur permet de

visualiser les facteurs de risque les plus importants.
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Figure 8. Courbe ROC pour le réseau de neurones artificiels, avec une AUC= 0.5589.
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DISCUSSION

La radiomique traditionnelle a apporté une contribution modeste aux modeles
prédictifs du pneumothorax immédiat aprés BP-TDM. La radiomique basée sur
l'apprentissage automatique, et en particulier l'algorithme basé sur les foréts de
décision aléatoire prenant en compte les données classiques et radiomiques, a montré
les meilleures performances prédictives (AUC = 0.696 versus 0.6707). Cependant,
aucun des modeles testés n'a montré une aire sous la courbe ROC supérieure a 80
%, seuil inférieur pour une utilisation en pratique clinique.

Il 'y a pas de données consistantes concernant l'incidence du pneumothorax
aprés BP-TDM. Selon les données de I'American Society of Interventional Radiology,
de la British Thoracic society et de I'European society of Interventional Radiology,
I'incidence du pneumothorax est respectivement estimée a 45%, 20,5% et entre 18,8%
et 25,3%. Le taux de pose de drain thoracique est respectivement estimé a 20%, 3,1%
et entre 4,3% et 5,1%. Dans notre étude, environ 29% des biopsies ont été
compliquées par un pneumothorax, ce qui est comparable a la plupart des études
traitant de cette complication (9)(10) (11). Un drain pleural a été posé chez 3,5 % des
patients, ce qui se situe dans la fourchette basse des taux trouvés au sein des études
similaires. Une des raisons possibles est la pratique d’'une embolisation du trajet
biopsique qui s’est révélé étre un outil significativement protecteur de survenue d’'un
pneumothorax. Cette technique s'est par ailleurs avérée efficace dans plusieurs études
pour réduire l'incidence du pneumothorax et du drainage pleural (30)(31).

De nombreux travaux ont identifié les principaux facteurs de risque
indépendants classiques de pneumothorax au cours de la BP-TDM (12)(14)(17).
Récemment, Huo et Al. ont publié une méta-analyse sur ce sujet incluant 36 articles
et 23104 patients (11). Parmi les facteurs de risque classiques étudiés, I'emphyseme,
une tumeur de petite taille, une tumeur plus profonde, I'absence de contact pleural, un
trajet biopsique traversant des bulles d’emphyséme ou une scissure, la position en
décubitus latéral, 'apnée pendant la ponction, I'entrée de l'aiguille a travers la paroi
thoracique antérieure, les ponctions pleurales multiples, les prélevements multiples
sans utilisation de co-axial et les calibres d'aiguille/co-axial plus grands étaient des
facteurs de risque significatifs de pneumothorax. Les résultats trouvés dans notre
étude, notamment lors de I'analyse avec apprentissage automatique de type forét

d’arbres décisionnels, sont similaires & ceux trouvés dans cette méta-analyse, en
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identifiant I'emphyseme, un nodule de taille plus petite, une tumeur plus profonde
(distance par rapport & la plevre), la traversée d’une scissure et la position en décubitus
latéral. La traversée de bulles d’emphyséme, I'apnée, I'entrée de l'aiguille a travers la
paroi thoracique antérieure, les ponctions pleurales multiples, les prélevements
multiples sans co-axial et les plus gros calibres d'aiguille n'ont pas été étudiés. L'angle
de la biopsie n'est pas toujours rapporté dans les études, mais il ressort a chaque fois
comme un facteur de risque indépendant, ce facteur a également été identifié dans le
modele utilisant la forét d’arbres décisionnels (33)(36).

