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Evolution sous ETI

1. Les dilatations bronchiques peuvent-elles étre réversibles ?
2. Quelle évolution des lésions morphologiques ?
3. Apport du scanner pour le programme compassionnel ?

—
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Reversibilité des DDB sous ETI
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Reéversibilite des DDB — Introduction

= Importante amélioration des anomalies sous traitement
=  QObservation de plusieurs cas de DDB semblant diminuer

= Scores visuels peu adaptés pour démontrer que certaines DDB régressent
(appréciation globale des changements)

Nous avons donc décide de rechercher spécifiquement si les DDB étaient
réversibles sous ETI dans notre cohorte de patients traités par ETI
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Reéversibilite des DDB — Méthodes

= Population :

. Ad u Ites tra ités pa r ETI aya nt u n AWCF who initiated ETI between December
2019 and December 2021
scanner pré-thérapeutique et un =2
\ o No chest CT prior or under ETI available
scanner a 1 an de traitement in=34
AwCF screened
(n=235)
=  Analyse d'image : 1
| ] Re I e ct u re d e to u ts Ie s sca n n e rs p 0 u r AWCF with revzs:llozf)bronchiectasis AwCF without r?:e:rszazlsjf bronchiectasis

identification des cas avec diminution

d e D D B (Ca S) ‘ Cases \ Controls randomly selected
(n=12) (n=36)

=  Sélection aléatoire de 3 témoins par
cas
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Reversibilité des DDB — Méthodes

=  Analyse d’'image : (suite)

=  Score de Brody pour les 48 scanners (12
cas + 36 témoins)

=  Mesure manuelle de diameétres (bronche,
lumiere bronchique, artere) pour 1 paire
bronche+artere sous-segmentaire par lobe

= 288 paires B+A mesurées (=6*48)

=  Mesure du volume pulmonaire total au
scanner (outil de segmentation)
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Reversibilité des DDB — Résultats

=  Prévalence de la réversibilité des DDB = 5% (12 / 235)
=  Toutes les DDB réversibles étaient des DDB cylindriques
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Reéversibilite des DDB — Résultats

AwCEF with reversal of | AWCF without reversal
bronchial dilatation of bronchial dilatation | P value
n=12 awCF n=36 awCF

Age (year) 29.8+6.9 32.2 £8.9 0.48
Male S0 1% (6/12) SR 204 (21/3K) 0 A1
PFTs

- ppFEV, 67.2+19.4 55.9422.5 0.14
Total Brody score: 82.1+31.6 78.5+£29.1 0.72
- bronchial dilatations 22.77+13.6 20.6 +14.3 0.58
- Bronchial wall thickening 32.2 +8.8 29.7+£10.5 0.48
- Mucous plugging 17.2 £6.5 173 +6.3 0.98
- Parenchymal abnormalities 10.0 +4.7 109+3.9 0.62

=  Pas de différence significative entre les 2 groupes avant traitement
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Reéversibilite des DDB — Résultats

Sous ETI, seules différences entre
les 2 groupes :

Evolution du score visuel de
DDB (Brody)

Evolution des diametres
bronchiques

Evolution du volume
pulmonaire total

AwCF with AwCF without
reversal of reversal of
bronchial bronchial P value
dilatation (n=12 dilatation (n=36
awCF) awCF)
PFTs
-A ppFEV; 112 +17.4 15.8 +11.7 0.94
-A ppFVC 14.7 £8.0 11.6+12.3 0.21
A Total Brody score : -36.2+11.4 -20.8 £16.8 0.004
- A Bronchial dilatations -5.6 £3.1 1.7+4.5 <0.001
- A Peribronchial thickening -18.6 £6.5 -13.019.6 0.054
- A Bronchial wall thickness/total
bronchial diameter (%) 3.5 +-6.4 -2.9+/-6.1 <0.001
- A Mucous plugging 92441 -8.0+5.9 0.33
- A Parenchymal abnormalities -29=£1.9 -1.6+2.7 0.051
Measurements *:
- A Bronchial lumen diameter 0705 0.140.5 <0.001
(mm)
- A Bronchial wall thickness (mm) -0.1 £0.2 -0.1 £0.2 0.32
- A Arterial diameter (mm) -0.0 £0.3 0.1+04 012
- A Total lung volume (percent of 6.6+10.7 23496 0.007

