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“SISTEMA AUTOMATIZADO PARA PROCESSAR AMOSTRAS BIO-
LOGICAS E METODO”

Campo da Invengdo

A presente invengdo se relaciona a um sistema para
procesgar e examinar amostras bioldgicas em um ambiente de
laboratério.

Antecedentes da Invengao

Em varias sele¢des, o exame de amostras bioldgicas
é necessirio para fins de diagndstico. Geralmente falando,
patologistas e outros diagnosticadores coletam e estudam a-
mostras de pacientes e utilizam exame microscédpico e outros
dispogitivos para avaliar as amostras em niveis celulares.
Numerosas etapas estdo tipicamente envolvidas na patologia e
outro processo diagndstico, incluindo a colegdo de amostras
bioldgicas tal como sangue e tecido, processamento de:amos-
tras, preparagdo de slides para microscépio, marcacdo, exa-
me, re-teste ou re-marcag¢do, colegdo de amostras adicionais,
re-exame dag amostras e finalmente a oferta de descobertas
diagnésticas. Numeroso pessoal médico ou veterindrio pode
estar envolvido nog processos diagnésticos, incluindo ciruz-
gides, flebotomistas ou outro pessocal que opera colecdo de
amostras, patologistas, histologistas e outro pessoal que
processa, transporta e examina as amostras e assim por dian-
te. A complexidade dos procedimentos de manuseio de tecido
do anfiteatro de operagdc até o laboratdério e de volta a di-
égnosticadores ou cirurgides tornou-se crescentemente com-
plexa em grandes ambientes médicos onde altos volumes de a-

mostras precisam ser manuseadas, processadas e examinadas em
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uma base didria.

Varias etapas dos procedimentos de manuseio de te-
cido foram automatizados usando instrumentos, cada um dos
quais tipicamente é controlado por um computador dedicado ou
um controlador computadorizado on-board. Em alguns laboraté-
rios, a informaglo pode ser compartilhada entre instrumentos
automatizados e/ou laboratério em rede ou sistema de infor-
magdo de hospital, tal como para estocar dados de paciente
ou rastreamento. Um exemplo de um instrumento automatizado &
um sistema de processamento de tecido automatizado em que
amostras bioldgicas s8o fixadas e infiltradas com parafina
de uma maneira automatizada. Tais sistemas de procéssamento
de tecido 230 os sistemas de processamento TISSUE-TEK®VIP™ e
o TISSUE-TEK®XPRESS™ disponiveis em Sakura Finetek USA, Inc.
de Torrance, Califdrnia.

Um outro exemplo de automatizagdo é um colocador
de laminulas em l&mina microscépica automatizado, que aplica
laminulas em ldminas de microscopia de uma maneira automati-
zada. Um exemplo de tal colocador de laminulas automatizado
é o colocador de laminulas TISSUE-TEK®SCA™ digponivel em Sa-
kura Finetek USA, Inc. de Torrance, Califérnia. Um exemplo
adicional de automatizagdo em laboratdrios & um marcador de
la&mina microscépica automatizado, em que varios corantes,
outrog reagentes e lavagens sdo aplicadas automaticamente a
bateladas de léminas de microscopia. Um exemplo de tal mar-
cador de lamina automatizado € o gistema marcador TISSUE-

TEK®DRS™ disponivel em Sakura Finetek USA, Inc. de Torrance,

Califérnia.
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Apesar da assisténcia de instrumentos automatiza-
dos, patologistas, outros diagnosticadores e pesscal de la-
boratérioc tipicamente devem estar envolvidos em numerosas
etapas durante i processamento e exame de amostras biolégi-
cas. Por exemplo, uma vez que uma amostra tenha sido marca-
da, a amostra marcada seccionada em uma ldmina de microsco-
pia tipicamente é examinada fisicamente sob um microscépio.
Isto tipicamente envolve transporte da lamina de microscopia
para um diagnosticador gue estid localizado fora do.laboraté-
rio, ou em ocutros casos pode envolver um diagnosticador que
vai ao laboratério para examinar a l&mina de microscopia.
Apés esta etapa de exame inicial, a diagnosticador avalia se
é necessario teste adicional. Tal teste adicional pode en-
volver a coleta de amostras adicicnais de um paciente, ou
testes adicional de amostras j& coletadas. Por exemplo, ©
diagnosticador pode requerer que a amostra existente seja
seccionada adicionalmente e um regime de marcag@o diferente
ou outro protocolo seja aplicado. Isto pode resultar em ite-
ragBes de uma ou mals coletas, grossing, processamento, in-
filtracdo, emblocamento, seccionamento, colocagdo de laminu-
las, marcagdo, examinagdo etc. Tudo isto pode resultar em
atraso de tempo, assim como prejuizo de tecido. Apds as ite-
ragSes de testes e procedimentos adicionais, ¢ patologista
repete o processo de exame e pode entdo requerer ainda tesg-
tes adicionais de uma maneira iterativa até uma descoberta
final ser atingida. Mesmo com ingtrumentos automatizados
nesses processos, hd numerogsos transportes e intervengdes

humanas necegsirias.
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Conseqlientemente, j& uma necessidade por um siste-
ma e método para processar e examinar amostra bioldgica que
aumenta a automagdo e precisdo envolvidas em automagdo, re-
duz a quantidade de transporte de amostras processadas no
procegso de exame e reduz intervalos de tempo, inconvenién-
cia e potencial para degradagdo envolvido em diagnéstico i-
terativo e etapas de processamento. Além disso, hd uma ne-
cessidade por aumento de velocidade nestes processos para
melhorar diagnose e tratamento.

