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Uméla inteligence dokaze ze snimku

z fundus kamery zachytit onemocnéni
sitnice nebo zvysené riziko iIschemického
kardiovaskularniho onemocnéni

Uméla inteligence (Al) ve zdravotnictvi jiZ vstoupila do faze klinického vyuziti. Jak ukdzala studie
publikovana v srpnu 2021 v ¢asopise The Lancet Digital Health, systém hlubokého uceni CARE doka-
Ze na zakladé snimkd z nemydriatické fundus kamery identifikovat 14 poruch sitnice (véetné ocnich
komplikaci systémovych onemocnéni). Tento systém byl trénovan pomoci fotografii sitnice z fundus
kamer porizenych v riznych ¢inskych zdravotnickych zarizenich a prospektivné testovan v realné
praxi na ¢inskych pracovistich rizné drovné i oproti souborum dat riznych etnickych skupin a typtd
fundus kamer. Vykazal velmi dobrou vykonnost. Systém CARE pouZivaji nemydriatické kamery
Airdoc, dostupné v Ceské republice. Dalsi éinska préce, publikovand v témZe roce, ukazala, Ze algorit-
mus hlubokého uceni dokaze z fotografii sitnice z nemydriatické fundus kamery odecist riziko ische-
mického kardiovaskuldarniho onemocnéni (iKV0). Vychazi z faktu, Ze retina je ,oknem” umoZznujicim
neinvazivné posoudit stav malych cév mozku. Tato technologie by mohla byt pohodInou a nenaklad-
nou alternativou tradi¢niho screeningu rizika iKVO.

ALGORITMUS CARE PRO ZACHYT
POSKOZENI SITNICE ZE SNiMKU SITNICE

Vysetreni sitnice je vyznamné pro zachyt jak
primarniho o¢niho postizeni (napf. vékem pod-
minéna makularni degenerace [VPMD]), tak
systémovych onemocnéni, kterd postihuji i oko
(napf. diabeticka retinopatie). V poslednich le-
tech byla vyvinuta technologie fotografie fundu
pomoci nemydriatickych kamer jako uzivatel-
sky pratelska technologie, ktera se snadno ob-
sluhuje, nezatézuje pacienta a Setfi ¢as. Nabizi
moznost screeningu a monitorovani poruch sit-
nice. Zapojeni umélé inteligence do hodnoceni
snimki z fundus kamery predstavuje Sanci, jak
fotografie fundu vyuzit k detekci a monitorova-
ni téchto onemocnéni v Sirokém méritku. V po-
slednich sedmi letech byly publikovany slibné
vysledky modell Al pfi automatickém zachytu
diabetické retinopatie, VPMD a poruch optické-
ho nervu.

Metody

Pro schvaleni novych zdravotnickych prostredk
je doporuceno v ramci klinického hodnoceni zis-
kat i dGikazy z realné praxe. Cinsti autofi provedli
jako prvni studii, ve které pouzili prospektivné
ziskané fotografie fundu z realné praxe k testo-
vani systému hlubokého uceni pro identifikaci
fady poruch sitnice. Jednalo se o narodni studii
zahrnujici 51 pracovist z celé Ciny, v rdmci niz
byl vyvinut systém CARE (Comprehensive Al
Retinal Expert). K jeho vytrénovani bylo pouzito
207 228 barevnych fotografii fundu ziskanych
retrospektivné v obdobi od ledna 2016 do cerv-
na 2018 v 16 zdravotnickych zafizenich (5 ne-
mocnic tercidrni zdravotni péce, 5 komunitnich
nemocnic a 6 ambulanci) s riznym zastoupenim
pacientl se 14 zahrnutymi poruchami sitnice:
2 oéni projevy systémovych onemocnéni (dia-
betickd retinopatie a hypertenzni retinopatie)
a 12 poruch sitnice ohrozujicich zrak (glauko-



mova opticka neuropatie, patologickd myopie,
okluze sitnicové zily, odchlipeni sitnice, maku-
larni dira, makularni edém, centralni serézni cho-
rioretinopatie, epiretindlni membrany, retinitis
pigmentosa, sitnicové druzy = 65 ym, makularni
neovaskularizace a geograficka atrofie).