initial volume)
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Révers

bilité des DDB — Résultats

Bronchial dilatations Persnsfent b.ronchlal
. dilatations
with reversal (no reversal) P value
(n=26 bronchi) (n=17 bronchi)
Prior to ETI :
\=Bronchial [umen digmeier (um) 19211 43209 024
- Bronchial wall thickness (mm) 1.0 £0.2 1.3+04 0.02
"= BYONCIIA Wall INICRISS S/ 101!
bronchial diameter (%) 35.8+7.2 38.0+7.9 0.57
- Arterial diameter (mm) 32+1.1 3.2+1.1 0.98
- B/A ratio 1.2+0.2 1.4+0.4 0.12
Changes under] ETI
- A Bronchial lumen diameter 11405 04404 <0.001
(mm)
- A Bronchial wall thickness (mm) -0.1+0.2 -0.1£0.3 0.56
- A Bronchial wall thickness/total
bronchial diameter (%) 6.0 £5.1 0.1 +6.8 0.005
- A Arterial diameter (mm) 0.1 £0.4 -0.0 £0.2 0.18
- A B/A ratio -04+0.2 -0.2 £0.2 0.004

m Parmi les patients ayant des DDB réversibles :

=  DDB réversibles = moins d’épaississement pariétal

=  Diminution de calibre également des DDB non réversibles
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Reversibilité des DDB sous ETI

Cylindrical
bronchial dilatations

Bronchus
Mucus plug

Artery

Réversibilité des DDB = rare (5%), uniquement pour les DDB cylindriques

S’accompagne d’une diminution globale de calibre bronchique et de volume
pulmonaire = lien avec une diminution de la distension ?
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Evolution morphologique sous ETI

VAINCRE

LA MUCOVISCIDOSE

Evaluation de la relation entre la fonction pulmonaire et les anomalies structurelles
avant et apres I’initiation de PETI

-> Prédiction de la réponse a ce traitement ?
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Evolution morphologique — Méthodes

Population

Adultes sous ETI avec scanner
avant et 1 an apres ETI

(Scanner thoracique non injectés)

Patients with CF who initiated ETI between
December 2019 and March 2023
(n = 360)

= Lack of an eligible baseline or follow-up
chest CT (n=133)

Clinical evaluation dataset
(n=218)

- 436 scanners

= One of the two chest CT was already
included in the Development dataset
(n=8)

= Unavailable spirometry (n=1)

Chassagnon G et al. soumis
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Evolution morphologique — Méthodes

w!} Iw
An 4

Chassagnon G et al. soumis

. Outil de quantification :

= 250 scanners pour training/val/test
=  Architecture : CNN 3D
= 7 types de lésions :

= Bronchectasies

=  Epaississement bronchique

=  |Impactions mucoides

= Micronodules centrolobulaires
= Condensations / atélectasies

=  Emphyséme
u Perfusion mosaique
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Evolution morphologique — Résultats

u Evaluation des performances sur 50 scanners de test annotés par 2 radiologues :

= DL aussi performant que les radiologues pour la segmentation de toutes les
anomalies :

]
L
-

Chassagnbn G et al. soumis
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Evolution morphologique — Résultats

=  Chez les patients sous ETI :
=  Diminution significative de toutes les |ésions sous ETI, a I'exception des
bronchectasies et de 'emphyseme
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Chassagnon G et al. soumis
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Evolution morphologique — Résultats

n Corrélation avec les EFR chez les patients sous ETI :

=  Parametres associés indépendamment a la dégradation du VEMS avant I’ETI :
. L’étendue des impactions mucoides
= L’étendue des condensations/atelectasis
= |’étendue de la perfusion en mosaique

=  Prédicteurs indépendants de I'augmentation du VEMS sous ETI :
=  Age au début de I'ETI
= |’étendue des impactions mucoides sur la TDM préthérapeutique
= L[’étendue des micronodules centrolobulaires sur la TDM préthérapeutique

Chassagnon G et al. soumis
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Evolution morphologique — Conclusion

= Les anomalies structurelles associées a I'atération du VEMS sont la combinaison :
=  des lesions muco-inflammatoires obstructives (fortement réversibles sous ETI)

= des signes d’atteinte obstructive des petites VA (faiblement réversibles sous ETI)

= Les prédicteurs de 'amelioration du VEMS sous ETI sont un plus jeune age, et
I'extension des lesions muco-inflammatoires obstructives

- Intéret de I'introduction du traitement le plus tot possible

Chassagnon G et al. soumis
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VAINCRE

LA MUCOVISCIDOSE
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En conclusion

= [mportante amélioration des lésions structurelles sous ETI :

= Amélioration en particulier des lésions muco-inflammatoires (épaississements
bronchiques, impactions mucoides, nodules bronchiolaire)

= Amélioration moindre de la perfusion en mosaique (obstruction des petites VA)

= Réversibilité des DDB chez 5% (DDB cylindriques, liens avec une diminution de
la distension ?)

=  Apport pour 'anticipation des effets du traitement sur la fonction respiratoire ?

=  Meilleure réponse des sujets jeunes et si importantes lésions muco-
inflammatoires

= Indentification d’'un phénotype de bons répondeurs dans le programme
compassionnel ?
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