Resumo da Invengdo

A presente inven¢do alivia em grande extensdo as
desvantagens dos sistemas e métodos conhecidos de processa-
mento e exame de amostra bioldgica automatizade pela provi-
sdo de sistema automatizado em que amostras bioldgicas sdo
processadas com dados de retro-alimentagdo providos através
de comunicagdes em rede e em que dados de imagem de diagnds-
tico sfo criados e distribuidos &z pessoas desejadas, tal
como diagnosticadores, e instrugdes adicionais pode ser ge-
radas por processamento iterativo e revisdo, sem a necessi-
dade de revisdo de ldmina individual, se desejado.

No presente sistema, um aparelho de processamento
automatizado é provido para coletar e processar amostras bi-
olégicas, tomar imagens dos dados microscédpicos, distribuir
imagens conforme desejado para revigdc e entdc determinar
etapag de procegsamento adicionais. Em um exemplo, uma amos-
tra é coletada e entdo processada conforme desejado a fim de
gerar laminas de microscopia marcadas. Isto inclui processa-

mento automatizado de tecido incluindo infiltragdo de para-
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fina, com dados registrados em um sistema de informagdo de
hospital ou laboratdrio. A amostra processada € passada para
emblocamento conforme desejado, na mesma miaquina automatiza-
da ou em uma outra. De novo, dados sdo opcionalmente gerados
e registrados. A amostra emblocada pode entdo ser passada
para geccionamento, com dados de novo opcionalmente gerados
e registrados. As sec¢des sdo posicionadas em l&minas de mi-
croscopia conforme desejado, cobertas com laminulas e opcio-
nalmente desparafinizadas, lavadas e marcadas em qualquer
ordem desejada com dados de novo opcionalmente gerados e re-
gistrados em quaisquer momentog desejados nesses processos
automatizados. As laminas para microscopia completas sdo vi-
sualizadas sob exame microscdpico, tal como usando uma came-
ra digital incorporando um visualizador dispositivo acoplado
a carga (CCD) e os dados de imagem sdo estocados e distribu-
idos conforme desejado. Em uma modalidade, os dados de ima-
gem gdo passados em um mddulo de interpreta¢do, tal como um
sistema de reconhecimento de padrdo, que gera um diagndstico
preliminar tal como com bagse em comparacao com um banco de
dados de padrdes cu protovol{s) de determinagdo de padrdes.
A geragdo de laminas de microscopia adicionais pode ser ins-
truida automaticamente dependendo da determinagdo do sistema
de interpretagdo (tal como marcagdo adicional, ou secciona-
mento adicional, cobertura por laminulas, marcagdc ou reuni-
do, processamento, infiltragdc, sec¢do, cobertura por lami-
nulas de amostra adicional etc.). Entdo imagens adicionais
gdo criadas e examinadas usando o mdédulo de reconhecimento

de padrdo conforme desejado e qualquer processamento adicio-
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nal pode ser requisitado.

Além disso, um diagnosticader, tal como um cirur-
gido ou patologista, pode acessar os dados de imagem e os
relatos do mdédulo de interpretagdo em qualquer ponto durante
ou ao final deste processo, para requisitar atividade diag-
nose adicional ou para instruir o sistema automatizado con-
forme desejado. Em um exemplo, o diagnosticador pede que
protocolos de secgdo e marcagdo adicicnais sejam realizados.
Além disso, com base nos dados de imagem ou relatos de reco-
nhecimento de padrfes, o diagnosticadeor pode requerer a dis-
tribuigdo de uma ou mais laminas de microscdpioc para inspe-
¢d3o pessoal. Sendo, o gistema pode posicionar automaticamen-
te uma ou mais laminas de microscépio em uma area designada
para entrega ao diagnosticador, ou o sistema pode tornar as
laminas disponiveis de outra maneira, em que 0 exame por um
diagnosticador possga ser realizado.

Em uma modalidade, um procedimento de “Marcacgdo
Reflexiva” €& implementado. Neste procedimentc, o sistema re-
comenda marcagio egpecifica e/ou teste de amostras bioldgi-
cas com base em relatos de reconhecimento de padrdes de um
médulo de interpretagdo.

Em um outrc aspecto da invengao, o movimento tanto
de amostras de informagdo comc bioldgicas €& provido. Por e-
xemplo, amostras biolégicas prosseguem através de sgistemas
de processamento, emblocamento, microtomia, marcagdo e colo-
cagdio de laminulas opcional, e para um visualizador. Apds
visualizag¢do, a amostra pode sofrer secgdo, marcacdo adicio-

nal, etc. antes de ser mandada para um patologigta ou esto-
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cada. A informagdo gerada nos dispositivos de processamento
de material pode ser acessada e compartilhada de outro modo
por outros dispositivos e computadores, incluindo o médulo
de interpretacdo, gistemas de informagdo e estagdo de trabe-
lho de diagnosticador, entre cutros.