Systém CARE byl poté interné validovan za po-
uziti 21 867 fotografii fundu s thlem 45-50° zis-
kanych bez mydridazy na stejnych pracovistich,
jen v jiném obdobi (Cervenec az fijen 2018). Na-
sledné byl testovan externé pomoci 18 136 fo-
tografii fundu ziskanych prospektivné v obdobi
od prosince 2018 do fijna 2019 ze 35 pracovist
v Cing, v jakych by mohl byt v redlné praxi po-
uzivan (8 nemocnic terciarni zdravotni péce,
6 komunitnich nemocnic a 21 ambulanci). Vy-
konnost modelu byla porovnadvdna s posou-
zenim snimk{ oftalmology s rGznou klinickou
zkuSenosti. Jednalo se 0 40 atestovanych oftal-
mologl s vice nez péti lety praxe a 6 specialist(i
na poruchy sitnice s vice nez desetiletou praxi.
Kazda fotografie fundu byla nahodné pridélena
k posouzeni tfem oftalmologlim, ktefi oznacili
absenci poruchy nebo pfitomnost jednoho Ci
vice ze 14 vysSe uvedenych postiZzeni sitnice.
Pokud se jejich hodnoceni neshodovala, museli
v diskusi dojit ke konsensu, nebo stav posoudi-
li tfi specialisté na choroby sitnice. U kazdého
pacienta byla pouzita jen jedna fotografie fun-
du kazdého oka. Vykonnost modelu CARE byla
rovnéz porovnana s binarnimi modely pro jed-
notlivé patologie sitnice. A kone¢né byl systém
testovan u necinské populace za pouziti jinych
fundus kamer. Hodnoceno bylo 11 294 fotogra-
fii fundu nadhorné vybranych z databaze Kaggle
v USA.

Pro urceni a porovnani vykonnosti modelu CARE
byla pouzita plocha pod krivkou (AUC) - tj. ROC
(receiver operating characteristic), kfivka umoz-
nujici posoudit vypovidaci schopnost diagnostic-
kého testu v zavislosti na jeho senzitivité a speci-
ficité — dale senzitivita, specificita a 95% interval
spolehlivosti (95% Cl) AUC.

Vysledky

Algoritmus klasifikoval jako nevyhodnotitelné
2,2 % (397 z 18 136) fotografii fundu z externiho

valida¢niho souboru. Pokud se tyka vykonnos-
ti systému pfi pouziti soubor( fotografii fundu
pro interni a externi validaci, primérnd plocha
pod kfivkou (AUC) pro zachyt uvedenych 14 po-
ruch sitnice byla 0,955 (SD 0,046) u interniho
souboru a 0,968 (SD 0,037) u externiho soubo-
ru. Kromé hypertenzni retinopatie vykazal sys-
tém CARE dobrou vykonnost, a témér vSechny
AUC u jednotlivych patologii byly > 0,9. Napfi-
klad pro zachyt diabetické retinopatie s potre-
bou odeslani k oftalmologovi pomoci systému
CARE byla v internim validacnim souboru AUC
0,954 na pracovistich terciarni péce, 0,992 v ko-
munitni nemocnici a 0,852 v ambulancich, v ex-
ternim valida¢nim souboru pak byla AUC 0,960,
0,999, resp. 0,918. Systém CARE rovnéz sprav-
né identifikoval normalni fundus, kde se AUC
na jednotlivych typech pracovist pohybovala
od 0,868 (95% Cl: 0,859-0,876) do 0,973 (95%
Cl: 0,969-0,976).

Porovnani systému CARE s binarnimi modely
pro 14 jednotlivych poruch sitnice ukazalo vétsi
AUC u systému CARE (0,952 vs. 0,921) s men-
§i smérodatnou odchylkou (0,047 vs. 0,087).
V porovnani s binarnimi modely vykazal systém
CARE superioritu pfi zachytu retinalnich druz,
makularnich dér, geografické atrofie a normalni-
ho fundu.

Vykonnost systému CARE byla podobna jako
u oftalmologtl. U lékaf(i z riiznych oblasti Ciny
a s razné dlouhou praxi byly zaznamenany velké
rozdily v senzitivité zachytu diabetické retinopa-
tie a patologické myopie.

Systém CARE vykazal podobnou schopnost za-
chytit diabetickou retinopatii s potrebou odeslani
k oftalmologovi (AUC 0,960; 95% Cl: 0,957—-0,964)
pfi pouziti fundus kamer u jedinct z databaze Ka-
ggle, ktefi méli jiné etnické slozeni nez soubor vy-
Setrenych ¢inskych osob.