Deux études avaient proposé un modele prédictif permettant la constitution de
nomogrammes (18)(19). Wang et Al. ont proposé un modeéle associant I'age du patient,
le type histologique de la tumeur biopsiée, la durée de la biopsie, la distance a la plevre
et la position du patient comme facteurs de risque significatifs. Le modele établi avait
une bonne valeur prédictive du pneumothorax tant dans la cohorte d’entrainement
(AUC=0.801) que dans la cohorte de validation externe (AUC=0.738). Le modéle était
simple d’utilisation, nécessitant une simple addition de ces facteurs pondérés, afin
d’avoir un total de point équivalent a un risque de pneumothorax lors de la biopsie
(Annexe 4). Zhao et Al. avaient préecédemment établi un modéle prédictif en utilisant
comme critéres : I'age, 'emphyséme, le contact ou non avec la plévre, le petit axe de
la tumeur, la position du patient, le nombre de ponctions a travers la plévre. A partir
d'une formule mathématique, un score prédictif de pneumothorax a été établi, avec
une AUC=0,735. Tous les modéles prédictifs établis dans notre étude, que ce soit la
régression logistique conventionnelle ou les techniques d’apprentissage automatique,
avaient des performances inférieures. Une des explications probables de ce résultat
est la présence d'une grande majorité d'embolisation des trajets biopsiques. En effet,
notre étude est la plus importante portant sur les facteurs de risque du pneumothorax
analysant I'effet de 'embolisation des trajets biopsiques. Les régions d'intérét (ROIs)
ayant été segmentées par rapport a ces trajets embolisés, la valeur des données
radiomiques dans l'analyse finale a pu étre masquée. L'analyse en sous-groupe sur
les patients n'ayant pas bénéficié d’'une embolisation du trajet biopsique a en effet
permis de montrer, sur une plus petite population, une valeur prédictive de
pneumothorax meilleure que sur la cohorte totale, avec une AUC sur l'analyse
combinée facteurs de risque classique et données radiomiques se rapprochant de
0.80. Une augmentation de la cohorte de patients sans embolisation pourrait améliorer

la performance prédictive de nos modeles incluant les données radiomiques, et
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permettre de mettre en évidence l'apport que pourraient avoir les parameétres
radiomiques dans la prédiction du pneumothorax immédiat.

L’intérét des caractéristigues radiomiques dans la caractérisation du
parenchyme pulmonaire est maintenant établie dans la littérature, plusieurs études
utilisant la radiomique sur des pathologies pulmonaires ont été réalisées ces derniéres
années (26). Outre l'application oncologique avec I'étude des nodules pulmonaires,
l'analyse du parenchyme pulmonaire emphysémateux est une approche récente qui
étudie lI'importance de I'emphyséme et des données radiomiques parenchymateuses
dans la sévérité de la maladie pulmonaire obstructive chronique (BPCO) et la
corrélation des caractéristiques radiomiques avec les données de la fonction
pulmonaire et de la spirométrie (24)(25). Il a été démontré que les données
radiomiques qualitatives et quantitatives de l'emphyséme pulmonaire sont en
corrélation avec les données spirométriques, en particulier dans la sévérité de la
BPCO (25). Ces résultats pourraient étre complémentaires a ceux de notre étude.
D'une part, cela pourrait intégrer la sévérité de I'atteinte emphysémateuse attestée par
les données radiomiques comme facteur de risque indépendant de pneumothorax. Et
d'autre part, dans le cadre de I'évaluation pré-procédure des patients a « haut risque »,
cela peut présager d'une dégradation respiratoire en cas de survenue d'un
pneumothorax sur le poumon pathologique sous-jacent. A linverse, une étude
établissant un modele prédictif de la tomographie par émission de positons/CT
(TEP/CT) dans le cadre de la caractérisation de nodule mammaire a montré des
performances équivalentes du modele prédictif avec et sans données radiomiques,
suggérant que l'utilisation de caractéristiques sélectionnées n'augmentait pas le
pouvoir discriminant du modele avec I'utilisation de données radiomiques (37).

Les différents biais liés au développement d’'un modéle prédictif basé sur des
critéres radiomiques, et qui auraient pu affecter I'étude et expliquer ces résultats, ont
été pris en compte. Notre étude a suivi les recommandations du Transparent Reporting
of a Multivariable Prediction Model for Individual Prognosis or Diagnosis (TRIPOD) afin
de garder une discipline méthodologique dans I'établissement d'un modeéle prédictif
(Annexe 5). L'analyse des données a été réalisée de maniére rigoureuse,
conformément aux recommandations de I'IBSI et I'évaluation RQS a été évaluée
(Annexe 2).