Em um outro aspecto da invengdo, dados de imagem
podem ger transmitidos através de caminho de informagdo (tal
como uma rede ou plural redes) para um médulo de interpfeta-
¢30, gue se comunica com um ou mais banco de dados e conduz
o reconhecimento de padrdes para assistir na interpretagdo
automatizada. Uma vez que a interpretagdo tenha gerado re-
sultados, o sistema pode entdo encaminhar o material para
gofrer teste adicional, requerer material adicional a ser
testado, ou encaminhar ¢ material para um diagnosticador ou
recurso de estocagem. Em um exemplo, ¢ diagnosticados pode
ser nctificado, tais resultados estdc disponiveis para sua
consideragdo por notificagdc eletrdénica, tal como por um e-
mail, anfincic pop-up em tela de computador, anincio em fai-
Xa, mensagem em Pager ou ligagdo telefbnica automatizada. ©
diagnosticadosg pode considerar os dados de imagem, o relato
de interpretac¢do e/ou outros dados e pode concordar com a
interpretagdo, ndo concordar, prover outro diagndstico, ou
pedir procedimentog adicionais. O diagnosticador ou um téc-
nico também pode opcionalmente intervir e ignorar recomenda-
¢Oes de procedimentos adicionais pelo médule de interpreta-
cdo.

O sistema pode encaminhar amostras de variocs mo-

dog. Por exemplo, a amostra pode ser interpretada como nor-
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mal e encaminhada ao diagnosticador. A amostra pode sendo,
ser interpretada como anormal ou doente e encaminhada ao di-
agnosticador com uma descoberta preliminar. A amostra também
pode ser interpretada como anormal sem nenhuma descoberta ou
recomendac¢do identificada e, portanto, enviada para o diag-
nosticador para avaliagdo.

0 mdédulo de interpretagdoc pode acessar quaisquer
dados desejados a fim de formular seu relato, além dos dados
de imagens providos pelo sistema de imagem. Por exemplo, o
médulo de interpretagdoc pode considerar o relato os regis-
tros do paciente para determinar condigdes anteriores e fa-
tores de risco conhecidos relatados a varias doengas. Igual-
mente, outras imagens no sistema de informagdo podem ser
comparadas e contrastadas para atingir miltiplas finalida-
des, tal como avaliar a progressdo de uma doenga. Com base
na informagdo adquirida neste processo, o sistema pode moni-
torar uma doenga em curso de paciente particular, ou ele po-
de ser usado em uma escala mais ampla para avaliar informa-
¢3o epidemiolégica em um grande nimero de individuos.

Em um aspecto resumido da invengdo, um sistema de
processamentc de amostras bioldgicas é provide incluindo um
gistema de manuseio de material bioldégico, médulo de visua-
lizagdo de l&mina e um mbédulo de interpretacdo em comunica-
¢do com o médulo de visualizagdo de lamina utilizando os da-
dos de imagem de la&mina a fim de gerar uma interpretac8o i-
nicial dos dados de imagem. O médulo de visualizagdo de 1a&-
mina estd em comunicagdo com o médulo de interpretagdo atra-

vés de uma ligagdo de dados direta (sem fic ou instalada),
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através de infra-estrutura de comunicacdes ou de ambas. Em
outros aspectos da invengdo um médulc de determinag8o que
gera dados de instrugles de marcagdo e/ou médulo de visuali-
zacdo de lamina efetuando pelo menos um procedimento de mar-
cacdo e recebendo os citados dades de instru¢do de marcagdo,
e/ou um dispositivo de sec¢do, e/ou um mbédulo de recebimento
de instru¢do de secgdo, e/ou um mdédulo de colocar laminulas,
e/ou outros componentes de manuselo ou processamento de ma-
terial adequados para gerar dados de imagem de material e
transferir estes para um sistema automatizado e/ou humano
para visualizagdo e interpretacgéo.

Essas e outras caracteristicas e desvantagens da
presente invengdo serdo apreciadas a partir da revisdo da
geguinte descrigdo detalhada da invencdo, junto com as figu-
ras acompanhantes em que como numerais de referéncia se re-
ferem a partes semelhantes durante o todo.

Breve Descricdo das Ilustragles

A FIG. 1 & uma ilustracgdo em blocos de uma visdo
geral de etapas realizadas em um sistema automatizado de
processamento e exame de amostras bioldégicas de acordo com a
presente invengdo;

A FIG. 2 & um diagrama de bloco de um exemplo de
um sistema automatizado para processamento e exame de amos-
tras bioldégicas de acorde com a presente invengéo;

A FIG. 3 & um diagrama de bloco de um outro exem-
plo de um gistema automatizado para processamento e exame de

amostras biolégicas de acordo com a presente invengdo;

A FIG. 4 é um diagrama de bloco de um outro exem-
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plo de um sistema automatizado para processamento e exame de
amostras bioldgicas de acordo com a presente invengao;

A FIG. 5 & um diagrama de bloco de um outro exem-
plo de um sistema automatizado para processamento e exame de
amostras bioldgicas de acordo com a presente invengdo;

A FIG. 6 & um fluxograma ilustrando um exemplo de
etapas de processamento realizadas por um sistema automati-
zado para processamento e exame de amostras biolégicas de
acordo com a presente invencdo; e

A FIG. 7 é um fluxograma ilustrando um exemplo de
etapas de processamento realizadas por um sistema automati-
zado para processamento e exame de amostras bioldgicas de
acorde com a presente invengdo.

Descricdo Detalhada da Invengdo

Nos seguintes pardgrafos, a presente invengdo serad
descrita em detalhe por meios de exemplo com referéncia &s
ilustragdes acompanhantes. Por toda esta descrigdo, as moda-
lidades e exemplos preferidos mostrados devem ger considera-
dos como exemplares, em vez de como limitagdes na presente
invengdo. Conforme aqui utilizado, a “presente invengdo” se
refere a qualquer uma das modalidades da invencdo descrita
agqui e quaisquer equivalentes. Além do mais, referéncia a
variog aspectos da invengdo por todo este documento ndo sig-
nifica que todas as modalidades ou métodos reivindicados de-
vem incluir os aspectos referenciados.

