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SOUHRN: Expertní cytomorfologická analýza s  přirozenou intraexpertní i  interexpertní variabilitou zůstává jedním ze základních pilířů 
multidisciplinární dia gnostiky v hematologii. Automatizovaná digitální morfologie s využitím umělé inteligence představuje zásadní transformační 
evoluční změnu paradigmatu v cytomorfologii kostní dřeně minimalizující subjektivitu a variabilitu hodnocení. Existuje několik analytických 
platforem této metody. Mezi výhody jejich softwaru patří kromě rychlosti a  objektivizace analýzy také instruktivní zobrazení celulárního 
kontextu, nabídka alternativní klasifi kace buněk a měření jejich velikosti, možnost vyhodnocení vysokého počtu buněk a detailní hodnocení 
megakaryopoézy. Zásadními limitacemi metody jsou kvalita zobrazení a chybné klasifi kace buněk, jejichž dia gnostický a klinický důsledek může 
být kritický. Rozsáhlá validace analytických zařízení pro digitální cytomorfologii kostní dřeně je nutná zejména pro kavkazskou populaci. I v době 
převratného technologického rozvoje zůstává expertiza trvale základním kamenem morfologické dia gnostiky v hematoonkologii.

KLÍČOVÁ SLOVA: automatizovaná digitální morfologie –  kostní dřeň –  umělá inteligence –  klasifi kace buněk –  dia gnostická hematoonkologie

SUMMARY: Expert cytomorphological analysis with natural intra- and inter-expert variability remains one of the cornerstones of multidisciplinary 
dia gnostics in haematology. Automated digital morphology using artifi cial intelligence represents a major transformational paradigm shift in 
bone marrow cytomorphology as it minimises subjectivity and variability in assessments. There are several analytical platforms for this method. 
In addition to speed and objectifi cation of analysis, software advantages include instructive display of cellular context, off ering alternative cell 
classifi cation and cell size measurement and the ability to evaluate high cell counts and detailed assessment of megakaryopoiesis. Major limitations 
of this method include the quality of imaging and misclassifi cation of cells, which can have critical dia gnostic and clinical implications. Extensive 
validation of analytical equipment for digital bone marrow cytomorphology is necessary, particularly for the Caucasian population. Even in an 
era of disruptive technological developments, expertise consistently remains the cornerstone of morphologic dia gnosis in haemato-oncology.
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likace cytomorfologické analýzy buněk 
KD využívající technologie zobrazo-
vání celých preparátů (whole slide ima-
ging –  WSI) a  algoritmů rozpoznávání 
a klasifi kace buněk založených na sub-
doménách AI, zejména konvolučních 
neuronových sítích (CNN). Algoritmy AI 
nejen minimalizují chybnou klasifi kaci 
a  identifi kují detaily, které by lidskému 
oku mohly uniknout, ale také otevírají 
zcela netradiční způsoby interpretace 
obrazových dat se znalostí skupinového 

duje expertizu vysoce kvalifikovaných 
a zkušených odborníků a  je provázena 
přirozenou intraexpertní i  interexpertní 
variabilitou související se subjektivitou 
hodnocení [1,4,5]. 

V poslední době došlo k nebývalému 
rozvoji v oblasti automatizované klasifi -
kace obrazu a rozhodování s podporou 
umělé inteligence (AI). Automatizovaná 
digitální morfologie (ADM) se dosud 
používala pouze pro nátěry PK. Evo-
luci ADM představují dia gnostické ap-

ÚVOD
Správné cytomorfologické hodnocení 
a interpretace nátěrů periferní krve (PK) 
a  kostní dřeně (KD) zůstává základem 
multidisciplinární dia gnostiky v  hema-
toonkologii  [1– 3]. Optická mikroskopie 
je referenční metodou („zlatým stan-
dardem“) v  cytomorfologické analýze 
krevních buněk. V hematologii je nutné 
zobrazení při velkém zvětšení (imerzní 
objektiv se zvětšením 100×) [1,2,4]. Tato 
pracná a časově náročná analýza vyža-
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a softwarem řízeným AI a založeným na 
technologii 27vrstvých CNN. Přístroj do-
káže plně skenovat nátěry PK a KD. Ino-
vativní algoritmus rozpoznávání buněk 
lokalizuje, přesně zaznamenává a před-
běžně klasifi kuje jaderné buňky KD a vy-
dává myelogram [1,5,7]. Software Mor-
phogoReview je velmi intuitivní a  má 
mnoho funkcí a výhod (obr. 1). Přístroj 
ukládá kompletní informace ve formě di-
gitálních obrázků na svůj mimořádně ka-
pacitní lokální server (obr. 2) [1,5,7].

Rozsáhlé validační studie v Číně pro-
kázaly, že systém Morphogo má vysokou 
konzistenci v klasifi kaci buněk KD, vč. ro-

kých aspektů. Vzhledem k těmto zásad-
ním omezením nemůže ADM KD dopo-
sud nahradit roli experta v dia gnostické 
hematoonkologii [8– 10].

ZÁKLADNÍ PRINCIPY 
A KOMERČNĚ DOSTUPNÉ 
PLATFORMY ADM KD
Morphogo
Morphogo (Hangzhou Zhiwei Informa-
tion and Technology Co., Ltd, Čína) je 
unikátní zařízení ADM s  integrovaným 
skenovacím hardwarem vybaveným 
kvalitním objektivem se zvětšením 40×, 
imerzním objektivem se zvětšením 100× 

celulárního kontextu analyzovaných 
populací [1,6– 8].

