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V dobe sustavne sa rozvijajucich nastrojov umelej inteligencie je rddiogenomika schopna poskytnit personalizovany pristup
k detekcii a diagnostike nadorovych ochoreni prostaty. Primarnym cielom tohto systematického prehladu je zhrnut sucasny
stav poznania a vyuzitia radiomiky, genomiky a radiogenomiky v oblasti PCa a zhodnotit ich prinos v diagnostickom algoritme.
Zistenia su konfrontované s vysledkami aktualne prebiehajucich Studii a dalSimi publikovanymi pracami, vratane porovnania
s nadormi pluc.
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The use of radiogenomics in the diagnosis of prostate tumours - a review and perspectives
Summary

In an era of rapidly evolving artificial intelligence tools, radiogenomics offers a personalized approach to the detection and
diagnosis of prostate cancer. The primary aim of this systematic review is to summarize the current state of knowledge and
the applications of radiomics, genomics, and radiogenomics in PCa, and to evaluate their contribution to the diagnostic
algorithm. The findings are compared with ongoing studies and other published work, including parallels with lung cancer.
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Uvod rozsiahlejsie prospektivne studie a dalSia Standardizéacia

Nadorové ochorenia prostaty predstavuju pri narastajlce;j metodickych pristupov (2).

incidencii a prevalencii v populacii stale intenzivne
diskutovanu tému. Pretrvavajucou otazkou, a to aj podla
suéasnych odporucani Eurépskej urologickej spolo¢nosti,
zostava zavedenie populaéného skriningu. Dokazom
vyznamného postavenia tejto problematiky je aj aktualne
prebiehajuci Populaény pilotny program véasného
zachytu karcindmu prostaty realizovany v Ceskej
republike. Jeho cielom, je nastavenie a vyhodnotenie
postupov uréenych pre véasny zachyt ochorenia. Do
diagnostického algoritmu sa zaroven postupne dostava aj
aktualne diskutovand téma prepojenia radiomiky a
genomiky, ako aj ich kombinacie, s cielom eSte
presnejSieho zachytu klinicky vyznamného karcinému
prostaty (1).

Sucasne postavenie zobrazovacich metéd vratane
hybridnych

Ako uvadzaju Wei a kol., vysledky MULTIPROS studie
potvrdili, Ze prebioptické multiparametrické MRI je presné
pri zobrazovani klinicky vyznamného karcinému prostaty
(csPCa). Kombinacia fuznej biopsie s vyuzitim USG/MRI
zobrazenia so systematickou biopsiou odhalila viac
klinicky vyznamnych Lézii nez samotnd systematicka
biopsia. V ich prospektivnej, randomizovanej studii,
realizovanej v obdobi januar 2015 - august 2020, bolo
zahrnutych 582 pacientov (priemerny vek 65 = 6 rokov),
ktori absolvovali mpMRI. U 413 z nich bolo PI-RADS skére
2 3. MpMRI spravne identifikovalo 131 zo 182 csPCa lézii u
89 muZov (senzitivita 72 %). Specificita, pozitivna a

Prinos radiomiky, genomiky a radiogenomiky

Radiogenomika, ako interdisciplinarny pristup spéjajuci
rédiomiku (kvantitativnu analyzu zobrazovacich dat) a
genomiku (Studium genetickych a molekularnych profilov
nadorov), mobze poskytnut presné zobrazovacie
biomarkery, ktoré by v niektorych pripadoch mohli
nahradit genetické testovanie. Biomarkery radiomiky a
radiogenomiky maju potencial predikovat riziko aj
terapeutické vysledky a mo6zu byt vyuzité na
personalizaciu lie¢by v ramci jednotlivych terapeutickych
moznosti. Na ich validaciu su vS8ak nevyhnutné

negativna prediktivha hodnota boli 71 % (91/128), 78 %
(131/168) a 64 % (91/142) (3).

