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1) Calismanin Adi: Deep learning to detect significant coronary artery disease from plain chest radiographs Al4CAD1
2) Calismanin Yayinlandigi Dergi: International Journal of Cardiology

3) Calismanin Yayinlandigi Tarih:03 Ekim 2022

4) Calismanin Sponsoru: Herhangi bir kisi veya kurum sponsoru mevcut degildir.

5) Calismanin Amaci: Calisma, akciger filmine dayali olarak énemli/ciddi koroner arter hastali§i varlijini tespit etmek igin
derin 6grenme algoritmasi tasarlamak, bunu test etmek ve klinik olarak valide etmeyi amaglamaktadir.

6) Calismanin Dizayni: Cekilmis Akcider grafisi olan ve koroner anjiografisi yapilan 10.097 hastanin verilerinin retrospektif
olarak incelendigi bir randomize kontrolll calisma olarak tasarlanmistir. Hastalarin %85’inden fazlasinda bu iki tetkik
arasinda 18 giin vardir. Her hastada lateral AC grafisi mevcut olmadijindan yalnizca posteroanterior (PA; ayakta duran
hastada) ve anteroposterior (AP; oturan hastada) akciger grafileri calismaya dahil edilmistir. Hastalarin yasi, cinsiyeti, viicut
kitle indeksi, anjina durumu ve gincellenmis Diamond-Forrester skoru (yas, biyolojik cinsiyet, anjina durumu) ile ilgili
bilgilerle birlikte, elektronik veri tabaninda prospektif olarak kategorize edilmis ve dijitallestiriimis koroner anjiyografi raporlari
olusturulmustur. 1) Suprasternal, 2) efor veya duygusal stresle tetiklenen ve 3) dinlenme ve/veya nitrogliserinle rahatlayan
anjina tipik g6gls agrisi olarak tanimlanmis olup bu kriterlerden iki tanesinin olmasi ise atipik gégus agrisi olarak
siniflandinimigtir.2 Kriterlerden sadece birinin olmasi ya da higbirinin olmamasi ise spesifik olmayan g6gis agrisi olarak
siniflandinimigtir.2 Akciger grafisi dederlendirilerek ciddi KAH varli§ini tespit etmek igin derin evrisimli sinir agi (deep
convolutional neural network - DCNN) egitilmistir. Hastalar anjiyografik sonuglar dogrultusunda anlamli/ciddi KAH olup
olmamasina gére iki gruba ayrilmigtir. Ciddi KAH, sol ana koroner damar igin >%50, sol ana koroner harcindeki damarlar igin
>%70 stenozu olan en az bir hastalikl damar varligi olarak tanimlanmistir.3 Onemi belirsiz koroner lezyonlarda ise
fraksiyonel rezervi (FFR) ve anlik dalgasizlik orani (iwFR) ile degerlendirme yapilmistir. Sistem, ciddi KAH yokluk veya
varhginin siniflandirmasi igin egitilmistir. Hastalar algoritma egitimi (%70; n = 5454) ve testi (DCNN modeli ayarlama) (%10;
n = 773) igin rastgele ayriimigtir. Kalan hastalarla (%20; n = 1501) validasyon (model testi) yapilmistir. En uygun model
olarak ResNet50 belirlenmis ve model train ve validasyonu i¢in i¢in Python 3.7 Gzerinde PyTorch ile desteklenen
TorchXRayVision’dan yararlaniimigtir.

DCNN'nin duyarlih§i, 6zgulligi ve alici calisma karakteristik edrisi (AUC) altindaki alan hesaplanmistir. Onemli KAH
(bagimli degisken), DCNN tahmini ve KAH risk faktérleri arasindaki bagimsiz korelasyonu belirlemek igin cok degiskenli
analiz yapiimistir. Son olarak, farkli DCNNIeri destekleyen AC grafisi 6zelliklerini tanimlamak icin GradCAM 1s1 haritalari
olusturulmustur.

7) Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Demografik Ozellikleri:

Hasta Sayisi: 7728

Cinsiyet Dagilimi: 70.3% erkek, 29.7% kadin
Ortalama yas: 74 + 12

BMI ortalamasi: 26 + 4

Koroner arter hastaligi olmayan: 2911

Ana koroner hastaligi olan: 68

Bir damar hastaligi olan: 1996

iki damar hastali§i olan: 1165

Ug damar hastaligi olan: 862

8) Calismaya Dahil Edilme Kriterleri:

o Koroner anjiyografisi ve posteroanterior (PA; ayakta duran hastada) ve anteroposterior (AP; oturan hastada) akciger
grafisi olan hastalar



9) Calismadan Diglama Kriterleri:

Daha énce perkitan koroner revaskuilarizasyon uygulanmig olan hastalar
Gegirilmis kardiyak operasyon 6ykdsi olan hastalar

Kardiyak elektronik cihaz implantasyonu 6ykusi olan hastalar

Gorintl kalitesi dlistk olan hastalar

Sadece lateral radyografik gériintiisti olan hastalar

10) Calismanin Sonuclari:

Koroner anjiografi ihtiyaci nedeniyle basvuran 10.097 hasta iginden dahil edilme kriterlerini kargilayan 7728 hasta
degerlendirilmigtir. 4091 (%53) hastada ciddi KAH saptanmis olup bu hastalarin %2’sinde sol ana damar, %47’sinde tek
damar, %31’inde iki damar ve %20’sinde U¢ damar hastaligi géralmuagtar.

Algoritmanin validasyon grubunda énemli KAH'I saptamak igin duyarlihdi 0,90 ve 6zgllligd 0,31 bulunmustur (AUC 0,73;
%95 CI DelLong, 0,69-0,76). Ciddi KAH kohort prevalansi kullanilarak hesaplanan pozitif prediktif degeri (PPV) ve negatif
prediktif degeri (NPV) (%53) sirasiyla 0,68 ve 0,66 bulunmustur.

Hasta yas! ve anjina durumu da yapay zeka (YZ) AC grafisi yorumuna ek olarak prediksiyonu iyilestirmigtir (AUC 0,77; %95
Cl DelLong, 0,74-0,80).

ikili lojistik regresyonda DCNN’nin olasi ciddi KAH'In en gliclii bagimsiz belirleyicisi oldugu gériimstir (p <0,001; OR:
1,040; GA:1.032-1.048). Yas (p=0,008; OR: 1,01; Cl: 1,0—1,02) ve Diamond Forrester skorunun (p<0,0001; OR: 1,022; Cl:
1,018-1,026) da bagimsiz olarak KAH ile iligkili oldugu fakat daha diigiik anlamlilik ve olasilik oranlarina sahip olduklari
izlenmistir.

En yUksek performansa sahip DCNN dikkate alinarak haritalar olusturulmustur. GradCam Isi haritasi aktivasyonlarinin
oncelikle kalp silueti, sol ventrikller apeks, AC bazali, pulmoner parankim, kostofrenik sintsler, pulmoner hilus, torasik aort,
supraaortik damarlar ve klavikulada lokalize oldugu gézlenmistir. Renk referanslarina gére KAH varligi ve derecesi
yorumlanmaktadir.
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Sekil 1. Siddetli KAH mevcut olan 6 hastanin is1 haritalan gosterilmektedir. KAH varligini diistindiiren alanlar yesil

ton dereceleriyle vurgulanmaktadir.

11) Calismanin kisithliklar




Kritik hastalarin secgimindeki olasi bias, bulgulari sinirlamaktadir. DCNN invaziv koroner anjiyografi i¢in yénlendirilen bir
hasta grubunda test edilmistir. Bu popUllasyonun segilmesinin getirdigi bir kisithilik, DCNN'nin stabil semptomatik hastalar
arasindaki KAH prevalansini oldugundan fazla tahmin etmesidir. Sonug olarak testin duyarlihgi yapay olarak artmis olabilir
ve 6zgulliga azalmis olabilir. Bu nedenle DCNN, en azindan su anki durumuyla, anjinasi olmayan, asemptomatik daha
genis bir poptilasyona uygulanamaz ve KAH kitle taramasi i¢in kullanilamaz.

