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Suhrn

UZ viac ako 100 rokov je dermatopatolégia nevyhnutnou diagnostickou sucastou tak dermatoldgie, ako
aj patoldgie ako zaklad pre vysokokvalifikovanu starostlivost o pacienta. Uz vela rokov dermatopatologicka
diagnostika postupila daleko za hranice zakladnej histopatologickej morfologie (Obr. 1). Imunohistochémia
a molekularna patoldgia su v sucasnosti nevyhnutnou sucastou a predpokladom zachovania tejto osobitej
discipliny. S ohladom na vzrastajucu implementaciu digitalizacie a umelej inteligencie je dermatopatolégia
perspektivna a moze ponuknut zaujimavé pracovné prostredie pre adeptov tohto odboru. Dermatopatolégia je
tak, ako ajiné obsahy Specialnej patoldgie nevyhnutna aj pre vyskum. Tento fakt by sa mal zohladnit'aj privytvarani
akademickych pozicii a inauguraénych konani v budicnosti. Pre vhodné uchovavanie materialu predstavujeme
moznost vyuZzitia biobanky.
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Abstract

For more than 100 years, dermatopathology has been an essential part of both dermatology and pathology
as the basis for highly qualified patient care. Dermatopathological diagnosis has progressed far beyond the basic
histopathological morphology (Fig. 1). Immunohistochemistry and molecular pathology are now an essential
part and prerequisite for the preservation of this special discipline. With regard to the increasing implementation
of digitization and artificial intelligence, dermatopathology is promising and can offer an interesting work
environment for adepts of this field. Dermatopathology, like other contents of special pathology, is essential
for research. This fact should also be taken into account when creating academic positions and inauguration
proceedings in the future. For the appropriate storage of material, we present the possibility of using a biobank.
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Digitalizacia a umela inteligencia vdermatopatolégii  na digitdlnych rezoch je porovnatelnd s mikroskopiou,
su potrebné dalSie validacné Studie pre rozlicné
systémy skenerov [1].

Na integraciu digitdlnych diapozitivov do rutinnej

Jednou z mozZnosti je digitalizacia excizii tkaniv,
ktord je v sucCasnosti moznd v najvysSej kvalite.

Na tento ciel sa prepardty so zafarbenymi rezmi
tkaniva digitalizuju v skeneri sklicok a su pripravené
na hodnotenie na obrazovke. Medzi vyhody patri
hodnotenie nezavislé od miesta a mikroskopického
pristroja tak v tréningu, ako aj v kaZzdodennej klinickej
praxi. Tento vyvoj po pomerne rychlom néstupe sa
ustdlil v strednodobom horizonte. Linedrny vyvoj sa
pristavil pre finanéné a pravne problémy. Existuju
préavne prekazky, ktoré treba prekonat (zodpovednost
a poistenie), a dodatocné investicné ndklady pre
pracoviska. Hoci sa pred rokmi ukdazalo, Ze diagnostika

bioptickej diagnostiky musia byt skenery diapozitivov
integrované do laboratérneho informacéného systému.
Okrem toho musia byt nakupené kapsuly, v ktorych
je tkanivo umiestnené, a sklicka oznacené strojovo
CitateInym kodom, spravidla QR kodom. Kvalita
spracovania by sa mala udrZiavat na vysokej urovni
(napr. krycie sklicka by nemali pre¢nievat cez okraj
a tkanivové rezy by mali byt umiestnené ¢o najviac
v strede podloZného sklicka vo vyrovnanej kvalite).
To si spociatku vyZaduje dodatoCné Casové rezervy
a finanéné vydavky, ktoré eSte neboli zauctované
v bodovacom systéme uhrady za tieto sluZby.
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Dal$im problémom je skladovanie naskenovanych
prepardtov. V zavislosti od velkosti vySetrovanej
vzorky a kvality skenovania mozZe byt potrebné velké
mnozstvo pamdte pocitata. Odhaduje sa, Ze pocas
pracovného dinia mozno spracovat a uloZit pribliZzne
1,5 terabajtu. Ziaduce by bolo naskenované vzorky
archivovat natrvalo. V niektorych laboratéridch vSak
pozadovana skladovacia kapacita nie je dostatocnd a to
znamend, Ze starSie vzorky musia byt po urcitom case
vymazané [2].