La principale limite est I'approche rétrospective qui suggere des biais inhérents

a ce type d’étude. L'inclusion consécutive de patients nécessitant une BP-TDM limite
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néanmoins certains de ces biais. De plus, il s'agit d'une étude monocentrique réalisée
au sein dun centre de référence spécialisé en procédure interventionnelle
oncologique, qui ne reflete pas nécessairement la pratique quotidienne au sein
d'autres centres. Les techniques de biopsie pratiquées par des radiologues formés et
habitués a ce genre de procédure pourraient réduire le risque de pneumothorax
(12)(38), cependant une étude récente n'a montré aucune différence significative entre
les radiologues inexpérimentés (interne et assistant) et les radiologues plus
expérimentés dans la survenue de pneumothorax (17). Certaines données auraient pu
étre utiles pour étre étudiées en tant que facteurs de risque de la survenue d'un
pneumothorax pendant la procédure de biopsie, notamment le nombre de
prélevements biopsiques et le repositionnement du coaxial lors de la ponction. Enfin,
nous avons montré que les modéles radiomiques basés sur l'apprentissage
automatigue pouvaient étre bénéfiques dans I'amélioration de la performance
prédictive d'un modele utilisant les données radiomiques, cependant, le
développement d'un modele entierement basé sur l'apprentissage profond (réseaux
de neurones profonds) pourrait étre davantage intéressant.

Le développement de modéles prédictifs du risque de pneumothorax aprés BP-
TDM peut étre considéré comme un outil de prévention primaire. En effet, la possibilité
d'évaluer a priori le risque de pneumothorax pourrait permettre d'anticiper les soins
spécifiqgues a donner aux patients a haut risque de pneumothorax et, a l'inverse, elle
permettrait de proposer a certains patients a bas risque une prise en charge
ambulatoire. L'engouement récent pour I'embolisation du trajet biopsique, qui serait
considéré comme un moyen de prévention secondaire du pneumothorax en limitant le
risque de survenue de cette complication a la fin de la procédure, rend probablement
discutable l'utilisation de la radiomique dans ces modeles. L'apprentissage profond
aura probablement un plus grand intérét dans I'élaboration de ces modeles intégrant

des facteurs de prévention secondaire a I'image de I'embolisation du trajet.
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CONCLUSION

L’inclusion de critéres radiomiques au sein d'un modéle prédictif de
pneumothorax lors d’'une biopsie pulmonaire percutanée présente un bénéfice
modeste par rapport au modele utilisant les facteurs de risque classique. La
radiomique basée sur l'apprentissage automatique semble avoir les meilleures
performances prédictives mais d’autres études doivent cependant étre réalisées pour
confirmer I'apport de ces données dans le cadre d’'une prévention primaire globale et

personnalisée du pneumothorax.
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ANNEXES

Annexe 1. Directives 2010 sur la prise en charge du pneumothorax établies par

British Thoracic Society.

a

Situation clinique et radiologique

Décision

Pneumothorax de faible abondance (<2 cm
entre le bord du poumon et la paroi
thoracique) qui était stable sur le contrdle
TDM a 5 minutes

Pas de drainage
pleural

Pneumothorax de forte abondance (>2 cm
entre le bord du poumon et la paroi
thoracique)

—>Exsufflation avec un cathéter fin

Si résorption du
pneumothorax
sur contréle TDM
a 5min

Pas de drainage
pleural

Sile
pneumothorax
est stable ou
majoré sur le
controle TDM a
5min

Drainage pleural
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Annexe 2. Tableau résumant les différentes solutions apportées pour valider la

meéthodologie du traitement (extraction et analyse) des données radiomiques au sein

de  I'étude, selon le score RQS (Radiomics Quality  Score).
RQS item Solutions fournies dans I'étude

1. Qualité du protocole d'imagerie Les parametres du protocole d'acquisition
pour l'extraction des données radiomiques
sont clairement définis dans la section
"matériels et méthodes" et reproductibles.