Em resumo, ¢ sistema da presente invenc¢do envolve
aparelhog e sistemas para realizar uma série de operagdes

incluindo colegdo de tecido, processamento, exame e proces-
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samentc iterativo ou colegdo conforme mostrade na FIG. 1.
Conforme ilustrado na caixa 10, uma amostra bioldgica & co-
letada, tal como através de uma bidpsia ou sangue extraido.
A amostra biolégica & enviada a um sistema de manuseic de
material, quer trangporte manual, através de carreta ou
transporte automatizado. Em uma modalidade de hospital, a
amostra pede ser distribuida a um laboratério médico, quer
no local ou em uma localizagdo remota. Uma amostra ou grupo
de amostras & processada em uma condigdo adequada para exame
desejado, conforme ilustrado com a caixa 20.

H& numerosas possibilidades para processamento da
amostra para tal exame. Por exemplo, uma amostra de sangue
pode ser extraida e uma pequena quantidade posicionada em
uma la&mina de microscdpio e coberta com laminula, tal como
feito em um laboratdrio de hematolcgia. Marcagdo opcicnal ou
outro protocolo de teste pode entdc sger realizado. Nas moda-
lidades ilustradas nas FIGS. 2-5, uma amostra de tecido pode
ser processada em uma condigdo adeqguada para exame, tal co-
mo, por exemplo, sendo infiltrada e embebida com parafina,
seccionada, marcada/testada, posicionada em uma l&mina de
microscdpic e coberta com laminula. Geralmente falando, o
sistema prové o processamento de uma amostra bioldgica sufi-
cientemente para permitir a visualizagdo em um médulo de vi-
sualizagdo e exame de dados de imagem e/ou da amostra por um
diagnosticador. Deve ser notado que, conforme aqui utiliza-
do, “diagnosticador” se refere a qualquer pessca que possa
desejar visualizar dados de imagem, tal como patologistas,

cirurgides, enfermeiros, pesquisadores, técnicos e adminis-



10

15

20

25

12

tradores.

Apbds uma amostra, ou grupo de amostras, ser prepa-
rada para exame, ela pode ser examinada e os dados pode ser
tornados disponiveis para um diagnosticador e/ou um médulo
de interpretagdo, conforme ilustrado com a caixa 30. Em uma
modalidade, o exame & conduzido oticamente tal como através
de microscdpio, mas outras formas de exame também podem ser
realizadas. Dados de imagem podem ser criados, tal como u-
sando um visualizador digital incluindo tecnologia CCD. Os
dadogs de imagem de preferéncia sdo disponibilizados para a-
cegso por um diagnosticador se desejado e opcionalmente o
diagnosticador é notificado tal como por notificagdo eletrd-
nica, tal como por um e-mail, anGncio pop-up em tela de com-
putador, anfincic em faixa, mensagem em Pager ou ligaglo te-
lefbnica automatizada. Em uma modalidade preferida, os dados
de imagem também podem ser acessados ou disponibilizados de
outra maneira, para um mdédulo de interpretagdoc. O mddulo de
interpretagdo conduz processamento digital, tal como por usc
de tecnologia de reconhecimento de padrBes a fim de desen-
volver um diagnéstico pfeliminar e gerar instrugdes ou reco-
mendagdes para processamento adicional. O processamento adi-
c¢ional, ilustrado com a caixa 40, pode incluir coleta de a-
mostras biolégicas adicionais, ou processamento adicional de
amostras j& coletadas tal como correndo procedimentos de
teste adicionais ou diferentes ou protocolos de marcagdo
(como ilustrado em caixas 10 e 20). Entdo o exame, visuali-
zagdo e interpretagdo da amostra pode ser continuada até o

sistema ou diagnosticador considerar que ele esteja comple-
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to. Esses testes e exames repetidos s8o referidos aqui como
processamento, teste ou exame iterativo. Em um outro aspecto
da invencdo, © diagnosticador pode acessar relatos que sdo
baseados nos dados de comparagdo criados pelo médulo de in-
terpretagdo. Em um aspecto adicional da invengdo, o diagnos-
ticador pode pedir ou conduzir processamento, testes ou exa-
me iterativo adicional.

As FIGS. 2-5 ilustram exemplos de sistemas automa-
tizados para processamento e exame de amostras bioldgicas de
acordo com a presente invengdo. Nessas figuras, vias de in-
formagdo sdo ilustradas com linhas sblidas e/ou setas e vias
de material sao ilustradas com linhas duplas e setas contor-
nadas. Conforme aqui utilizado, “material” se refere a qual-
quer material biolégico incluindo amostras histolégicas e
citolégicas gue podem ser examinadas em um procedimento de
laboratério médico, de autdpsia, veterindrio ou de pesquisa.
0 material bioldgico pode incluir amostras ou espécimes de
tecido, e/ou fluidos biclégicos tal como sangue, plasma,
etc. Embora os exemplos ilustrados sejam descritos em rela-
¢do a tecido, os sistemas descritos ndo estdo limitados.
Conforme aqui utilizado, o material bioldgico serd referido
alternadamente como um espécime, uma amostra ou um material.