Multiparametricka MRI (mpMRI) sa v st€asnosti pouziva
na zobrazenie nadoru, lokalno-regionalny staging,
sledovanie pacientov v ramci aktivneho dohladu (active
surveillance) a na vyhodnotenie terapeutickej odpovede.
Fazia TRUS/MRI vo vSeobecnosti zlepSuje vytaznost
transrektalnych biopsii. Zobrazovanie pomocou
prostatického Specifického membranového antigénu
(PSMA) v PET vySetreniach je etablovanou metédou na
hodnotenie biochemickej recidivy. PSMA PET/CT je
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nadradena konvenénym zobrazovacim metédam pri
ur¢ovani N a M stadia. PET/MRI navySe zvySuje senzitivitu
pri detekcii karcinému prostaty (4).

Vacésina prac s vyuzitim PET/MRI sa zameriavala na re-
staging karcindmu prostaty po lie€be, pricom diagnostika
dominantnej lézie a jej charakterizacia pomocou PET/MRI
sa v poslednych rokoch stdva predmetom rasticeho
zaujmu, najma v suvislosti s vyvojom radioligandov
Specifickych pre PSMA. Nedavno publikované Studie
ukazali, Ze PSMA PET/MRI méze zlepSit diagnostiku PCa v
porovnani so samotnou mpMRI. Stadia Ferrara a kol.
preukézala senzitivitu 96 % a $pecificitu 81 %. Dalsie
prace Parka a kol. a Hicksa a kol. ukazali, ze 68Ga-PSMA-
11 PET/MRI ma vySSiu pozitivhu prediktivnu hodnotu nez
mpMRI pri bilateralnych nadoroch (70 % oproti 18 %) (5)

Nové pokrocilé MRI sekvencie

S rastucim zdujmom o kombinaciu MRI dat s klinickymi a
genomickymi uUdajmi sa adekvatne zvySuje aj vyuZitie
réadiomiky a radiogenomiky. Takto ziskané informacie
mozno vyuZit pri vyvoji novych diagnostickych nastrojov
zalozenych na automatickej segmentacii a detekcii
klinicky vyznamného karcinému prostaty (PCa) pomocou
metdd strojového ucenia. Do popredia sa dostavaju
viaceré pokrocilé pristupy v tejto oblasti diagnostiky.

1. Difzne vazené metody

a) Restriction spectrum imaging (RSI) - pokro¢ila difuzne
vazena technika, ktora pouziva viacnasobné ziskavanie
difuzie s vopred definovanym rozsahom hodnét b-
koeficientu.

b) VERDICT - vaskularna, extracelularna a difazia s
restrikciou pre cytometriu v naddoroch

VERDICT pracuje s modelmi s réznymi difznymi ¢asmi a
difuznymivazeniamia priraduje signal DWI k trom hlavnym
zlozkam: intracelularnej tekutine, tekutine v
extracelularnom extravaskularnom priestore a
vaskularnej tekutine v sieti kapilar.

c) DWIBS - Zoom DWI a difuzne-vazené celotelové
zobrazenie s potlacenim okolitého signalu - zlepSuje
kvalitu obrazu a zniZuje skreslenie obrazu pri MRI prostaty.

2. MRI metédy na baze perfuzie

a) DCE-MRI - poskytuje informacie o vaskularite nadoru
ziskanim série snimok pomocou 3D T1 vazenej rychlej
gradientnej echo sekvencie s vysokym cCasovym
rozliSenim po podani kontrastnej latky

b) Arterial Spin Labeled (ASL) - MRI ASL meria uroven
perfluzie v tkanive bez pouZitia exogénnej kontrastnej latky
a vo velkej miere sa pouziva v mozgu a oblickach.
Potencial zobrazovania prostaty ASL je pomocou
modifikovanej sekvencie FAIR (spatially confined flow-
sensitive alternating inversion recovery)

3. Metody MR spektroskopie - Proton MRS/MRSI

S rasticim zaujmom o kombinaciu MRI dat s klinickymi a
genomickymi informaciami sa primerane zvySuje aj
vyuZzitie radiomiky a radiogenomiky. Takto ziskané udaje je
mozné vyuzit pri vyvoji novych diagnostickych nastrojov
zalozenych na automatickej segmentacii a detekcii
klinicky vyznamného karcinédmu prostaty pomocou metéd
strojového ucenia. NizSie uvddzame viaceré pokrocilé
pristupy v tejto oblasti diagnostiky (6).