2. Segmentations multiples Les acquisitions ayant été réalisées en
respiration spontanée sans instructions, les
segmentations ont été effectuées a différents
cycles respiratoires.

3. Etude sur fantéme Pas d’étude sur fantbme

4. Imagerie a plusieurs moments Les segmentations ont été réalisées a partir de
différents cycles respiratoires.

5. Réduction des données ou Méthode LASSO dans le modeéle de régression

ajustement des tests logistique ; Méthode PCA dans les modeles
RNA et forét d’arbres décisionnels
6. Analyse multivariable avec des Une analyse multivariable avec les critéres
caractéristiques non-radiomiques | classiques sans radiomiques a été réalisée a
I'aide d'une régression logistique.

7. Corrélations biologiques Données biologiques non étudiées

8. Analyse de seuils (cut-off) Etablissement d'un seuil de risque de
pneumothorax par régression logistique et par
méthode d’apprentissage automatique

9. Significativité des tests Utilisation de courbes ROC, d’AUC et de

statistiques méthode de cross-validation

10. Calibration des tests statistiques Moyennes, médianes, fréquences, avec une
valeur p<0.05 de significativité.

11. Etude prospective Non (rétrospective)

12. Validation Tests de validation interne réalisés

13. Comparaison au “gold standard” | Comparaison avec d'autres études décrivant
des modéles prédictifs n'utilisant pas de
critéres radiomiques.

14. Application clinique potentielle Une AUC inférieure a 0,80 ne permet pas
d'utiliser le modeéle utilisant les criteres
radiomiques comme outil prédictif du
pneumothorax dans la pratique clinique.

15. Analyse colt-efficacité L'objectif est de développer un outil
permettant de déterminer une prise en charge
en ambulatoire ou non.

16. Etude et données en libre accés Utilisation d'un logiciel libre accés d'extraction

de données radiomiques (LifeX).
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Annexe 3. Caractéristiques des patients, des lésions et des biopsies.

Classes Statistiques Tous (n=559)
Genre Femme n (%) 313 (56.0)
Homme n (%) 246 (44.0)
Age n 559
Moy (SD) 65.8 (11.9)
Median [Min-Max] 67.0 [19.0-93.0]
<70 ans n (%) 329 (58.9)
>=70 ans n (%) 230 (41.1)
Taille de la lésion n 558
Moy (SD) 24.2 (18.3)
Median [Min-Max] 18.0 [3.0-121.0]
<20 mm n (%) 298 (53.4)
>=20 mm n (%) 260 (46.6)
Données manquantes 1
Longueur du trajet n 552
Moy (SD) 25.9 (15.5)
Median [Min-Max] 23.0[1.0-108.0]
<25 mm n (%) 295 (53.4)
>= 25 mm n (%) 257 (46.6)
Données manquantes 7
Durée de ponction n 554
Moy(SD) 10.1 (4.1)
Median [Min-Max] 9.0 [1.0-28.0]
<10 min n (%) 301 (54.3)
>=10 min n (%) 253 (45.7)
Données manquantes 5
Pourcentage n 529
emphyséeme
Moy (SD) 1.5 (2.5)
Median [Min-Max] 0.7 [0.0-29.0]
>=0.7% n (%) 288 (54.4)
Données manquantes 30
Petit angle n 556
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Moy (SD)

57.8 (20.6)

Median [Min-Max]

58.0 [1.0-98.0]

<60° n (%) 288 (51.8)
>= 60° n (%) 268 (48.2)
Position DD n (%) 206 (36.9)
DLD n (%) 37 (6.6)
PC n (%) 270 (48.3)
DLG n (%) 46 (8.2)
Plat DL n (%) 83 (14.8)
plat n (%) 476 (85.2)
Procubitus Non n (%) 289 (51.7)
Oui n (%) 270 (48.3)
Antécédent def Non n (%) 543 (97.1)
chirurgie
Oui n (%) 16 (2.9)
Lésion excavée Non n (%) 516 (93.5)
Oui n (%) 36 (6.5)
Données manquantes 7
Scissure Non n (%) 536 (95.9)
Oui n (%) 23(4.1)
Embolisation Non n (%) 132 (23.6)
oui n (%) 427 (76.4)
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Annexe 4. Modele prédictif baseé

développée par Wang et Al. en 2019.
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Annexe 5. Fiche d’information TRIPOD (Transparent Reporting of a multivariable

prediction model for Individual Prognosis Or Diagnosis) décrivant la méthodologie a

tenir dans le cadre du développement et de la validation des modéles de prédiction.