Na kongresoch patolégie sa uzZz niekolko rokov
pouzivaju digitdlne diapozitivy na vzdelavacie
semindre a Skolenia. Podobne je to uZ aj unds, napriklad
na Martinskom bioptickom semindri. Digitalizované
vzorky tkaniva maju tu vyhodu, Ze ich ucastnici mézu
po akcii pouzit na dalSie vzdeldvanie (Obr. 2).

Odoslanie digitdlnych obrazov tieZ otvara moznost
rychleho ziskania druhého (konzultaéného) posudku
v pripade zlozitych diagnéz, ktoré nemozZno jedno-
znacne klasifikovat. Vedecké otdzky mozZno riesit aj bez
velkého logistického usilia [3].

Digitalizdcia je tieZ predpokladom na budtce
vyuZzitie umelej (arteficidlnej) inteligencie (AI), ktora
si uz nasla cestu do rozliénych oblasti diagnostickej
mediciny. Najm& pri kvantifikdcii imunohistolo-
gickych signdlov vedie AI k reprodukovatelnym
a objektivnym vysledkom. Presnd kvantifikacia je
dnes ddleZitym predpokladom rozli¢nych terapeu-
tickych pristupov. S o¢akdvanym vzrastom diagnos-
tiky AI mo6Ze pomoéct lepSie alokovat coraz
vzacnejSie ludské zdroje na zloZitejSie problémy.
V dermatopatolégii sa tieZ ocakava, Ze AI spociatku
zniZi pracovnu zataZ pre Casté diagndzy. Doteraz sa
Studie AI v dermatopatoldgii zameriavali predovset-
kymnadiagnostikubeznych nddorovych entit (detekcia
bazoceluldrnych karcinémov, seborrhoickych keratéz
¢i melanocytovych nadorov) [4]. Dnes uZ existuju
systémy AI, ktoré vedia identifikovat a spravne
diagnostikovat kozné nddory [4]. Okrem toho, Ze
navrhuju diagnézu oSetrujucemu lekdrovi, moZu
merat hrubku nddoru (najéastejSie maligny melaném
v derme) a vyhodnotit okraje excizie, aby sa zabezpe-
Cilo uplné odstranenie nadoru. Zaverefné overenie
takého nélezu lekdrom je vSak stdle nevyhnutné
a v buducnosti ho nemozno nahradit!

Okrem toho AI otvdra novd oblast vyskumu,
v ktorej tuzko spolupracuju dermatopatolégovia,
aplikovani matematici a pocitacovi vedci. Zaujima-
vostou je, Ze Al vie nielen rozpoznat a vyhodnotit
veci, ktoré su Iudskému oku viditeIné, ale aj detaily,
ktoré su oku na prvy pohlad skryté. Napriklad vhodne
»VySkolend“ AI mdzZe diagnostikovat mikrosatelitovu
nestabilitu priamo z tkanivovych sklicok zafarbe-
nych hematoxylinom a eozinom (H & E) bez potreby
imunohistochemického farbenia alebo molekuldrnych
analyz. Ak Al umoznuje ¢itanie svojho diagnostického
algoritmu, méZe nielen poskytnut doéleZité informaécie
oSetrujucemu lekdrovi, ale aj zlepSit pochopenie
patogenézy ochorenia [5].
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Obr. 1 - Unna PG. Histologischer atlas zur Pathologie
der Haut. V. 4., 1900. Od doékladnej mikroskopickej
morfolégie diagnostika v suasnosti postupila
milovymi krokmi dopredu
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Obr. 2 « Digitalizované preparaty urcené na semindar
s mozZnostou nastavit pole a plynule zvacSovat Ci
sprehladnit sledované detaily (vlastny material)

PredovSetkym v nddorovej dokumentacii mozno
kvalitu diagnostickych ndlezov a vyslednu registraciu
v naddorovom registri zlepsit ¢i ulahcit Standardizaciou
diagnostickych parametrov, ktoru moZno podporit
vhodnym vyuZitim AI V rdmci synoptického hldsenia
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su teda prisluSné parametre systematicky zadané v
tabulkovych Sablénach v zavislosti od diagnézy [6]. To
ulahcuje lekarovi - klinikovi jednoznacné pochopenie
patologickych nélezov. TieZ moZno ovela rychlejsie
zaznamenat prisluSné sledované parametre. Systém
zabezpecluje aj to, Ze informdcie patoléga v sprave
su uplné a jasne formulované. Tieto udaje sa potom
moZu automaticky importovat do registrov a systémov
dokumenticie ndadorov, ¢o povedie k vyraznému
zniZeniu pracovnej zataze vykonnych odbornikov [3].