Radiomika

Radiomika je kvantitativna metdéda pouzivana na analyzu
Udajov ziskanych zo zobrazovacich vySetreni, vratane
mpMRI, na hodnotenie nadorovych ochoreni (vratane
karcindmu prostaty — PCa), ale aj inych patologickych
procesov. Jej cielom je extrahovat velké mnozZstvo
kvantitativnych znakov zo zobrazovacich dat a vyuzitich na
tvorbu modelov schopnych klasifikovat a predikovat r6zne
aspekty PCa, ako su diagnostika, prognéza ¢i odpoved na
liecbu (7).

Dominguez a kol. publikovali pracu zameranu na tvorbu
modelu strojového ucéenia (ML) pre diagnostiku klinicky
vyznamného karcindmu prostaty (csPCa) podla Gleason
skore (GS), zalozeného na radiomickych parametroch
biparametrického MRI (bpMRI) a klinickych udajoch. Do
retrospektivnej studie bolo zaradenych 86 hispanskych
muzov (vek 60 + 8,2 roka, median PSA denzity [PSA-D] 0,15
ng/mL? s PCa, ktori absolvovali 3T MRI pred biopsiou,
nasledovanou cielenou MRI-USG fuznou a systematickou
biopsiou. Dvaja nezavisli examinatori vykonali 2D
segmentaciu lézii v T2-vaZzenych obrazoch a ADC mapach.
Klinicky vyznamny néador bol definovany ako GS = 7,
nevyznamny ako GS = 6. Vysledky ukazali, Ze radiomické
charakteristiky z T2-vazenych obrazov a ADC maép su
asociované s Gleason skoére. Odvodené skére z tychto ¢rt
sa preto javi ako vyznamny marker pri hodnoteni agresivity
PCa (8).

CT a vzajomna korelacia radiomickych charakteristik s
cirkulujucimi nadorovymi bunkami

Integracia tekutej biopsie cirkulujicich nadorovych buniek
(CTC) a bezbunkovej DNA (cell-free DNA, cfDNA) s dalSimi
minimalne invazivnymi metodikami moze priniest
komplexnejsi pohlad na ochorenie. Morrison a kol.
skimali prinos subeZnej bunkovej a molekularnej analyzy
CTC a cfDNA v kombinacii s radiomickou analyzou CT
vySetreni u pacientov s metastatickym karcindmom
prostaty rezistentnym na kastraciu (mCRPC). Radiomicka
analyza preukazala korelaciu s po¢tom CTC a s hladinou
cfDNA v plazme. Integracia bunkovych, molekularnych a
radiomickych Udajov v ramci multiparametrického
pristupu sa ukazuje ako mozna a prinosna stratégia pre
komplexnejSie modelovanie a predikciu ochorenia (9).
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Kluéové zistenia v pripade kombinacie MRI a nastrojov
umelej inteligencie

MRI v kombinacii s néastrojmi umelej inteligencie (Al)
prinaSa vyznamné zlepSenie nielen v samotnej detekcii,
ale aj v presnejSej lokalizacii nadorov prostaty.
Diagnosticky a prognosticky prinos spociva najma v
znizeni zavislosti od invazivnych biopsii a v efektivnejSom
planovani liecby. Problémy s interpretovatelnostou
modelov Al si v§ak vyZzaduju multicentrické Studie a SirSie
overenie. Manazment karcindmu prostaty zaznamenal
revoluény posun vdaka vyuzitiu Al pri MRI, ktoré vyrazne
zlepSilo detekciu a lokalizaciu nadorov. Tieto pokroky,
spolu so schopnostou Al predikovat priebeh ochorenia po
lieCbe - napriklad riziko biochemickej recidivy -
predstavuju vyznamny prinos pre pacientsky orientovanu
zdravotnu starostlivost (10) .