Section/Topic Item Checklist Iltem Page
Title and abstract
Title 1 Identify the study as developing and/or validating a mulfivariable prediction model,
the target population, and the cutcome to be predicted.
Abstract 3 Prmr_ide a summary of ot{jeq_:tiues, st|.1|1_3.r design, setting, parlif:ipants, sample size,
predictors, outcome, stafistical analysis, resulis, and conclusions.
Introduction
Explain the medical context (including whether diagnosfic or prognostic) and
Background 3a rationale for devglt_:ping or validating the multivariable prediction model, including
I references to existing models.
and objectives b Specify the objectives, including whether the study describes the development or
validation of the model or hoth.
Methods
4a Describe the study design or source of data (e.g., randomized tnal, cohort, or
Source of data registry data), separately for the development and validation daia sets, if applicable.
4b Speg:iiy the key study dates, including start of accrual; end of accrual; and, if
applicable, end of follow-up.
53 Specify key elemeni&s of the study setting (e.g.,_primary care, secondary care,
Participanis general population) including number and location of centres.
5b Describe eligibility criteria for parficipants.
hc Give details of freatments received, if relevant.
Ba Clearly define the outcome that is predicted by the prediction model, including how
Outcome and when assessed.
6b Report any actions to blind assessment of the outcome to be predicted.
7a Clearly define all predictors used in developing or validating the multivariable
Predictors prediction model, including how and when they were measured.
7b Rept_:rt any actions to blind assessment of predictors for the outcome and other
predictors.
Sample size 8 Explain how the study size was arrived at.
Missing data g _Describ_e how m_issir!g data were r_1a ndledl (eq., mmplete—t_:ase analysis, single
imputation, multiple imputation) with details of any imputation method.
10a Describe how predictors were handled in the analyses.
Statistical 10b Specify type of model, all model-building procedures (including any predictor
analysis selection), and method for internal validation.
methods 10d Specify all measures used to assess model performance and, if relevant, to
compare multiple models.
Risk groups 11 Provide details on how risk groups were created_ if done.
Results
Describe the flow of participants through the study, including the number of
13a participants with and without the outcome and, if applicable, a summary of the
Participants follow-up time. A diagram may be helpful.
Describe the charactenstics of the parficipants (basic demographics, clinical
13b features, available predictors), including the number of paricipants with missing
data for predictors and outcome.
Model 14a Specify the number of paricipants and outcome events in each analysis.
development 14b If done, report the unadjusted association between each candidate predictor and
outcome.
Present the full prediction model to allow predictions for individuals (ie_, all
Model 15a regression coefficients, and model intercept or baseline survival at a given time
specification point).
15b Explain how to the use the prediction model.
Model 16 Report performance measures (with Cls) for the prediction model.
performance
Discussion
R Discuss any limitations of the study (such as nonrepresentative sample, few events
Limitations 18 per predictor, missing data).
] 149k Give an overall interpretation of the results, considering objectives, imitations, and
Interpratation results from similar studies, and other relevant evidence.
Implications 20 Discuss the potential clinical use of the model and implications for future research.
Other information
Supplementary 2 Provide information about the availability of supplementary resources, such as study
information protocol, Web calculator, and data sets.
Funding 22 Give the source of funding and the role of the funders for the present study.
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ABSTRACT

Purpose

To evaluate the additional value of traditional radiomics and machine learning-based
radiomics in the development of predictive models for immediate pneumothorax after
computed tomography-guided percutaneous lung biopsy (CT-PLB).