Vzhledem k  přirozené subjektivitě 
konvenčního mikroskopického hod-
nocení KD a  technickým možnostem 
existuje naléhavá potřeba automati-
zovaného přístupu k  provádění stan-
dardizovaného a co nejobjektivnějšího 
myelogramu  [9,10]. Přes své výhody 
není ADM v současné době široce roz-
šířená v  rutinní dia gnostice KD. Nedo-
šlo k tomu v důsledku omezených kom-
plexních tréninkových dat a  databází, 
nedostatečné standardizace a validace, 
systematických chyb a bias a ekonomic-

Obr. 1. Pracovní postup systému Morphogo.

Nátěry kostní dřeně jsou před automatickým skenováním označeny jedinečným QR kódem. Systém poté provede přehledné 
zobrazení celého preparátu při zvětšení 400× (whole slide imaging –  WSI) a zobrazí všechny jaderné buňky a megakaryocyty. Po 
automatickém nakapání oleje systém plynule přejde na imerzní objektiv, identifi kuje jaderné buňky kostní dřeně v automaticky 
vybrané oblasti s cílovým počtem buněk (obvykle standardním počtem 500 buněk podle doporučení ICSH, maximální 
počet činí 2 000 buněk) a snímá je při zvětšení 1 000×. Možný je také manuální výběr oblasti zájmu (region of interest –  ROI). 
Záznam megakaryocytů lze pořídit také při zvětšení 1 000×. Průměrná doba kompletního skenování je u normocelulárního 
nátěru < 10 min na jedno sklíčko, kapacita skeneru dosahuje až 27 sklíček. U hypocelulárních nátěrů se doba skenování může 
až násobně prodloužit. Automatická předběžná klasifi kace se provádí pomocí sofi stikovaného algoritmu trénovaného na 
rozsáhlém a reprezentativním buněčném datasetu a její provedení trvá pouze několik sekund.  
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(poskytují maximální kvalitu obrazu) 
a snadno použitelné rozhraní (zpřístup-
ňuje sofi stikovanou technologii uživa-
teli snadno pochopitelným způsobem). 
Analyzátory CellaVision používají tech-
nologii Absolute Focus, která je založena 
na patentované AI, jež najde optimální 

(obr. 3). Základními kameny technologie 
CellaVision jsou: umělá inteligence (pod-
poruje rozhodování, zvyšuje rychlost 
a  zdokonaluje kvalitu analýzy), přesná 
mechanika (dokáže pracovat s  mikro-
metrovou přesností při vysokých rych-
lostech), pokročilá zobrazovací řešení 

bustní a stabilní shody s profesionálními 
hematopatology [5,8,9]. Tento systém je 
špičkovým zařízením v oboru s význam-
ným dopadem na pracovní postupy la-
boratoře  [7]. Na rozdíl od jiných plat-
forem má systém Morphogo certifi kát 
CE-IVDR pro dia gnostiku KD. Informace, 
které byly publikovány o používání sys-
tému Morhogo, se týkají především cy-
tomorfologie KD, vč. potřebných vali-
dačních údajů u asijské populace [5– 13]. 
Spolehlivé validační studie pro kav-
kazskou populaci chybějí a  jsou velmi 
žádoucí.

CellaVision
Společnost CellaVision (Lund, Švédsko) 
má 30 let zkušeností s aplikací AI v hema-
tologické ADM a nabízí řadu digitálních 
morfologických analyzátorů s  různou 
výkonností a různými řešeními softwaru. 
Její platformy pro ADM PK a tělních te-
kutin s využitím aplikace CellaVision Pe-
ripheral Blood and Body Fluid Applica-
tions jsou celosvětově nejpoužívanější 

Obr. 2. Funkce software MorphogoReview.

Snímek obrazovky s výsledkem ze softwaru MorphogoReview. Software MorphogoReview má řadu výhod, které zvyšují 
kvalitu analýzy: objektivizace buněčnosti nátěru KD, uvedení počtu spočítaných buněk, výpočet poměru G : E, měření velikosti 
buněk. Návrh alternativní klasifi kace každé buňky s pěti nejpravděpodobnějšími možnostmi zařazení („top fi ve list“), vč. % 
pravděpodobnosti, výrazně usnadňuje expertní rozhodování v případě nejasných, hraničních nebo vysoce patologických 
buněk.

Obr. 3. Analyzátor CellaVision DC-1 a aplikace CellaVision Peripheral Blood and 

Body Fluid. S laskavým svolením společnosti CellaVision.
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polohu zaostření snímaného objektu, 
což zajišťuje vynikající kvalitu obrazu. 
Kvalitní nátěry a barvení jsou základním 
předpokladem kvalitní cytologické ana-
lýzy. Pro standardizované barvení a zho-
tovení nátěrů lze použít produkty, jako 
je RAL® StainBox s bezmetanolovým bar-
vivem MCDh, nebo barvicí automat, jako 
např. zařízení Sysmex SP-50 (obr. 4). Cel-
laVision Remote Review Software, který 
je k dispozici již více než 20 let, a řešení 
Server Software podporují konektivitu 
a umožňují prohlížet, upravovat a ově-
řovat diferenciální rozpočty distančním 
způsobem v libovolném čase. Rozhraní 
CellaVision usnadňuje spolupráci mezi 
kolegy a podporuje konzultace odbor-
níků na morfologii. Společnost Cella-
Vision v současné době vyvíjí software, 
který umožní analýzu nátěrů z aspirátu 
kostní dřeně a napomůže standardizo-
vanějšímu způsobu provádění myelo-
gramu. Ve vývoji této aplikace zúročila 
společnost CellaVision své dlouholeté 
zkušenosti na poli digitální cytomor-
fologie. Aplikace CellaVision pro ADM 
KD byla v ČR prezentována v  listopadu 
2024. Proces certifikace CE-IVDR této 
nové platformy aktuálně probíhá.