DCNN'’yi KAH prevalansinin daha dustik oldugu bir popiilasyonda kullanmak, PPV'de bir diisiise (her gergek pozitif igin
daha fazla yanlhs pozitif) ve NPV'de bir artisa (her yanlis negatif icin daha fazla gergek negatif) yol acacaktir.

Algoritmanin harici validasyonuna, klinik olarak uygulanabilir ve daha genis ortamlarda KAH taramasinda kullanilabilmesi
icin daha ileri galismalara ihtiyag vardir.

12) Calisma hakkinda yorumlar

Koroner arter hastali§i (KAH) morbidite ve mortalitenin yaygin sebeplerinden olan global bir saglik sorundur. Klinik
uygulamada, anlamli/ciddi KAH olasilhidinin belirlenmesi ve spesifik risk faktérlerinin degerlendiriimesi kilavuzlar tarafindan
Onerilmektedir. Duyarli, pratik, tekrarlanabilir ve strdirdlebilir KAH olasilik belirleme araglarinin gelistiriimesi ve
uygulanmasina ihtiyag vardir. KAH siiphesi olan hastalarda AC grafisinin 6ngérici roli hafife alinmakta ve potansiyeli
yeterince dederlendirilememektedir. AC grafisi hemen her yerde bulunan, hizli uygulanan, diisik maliyetli ve hastanin genel
ve spesifik saglik durumuna iliskin ¢ok sayida bilgi tagiyan bir tetkiktir ve YZ ile okunan AC grafileri, anjinayla basvuran
hastalarda anlamli/ciddi KAH olasiligini dnceden test etmek igin kullanilabilir. Bu amagla daha ileri galismalar gerekmektedir.

Kaynaklar

1. G D'Ancona, M Massussi, M Savardi, A Signoroni, L Di Bacco, D Farina, M Metra, R Maroldi, C Muneretto, H Ince, F
Marinoni, G Chizzola, S Curello, S Benussi. Deep learning to detect significant coronary artery disease from plain
chest radiographs. European Heart Journal, Volume 43, Issue Supplement_2, October
2022,ehac544.1186, https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac544.1186

2. T.S.S. Genders, E.W. Steyerberg, H. Alkadhi, S. Leschka, L. Desbiolles, K. Nieman, T.W. Galema, W.B. Meijboom,
N.R. Mollet, P.J. Feyter, F. Cademartiri, E. Maffei, M. Dewey, E. Zimmermann, M. Laule, F. Pugliese, R. Barbagallo, V.
Sinitsyn, J. Bogaert, K. Goetschalckx, U.J. Schoepf, G.W. Rowe, J.D. Schuijf, J.J. Bax, F. R. Graaf, J. Knuuti, S.
Kajander, C.A.G. Mieghem, M.F.L. Meijs, M.J. Cramer, et al., A clinical prediction rule for the diagnosis of coronary
artery disease: validation, updating, and extension, Eur. Heart J. Engl. 32 (2011) 1316-1330.

3. J.S. Lawton, J.E. Tamis-Holland, S. Bangalore, E.R. Bates, T.M. Beckie, J. M. Bischoff, J.A. Bittl, M.G. Cohen, J.M.
DiMaio, C.W. Don, S.E. Fremes, M. F. Gaudino, Z.D. Goldberger, M.C. Grant, J.B. Jaswal, P.A. Kurlansky, R. Mehran,
T. S. Metkus Jr., L.C. Nnacheta, S.V. Rao, F.W. Sellke, G. Sharma, C.M. Yong, B. A. Zwischenberger, 2021
ACC/AHA/SCAI guideline for coronary artery revascularization: a report of the American College of
Cardiology/American Heart Association joint committee on clinical practice guidelines, J. Am. Coll. Cardiol. 79 (2022)
e21-e129.


https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac544.1186

