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Introduction
• This coming June marks the 30th anniversary of operation of the 
world’s first filmless radiology department at the Baltimore VA

• In addition to the goal of any image any time and anywhere 
when it was needed for clinical care

• We also wanted to move to digital to take advantage of 
advances in computer aided detection and diagnosis and 
quantification which was a rapidly emerging field in the 1990s

• When asked about the predictions about the future that turned 
out to be the farthest off, I would have been quite surprised to 
know almost 30 years later that these AI algorithms were still 
not in routine use and had almost no impact on patient cancer 
care



Introduction
• When I was first asked by Dr. Daniel Sullivan of the 
Cancer Imaging Program to serve as lead for the 
caBIG imaging workspace, the question from the 
caBIG leadership was why would imaging even be a 
part of the program since (unlike genomics) 
imaging was just qualitative “artwork” without a 
real quantitative component?

• Many on this virtual presentation were involved in 
the many creative and innovative projects 
including TCIA/NCIA, ePAD, AIM annotation and 
image mark‐up schema and many others that have 
endured today and influenced imaging at NCI

• A major part of my goal for the original cancer 
imaging archive was that it could serve as a training 
set for computer aided detection and what 
subsequently became referred to as “AI”



Call to Action

• RSNA and ACR have done great work identifying use cases 
and promoting AI algorithm development with competitions 
such as offered by Kaggle, but as was the case for TCIA/NCIA, 
and the many advances in imaging informatics in the era of 
caBIG, NCI may need (and be in the best position) to play a 
major role in moving things forward again

• This presentation is intended to serve as a “call to action” to 
NCI to consider providing even greater leadership in AI 
translation and implementation in routine cancer care
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Vast Majority of Cancer Patients are Treated 
outside of Clinical Trials
1. Percentage of patients enrolled in clinical trials:  

a. 18.9% of patients at NCI‐designated centers participated in treatment 
trials, compared with 3.9% of patients from community cancer programs, 
4.7% from integrated network cancer programs, and 5.0% from academic 
comprehensive cancer programs.
i. Unger JM, Fleury M. Nationally representative estimates of the participation of 

cancer patients in clinical research studies according to the commission on cancer. J 
Clin Oncol. 2021 (suppl 28; abstr 74). doi:10.1200/JCO.2020.39.28_suppl.74

2.So the vast majority of cancer patients are not enrolled in a clinical 
trial and these algorithms need to be delivered to those 95% of 
cancer patients





In the News Last Week:
Why We Need Greater NCI Involvement in AI for 
Cancer Care





Combined AI and Radiologist Assessment 
Mammography

• Article published in JAMA Network Open:
• An ensemble of AI algorithms combined with radiologist 
assessment in a single‐reader screening environment 
improved overall accuracy



What are the Current Challenges to Bring AI to 
Cancer Patients?
• Difficult to know which of the many commercial AI algorithms perform well in 
generalized practice, and also how do those developed using NIH/NCI funds 
perform

• Unfortunately, FDA clearance does not imply clinical efficacy
• Clinical acquisition protocols are much more variable than those used for clinical 
trials and AI software may be brittle and vulnerable to these differences

• Image quality control is a related issue
• How closely does a given AI algorithm conform to the patient population it is 
being applied to?

• Shouldn’t the AI algorithm to learn/improve over time?  
• Incorporation of personalized patient data and history into algorithm 
performance

• Lack of integration of AI into the workflow
• AI as standalone application only works when there is a single algorithm used and even then, 
workflow integration in PACS or dictation software or advanced visualization software is key



Current Challenges to Bring AI to Cancer Patients?

• Medicolegal issues including storing results and high dimensional multi‐
parametric data

• Delivery of AI algorithms to oncologists and other non‐radiologist 
providers

• Lack of a standard platform or a standard for platforms
• Security and privacy issues
• Reimbursement challenges
• Discovering algorithms and datasets indexed by NCI or NLM similar to 
PubMed for publications

• Imprecise methods for screening patients such as simply applying the 
NLST criteria and then determining how rapidly and intensively to follow 
up



Challenge:  What Help is There for Radiologists in 
Clinical Practice to Choose the Right AI Algorithm?
• FDA clearance is more focused on process of developing AI algorithms and 
ensuring that claims made are reasonable based on development process

• Does not presume to judge clinical effectiveness or accuracy of the AI algorithm

• NCI AI algorithms are much more rigorously tested in multiple facilities and 
have greater validation than the majority of FDA approved tools

• How to get FDA clearance of NCI tools?
• Is there the possibility of making NCI tools/algorithms available for clinical use 
whether or not they have been FDA cleared?  There is no requirement that 
radiologists/oncologists must be limited to only FDA cleared tools except for 
reimbursement purposes but there is very limited reimbursement now for AI



Challenge:  Uniform Acquisition Protocols
QIBA: Quantitative Imaging Biomarkers Alliance

• QIBA is an initiative to advance quantitative imaging and 
the use of imaging biomarkers in clinical trials and clinical 
practice by engaging researchers, healthcare professionals 
and industry

• This involves: 
• Collaborating to identify needs, barriers, and solutions to 
develop and test consistent, reliable, valid, and achievable 
quantitative imaging results across imaging platforms, 
clinical sites, and time. 