Materials and methods

All patients undergoing CT-PLB between January 2018 and March 2021 were
included. Classic risk factors were collected (age, sex, tumor size...). The needle track
was manually segmented from the initial CT acquisition (identical CT and protocol: tube
voltage 100 kV; tube current 35mA) and radiomics features were extracted with an
opensource software following the IBSI guidelines. The primary endpoint was the
prediction of immediate pneumothorax. Predictive models were developed using
logistic regression with classic risk factors alone and associated with radiomics
features (traditional radiomics). For machine learning based radiomics, artificial neural
network and Random Forest classifier were used.

Results

559 patients were included. 29% (162/559) presented a pneumothorax, 3.5% (20/559)
chest tube insertion. Fisher's exact test identified significant factors: age (p<.05),
puncture duration (p<.01), patient position (p<.05), scissural track (p<.0001), track
embolization (p<.0001). In logistic regression, the model with both classical and
radiomics data had the best performance: AUC = 0.6494. The random forest classifier
was the best performing (accuracy: 0.69). This algorithm identified crucial predictive
parameters: biopsy track length, age, emphysema rate, angle between needle and
chest wall, major axis of the biopsied tumor and puncture duration.

Conclusion

Traditional radiomics had a modest contribution to predictive models of immediate
pneumothorax after CT-PLB. Machine learning based radiomics seemed to have the
best performances.

KEYWORDS

CT-guided percutaneous lung biopsy
Pneumothorax

Predictive model

Radiomics

Track embolization
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RESUME

Objectif

Evaluer I'apport de la radiomique traditionnelle et de la radiomique basée sur
'apprentissage automatique dans le développement de modeles prédictifs de
pneumothorax aprés une biopsie pulmonaire percutanée guidée par
tomodensitométrie (BP-TDM).

Matériels et méthodes

Tous les patients qui ont bénéficié d’'une biopsie pulmonaire percutanée ont été inclus.
Les facteurs de risque classiqgues de pneumothorax ont été recueillis (age, sexe, taille
du nodule...). Une segmentation des trajets biopsiques a été réalisée manuellement a
partir de l'acquisition TDM initiale (un seul scanner et un protocole identique : voltage
du tube 100 kV ; courant du tube 35mA) et les caractéristiques radiomiques ont été
extraites avec un logiciel en libre-acces (Life X) selon les directives de I'|BSI. Le critére
d'évaluation principal était la prédiction de survenue d’'un pneumothorax immeédiat sur
des contréles TDM effectués a la fin des procédures. Des modeéles prédictifs ont été
développés par régression logistique pour les facteurs de risque classiques et les
facteurs de risque combinés classiques et radiomiques. Des modeles basés sur
l'apprentissage automatique ont été développés utilisant un réseau de neurones
artificiels et une forét d’arbres décisionnels.

Résultats

559 patients ont été inclus entre janvier 2018 et mars 2021. 29% (162/559) des
patients ont présenté un pneumothorax. Le test exact de Fisher a identifié des facteurs
de risque significatifs : I'dge (p<0,05), la durée de la ponction (p<0,01), la position du
patient (décubitus ventral ou dorsal versus décubitus latéral) (p<0,05), le trajet trans
scissural (p<0,0001) et I'absence d’embolisation du trajet (p<0,0001). Par régression
logistique, le meilleur modele prenait en compte les données combinées classiques et
radiomiques : AUC = 0,6494 pour la cohorte de test. La forét d’arbres décisionnels a
été le plus performant avec une précision de 0,69. Cet algorithme a identifié des
parametres prédictifs cruciaux : longueur du trajet biopsique, age, taux d'emphyseme,
angle de ponction, taille du nodule et durée de ponction.

Conclusion

La radiomique traditionnelle a une contribution modeste aux modéles prédictifs du
pneumothorax immédiat apres BP-TDM. La radiomique basée sur l'apprentissage
automatique semble avoir les meilleures performances.

MOTS-CLES

Biopsie pulmonaire percutanée guidée par TDM
Pneumothorax

Modéle prédictif

Radiomique

Embolisation du trajet biopsique
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