Limitace této studie zahrnuji absenci hodnoceni
nakladové efektivity, zkuSenosti pacientl a toku
prace v klinické praxi. Nebyla také hodnocena
schopnost systému CARE zachytit dalsi poruchy
sitnice, jako jsou makroaneurysmata nebo retino-
blastom. Navic je tfeba vzit v Uvahu, Ze tato tech-
nologie nemuze zachytit patologie v perifernich
castech sitnice.



SCREENING ISCHEMICKEHO
KARDIOVASKULARNIHO
ONEMOCNENI S VYUZITIM SNIMKU
SITNICE A UMELE INTELIGENCE

Model predikce 10letého rizika ischemického
kardiovaskularniho onemocnéni (iKVO) u dospé-
lych osob validovany a pouzivany v Ciné zahrnuje
7 parametr(: pohlavi, vék, systolicky tlak krve,
hladinu celkového cholesterolu, body mass index,
koureni a pritomnost diabetu. Kromé informaci
od pacienta vyzaduje fyzikalni vySetreni a inva-
zivni laboratorni vysetreni, coz brzdi jeho Siroké
vyuzivani v primarni péci.

Vzhledem k tomu, Ze sitnice je vyvojové i anato-
micky ,prodlouzenim” mozku, predstavuje okno
pro sledovani stavu malych cév in vivo. Bylo zjis-
téno, ze stav mikrovaskulatury sitnice, jako je
dilatace venul a zuzZeni arteriol, souvisi se zvySe-
nym kardiovaskularnim rizikem.

Metody

Cinéti védci vyvinuli algoritmus vyuzivajici konvo-
luéni neuronovou sit Al (vytrénovanou pomoci dat
z klinickych vysetreni) pro posouzeni 10letého rizika
iKVO na zakladé snimku sitnice z nemydriatické fun-
dus kamery. Tento algoritmus byl validovan pomo-
ci interniho souboru dat a nezavislého souboru dat
BRAVE (Beijing Research on Ageing and VEssel).

K vytrénovani Al byly pouzity Gdaje od 390 947
jedincl (prGmérny vék 41,9 + 13,4 roku, 53,3 %
muzl), k interni validaci udaje od 20 571 jedin-
cl (prameérny vék 41,9 + 13,4 roku, 53,5 % muzQ)
a k externi validaci udaje od 1 554 Gcastnik( pra-
zkumu BRAVE. Pri vstupu do prizkumu BRAVE
bylo 1 309 jedinc(i bez iKVO a byla u nich k dis-
pozici fotografie fundu obou oc¢i a Uplné udaje
potrebné ke klasickému vypoctu rizika iKVO (pra-
mérny vék 59,4 + 7,2 roku, 46,1 % muz).

Vysledky

Pro zachyt vypocitaného desetiletého rizika iKVO
5 % dosahl algoritmus pfi interni validaci AUC
0,971 (95% Cl: 0,967-0,975) a pfi externi valida-
ci AUC 0,859 (95% ClI: 0,822-0,895). Pro zachyt

vypocitaného desetiletého rizika iIKVO 7,5 % Ci-
nila pfi pouziti tohoto algoritmu AUC 0,976 (95%
Cl: 0,973-0,980) pri validaci oproti internimu sou-
boru dat a 0,876 (95% Cl: 0,816—-0,937) oproti ex-
ternimu souboru dat. Autofi této prace uvadéji, ze
vysledky odpovidaji zjiSténim predchozich studii.
Presto je tfeba interpretovat je s opatrnosti, pro-
tozZe desetileté riziko iKVO pouzité v algoritmu vy-
chazi z rizika vypocteného na zakladé klinickych
parametrd, nikoliv na zakladé skute¢ného vysky-
tu KV prihod.