• Accelerating the development and adoption of hardware and 
software standards needed to achieve accurate and 
reproducible quantitative results from imaging methods. 



Challenge to Acquire PET/CT Images in 
Standardized Fashion
• Despite efforts such as QIBA which unlike UPICT is very clinically 
focused although there has been very limited adoption

• Efforts working RSNA to motivate clinical interest in PET/CT SUV 
standardization through an accreditation process has met 
without high enthusiasm by outpatient facilities

• Overall, motivation for clinical trial conformity is that it is 
mandated by trial and ability to participate in trial and get 
paid

• There is no such similar mandate for clinical practice 
ironically which has led to major discrepancies in 
measurements, SUV, distance, MRI perfusion etc. in actual 
patient care



Defining Image Quality in Clinical 
Practice?

• Is there a quantitative metric of image quality?
• UCSF project looked at over 800 CT scans with over 120 CT readers with Duke and 
UMD looking at physics aspects and my task was to create a machine learning 
algorithm to predict radiologists rating of studies where that rating varied 
considerably with project originally designed to look at image quality trade‐offs 
with radiation dose

• How can we assess it in clinical practice when there is no central reading 
core lab etc.?

• There are commercial algorithms for mammography, for example that assess 
factors such as patient positioning and other quality metrics

• Acquisition protocols such as Iterative Reconstruction in CT or a high spatial 
frequency reconstruction kernel can be destructive to texture information 
that might be used by an AI algorithm



Challenge of Generalizing an AI Algorithm 
to Specific Population and Ability of the 
Algorithm to Learn Over time

• Clinical practice may be fine tuned for a particular 
location and particular patient population unlike 
the typical case with a clinical trial which lasts 
limited period of time with “experts” selected to 
determine “truth”

• FDA has a white paper looking at the intriguing 
possibility of software that changes with feedback 
from users and learns as a resident or fellow 
would learn over time

• I am not aware of any vendors that have 
taken advantage of this opportunity at this 
point

• Project at U of Maryland where we applied 
corrective lens for “astigmatism” of differences 
from NIH algorithm to local BMD scores at U of 
MD

• Substantial improvement in performance of 
BMD prediction algorithm developed at NIH



FDA Role Different for Clinical Practice Algorithms 
Than Clinical Trials for Research
• https://aicentral.acrdsi.org/ ACR Data Science Institute website lists 190 AI 
algorithms cleared by FDA but what about post market surveillance?

• FDA has strong interest in post‐market surveillance but there is not currently 
a mechanism for agreement or disagreement by end users with the 
algorithm to be communicated back to vendors or FDA so FDA does not track 
clinical efficacy of cleared software but would like to as they do with 
pharmaceuticals

• Clinical practice heterogeneous and often different than where software was 
developed and tested, this may be to a lesser degree with clinical trials

• Academic level expert interpretation in clinical trials vs. less subspecialty 
high level expertise in clinical practice

• Current project is working with FDA to create a standardized method and 
data elements to report feedback on algorithm performance





Challenge:  Incorporating clinical history to 
determine a priori probability of disease

Clinical History is utilized in clinical practice and 
should be routinely used to augment AI performance

Bayesian a priori probability of disease is critical and 
determining a patient’s chances of developing a given 
disease such as breast or lung cancer can have a 
major impact on AI algorithm utility



PLCO Example of Using Extensive Patient Data 
To Predict a priori Probability of Disease

• Published in 2009, the PLCO Screening Trial enrolled ~155,000 participants to 
determine whether certain screening exams reduced mortality from 
prostate, lung, colorectal and ovarian cancer

• The Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer (PLCO) Screening Trial 
dataset provides an unparalleled resource for matching patients with the 
outcomes of demographically or diagnostically comparable patients

• These matched data can be used to inform a more sophisticated, 
personalized diagnostic decision‐making process by tailoring imaging and 
testing follow‐up intervals or even guiding intervention and prognosis

• They can also be incorporated into CAD algorithms to improve diagnostic 
efficacy by provided a priori likelihood of disease information. 