Najít kvalifikovanou pracovní sílu je 
stále obtížnější. CellaVision pomáhá ško-
lit novou generaci morfologů také tím, 
že nabízí řešení softwaru Proficiency, 
které pomáhá laboratořím zlepšovat 
a  udržovat morfologické dovednosti 
pracovníků. 

Scopio
Scopio (Scopio Labs, Izrael) je další po-
kročilý komerčně dostupný přístroj pro 
ADM se standardní multilicencí pro 
vzdálený přístup pomocí internetu. Za-
řízení má dvě varianty provedení lišící se 
svou kapacitou (obr. 5). Přístroj je vyba-
ven objektivem se zvětšením 40× a apli-
kuje rekonstrukci do obrazu s vysokým 
rozlišením celého pole, které odpovídá 
rozlišení imerzního objektivu se zvětše-
ním 100× (obr. 6). Výsledky systému jsou 
dobře zdokumentovány při vyšetření 
PK pomocí aplikace Full Field PBS  [14]. 
Nová aplikace pro hodnocení KD s ná-

Obr. 4. RAL®StainBox (A) a zařízení Sysmex SP-50 (B). S laskavým svolením 

společností CellaVision a Sysmex CZ.

Obr. 5. Dvě velikostní varianty zařízení Scopio. Snímek laskavostí fi rmy 

Beckman Coulter.
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specifi ckých buněčných struktur, auto-
matická předběžná klasifi kace buněk 
a počítání elementů KD pomocí AI.

Aplikační modul je vybaven pokro-
čilými režimy automatického zaostřo-
vání (autofocus mode), jež zajišťují op-
timální kvalitu obrazu v průběhu každé 
fáze analýzy. Tato nastavení zlepšují kva-
litu obrazu i  přesnost analýzy a  umož-
ňují fl exibilní přístup k  práci s  různými 
typy vzorků. 

Integrace AI umožňuje řadu inovací. 
Minimalizace subjektivity souvisí s mož-
ností automatického výběru ROI, který 
eliminuje variabilitu výsledků způsobe-
nou lidským faktorem. Vzdálený přístup 
využívající Modul Vision Remote umož-
ňuje distanční přístup k datům a výsled-
kům, čímž podporuje telemedicínu a spo-
lupráci mezi specialisty. Efektivní správu 
dat zajišťuje Modul Vision Manager slou-
žící k centrálnímu řízení dat a analytických 
procesů. Uložení výsledků je možné po-
mocí exportu do formátu PDF nebo do la-

nost [15– 17]. Proces certifi kace CE-IVDR 
aktuálně probíhá.

Vision Bone Marrow
V oblasti moderní dia gnostiky KD před-
stavuje modul pro klinické aplikace Vi-
sion Bone Marrow (Vision Ultimate, Cell 
Imaging Analyzer; West Medica, Ra-
kousko; obr.  7) významný krok vpřed. 
Tento pokročilý modul využívá algo-
ritmy AI k  automatickému skenování 
a klasifi kaci širokého spektra buněk as-
pirátu KD, což výrazně zlepšuje přesnost, 
rychlost a spolehlivost laboratorních vý-
sledků. Tento modul umožňuje detailní 
analýzu hematopoetických buněk vč. 
blastických buněk a megakaryocytů. 

Proces analýzy probíhá ve dvou fázích:
1.  skenování s objektivem 10×: detekce 

oblastí zájmu (ROI), vyhledávání me-
gakaryocytů a  abnormálních buněk 
pomocí pokročilých kalibračních 
algoritmů;

2.  skenování s  objektivem 63×/ 100× 
a  imerzním olejem: detailní analýza 

zvem Full Field BMA dokáže zobrazit di-
gitální snímky kostní dřeně po panoptic-
kém barvení a cytochemickém barvení 
zásob železa (pruská modř). Pro získání 
vysoce kvalitního obrazu systém poři-
zuje několik snímků preparátu KD za 
různých světelných podmínek a umož-
ňuje skenování všech relevantních částí 
preparátu. Na základě přítomnosti částic 
a prekurzorových buněk KD Scopio vy-
hodnotí kvalitu vzorku a dále lokalizuje, 
předběžně klasifi kuje a  počítá jaderné 
buňky. Při hodnocení buněk pomáhá 
systém AI na podporu rozhodování, při-
čemž morfolog má průběžně plnou kon-
trolu nad celým pracovním procesem. 
Po dokončení analýzy umožňuje Scopio 
vytvoření zprávy v souladu s doporuče-
ními International Council for Standar-
disation in Haematology. Účinnost zaří-
zení Scopio s aplikací pro hodnocení KD 
byla úspěšně ověřena v  sofistikované 
studii srovnávající ADM s manuální ana-
lýzou a expertním hodnocením s ohle-
dem na kvalitu vzorků a reprodukovatel-

Obr. 6. Scopio Full Field BMA.

Na snímku obrazovky softwaru aplikace Scopio Full Field BMA vpravo je digitální záznam části nátěru KD. Vlevo od něj jsou 
zobrazeny jednotlivé buňky kostní dřeně, které byly přístrojem vyhodnoceny jako promyelocyty. Zcela vlevo se nachází 
numerický myelogram s absolutním i relativním rozpočtem jaderných buněk KD. Snímek laskavostí fi rmy Beckman Coulter.
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lularita nátěru, zvýšení poměru G:E (au-
tomatický výpočet provádí např. Mor-
phogoReview software, obr. 2), výrazné 
snížení až chybění mladších stádií v jed-
notlivých vývojových řadách, zvýšené za-
stoupení neutrofi lních segmentů a tyčí, 
zvýšené zastoupení lymfocytů, zvýšené 
zastoupení monocytů, snížené zastou-
pení či absence vývojových stádií buněk 
KD (megakaryocytů, erytroblastů).