Vyvoj v priprave excizii a
dermatopatologickej diagnostiky

personalizacia

Standardom histopatologickej diagnostiky je aj dnes
hodnotenie tkanivovych rezov prifarbeni H & E a inych
Specidlnych histochemickych farbeniach. Zavedenim
imunohistologickych technik, pribliZzne pred 50
rokmi, sa spektrum diagnostiky znacne rozsirilo nad
ramec Cistej morfolégie. Imunohistochémia vyznamne
prispela k zodpovedaniu doteraz nevyrieSenych otdzok
0 histogenéze a patogenéze Sirokej Skdly ochoreni.
Medzitym sa testy genetickej a molekuldrnej patoldgie
stdvaju Coraz dolezitejSimi ako dalSie diagnostické
stavebné kamene. Napriklad kym genodermatozy boli
klasifikované na zaklade klinickych a morfologickych
kritérii(svetelnd a elektronova mikroskopia), geneticka
diagnostika tejto skupiny ochoreni sa stdva povinnou.
Geneticka diagnostika napr. umoznila uspeSne odlisit
podobné makroskopické klinické obrazy do rozli¢nych
patogenetickych entit.

V dermatopatologickych laboratéridch vysSej
urovne sa v sucasnosti uprednostiiuju molekuldrne
metddy na mikrobiologicku a nddorovu diagnostiku.
V mikrobiologickej diagnostike dermatopatoldgia
deteguje najméa virusy (napriklad ludsky papiloma-
virus, virus Epstein-Barrovej), huby, parazity (napri-
klad Leishmania), typické a atypické mykobaktérie
a iné baktérie, ako su borélie [7]. Techniky siahaju
od in situ hybridizdcie cez PCR (polymerazova reta-
zova reakcia) po sekvendciu DNA.

V diagnostike nddorov mozZzno niektoré nadorové
entity spolahlivo klasifikovat pomocou molekularnej
diagnostiky (napriklad dermatofibrosarcoma
protuberans). Velku skupinu melanocytovych nadorov
mozno lepSie subklasifikovat podla molekuldrnej
patolégie s néasledkami pre terapiu. V kaZdodennej
rutinesanapriklad melanémyvysSetrujunaichmutaény
stav (napriklad BRAF; Obr. 3), aby sa vyhodnotila
uskutocnitelnost cielenej terapie. Komplexnd geneticka
analyza vyuZivajuca sekvenovanie novej generacie
(NGS) umoZiniuje okrem iného detekciu genetickych
zmien v melanocytovych naddoroch. KedZe tieto testy
su zloZité a vyZaduju si bioinformatické zrucénosti,
zriadenie centier s prisluSnou odbornostou moéze byt
technicky aj ekonomicky realizovatelné, ¢im sa zvysi
vSeobecnd dostupnost metodiky.

Ocakdva sa, Ze vzrastajuca personalizdcia mediciny
povedie k zvySeniu molekuldrnej diagnostiky
s naslednou Specifickou terapiou. Molekuldrna

patoldégia sa pradvom dostava do novych ucebnych osnov
pre dermatopatolégiu a je dblezita pre zachovanie
a buduci rozvoj tejto momentdlne nezastupitelnej
Specializacie.