GENOMIKA
DNA, RNA, mRNA, miRNA

RADIOMIKA
CT, MRI, PET, SPECT, USG
KLINICKE UDAJE

RADIOGENOMIKA
stratifikacia rizika
véasna diagnostika ochorenia
progndza ochorenia
vyber vhodnej terapie
predikcia/hodnotenie terapeutickej odpovede

Obr. 1 Schéma prepojenia radiomiky a genomiky

Prepojenie metodik (radiomika a genomika) - vlastné
spracovanie podla Mytsyk a kol. (18)

Genomika

Genomika zahffia hodnotenie genomickych markerov,
ktoré su pritomné v biopsiach nadorov (11). VyuZiva
kombinaciu rekombinantnej DNA, metdéd sekvenovania
DNA a bioinformatiky na sekvenovanie, zostavovanie a
analyzu Struktury a funkcie gendmov. Genomické
biomarkery, overené ako nezavislé prediktory, sa v
sUCasnosti Coraz viac uplatiuju v klinickej praxi pri
rozhodovani o lieCbe pacientov s karcindbmom prostaty
(PCa). V sucasnosti su schvalené a dostupné tri
genomické testy: Oncotype Dx, Prolaris a Decipher.
Dalsim skiimanym tkanivovym biomarkerom je mutovany
tumor-supresorovy gén fosfataza a tenzin homolog
(PTEN), ktory sa hodnotil aj v ramci radiogenomiky
karcindmu prostaty v kombinacii s uUdajmi z
celoexdmového sekvenovania DNA (12).

Radiogenomika

Radiogenomika predstavuje vysoko personalizovany
pristup, ktory ma potencidl stat sa buducnostou
stratifikacie rizika pri karcindéme prostaty (PCa). Jej prinos

spoCiva v schopnosti zachytit heterogenitu ochorenia,
ktora ¢asto komplikuje diagnostiku. Aj ked je potrebny
dalsi vyskum Specifickych biomarkerov, sucasne
dostupné tri genomické panely poskytuju solidny zaklad
pre nadvazujlce studie:

a) Prolaris® test (Myriad), vyuZivajuci hodnotenie rizika
bunkového cyklu (CCR), preukazal silnd asociaciu medzi
CCR skore a extrakapsularnym sirenim nadoru.

b) Kontrastné MRI charakteristiky nadorov v periférnej
zbéne vykazuju vyznamnu suvislost s Gleasonovym skére a
stratou expresie PTEN.

c) Decipher génovy panel v kombinacii s Insight
Segmentation and Registration Toolkit (ITK) ukazal silnu
korelaciu medzi Gleasonovym skoére a vysledkami testu

(1)

Sucasné vyzvy a limitacie radiogenomiky
Radiogenomika predstavuje velky pristub, avSak ide o
relativne novu oblast vyskumu, ktora so sebou prinasa
viaceré limitacie. Za poslednych péat rokov bolo
publikovanych len niekolko S$tadii zameranych na
karcindm prostaty (PCa) a jej praktické vyuzitie v klinickej
medicine zatial nebolo jednoznaéne ustanovené (12).

Radiopatologicka integracia poznatkov a jej uskalia

Diagnosticky proces karcinému prostaty (PCa) ma stéle
svoje slabé stranky. Medzi ne patria faloSne pozitivhe
nalezy na mpMRI, ktoré modzu suvisiet s prostatitidou,
stromalnymi a hyperplastickymi uzlami alebo uzlami s
hemoragickym obsahom v tranzitérnej zone. Takéto lézie
sa Casto klasifikuju ako PI-RADS 3 alebo vyssie, ¢o vedie k
naduzivaniu biopsii. Podobne, chybna segmentacia
podozrivych lozisk moZe viest k odberu vzorky z
nespravneho miesta. Napokon, aj chyby v histologickej
interpretacii mozu spoOsobit nespravnu klasifikaciu
nadorovych loZisk alebo ich Uplné prehliadnutie, ¢o mbéze
viest k podhodnoteniu lézii mpMRI pbévodne oznacenych
ako klinicky vyznamny karciném prostaty (csPCa) (13).

