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La place des chimiothérapies dans le traitement des cancers

Les chimiothérapies 
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immunothérapies. 
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soigner les 
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État de l’art
Extraction et la représentation des chimiothérapies et des toxicités
Toxicités :

Limites :
→ Pas d’extracteur français exisitant sur les 

toxicités et leur sévérité 
→ Pas de modèle proposé pour intégrer 

les toxicités extraites à partir de
diverses sources

Chimiothérapies :

Modèles existants Limites
Clinical Catre Treatment Ouctome Ontology (CCTOO) Représentation de la temporalité

Time Event Ontology (TEO) Comparaison protocole théorique et ligne suivie

Observational Medical Outcomes Partnership Common Data Model 
OMOP CDM + HemOnc

Difficulté à mettre en place
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I.Représenter et extraire les connaissances sur les chimiothérapies et leurs réponses

Bilan: OntoTox, ontologie dédiée aux extractions de toxicités 

- Processus d’extraction simples à partir de diverse sources
→ extracteur de relations dans Medkit

- Possible intégration dans OntoTox

Rogier, A., Coulet, A., & Rance, B. (2021, October). Using an ontological representation of chemotherapy toxicities for guiding 
information extraction and integration from EHRs. In Medinfo 2021-18th World Congress on Medical and Health Informatics
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I.Représenter et extraire les connaissances sur les chimiothérapies et leurs réponses

Bilan: OntoTox, ontologie dédiée aux extractions de toxicités 

- Processus d’extraction simples à partir de diverse sources
→ extracteur de relations dans Medkit

- Possible intégration dans OntoTox
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Représenter le traitement de chimiothérapies avec ChemoOnto.

Rogier, A., Coulet, A., & Rance, B. (2021, October). Using an ontological representation of chemotherapy toxicities for guiding 
information extraction and integration from EHRs. In Medinfo 2021-18th World Congress on Medical and Health Informatics
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Représenter les chimiothérapies 
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La Time Ontology pour représenter la temporalité des chimiothérapies
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Les ingrédients de Romedi pour normaliser les médicaments
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Pourquoi les ontologies ? ChemoOnto OntoTox

1.Représenter un domaine

2.Lier à des modèles 
existants et de référence

3.Utiliser le raisonnement 
automatique Raisonnement temporel 

Faciliter le développement de 
nouvelles approches et 
perspectives de recherche 

Réutilisations:
- Clustering de schéma thérapeutiques ChemoKG
- ProtoDrift

I.Représenter et extraire les connaissances sur les chimiothérapies et leurs réponses

Bilan

chem:TheoAdministration

chem:TheoCycle

chem:Administration

chem:Cycle

chem:Line

tox:ChemoterapyToxicity

tox:Grad

Time ontology Romedi PROV-O UMLS

JHEE, Jong Ho, ROGIER, Alice, GIRAUD, Dune, et al. Representation and comparison of chemotherapy protocols with ChemoKG and 
graph embeddings. In : SWAT4HCLS. 2024. 26 



Introduction

État de l’art

Objectifs

I.Représenter et extraire les connaissances sur les 
chimiothérapies et leurs réponses

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Limites, perspectives

Conclusion
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ẟinter
ẟt

ẟd

ẟintra

Dissimilarité ẟ = Différence normalisée
ou somme de différences normalisée

28 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Avec          et           les durées du cycle suivi i-1 et du cycle théorique

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité inter-cycle

29 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Avec          et           les durées du cycle suivi i-1 et du cycle théorique

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité inter-cycle

29 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Avec          et           les durées du cycle suivi i-1 et du cycle théorique

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité inter-cycle

29 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Avec          et           les durées du cycle suivi i-1 et du cycle théorique

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité inter-cycle

29 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Cycle 4

80
400
5

5
80
150

80
250

80
250

80
400

Carboplatine

Paclitaxel

Cétuximab

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité intra-cycle

ẟintra

30 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Cycle 4

80
400
5

5
80
150

80
250

80
250

80
400

Carboplatine

Paclitaxel

Cétuximab

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité intra-cycle

ẟintra

ẟintra ≈ ẟm 

ẟadm ≈ 

∑ 

ẟt  + ẟd  

ẟm ≈ ∑ ẟadm 
Dissimilarité 

administration
Dissimilarité 
médicament

Dissimilarité intra-cycle
30 



Cycle 1 joursCycle 2 Cycle 3 Cycle 4 Cycle 1 Cycle 2

Protocole : 
séquence de 

cycles 
théoriques

Lignes de 
traitement 

suivies

Ligne 1 Ligne 2

Cycle 4

80
400
5

5
80
150

80
250

80
250

80
400

Carboplatine

Paclitaxel

Cétuximab

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : dissimilarité intra-cycle

ẟintra

ẟintra ≈ ẟm 

ẟadm ≈ 

∑ 

ẟt  + ẟd  

ẟm ≈ ∑ ẟadm 
Dissimilarité 

administration
Dissimilarité 
médicament

Dissimilarité intra-cycle
30 



II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : un arbre de dissimilarités
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Conception de ProtoDrift : un arbre de dissimilarités
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimiser les poids de ProtoDrift (OP)
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimiser les poids de ProtoDrift (OP)
α, le poids relatif temporel d’administration sur 
la dose d’administration :

β, le poids relatif de l’inter sur l’intra-cycle :
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimiser les poids de ProtoDrift (OP)
α, le poids relatif temporel d’administration sur 
la dose d’administration :

δline est fonction de α et β

β, le poids relatif de l’inter sur l’intra-cycle :

α

β
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimiser les poids de ProtoDrift (OP)

 δline (α★, β★ ) qui maximise une association à la survie

α, le poids relatif temporel d’administration sur 
la dose d’administration :