Nos exemplos ilustradeos, as vias de material re-
presentam exemplos de vias de transporte que podem ser per-
corridas por uma amostra fisica em um laboratério ou hospi-
tal. Uma progressdo tipica do material de uma estagdo para a
proxima € retratada pela diregdo da seta. Entretanto, deve-

ge entender que as estagdes de processamento sdo providas
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como exemplos, como sdc as diregdes de fluxo de material.
Deve-ge apreciar que mais, poucos ou outras estages de pro-
cessamento podem ser usadas na pratica da presente invengéo,
e/ou mais, menos ou outras vias e dire¢des de material podem
ger usadas na pratica da presente invengao.

Pode ser usada qualquer forma de transporte que
geja suficiente para transportar o material como indicado
pelas vias de material. Por exemplo, o material pode ser
transportado roboticamente de uma estagdo para a proxima.
Ele também pode, ou sendo, ser carregado manualmente de uma
estagdo para a proxima. Adicionalmente, uma méguina pode re-
alizar midltiplas etapas sem nenhum movimento fisice do mate-
rial de uma estagdo para uma outra sendo necessério.

Em uma modalidade da FIG.2, uma estagdo grossing
1080 & provida em que uma operagdo de grogsing de tecido po-
de ser realizada. E claro, deve ser apreciado que grossing
ndo é sempre um requerimento, especialmente no caso de pro-
cessamento de fluidos bioldgicos. Apds a estagdo de gros-
ging, uma amostra no exemplo ilustrado pode percorrer na via
de material 1087 para uma estagdc de processgamento e emblo-
camento 1090,

A estac¢do de processamento e emblocamento pode in-
cluir manual ou processamento automatizado levande a uma a-
mostra infiltrada e embebida em parafina. Deve ser apreciado
que o gistema de processamento e emblocamento 1090 pode in-
cluir maltiplas partes de eguipamento de processamento auto-
matizado, ou pode incluir uma combinag¢do de um ou maig par-

tes de equipamento de processamento automatizado com proces-
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gos manuais. Em um exemplo, um processador de tecide automa-
tizado & usado na estagdc de processamento e emblocamento
1090. Em uma outra modalidade, um instrumento de emblocamen-
to automatizado & usado. Em uma outra modalidade, esses ins-
trumentos est3o em duas localizagles e hd uma via de materi-
al (n3o mostrada) entre eles. Sendo, ele podem ser incorpo-
rados em um Gnico instrumento, ou podem estar em dois ins-
trumentos com transporte automatizado entre. O mesmo é ver-
dade para todas as estagdes de processamento discutidas a-
qui, nominalmente elas podem ser combinadas e automatizadas
conforme desejado. Isto reflete a flexibilidade do presente
gistema em que ele & adaptavel a qualquer das numerosas 8o-
lugdes automatizadas disponiveis, sob desenvolvimento, ou
desenvolvidas no futuro.

Apés sgistema de processamentc e emblocamento 1080
o material pode ser transportado ao longo da wvia 1097 para
uma estacdo de micrétomo 1100, também referida como “micro-
tomia”. Secgdeg de material, ou fatias, s8¢ criadas na esta-
Gdo de micrétomo 1100, embora deva ser entendido que qual-
quer tecnologia para criar secgbes finas o suficiente para
exame microscdpico possa ser usada. Deve-se apreciar que se
secgdes de material finas ndo sejam necessdrias para exame
microtomia ndo seria necesséria.

Em uma pratica tipica da invengdo secgdes criadas
na estagdo de micrétomo 1100 sdo posicionadas em laminas de
microscépio. Apbs microtomia 1100, as secgdes de tecido bio-
légico (e laminas) podem serrem movidas ac longo da via 1107

para um sistema de marcagdo 1110. Qualquer marcagdc ou outro
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protocolo de teste pode ser realizado como desejado. Em uma

-

modalidade preferida, um marcador automatizado & usado. Em.
um exemplo, a marcag¢do com hematoxilina e eosina (“H & E”) &
realizada em um sistema de marcagdo 1110. Apds a marcagio,
as amostras podem ser transportadas ao longo da via de mate-
rial 1117 para um sistema colocador de laminulas 1120 para
ger coberto com laminula. Deve-se apreciar que a colocagédo
de laminulas e marcacdc sdo ambas opcionais e, se incluidas,
podem ser realizadas manualmente ou automaticamente.

Em uma modalidade mostrada na FIG. 2, sgistema de
marcagdo 110 esté& localizado antes do sistema colocador de
laminulas 1120 ao longo da via de material, entretanto esta
ordenagdo ndc é necessaria, e as etapas asgsociadas com esses
sistemas poderiam ser realizadas em outras ordens. Em um e-
xemplo particularmente desejével, sistema colocador de lami-
nulas 1120 estd localizado antes do sistema de marcagdo
1110. Neste exemplo, uma laminula pode ser aplicada a uma
lé&mina de microscopia e entdo o lémina coberta pode ser
transportada para sistema de marcagdc 1110. Apdg marcagdo a
lémina pode proceder a um visualizador 1130,

Em uma modalidade, a sistemas colocadores de lami-
nula e de marcagdo sdo automatizados ém um Gnico dispositivo
automatizado. Em uma ocutra alternativa, um gistema colocador
de laminulas ndo é necessdrio. Ainda em uma outra modalida-
de, o sistema colocador de laminulas 1120 estd localizado &
jusante do visualizador 1130 na via de material. Deve-se,
portanto, entender que se uma laminula é aplicada, que a a-

plicagdo pode ocorrer em qualquer localizagdo desejada, an-
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tes ou apds visualizagdo e antes ou apds a marcagdo. Geral-
mente falando, apds sistema colocador de laminulas 1120, o
processamento de pré-exame estd completo e a(s) amostra(s)
estd (d0) pronta(s) para o processamento de exame.