PLCO Dataset



NuggetMiner
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“Instant Research”
Personalized Clinical Care
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PLCO Participants Who Qualify for NLST
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Using Machine Learning to 
Determine Which Patients Should 
be Screened Rather than NLST 
Criteria for Example Using PLCO

Then Determine Time Period and 
Type of Follow Up Beyond Criteria 
Such as Lung‐RADS Using NLST 
Database to Create malignancy 
Similarity Index



AI Must Support Comparison Of 
Current And Prior Studies Which Is 
Not Currently Used For 
Mammography, Lung Cancer Etc.

But Is Routine For Radiologists
This Requires Databases To Have 
Longitudinal Data For AI Training



Challenge:  In Order to Maintain Clinical 
Productivity, We Need to Integrate AI

• Fundamentally different workflow in clinical practice than reviewing for clinical 
trials

• How to consume quantitative AI in clinical practice?
• Application consumed in separate window via cloud or local server or 
combination of the two

• PACS
• Platforms

• Third party: Blackford/Bayer
• Speech Recognition: Nuance
• Advanced visualization
• PACS

• Very little conformance with limited standards for AI incorporation 
into clinical workflow and today’s platforms are proprietary



Medicolegal Mindset in Clinical Practice:
Saving AI/CAD Annotations and Measurements 
and Diagnoses

• Across the US in mammography over 80% of mammo practices indicated 
they used CAD but almost none saved the markings for medicolegal reasons

• Medico legal issues are major issue for clinical use of quantitative algorithms 
but not for clinical trials for the most part

• Do we save markings clinically moving forward including quantitative data 
measured by algorithm?

• Currently not done for mammography and many are not doing this for AI 
applications in stroke, intracranial hemorrhage, pulmonary embolism detection, 
etc.



How Can We Make Imaging Quantitative Data Available To 
the Next Generation of Clinical Analytic Systems



Capturing Quantitative Data in Clinical Practice

• Augmented Report (Radiology reporting equivalent of “appendix” at end 
of a research paper with supplemental materials)

• Can capture quantitative data in clinical trials database but where does 
quantitative data go in radiology report with paradigm for text report to get 
generated by radiologist and then go into the EMR?

• What about when a single study such as CT/PA generates 20 algorithms 
evaluating in a quantitative way BMD, coronary artery calcification, 
interstitial lung disease, lung volumes, flow dynamics, burden of emboli, 
pulmonary hypertension estimate, chamber sizes, etc.  Where do we store 
that information if not in the radiologist report?

• Do these data get stored in DICOM SR?  If so, is it stored with the PACS?  How 
do we make it available to other algorithms across the outpatient or hospital 
network or networks?



• But no concerted effort that I’m aware of tackles the challenge to make 
these quantitative data available in machine readable format to the EMR for 
clinical/analytics‐ decision support

• This will be absolutely mandatory for radiology and nuclear medicine to stay 
relevant in oncologic and other clinical practice as data continue to become 
more complex and guidelines are created for quality clinical practice

• Making data available to other algorithms in EMR
• Radiology is not an independent island and as other specialties develop their own 
AI algorithms those might need to query radiology reports or supplemental data 

• E.g. oncology decision support algorithms may want to directly take data in standardized 
format from radiology supplemental data outside of a radiology report



AI In Clinical Practice
Should AI Be Directed at Oncologists for Direct Consumption?

• Could quantitative AI be consumed directly by oncologists or do 
radiologists need to review and comment on all results?

• Are the QIN Tools, for example, designed to be used by radiologists, 
oncologists, primary care specialists, or even patients as is becoming 
commonplace with dermatology apps?

• Should those tools be available on hospital Enterprise Imaging 
Systems which are typically web based or just available on radiologist 
PACS workstations or advanced visualization workstations?

• In order for imaging and AI tools to be useful they need to be in a 
format that can be easily understood and reviewed by oncologists



Clinical Evaluation of AI Algorithms
Could NCI funded Algorithms Be Run on Commercial AI 
Platforms that Could Also Support Local AI Algorithm 
Development?  

• Some commercial platforms currently let users run their own 
“home grown” algorithms or downloaded research 
algorithms outside of FDA clearance

• There is no regulatory prohibition against using these in routine 
clinical care

• Could NCI engage with these platforms and provide non‐FDA 
approved software directly for research, clinician trials, and 
clinical care through the platforms?

• Are there other ways that I can access NCI and other AI 
software when I do routine clinical interpretation?