Vyznam zavedenia mutidisciplinarnych timov

Zriadenie spolo¢ného radiologicko-patologického tumor
boardu by mohlo poméct odhalit a vyrieSit diagnostické
nezrovnalosti eSte pred kone€nym rozhodnutim. Tym by
sa znizila diagnosticka neistota aj psychologicka zataz
pOsobiaca na lekarov a pacientov, podobne ako je to
zauzivané pri manazmente karcindmu prsnika. Diskutovat
by sa mali najma lézie so strednym skére PI-RADS alebo
tie, ktoré sa nachadzaju v zlozitejSich lokalitach. V
pripadoch so skére PI-RADS 4 a vySSim, kde existuju
radiologicko-patologické diskrepancie, by
multidisciplinarny pristup mohol pomdct odhalit chyby,
ako su faloSne pozitivne nalezy na mpMRI alebo odber
bioptickej vzorky z nespravnej oblasti. Dolezitou otazkou
je aj volba typu biopsie — cielend alebo satura¢na biopsia
podozrivych lézii pomocou mpMRI by mohla zniZit pocet
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opakovanych zakrokov, a tym aj riziko komplikacii.
Onkologickym centram sa preto odporuca preberat
jednotlivé pripady v multidisciplinarnych timochv (13).

Diskusia

Z metaanalyzy publikovanej Castaldo a kol. vyplyva, Ze do
nej bolo zahrnutych 37 §tudii, z ktorych 29 bolo nakoniec
spracovanych. Analyza vyuzitia metéd strojového ucenia
na detekciu karcindmu prostaty (PCa) ukazuje na ich
obmedzené pouzitie a nedostatok Standardizacie, ¢o
brani SirSejimplementacii tychto pristupov v klinickej praxi
(14).

Parcialne odlisna situacia je pri vyuzivani nastrojov umelej
inteligencie (Al) v diagnostike nadorovych ochoreni pluc.
Podobne ako pri PCa, aj tu prebieha intenzivna diskusia o
ich prinose, av§ak v tejto oblasti je progres v poznatkoch a
Standardizacii vyraznejSi. Chassagnon a kol. vo svojom
prehlade opisuju pouzivanie nastrojov Al v klinickej praxi
pre nadory hrudnika. Suc¢asné Studie sa podla ich zisteni
zameriavaju najma na redukciu faloSne pozitivhych
nalezov pri detekcii plicnych nodulov, s dérazom na ich
dalSiu charakterizaciu (napr. volumetria). Okrem vyuZzitia
Al vramci National Lung Cancer Screening Trial (NLST) sa
tieto pristupy uplatriuju aj pri tzv. virtualnej biopsii, ktora
umoznuje predikciu terapeutickej odpovede a prezivania
pacientov (15).

Podla zisteni Lococo a kol. nastroje umelej inteligencie
zdsadnym sposobom ovplyviuju manazment
nemalobunkového karcinému plic (NSCLC)
augmentaciou viacerych aspektov, vratane urcovania
$tadia ochorenia, hodnotenia prognézy, predikcie lieCby a
monitorovania terapeutickej odpovede. Algoritmy dokazu
predpovedat odpoved na jednotlivé terapeutické modality
— chirurgickd, radioterapeutickd, chemoterapeuticku aj
imunoterapiu (16).

Tieto zistenia podporuje aj praca s nastrojom LUCY (LUng
Cancer histologY), ktory sa zameriava na charakterizaciu
NSCLC priamo z CT skenov. Do hodnotenia bolo
zahrnutych 182 adenokarcinémov a 186
skvamocelularnych karcinémov plic. LUCY dosiahla
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