Conforme o material procede ac longo das vias de
material e através dog sistemas de processamento, a informa-
¢80 pode ser compartilhada entre os numerosos dispositivos
usando varias vias de informagdo que formam uma infra-
estrutura de comunica¢des 1200. Deve-se notar que infra-
estrutura de comunicagdes 1200 pode ser qualquer forma de
gistema de comunicac¢do gque permite comunicagdes entre indi-
viduos, sistemas de computador e/ou sistemas de processamen-
to automatizados. Em um exemplo, a infra-estrutura de comu-
nicagdes pode ser uma rede de computadores que estd instala-
da, gem fio ou uma combinacdo de instalada e sem fio. Por
exemplo, pontos de acesso a informagdo podem ser instalada
na rede e/ou juntados & rede através de portal sem fio. Em-
bora o exemplo ilustrado mostre um sistema em rede em que
comunicac¢des sdo realizadas através de uma rede, comunica-
¢bes diretas também podem ser conduzidas. Por exemplo, em
uma modalidade, sistema de processamento e emblocamento 1050
pode ter uma ligag@oc para comunicagdes diretas com o sistema
de marcagdo 1110 e pode acessar a rede para comunicagdes a-
través de um nd no sistema de marcagdo 1110, ou senfo, pode
ter uma ligagdo para rede direta. Deve-se entender que é
prevista qualquer estrutura de via de comunicagdes adequada
que permitiria compartilhamento adequado de informacdo entre

védrios componentes de sistema. Igualmente, deve-se entender
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que, em outras modalidades, nem todos os componentes do sis-
tema podem ter via de comunicagdes diretas. Além do mais,
deve-se entender que vias de comunicagdo podem tomar qual-
quer forma, tal como digital, analégica, instalada, sem fio,
de papel, oral, telefdnica, etc.

Em uma modalidade, uma rede de laboratdrioc pode
ser provida como a porglo da infra-estrutura de comunicagdes
1200 entre os instrumentos de laboratdério, retratados com
nimeros de referénecia 1080, 1090, 1100, 1110, 1120, 1130,
1140, 1230 e também ¢ sistema de informagdo de laboratdrio
1220 e outros terminais 1240 e 1245 (que podem incluir um
sistema de computador tal como, por exemplo, um ou mais com-
putadores pessoais e/ou servidores de computador). A rede de
laboratdric pode ser posta em rede com uma rede hospitalar
que também & parte da infra-estrutura de comunicagdes 1200.
Em tal modalidade, outros dispositivos pcdem ter acesso &
informacdo disponivel no sistema de informacdo de laboratéd-
rio 1220 ou outrog dispositivos laboratoriais através da in-
fra-estrutura de comunicagdes 1200. Tal outros dispositivos
incluem , por exemplo, terminais de diagnosticador ocu admi-
nistrador 1240, um sistema de informa¢do hospitalar 1210 e
em algumas modalidades o médulo de interpretagdo 1230. Deve
ser entendido que a flexibilidade das vias de informacdo es-
t4d direcionada a permitir o fluxo de informagdoc necessirio
para rastrear amostras biolégicas sendo processadas quando
desejado e para distribuir a necesséria informagZo aos usui-
rios apropriados. Numercsas estruturas de sistema de comuni-

cagdes alternativas podem ser selecionadas para preencher
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egta necessidade e os exemplos ilustrados e discutidos sdo
providos para fins de ilustrac¢do apenas, ndo limitando o am-
bito ou flexibilidade do sistema.

Em referéncia ao exemplo ilustrado, a via de in-
formagdo 1085 representa um exemplo de uma via de comunica-
¢8es entre a estagdo de grossing 1080 e qualguer outro com-
ponente desejadc através de infra-estrutura de comunicagdes
1200. Igualmente, vias de comunicagdes 1095, 1105, 1115,
1125, 1135, 1155, 1215, 1225, 1235, 1245, 1255 e 1265 repre-
sentam exemplos de vias de comunicagdes entre estagles de
processamento e emblocamento 1090, microtomia 1100, sistema
de marcagdo 1110, sistema colocador de laminulas 1120, visu-
alizador 1130, recurso de estocagem 1150, sistema de infor-
mag¢do hospitalar 1210, sistema de informagdo laboratorial
1220, médulo de interpretagdo 1230, terminal de diagnostica-
dor 1240, ou qualguer outro componente desejado.

O compartilhamento de informag¢do pode ser automa-
tizado, manual ou conceitual. Por exemplo, a informagdo pode
ger compartilhada diretamente por duas miagquinas em comunica-
¢do uma com a outra, ela pode ser disponibilizada a um usué-
rio que pode manualmente pb-las em um outro dispositivo, ou
uma Gnica miquina compreendendo mais de um dispogitivo mos-
trade na FIG. 2 pode travar uma comunica¢do interna. Este
compartilhamento de informagdo freqientemente envolve comu-
nica¢dc de em duas vias. Por exemplo, imagens de um paciente
gue tem uma doenga crénica podem ser enviadas para um banco
de dados de estocagem de informagdo de paciente e informagio

previamente obtida com relagdo ac mesmo paciente pode ser
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recuperada do banco de dados a fim de monitorar a progressdo
da doenga. Em uma outra modalidade, cada estagdoc na via de
material é capaz de se comunicar através da infra-estrutura
de comunica¢des 1200 e as estagles podem comunicar a pro-
gressdo do material ao longo das vias de material assim com
outra informagdo, conforme discutido em maiores detalhes a-
baixo.