• There is currently no consensus about a platform for AI that 
would allow assessment of agreement by the radiologist or 
oncologist and allow consumption of AI algorithms not only 
purchased with FDA clearance but those from NIH/NCI and 
others

• Would need to have a viewer to be able to directly interact 
with algorithms such as tumor segmentation



IT Security

• With a high percentage of approved algorithms 
only available in the cloud, IT privacy and 
security concerns are substantial especially 
given the current environment of cyberthreats

• It has been difficult and time consuming to vet 
a single AI commercial algorithm and this 
challenge increases exponentially for numerous 
AI algorithms whether consumed in the cloud 
or locally

• AI platforms may mitigate this somewhat by 
having a single platform vendor but 
understanding how information flows out of 
that platform will still present security 
challenges

• The VA and DoD and Indian Health federal 
sector has particular challenges with 
consumption of software in the cloud but 
this is slowly improving



Reimbursement for AI
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Reimbursement for AI Still In 
Very Early Stages

• In a groundbreaking development, CMS has recently approved for 
a three‐year period, a $1,040 technical fee reimbursement for 
Viz.ai, currently with a cap of $25,000 per institution using the 
NTAP (New Technology Add‐on Payment) for hospital inpatients

• This has paved the potential for additional possibilities for AI for 
rapid diagnosis in order to enable more rapid treatment or to 
more rapidly determine that treatment is not needed

• There has also been recent approval by AMA of a test CPT 
code for reimbursement for radiology artificial intelligence 
(AI) for detection of vertebral body fractures and estimation 
of bone mineral density on CT scans of the abdomen and 
pelvis is a milestone

41



Reimbursement for AI

• However, there is currently no payor reimbursement for the 
dozens of other FDA cleared AI software and imaging 
departments and hospitals have had to absorb costs for AI

• AI software may be bundled into cost of study as was the case with 
mammography CAD which initially reimbursed $12 per study and then 
that was withdrawn

• In the future, AI software may be considered to be just part 
what is expected with a PACS or advanced visualization or 
enterprise imaging solution

42



Discovering and Consuming Databases and AI 
Algorithms from NIH and Others
No NLM Resource

• At best, freely sharable databases are accessed using their own 
idiosyncratic web portal

• Currently no index of databases or their content
• No standards exist to describe how databases can “advertise” their 
content and availability (free or business model) and their data 
provenance and sources and peer review, etc.

• Would be wonderful project to investigate the creation of an XML 
standard for describing the content of databases

• Nuclear medicine is a very much overlooked source of databases which 
has put the NM community behind in AI applications





Extending DICOM Standard to Optimize It for 
AI/ML Development and Deployment
• Hospital PACS are not designed as research repositories and 
function poorly in that capacity

• AI/ML research could be facilitated by storing downsampled
versions of images or compressed versions of images routinely 
using only a tiny fraction of storage currently required for full 
datasets

• Work to create more robust and secure repository and strategies 
to make access to research databases much easier and more 
efficient

• Current DICOM databases used for research need enhancements in 
encryption and access control for use in the cloud



What Could NCI Do to Facilitate AI 
Implementation in Routine Clinical Practice
• Create a well‐defined mechanism for not only researchers but also clinicians and vendors to find and utilize 
NIH/NCI funded datasets and also algorithms

• E.g. if I want to use Ron Summers’ AI algorithms, how do I do that as a radiologist?  As a vendor?
• Can I use a dataset such as PLCO to develop a commercial application as a vendor?  Can I use it in clinical 
practice as a radiologist or oncologist?

• Could NCI organize/create a forum or even structured process for user rating of algorithms and databases 
from a research but also a clinical perspective?

• Would it be possible to create a repository of image acquisition protocols developed for clinical trials to be 
candidates for routine clinical practice?  Perhaps these could be automatically uploaded by CT, MRI, and 
PET/CT vendors

• Could NCI create an index of algorithms or databases similar to NLM PubMed that would also list the type of 
subjects used to develop the algorithms or populate the databases?  Do we already have this for AI 
algorithms developed for NCI?

• Could NCI sponsor a grant that would require an AI algorithm for example that finds lymph nodes on an 
abdominal/pelvic scan to learn/improve over time?

• Or sponsor one that would incorporate personalized patient data and history into algorithm performance



What Could NCI Do to Facilitate AI 
Implementation in Routine Clinical Practice
• Create a platform that could be NCI standard required for AI algorithms that would 
also include a visualization engine and allow user feedback in a standardized way

• Revise current guidelines such as screening based on NLST trial to be personalized 
based on databases such as PLCO that personalize risk for a single patient who might 
have a combination of factors based on ethnicity, family history, etc. that could be 
him/her at risk without history of smoking for example

• Revise guidelines for follow‐up for lung nodules and other findings based on 
evaluation of pixel plus patient information or change in lesion characteristics over 
time

• Create software to facilitate routine parallel research repositories that are already 
downsampled/compressed for machine learning with improved encryption

• Create standard mechanism for representing and storing quantitative data in a 
routine scan such as coronary calcification, lung volume, splenic volume, bone 
mineral density, etc.
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