Nabídka alternativních možností 
klasifi kace pro každou hodnocenou 
buňku na základě klasifi kační 
pravděpodobnosti
V případě cytomorfologie úzce příbuz-
ných či podobných klasifi kačních katego-
rií může být morfologická kategorizace 
obtížná a zatížená eventualitou konfl iktní 
expertizy  [9]. Také rozpoznávací schop-
nosti systémů ADM jsou zatíženy určitou 
mírou chybné klasifi kace. Je tomu např. 
u dysplastických nebo vysoce atypických 
buněčných elementů, které ukazujeme 
na obr.  9. Návrh alternativní klasifi kace 
každé buňky s pěti nejpravděpodobněj-
šími možnostmi klasifi kace („top fi ve list“ 
u Morphogo, obr. 2) vč. % pravděpodob-
nosti výrazně usnadňuje odborné rozho-
dování v  případě nejasných, hraničních 
nebo vysoce patologických buněk. Iden-
tickou funkcí disponuje aplikace pro ADM 
KD od výrobce CellaVision.

kou mikroskopií. Vzhledem k  tomu, že 
autoři mají delší praktické zkušenosti vý-
hradně s  analytickou platformou Mor-
phogo, prezentují výhody ADM zejména 
s využitím příkladů z tohoto zařízení.

Objektivní stanovení celularity 
nátěru KD
Údaj o celularitě nátěru KD je např. sou-
částí softwaru MorphogoReview (obr. 2). 
Systém dokáže pomocí sofistikova-
ného algoritmu automaticky vyhodno-
tit buněčnost v nátěrech kostní dřeně do 
pěti úrovní. Nejprve s využitím „40× Re-
gion Scoring“ hodnotí rozložení buněk 
v rámci oblastí skenovaných při zvětšení 
400× a identifi kuje nejlepší místa pro po-
drobnou analýzu. Poté „40× Cell Analy-
sis“ měří regiony erytrocytů a jaderných 
buněk ve vybraných oblastech. Nakonec 
Morphogo vypočítá poměr celkové plo-
chy erytrocytů a jaderných buněk. Tento 
poměr se porovnává s referenčním stan-
dardem odvozeným z tréninkové data-
báze, přičemž buněčnost KD se katego-
rizuje do pěti úrovní: výrazně zvýšená, 
zvýšená, normální, snížená a acelulární.

Objektivizace kontaminace 
aspirátu KD periferní krví
Míru kontaminace aspirátu KD lze do jisté 
míry objektivizovat na základě současné 
přítomnosti těchto příznaků: snížená ce-

boratorního informačního systému. Dů-
ležitá je též digitální archivace; virtuální 
preparáty neztrácejí kvalitu a lze je trvale 
využít pro konzultace, výzkum a vzdělá-
vání. Aplikační modul zlepšuje standar-
dizaci dia gnostických procesů a zvyšuje 
efektivitu laboratoře snížením její časové 
i ekonomické zátěže. Virtuální preparáty 
se neznehodnocují a mohou být opako-
vaně použity pro výuku, výzkum či revize 
výsledků. Proces certifi kace CE-IVDR ak-
tuálně probíhá.

Aplikační modul Vision Bone Marrow 
byl rovněž využit v  několika studiích 
a  výsledky byly prezentovány formou 
posterových sdělení na konferenci Inter-
national Society of Laboratory Hemato-
logy v roce 2019 (Deiteren K. et al. Eva-
luation of an automated bone marrow 
slide scanning unit) a na kongresu Euro-
pean Association for Haematopatology 
v roce 2024 (Brezaniová I. et al. The use 
of deep learning neural networks in ana-
lysis and diff erentiation of cells in bone 
marrow aspirate). 

VÝHODY ADM OPROTI 
KONVENČNÍ OPTICKÉ 
MIKROSKOPII
ADM KD skýtá kromě automatizace, 
rychlosti, objektivizace a kvalitního zob-
razení (obr.  8) řadu dalších předností 
oproti konvenčnímu hodnocení optic-

Obr. 7. Zařízení Vision Ultimate, Cell Imaging Analyzer. Snímek laskavostí fi rmy West Medica.
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nebývalý prostor pro daleko spolehli-
vější diferenciální dia gnostiku reaktiv-
ních změn hemopoézy, myeloprolifera-
tivních neoplázií a myelodysplastických 
neoplázií. Přístup založený na AI sloužící 
ke klasifi kaci komplexních cytologických 
a topografi ckých vlastností megakaryo-
cytů má potenciál významně zpřesnit in-
tegrativní dia gnostiku jednotlivých typů 
Ph-negativních myeloproliferativních 
neoplázií jako doplněk standardní his-
tologie a genetického testování [18– 20]. 
Pro cytomorfologickou analýzu a hlubší 
studium megakaryopoézy nikdy v histo-
rii nebyl k dispozici tak rozsáhlý a kvalitní 
materiál (obr. 11). 

Vyhodnocení vysokého 
počtu buněk
Vyhodnocení vysokého počtu buněk 
umožňuje v  řadě případů podat re-
prezentativní obraz KD. Je tomu ze-
jména v případech méně kvalitních ná-

využitou možností usnadňující správnou 
klasifi kaci buněk KD i špičkovým a vysoce 
zkušeným morfologům.

Uvedení údaje o velikosti buňky
Velikost buňky je jedním ze základních 
cytomorfologických atributů, její přesné 
měření se však v rutinní cytomorfologii 
KD nevyužívá. Automatizované a syste-
matické měření tohoto elementárního 
celulárního parametru (obr.  2) posky-
tuje velmi cenné objektivní údaje pro 
studium hemopoézy a  přesnější defi-
nici jejích cytopatologických změn. Jako 
jeden příklad za všechny uveďme defi -
nici mikromegakaryocytu.