Em uma outra modalidade da invengdo, amostras bio-
légicas, containeres, workpieces e localizagdes por todo o
gistema podem ser identificados com cédigos compreensiveis
por méguina, tal como provido por etiquetas RFID, identifi-
cadores de forma, identificadores de cor, nlmeros ou pala-
vras, outros cdédigos éticos, cédigos de barras, etc. Os i-
dentificadores podem ser registrados para gerar dados provi-
dos a um banco de dados, tal come dados mantidos em disposi-
tivo de estocagem de dados 1260, por um PC (guaisquer dispo-
gitivos de computagdo), sistema de informagdo hospitalar
1210, sistema de informagdo laboratorial 1220 ou qualquer
combinagdo destes. Exemplos de dados que podem ser rastrea-
dos incluem informac¢do e histéria de paciente, informagdo em
relagdo a amostra(s) bioldgica(s) coletada(s), tempos de
chegada e partida de amostras bioldgicasg, testes realizados
nas amostras, processos realizados nas amostras, reagentes
aplicados a&s amostras, diagnoses feitas, imagens associadas
e assim por diante.

A préxima etapa realizada pelo sgistema automatiza-
do para processamento e exame de amostras bioldgicas & exa-

minar a amostra. Nesta etapa, a amostra biolbégica é recebida
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por um visualizador 1130 apds ser processada para visualiza-
¢do conforme desejado. No exemplo ilustrado na FIG. 2, o
processamento € suficiente uma vez que a marcagdo desejada
tenha sido completada, tal como no sistema de marcagdo 1110
e opcionalmente uma lamina de microscdpio tenha sido aplica-
da (antes ou apds a marcagdo) em sistema colocador de lami-
nulas 1120. Pelo menos uma imagem de amostra de material é
obtida pelo visualizador 1130. O visualizador 1130 pcde in-
c¢luir uma ou mais imagens. O visualizador pode ser qualquer
sistema que gere imagens que possam sef interpretadas no mo-
dulo de interpretacgdo 1230. Na modalidade ilustrada, o visu-
alizador 1130 inclui um microscdpio e uma cémera capaz de
registrar imagens digitais do campo de visdo do microscdpio.
Por exemplo, uma clmera baseada em CCD 6tico pode ser usada
para gerar o8 dados de imagem digital. 0Os dados de imagem
digital podem ser estocadecs de qualquer maneira que proveja
acessa aos dados conforme necessario pelo mddulo de inter-
pretagdo 1230, terminal de diagnosticador 1240 e/ou terminal
de técnico e/ou conforme desejado por qualguer um que neces-
site ter acesso aos dados de imagem, tal como diagnosticado-
res ou pessoal de laboratdrio. Exemplos de estocagem de da-
dos adequadas sdo dispositivos de estocagem locais associa-
dos com o visualizador 1130 (tal como disco rigido, memdria
removivel, memdria flash, memdria otica tal como CD ou DVD,
etc.), e/ou meméria em rede tal como ilustrado diagramatica-
mente por estocagem de dados 1260. Deve-se notar que qual-
quer forma de informagdc pode ser gerada pelo visualizador

1130, além dos dados de imagem. Por exemplo, o vigualizador
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1130 pode opcionalmente associar outros tipos de dados, tal
como um didrio de bordo de informagdo de paciente associado
com os dados de imagem e conforme discutido adicionalmente
agui. Sendo, um outro sistema de processamento pode associar
os dades de iﬁagem com outros dados.

0 tipo de informacdo gerada destina-se a ser sufi-
ciente para o mddulo de interpretagdo 1230 para realizar seu
processamento de interpretagdo e gerar o relato desejado. O
médulo de interpretacdo 1230 pode tomar gualquer forma dese-
jada, tal como, por exemplo, um sistema de computac¢do dedi-
cado ou sendo pode ser um médulo que corre em um sistema de
computagdo usado para miltiplas finalidades. Em exemplos a-
dicionais, ele pode ser independente, uma parte do visuali-
zador 1130, parte do sistema de informagdo hospitalar 1210,
parte do sistema de informagdo laboratorial 1220, ou pode
estar em qualquer lccalizagdo onde dados possam ger recebi-
dos do visualizador 1130. Embora as figuras retratem um Uni-
co mddulo de interpretagdo 1230, deve-se entender que médu-
los de interpretagdo plurais 1230 também podem ser usados.
Em exemplos adicionais, terminais de diagnosticador 1245 po-
dem incluir mdédulos de interpretacdo 1230 ou clientes de mé-
dulo de interpretagao que permita ao diagnosticador conduzir
localmente uma interpretagdo baseada nos dados disponiveis
incluindo, sem limitag@oc, dados de imagem do visualizador
1130,