Zaver

Prace publikovana v ¢asopise The Lancet Digital
Health ukazala robustni vykonnost systému hlu-
bokého uceni CARE pii zachytu 14 poruch sitni-
ce (zahrnujicich onemocnéni sitnice i komplikace
systémovych onemocnéni) na zakladé fotografii
fundu z nemydriatickych kamer v realné praxi. Jde
o vyznamny krok vpred na cesté k zarazeni umélé
inteligence do klinické praxe. Fundus kamery jsou
navic snadno pouzitelné pristroje, které nabizeji
casové nenarocné a pro pacienta nezatézujici vy-
Setreni. Systém CARE byl vytrénovan na reprezen-
tativnim vzorku snimku sitnice a validovan inter-
né i externé oproti prospektivné ziskanym tdajim
z realné praxe v Ciné. Jeho vykonnost byla rovnéz
porovnana s binarnimi modely pro zachyt jednot-
livych patologii sitnice, s hodnocenim snimki
oftalmology a se soubory dat jedinc(l jinych et-
nickych skupin a vysetfenych pomoci jinych fun-
dus kamer. Vysledky této studie byly d(ilezité pro
schvdleni zdravotnickych pfistroji vyuzivajicich
tento systém Al. V praxi jiz systém CARE spolu
s nemydriatickou fundus kamerou Airdoc nachazi
uplatnéni i v CR, napf. pii zachytu diabetické reti-
nopatie v ambulancich diabetologi.

Autofi druhé popsané prace vyvinuli a validovali
pohodlnou a finanéné nenarocnou alternativu tra-
di¢niho vypoctu desetiletého rizika iKVO pouziva-
ného v Ciné na zakladé posouzeni snimku sitnice
z fundus kamery pomoci algoritmu hlubokého
uceni. AUC pro zachyt hrani¢niho a stredniho ri-
zika iKVO pomoci snimku sitnice a Al pfri interni
validaci presahovala 0,9, pfi externi validaci 0,8.
V budoucnu by se tento pfistup mohl stat Siroce
vyuzivanou metodou pro screening iKVO v pri-
marni péci, mozna nejen v Ciné.
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Fundus Airdoc

kamera Airdoc

nemydriaticka s legislativou

pozadovanym softwarem =
a s témito vyhodami: k

(O Pokrokovy systém urceny ke screeningu diabetické
retinopatie pomoci pocitacove analyzy digitalnich snimkd
sitnice distribuuje v CR vyhradné spolec¢nost Novatin®.

-Vysoce presna a spolehliva
O Rozpozna nejen riziko diabetické retinopatie véetné stadia rozvoje.

7o)

(O Presné vysledky (95 % AUC*).* \‘J

Minimatlni
velikost

zornice jen

3 mm!H

- Rychla a plné automaticka

(O PIné automaticky pfistroj nepotiebuje obsluhu
a vede pacienta éeskymi hlasovymi povely.?

- Chytra a zkusena

O Vyuziva k vyhodnoceni umélou inteligenci,
jejiz systém hodnoceni je zalozen na hlubokém
uceni se z vice nez 10 milion snimka sitnice.
Viz reference ¢.1 (Lancet).!

Optimalizovana

pro diabetickou ordinaci | pfenosnd

(O Snadné a intuitivni ovladani.

Pri svém rozhodovani nedelejte kompromisy a zvolte reseni
od ceské spolecnosti s dlouholetou zkuSenosti v oblasti
diabetologie - Novatin®.

Reference: 1. Duoru L et al. Application of Comprehensive Artificial intelligence Retinal Expert (CARE) system: a national real-world evidence study. Lancet Digit Health. 2021 Aug;3(8):e486-€495.
2. Airdoc Fundus Camera - uZivatelsky manual / specifikace verze 2/2023. 3. Airdoc.com [online]. Product Airdoc [cit. 15-08-2023]: https://airdoc.com/product?type=1. 4. Instruction for use
16g - 2023-04-07, CE Technical File, File No: CE-TCF-SHYT-02_2.1, rev. €. A/L.

*Vyjadfuje schopnost modelu rozlisit mezi pozitivnimi a negativnimi pfipady a méfi celkovy vykon klasifikacniho modelu bez ohledu na nastaveni konkrétni prahové hodnoty. Celkové
fe€eno, AUC vyhodnocuije spolehlivosti méfeni v kontextu klasifikaénich modeld a poskytuje miru jejich schopnosti rozlisit mezi pozitivnimi a negativnimi pfipady.
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Novatin s.r.o. V Sadech 1081/4a | 160 00 Praha 6 www.novatin.com novu tln





<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.5
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /sRGB
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo false
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo false
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Remove
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 100
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 10
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 10
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 1.30
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 10
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 10
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 300
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 300
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects true
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /ConvertColors /ConvertToRGB
      /DestinationProfileName (sRGB IEC61966-2.1)
      /DestinationProfileSelector /UseName
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MarksOffset 6
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing false
      /UntaggedCMYKHandling /UseDocumentProfile
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [600 600]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