δline est fonction de α et β

β, le poids relatif de l’inter sur l’intra-cycle :

α

β
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimiser les poids de ProtoDrift (OP)

 δline (α★, β★ ) qui maximise une association à la survie

α, le poids relatif temporel d’administration sur 
la dose d’administration :

δline est fonction de α et β

β, le poids relatif de l’inter sur l’intra-cycle :

α

β

δadm = αδt+(1-α)δd

δcycle = βδinter+(1-β)δintra

    
  ProtoDrift : δline (α, β)

ProtoDrift Naïf (NP) :           δline (α=½, β=½ )

ProtoDrift Optimisé (OP) :   δline (α★, β★ )

α : temps vs. dose

β : inter vs. intra
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 patients with data in CHIMIO

  patients

Respiratory 
and 

Thoracic

2,030
918

Colon

1,298
507

Stomach

433
x

Lymphoid 
and 

Hematologic

495
4,816 

Ovary

502
111

Breast

1,235
x

Bladder 
and 

Urothelial

727
601

 ENT (Ear, 
Nose, 
Throat)

1,365
762

Pancreas 
and 

Biliary Tract

991
803

Excluded because of their tumour location/disease: (2,931) (10,276)

-patients who were treated only for tumour locations with fewer than 400 cases treated (1,956) (4,744)
-patients who were treated only for Various Pathologies or Infectious disease (1,662) 
-patients who were treated only for Vulva tumour location (517) 
-patients who were treated only for Auto-immun and Inflammatory diseases (458) (3,870)

14,662 33,725

HEGP

Liver

x
848

Neurology

x
411

Melanome

x
1,473

Myelome

x
609

  patients11,718 22,297

Excluded because of data quatlity or inconsistencies: (2,944) (11,428)

-with at least one administration dose < 0 (100) (4,019)
-with dates inconsistency (57) (0)
-who only followed unrecognized regimens or clinical trial (1,866) (2,949)
-with at least one dose augmentation over 50% (76) (2,907)
-who followed a line without any administration dose > 0 (73) (326)
-who follow a regimen with oral route (368) (630)
-with several tumor locations for the same cycle (117) (594)
-with missing values in: (287) (3)
-creatinine (54) (0)
-weight (101) (3)
-personal data (132) (0)

8,787 12,021

UHB

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Application : Sélection des groupes de patients
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Application : Sélection des groupes de patients
ADRDI

NP

OP

ADRDI

NP

18 groupes 20 groupes
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Analyse comparative sur le groupe respiratoire et thoracique en 1ère ligne

ADRDI NP OPCox
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HEGP UHB

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Analyse comparative NP-ADRDI sur tous les groupes de patients
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HEGP UHB

67% 
(12/18)

75% 
(15/20)

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Analyse comparative NP-ADRDI sur tous les groupes de patients
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HEGP UHB

50% 
(9/18)

50% 
(10/20)

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Analyse comparative NP-ADRDI sur tous les groupes de patients
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HEGP UHB

17% 
(3/18)

25% 
(5/20)

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Analyse comparative NP-ADRDI sur tous les groupes de patients
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Exploration de l’impact sur l’OS des ajustements de dose vs. temps
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimisation réalisée sur les 18 groupes de l’HEGP

89% 
(16/18)

83% 
(15/18)
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Optimisation réalisée sur les 18 groupes de l’HEGP

89% 
(16/18)

83% 
(15/18)

ADRDI NP OPCox
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II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Discussion
● ProtoDrift plus associé à la survie que l’ADRDI

● → Remplacer l’ADRDI pour mesurer l’adhésion
➢ Meilleure prise en compte du calendrier

● Apporte plus d’interprétabilité sur les différents ajustements
● Générateur d’hypothèses

38 
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● ProtoDrift plus associé à la survie que l’ADRDI
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➢ Meilleure prise en compte du calendrier

● Apporte plus d’interprétabilité sur les différents ajustements
● Générateur d’hypothèses
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Introduction

État de l’art

Objectifs

I.Représenter et extraire les connaissances sur les 
chimiothérapies et leurs réponses

II.Mesurer l’adhésion aux chimiothérapies

Limites, perspectives

Conclusion



Limites et perspectives

OntoTox:
- Évaluation des extractions
- Utilisation de Grands Modèles de Langages : 

- En France : OncoBERT
- Ruiz Sarrias et al. (2024) : Comparaison GPT-4 vs. oncologues pour classer la 

gravité des toxicités. 87.5% de précision.
- Amélioration de la temporalité des toxicités extraites

ChemoOnto:
- Applications d’algorithmes de fouille de graphe sur les lignes suivies

ProtoDrift:
- Application clinique : Cancer de l’ovaire et gériatrie
- Développements méthodologiques (ex : optimiser les poids médicaments)
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Objectif : Extraire et prédire les réponses aux chimiothérapies à partir des données hopitalières.

● ChemoOnto et Ontox : Exploitation des données hospitalières 

● Outils d’extraction de connaissances
● Intégration dans un modèle commun

● Définition de standards

● Réutilisations : ChemoKG, Medkit, ProtoDrift

● ProtoDrift: Mesure de l’adhésion

●

● Exploration nuancée des impacts des doses/temps sur la survie

● Résultats pan-cancers d'intérêt pour la recherche en oncologie

Conclusion
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Merci !

Équipe IAM

Projets Git :

Équipe HEKA

Équipe HEGP

https://files.inria.fr/protodrift-surv/ 

🏂 Site de ProtoDrift :

https://gitlab.inria.fr/arogier/ChemoOntoTox

https://gitlab.inria.fr/arogier/protodrift

https://gitlab.inria.fr/arogier/protodrift-survivor
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