Přehledné a kvalitní zobrazení 
vysokého počtu megakaryocytů 
a kontextuální zobrazení jejich 
cytomorfologických změn
Systematické zobrazení všech megaka-
ryocytů v  nátěru kostní dřeně otevírá 

Přehledné a instruktivní zobrazení 
celulárního kontextu klasifi kace
Přehledné zobrazení celulárního kontextu 
klasifi kace je jednou z nejvýznamnějších 
předností ADM. Současné skupinové zob-
razení elementů jednoho buněčného typu 
usnadňuje kategorizaci obtížně zařadi-
telných buněk, usnadňuje a zrychluje ex-
pertní korekci chybné klasifi kace a detail-
nější charakteristiku cytomorfologických 
rysů patologických populací vč. přesnější 
kvantifi kace dysplastických změn. Posky-
tuje též možnost rozlišení a roztřídění fy-
ziologických a patologických subpopulací 
v rámci jednoho buněčného vývojového 
typu na základě společných cytomorfo-
logických znaků (obr. 10). Proces správné 
finální expertní kategorizace je též vý-
razně usnadněn automatickou předběž-
nou klasifi kací hraničních intra-liniových 
a inter-liniových forem. Přehledné zobra-
zení celulárního kontextu vč. alternativní 
kategorizace je mimořádnou a dosud ne-

Obr. 8. Příklady zobrazení patologií kostní dřeně v softwaru Morphogo.

Na snímcích obrazovky software Morphogo jsou prezentovány případy akutní myeloidní leukemie (blasty, A), mnohočetného 
myelomu (neoplastické plazmocyty, B), Waldenströmovy makroglobulinémie (neoplastické lymfocyty, C) a Sézaryho syndromu 
(neoplastické lymfocyty, D)
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Obr. 10. Celulární kontext klasifi kace.

Snímek obrazovky s výsledkem softwaru MorphogoReview. Případ synchronního postižení kostní dřeně splenickým 
B-lymfomem s prominujícími nukleoly a MDS s nízkým počtem blastů a multilineární dysplázií. Software umožňuje vyčlenění 
subpopulace atypických lymfocytů, u které tak lépe vyniknou patologické cytomorfologické rysy. Při kontextuálním zobrazení 
ortochromních erytroblastů jsou na první pohled zřejmé většinové dysplastické změny.

Obr. 9. Chybné klasifi kace při ADM kostní dřeně s využitím Morphogo.

Příklady chybných klasifi kací v myeloidní, lymfocytární, plazmocelulární a monocytární linii jsou uvedeny jako srovnání expertní 
klasifi kace a předběžné klasifi kace pomocí Morphogo. Obrázky buněk získány ze softwaru MorphogoReview. Kategorizace 
některých elementů byla velmi obtížná i pro experta a příklady byly vybrány právě z důvodu zdůraznění této okolnosti 
s vědomím eventuality konfl iktní expertizy. Referenční expertní klasifi kace byla výrazně usnadněna zobrazením buněčného 
kontextu a také pomocí „top fi ve list“. Referenčními experty byli MUDr. David Starostka, Ph.D., a Mgr. Petra Miczková; experti 
vyjádřili shodný názor na klasifi kaci prezentovaných buněk.

Buňka
Expertní 

klasifi kace

Preklasifi kace 

Morphogo
Buňka

Expertní 

klasifi kace

Preklasifi kace 

Morphogo

Myeloblast Lymfocyt Atypický lymfocyt Neklasifi kovatelný 
blast

Myeloblast Atypický lymfocyt Atypický lymfocyt Neklasifi kovatelný 
blast

Myeloblast Promyelocyt Atypický lymfocyt Neklasifi kovatelný 
blast

Neutrofi lní 
metamyelocyt Monocyt Atypický lymfocyt Polychromní 

erytroblast

Neutrofi lní tyč Monocyt Nezralý plazmocyt Monocyt

Eozinofi lní 
myelocyt Promyelocyt Plazmablast Promyelocyt

Neutrofi lní myelocyt Promyelocyt Promonocyt Neklasifi kovatelný 
blast
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KAZUISTIKA 2
Pacient, muž ve věku 80  let, byl am-
bulantně vyšetřován pro váhový úby-
tek a nechutenství. Důvodem vyšetření 
kostní dřeně byla těžká makrocytární 
anémie, závažná trombocytopenie 
a leukocytóza s erytroleukemoidním ob-
razem a  monocytózou 3,97×109/ l. Cy-
tomorfologie kostní dřeně byla zcela 
příznačná pro chronickou myelomono-
cytární leukemii. Rozpoznání této ne-
moci představuje trvalou dia gnostickou 
výzvu zejména z  důvodu rozlišení ele-
mentů dysplastické monocytární linie 
a granulopoézy a správné klasifi kace klí-
čových monocytárních prekurzorů (mo-
noblastů a  promonocytů). Předběžná 
klasifikace pomocí ADM, „top five list“ 
a  zobrazení buněčného kontextu vý-
znamně usnadňují správnou kategori-
zaci těchto buněk (obr. 14). 