Dermatopatoldgia, tak ako vSetky odbory, sa
musi prispdsobit medicinskemu pokroku a social-
nemu vyvoju. Je preto zodpovednostou pedagdgov
a Skoliacich stredisk zatraktivnit vyucbu v dermato-
patolégii a poskytnut cas, priestor a materidlne
vybavenie na absolvovanie sustavného vzdeldvania
v tychto technikdch. Predpokladom zachovania
dermatopatolégie v odbore dermatoldgia je neprestajny
nabor mladych lekdrov a dalSieho persondlu a uzka
spolupraca s bioptickymi pracoviskami. Kazdodenna
diagnostickd a terapeutickd skusenost ukazuje,
aka dolezita je klinicko-patologicka spolupraca pre
kvalitnu (v niektorych pripadoch uz personalizovanu)
starostlivost o pacienta. Musime sa ucCit my, musime
ucit nasledovnikov, musime spolupracovat okrem
medicinskych odborov aj s para- a metamedicinskymi
disciplinami. Aj ked pokusy s AI vseli¢o naznacuju,
kvalifikovany bioptik a kvalifikovany klinik nebudu
v medicine tak rychlo nahraditelni.

WV

Obr. 3 « Priklad sekvencného elektroforetogramu
s mutdciou BRAF V600E, typickou pre diagnézu
maligneho melanému

Problém uloZiska dat i materialu a Gloha biobanky

Ako bolo wuvedené vySSie, personalizovand
starostlivost o pacienta, ako i vedeckd praca v tejto
oblasti si budu vyZadovat aj iné pristupy archivacie
vzacnych materidlov. Nie vSetky pracoviskd maju
k dispozicii dostato¢né priestorové kapacity. Z takych
dévodov sa velka cast materidlu casom nenahraditel-
ne zni¢i. Tomuto stavu by mali pomoct biobanky. Na
Slovensku Startuje projekt zaloZenia a prevdadzkovania
systému biobdnk, ktory sa usiluju realizovat timy
odbornikov na Ministerstve zdravotnictva SR,
Univerzite Komenského a Slovenskej akadémie vied.
Napr. v novobudovanej biobanke v Martine sa budu
uskladnovat uZ predtym diagnostikované vzorky
pacientov z celého Slovenska v najmodernejSich
automatickych systémoch, pri uplatneni vSetkych
pravnych a etickych noriem (Obr. 4). Biobanky budu
mat pre Iudské vzorky coraz vacsi vyznam, najma
v oblasti preventivnej zdravotnej starostlivosti.
Predstavuju klucovy néstroj na zvySenie efektivnosti
medicinskeho vyskumu v globdlnom rozsahu. Spoloc-
né a synergické vyuZitie tychto zdrojov umoZni
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realizovat mnohé vyskumné aktivity vratane moz-
nosti overenia vysledkov zdkladného vyskumu, napr.
novych biomarkerov na Kklinickych vzorkéach, o vy-
voji novych modelov na skumanie mechanizmov
rakoviny a zriedkavych chordb, pricom sa vyrazne
mozu zlepSit podmienky participdcie slovenskej vedy
vo velkych medzindrodnych projektoch. V kone¢nom
dosledku etablovanie biobankovej infraStruktury
vedie k rozSirovaniu poznatkov o zdravi, chorobach
a ich vyvoji. V oblasti dermatopatologie pdjde tak
o vyskum genodermatdz, ako aj inych nenddorovych
a nadorovych ochoreni, pri ktorych sa bude dat
zasadne prispiet k patogenéze, a tym aj naslednej liec-
be. Ich implementacia do praxe teda pomo0Ze zachovat
zdravie alebo uspesSne lieCit mnohé vazne ochorenia.
InfraStruktura, ktord na Slovensku dlhodobo chybala
ako v jednej z mala krajin EU, pomodZe vedcom
nachddzat suvislosti tykajuce sa vzniku ochoreni
a efektivnejSie im predchadzat. Slovensko ma moZnost
zapojit sa aj do europskej ¢i svetovej siete narodnych
biobdnk, a tak zvysSit uspeSnost vyskumu a vyvoja
v oblasti novych preventivnych opatreni, diagnostiky
Ci liecby. Biobanka ako zdroj dat, expertizy a klinic-
kych suvislosti mo6Ze posilnit a rozvijat aj inovacné
aktivity vyskumnikov a novych firiem na Slovensku
i v kontexte medzindrodnej spoluprace. Ako zakladny
predpoklad pre rozvoj excelentného biomedicinskeho
vyskumu ma biobanka velky potencidl viest k vyvoju
unikatnych novych postupov ¢iliekov, ktoré zviditelnia
Slovensko na inovaénej mape v oblasti zdravia.
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