DISKUZE
Nedávná italská studie prokázala, že 
expertní hodnocení digitalizovaných 
aspirátů KD poskytuje kvantitativní 
a kvalitativní výsledky srovnatelné s tra-

menty v  zastoupení 4,2  %  (obr.  12B). 
Průtoková cytometrie prokázala v  KD 
B-lymfocytární klon se zralým non-de-
skriptivním imunofenotypem. Diferen-
ciální dia gnóza zahrnovala difuzní vel-
kobuněčný B-lymfom, Burkittův lymfom 
a  high-grade B-lymfom. Histologické 
vyšetření s  imunohistochemií a  gene-
tickým testováním potvrdilo difuzní 
velkobuněčný B-lymfom blíže nespeci-
fi kovaný (obr. 12C, D). Při použití ADM 
ex post a  vyhodnocení 500  jaderných 
elementů během 14  minut bylo kvan-
titativní zastoupení velkých neoplas-
tických lymfocytů 1,6 %  (obr. 13A), při 
cílovém počtu 2 000 buněk trvalo ske-
nování nátěru 34 minuty, kvantita vel-
kých neoplastických lymfocytů byla 
2,9 % a morfologický obraz byl pro de-
tekci neoplastického postižení KD mno-
hem přesvědčivější (obr. 13B). Popis pří-
padu dokumentuje užitečnost ADM KD 
při rychlosti skenování, analýze hypoce-
lulárních nátěrů KD a  diskrétním neo-
plastickém postižení KD a podtrhuje vý-
znam hodnocení celulárního kontextu 
patologických populací.

těrů KD, nátěrů KD s  nerovnoměrnou 
buněčností nebo u  diskrétní infiltrace 
KD patologickými buňkami. Např. plat-
forma Morphogo umožňuje nasnímat až 
2 000 buněk v jednom nátěru KD.

KAZUISTIKA 1
Pacient, muž ve věku 39 let, byl ambu-
lantně vyšetřován z důvodu výrazných 
bolestí v  dolní části zad. Vyšetření po-
mocí CT a MRI prokázala 3  ložiska sle-
ziny a mnohočetný lytický proces axiál-
ního skeletu; postižení obratle L1 mělo 
měkkotkáňovou komponentu zasahu-
jící do páteřního kanálu. Výsledky zá-
kladního laboratorního vyšetření byly 
fyziologické, až na mírnou hyperuriké-
mii a nevelké zvýšení laktátdehydroge-
názy. Byla provedena trepanobio psie 
z lopaty kosti kyčelní s aspirací KD. Zod-
povědné vyhodnocení hypocelulárních 
nátěrů bylo s  využitím optické mikro-
skopie pracné a  zdlouhavé (obr.  12A). 
Vyhodnocení 500 buněk trvalo zkušené 
morfoložce 36  min. Kostní dřeň byla 
velmi diskrétně infi ltrována velkými vy-
soce patologickými blastoidními ele-

Obr. 11. Kvalitní zobrazení vysokého počtu megakaryocytů.

Snímek obrazovky s výsledkem softwaru MorphogoReview. V případě reaktivní hemopoézy bylo v jediném nátěru při velkém 
zvětšení zobrazeno více než 700 pleomorfních megakaryocytů. 
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probíhá s využitím rozsáhlých datasetů 
čítajících miliony buněk s expertní ano-
tací; ně kte ré platformy ADM disponují 
samoučícím modulem využívajícím pro 
průběžný trénink AI aktuálních klasifi -
kačních dat.

Kvalita cytomorfologického vyšetření 
KD se mezi laboratořemi liší. Rozsáhlá 
polská studie porovnávající výsledky ex-
terní kontroly kvality cytologického vy-
šetření KD ze 62 laboratoří po dobu 6 let 
dokumentovala 89,3  % správných vý-
sledků. Správné výsledky numerického 
myelogramu poskytlo 77,5  % labora-
toří; horších výsledků bylo dosaženo při 
testování počtu megakaryocytů a iden-
tifi kaci buněk z  fotografií. Nejhorší vý-
sledky byly při hodnocení dysplázie 
a klinické interpretaci mikroskopického 

výuky. Automatizace, standardizace 
a  harmonizace procesu mikroskopic-
kého vyšetření kostní dřeně eliminuje 
subjektivitu hodnocení. Digitalizace ob-
razu přináší také výrazné snížení počtu 
mikroskopických revizí preparátů PK 
a s tím související úsporu času a nákladů. 
Virtuální preparáty se časem nezhoršují, 
mají minimální nároky na skladování, 
jsou dostupnější pro recenze, konzul-
tace a publikace. Umožňují též vytváření 
digitálních obrazových archivů, rozsáh-
lých databází a knihoven [1,2,4,6,7]. Pře-
devším je vzhledem k přirozené subjek-
tivitě konvenčního expertního vyšetření 
optickou mikroskopií uspokojena nalé-
havá potřeba automatizované, standar-
dizované a objektivní cytomorfologické 
analýzy [9]. Trénink AI zapojené do ADM 

diční mikroskopickou analýzou, aniž 
by se snížila spolehlivost v  rutinní dia-
gnostice [21]. CNN, které jsou reprezen-
tativními algoritmy hlubokého učení, 
mají široké využití také v  klinické me-
dicíně. Vzhledem k  výjimečné schop-
nosti CNN extrahovat obrazové znaky 
se řada studií soustředila na jejich vývoj 
a  využití v  klinických podmínkách při 
rozpoznávání objektů a  klasifi kaci ob-
razu s cílem snížit pracovní zátěž zdra-
votníků a  zvýšit přesnost klinické dia-
gnostiky  [7,9,22– 25]. ADM představuje 
inovativní využití CNN také v cytomor-
fologii KD.

Mezi výhody ADM založené na WSI 
a  CNN patří bezprecedentní rychlost 
zpracování, vzdálený přístup, snížení 
únavy a výrazné zlepšení morfologické 

Obr. 12. Postižení kostní dřeně difuzním velkobuněčným B-lymfomem.

Aspirát a nátěry kostní dřeně byly značně hypocelulární (A – nátěr KD barvený MGG při zvětšení 200×). Při pečlivé 
cytologické analýze byly nalezeny velké patologické blastoidní elementy charakteru imunoblastů s bazofi lní vakuolizovanou 
cytoplazmou. (B) Výřezy jednotlivých buněk, nátěr KD barvený MGG při zvětšení 1 000×. Histologie s imunohistochemií 
a genetickým vyšetřením prokázala difuzní velkobuněčný B-lymfom (C – trepanobiopsie, hematoxylin-eozin, zvětšení 200×; 
D – trepanobiopsie, imunohistochemie CD20, zvětšení 200×, CD20 pozitivita imunoblastů). 
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Obr. 13. Vyhodnocení vysokého počtu buněk v hypocelulární KD. 

Snímek obrazovky s výsledkem softwaru MorphogoReview. Je prezentován případ diskrétního postižení KD difuzním 
velkobuněčným B-lymfomem s velmi chudými nátěry KD. Zvýšení počtu hodnocených buněk KD přineslo velmi rozdílné 
výsledky v zastoupení neoplastických lymfocytů, daleko lépe byl zřejmý celulární kontext neoplastické populace. (A, B) 
Analyzovaný počet buněk je označen šipkou.

Obr. 14. Chronická myelomonocytární leukemie.

Snímek obrazovky s výsledkem softwaru MorphogoReview. Případ postižení kostní dřeně chronickou myelomonocytární 
leukemií. Software napomáhá spolehlivějšímu rozlišení monoblastů, promonocytů a dysplastických monocytů. 
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Někteří z  autorů tohoto článku měli 
příležitost absolvovat studijní pobyt 
v laboratoři prof. Kvasnicky na Instituts 
für Pathologie und Molekularpatholo-
gie, Helios Universitätsklinikum Wupp-
ertal, a vyšetřit v této laboratoři 328 ná-
těrů kostní dřeně s  využitím zařízení 
Morphogo. Do retrospektivního sou-
boru pacientů z  kavkazské populace 
byly zařazeny rutinní nátěry KD ze dvou 
dia gnostických laboratoří odebrané při 
stanovení dia gnózy. V  souboru (54  % 
mužů a 46 % žen) byli pacienti ve věku 
30– 90 let (medián = 71 let). U všech pa-
cientů byl hodnocen jeden nátěr KD; 
žádný z  vybraných vzorků nebyl vyřa-
zen z  důvodu snížené kvality. Případy 
byly rozděleny do šesti dia gnostických 
skupin: myelodysplastické neoplá-
zie (15 %), mnohočetný myelom (14 %, 
vč. leukemie z  plazmatických buněk), 
zralé B/ T-lymfocytární neoplázie (13 %), 
akutní leukemie a chronická myelomo-
nocytární leukemie (9  %), myeloproli-
ferativní neoplázie (8 %) a reaktivní kr-
vetvorba vč. monoklonální gamapatie 
neurčitého významu (41  %). Optimis-
tické výsledky této pionýrské práce, po-
prvé zveřejněné na konferenci Interna-
tional Society of Laboratory Hematology 
v  roce 2024  v  Nantes  [45], představují 
první studii o použití metodiky u evrop-
ských pacientů a jsou v publikačním pro-
cesu. Podobně rozsáhlé údaje o klinické 
konzistenci a klasifi kačních limitech ne-
byly dosud publikovány pro žádné zaří-
zení pro ADM KD. Naše studie potvrdila 
citované vynikající výsledky a prokázala 
vysokou kvalitu obrazu a  klasifikační 
schopnosti systému Morphogo; kore-
lace s expertizou přesáhla 95 % při ne-
závislém duplicitním a  konsenzuál-
ním hodnocení dvěma experty (obr. 9). 
Navíc jsme poprvé prokázali také vy-
nikající klinickou konzistenci systému 
přesahující 97 %. Identifi kovali jsme ka-
tegorie buněk s  neuspokojivými vý-
sledky předběžné klasifi kace a také pří-
pady s vysokou mírou chybné klasifi kace 
buněk a potenciálním kritickým vlivem 
na cytomorfologickou dia gnózu (obr. 9). 
Mezi nejčastější chybně kategorizované 

díky sofi stikované algoritmické analýze 
mnohem většího počtu oblastí prepa-
rátu a  buněk. Propracovaný a  vysoce 
standardizovaný proces výběru repre-
zentativních oblastí nátěru pro analýzu 
může být v mnoha případech spolehli-
vější než výběr oblastí při konvenční svě-
telné mikroskopii. Systematická analýza 
podstatně většího počtu oblastí prepa-
rátu a buněk s cílem optimalizace výběru 
oblastí pro buněčnou klasifi kaci snižuje 
uživatelskou variabilitu a bias.

Správná identifikace jednotlivých 
morfologických kategorií může být ob-
tížná a náročná, zejména u úzce příbuz-
ných klasifi kačních kategorií s  morfolo-
gickou podobností  [9]. Expertní nález, 
který je vždy zatížen určitou mírou sub-
jektivity, nemusí být považován za de-
fi nitivní a jediný správný, zejména v pří-
padech hraniční nebo nejednoznačné 
buněčné klasifi kace, např. u  dysplastic-
kých nebo vysoce atypických elementů. 
Systémy ADM překonaly mnohá tech-
nická omezení předchozích modelů za-
ložených na CNN a  prokázaly vysokou 
schopnost identifi kace různých buněč-
ných typů, vč. elementů granulopoézy, 
erytropoézy, monocytopoézy, lymfocytů, 
plazmatických buněk, megakaryocytů, 
a  dokonce metastatických nádorových 
buněk u platformy Morphogo [5,8,9– 17]. 
Morphogo je vysoce citlivý systém také 
pro automatickou detekci cirkulujících 
plazmatických buněk s potenciálním vy-
užitím v  počátečním screeningu, pre-
dikci prognózy a sledování po léčbě u pa-
cientů s mnohočetným myelomem [44]. 

V poslední publikované studii dosáhla 
konzistence buněčné klasifikace sys-
tému Morphogo 99 % a většina buněč-
ných typů KD vykazovala mimořádně 
vysokou korelaci s  hematopatologic-
kou expertizou [10]. Další podobně příz-
nivé výsledky klasifi kační konzistence při 
analýze KD systémem Scopio srovnáva-
jící ADM a manuální analýzu byly dosa-
ženy v multicentrických studiích [14– 17]. 
ADM vč. návrhu alternativní kategori-
zace a  zobrazení buněčného kontextu 
usnadňuje klasifi kaci buněk KD i velmi 
zkušeným expertům.

vyšetření (54,1  %, resp. 58,6  % správ-
ných výsledků)  [26]. Předchozí studie 
také dokumentovaly značnou inter-ex-
pertní a intra-expertní variabilitu v řadě 
dia gnostických situací vč. rozpozná-
vání hematolymfoidních neoplázií za-
hrnujícího manuální analýzu nátěrů PK 
a KD [27– 40]. Tyto rozdíly mezi morfology 
mohou mít dia gnostické důsledky. Např. 
morfologické rozlišení mezi normál-
ními a  dysplastickými buňkami u  MDS 
je často velmi obtížné, a proto vyžaduje 
značné zkušenosti. Nejistý úsudek v pří-
padě diskrétních změn může být příči-
nou dia gnostických rozdílů mezi pozo-
rovateli a nemocnicemi [27,28]. Specifi ta 
dysplastických změn je rozdílná a jejich 
posouzení je subjektivní [27,29,30]. Roz-
sáhlá studie s  téměř 100 000 buněk ze 
499 nátěrů PK prokázala značný rozptyl 
mezi pozorovateli při hodnocení dys-
plastických znaků. Mnozí morfologové 
nerozpoznali cytoplazmatickou hypo-
granularitu ani v situacích, kdy v neutro-
fi lech chyběla téměř všechna granula; 
často též byla přehlédnuta pseudo Pel-
ger-Huëtova anomálie  [27]. Jiné studie 
u MDS prokázaly, že inter-expertní dis-
krepance dosahuje 10– 33 % podle typu 
MDS a  je významná zejména v  přípa-
dech s unilineární dysplazií [31,32]. Také 
hranice 2 % blastů v KD nemusí být pro 
morfology v reálné praxi snadno repro-
dukovatelná  [30]. U  akutních leukemií 
morfologická diskordance v  jedné ze 
studií dosáhla 19– 29 %, u APL dokonce 
43  % a  u  HCL 57  %  [33]. Také intra-ex-
pertní variabilita může mít klinický vý-
znam  [28– 30,34– 40]. Dia gnostická va-
riabilita může být snížena za pomoci 
AI  [34– 37,39]. Analýzy prováděné mo-
derními automatizovanými přístroji pro 
hodnocení nátěrů PK vykazují silnou ko-
relaci s manuálním hodnocením s kon-
zistencí předběžné klasifi kace od 87 % 
do 92 %, s vyšší klasifi kační konzistencí 
u  běžných typů buněk, ale slabší kon-
zistencí u ně kte rých klinicky důležitých 
buněčných podskupin vč. blastických 
buněk [14,41– 43]. Počítačové modely při 
vyšetření kostní dřeně eliminují expertní 
variabilitu při identifi kaci oblastí a buněk 
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počtu. Oproti tomu výsledky laborator-
ních analýz tvoří základ pro 70– 80  % 
klíčových lékařských rozhodnutí, a proto 
jsou další investice do tohoto často opo-
míjeného segmentu zdravotní péče mi-
mořádně efektivní a  výhodné, např. 
z  hlediska souvisejícího racionálního 
a cíleného využití omezených zdrojů na 
nákladnou léčbu [48].

ZÁVĚR
Závěrem lze říci, že ADM s  využitím AI 
představuje zásadní evoluční změnu 
paradigmatu v cytomorfologii KD. Me-
toda je připravena k  rutinnímu použití 
a má obrovský potenciál pro inovativní 
dia gnostickou transformaci minimalizu-
jící subjektivitu a variabilitu hodnocení. 
Metoda poskytuje netradiční komple-
mentární pohled na cytomorfologii KD 
a významně zvyšuje kvalitu této analýzy. 
Významnou limitaci ADM v analýze KD 
představuje chybná klasifi kace buněk, 
jejichž dia gnostický a klinický důsledek 
může být kritický. Pro defi nitivní revizi 
klasifi kace buněk a dia gnostickou inter-
pretaci bude tedy vždy nezbytný vysoce 
kvalifi kovaný morfolog, přičemž exper-
tiza zůstává nepochybně a  trvale zá-
kladním kamenem morfologické dia-
gnostiky v hematologii.
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Existuje mnoho perspektiv pro zdo-
konalení diskutované vysoce inovativní 
technologie. Další trénink AI zaměřený 
na kandidátní typy buněk zlepší rozpo-
znávací schopnosti AI a klasifi kační kon-
zistenci. Nejvhodnějším zdrojem dat pro 
následující trénink jsou validační studie 
z  referenčních laboratoří, které mohou 
identifi kovat kromě raritních morfolo-
gických forem absentujících v primární 
tréninkové sadě také systémové klasifi -
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souboru. Jinou možností je také již zmí-
něný self-learning AI na základě průběž-
ných analytických dat z  rutinního pro-
vozu. Lze též předpokládat, že v  rámci 
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