Na modalidade da FIG.2, o(s) mddulo(s) de inter-
pretagdo 1230 estdo em comunicagdo através da infra-

estrutura de comunicagdes 1200. O médulo de interpretagdo
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1230 pode acessar dados conforme desejado, quer diretamente
do visualizador 1130, através de recurso de estocagem de da-
dos 1260, quer através de estocagem de dados local. O médulo
de interpretagdo usa os dados de imagem e outros dados para
realizar uma andlise e uma recomendacdo. Em uma modalidade,
a andlise inclui uma andlise de reconhecimento de padrdes em
um sistema de reconhecimento de padrdes do médulo de inter-
pretagdo 1230. Em uma forma de reconhecimento de padrdes,
dados de imagem do wvisualizador 1130 s8c comparados a um
banco de dados de padrdes conhecidos. Se um nivel suficiente
de correspondéncia € encontrado, é localizado um padr3o i-
guél em que uma recomenda¢do, diagnose ou instrug¢dc de pro-
cessamento adicional pode ser feita. O banco de dados de pa-
drdes pode ser uma parte do médulo de interpretagdo 1230, ou
localizado externamente, tal como, por exemplo, em estogagem
de dados 1260 ou sistema de informacdo laboratorial 1220.
Apds visualizagdo no visualizador 1130, o© proces-
samento adicional das amostras visualizadas pode ser encami-
nhado tanto direto por técnico, diagnosticador ou outra pes-
soa, ou como de preferéneia indicado automaticamente pelo
médulo de interpretagdo 1230. O médulc de interpretagéo
1230, por exemplo, & configurade para determinar se a amos-
tra particular precisa sofrer processamento adicional, caso
em que ela pode proceder ao longo da via de material 1147,
ou sendo que ela deve ir para um recurso de estocagem 1150,
caso em que ela procede ao longe da via de material 1157, ou
sendo que ela deva ir para um diagnosticador ou outra pessoa

para inspegdc pessocal, caso em que ela procede ao longo da
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via de material 1247. No eiemplo ilustrado, onde a amostra
procede para processamento adicional, & amostra & retornada
ao marcador 1110 através da via 1147 onde ela pode sofrer
outras operacgbes tal como marcagdc especial, imuno-
histogquimica (“IHC”), hibridizagdo in situ (“ISH”), formag&o
de multiplices ou outra marcagdo ou procedimentos de teste.
Subsequientemente, a amostra pode proceder ac longo de via de
material conforme ja discutido, por exemplo, de volta ao vi-
gsualizador 1130. Finalmente é desejado que a amostra testada
e visualizada seja estocada como indicado pela estocagem
1150. Neste exemplo, apds inspegdc pessoal por um diagnosti-
cador ou outra pessca, a amostra pode ser retorﬁada para
procegsamento adicional, tal como sistema de marcagdo 1110
ou para estocagem, tal como em recursc de estocagem 1150.
Posteriormente, a amostra processada pode opcionalmente ser
recuperada do recurso de estocagem 1150 se desejado.

Os terminais, tal como terminais de diagnosticador
1240 ou outros terminais, tal como terminais de técnico 1250
podem ter qualquer estrutura desejada, incluindo sistemas de
computagdo em comunicagdo através da infra-estrutura de co-
municagdes 1200 com outros componentes do sistema. Os termi-
nais também podem opcionalmente incluir outros componentes
que podem ser Gteis em uma &rea de trabalho, tal como unida-
des de estocagem de material, mbveis, telefones, etc. Em uma
modalidade, os terminais 1240, 1250 provéem acesso para in-
formagdo a respeito do processamento de amostras bioclégicas
e os resultados do processamento, incluindo dados de imagem

do vigualizador 1130 e dados de interpretacgdo ou relatos do
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médulo de interpretagdo 1230.

Outros exemplos de sistemas para processamento de
amostras bioldgicas sdo ilustrados nas FIGS. 3, 4 e 5. A
FIG. 3 ilustra uma modalidade em que um médulo de marcagao
de reflexo 2300 inclui sistema de marcag¢do 1110, visualiza-
dor 1130 e mdédulo de interpretagdo 1230, que sdo agrupados e
implementados como um instrumento automatizado, um médulc de
marcacdo de reflexo 2300. Sendo, eles podem estar em instru-
mentos separados em diferentes localiza¢fesg. O procesgsamento
de pré-exame pode ser realizado por instrumentos tanto den-
tro como fora do médulo de marcagdo de reflexo 2300, tal co-
mo, por exemplo, em grossing 1080, sistema de processamento
e emblocamento 1090, microtomia 1100 e sistemas de marcacdo
e colocagdo de laminulas 1110, 1120. Como j& discutido, de-
ve-ge entender que colocagdo de laminulas e marcagdo podem
estar localizadas em qualguer ordem desejada ou sendoc em um
Gnico instrumento. Dois sistemas de marcacgdo sdo ilustrados
como uma parte do sistema de marcag@o 1110 nesta modalidade.
Em particular, o sistema de marcagdo 1110 inclui H&E/SS mar-
cagdo e colocagdo de laminulas 2110 e IHC/ISH marcac¢do e co-
locagdo de laminulas 2160. Em H&E/SS marcacdo e colocacio de
laminulas 2110, a amostra biolégica pode sofrer H & E ou
marcacdo especial (“8S87) marcag¢do e colocagdo de laminulas
opcional. Em IHC/ISH marcagdo & colocagdo de laminulasg 2160,
o material pode sofrer marcacdo por imunc-histoquimica
(*“IHC“} ou hibridiza¢do in situ (“ISH”) e uma laminula pode
ger opcionalmente aplicada a lamina. Outros protocclos de

marcagdo ou teste também podem ser realizados. Apds o marca-
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dor/colocador de laminulas 1110, 1120, a amostra biolégica
procede ac longo da via de material 1117 para ¢ visualizador
1130 no mdédulo de marcacdo de reflexo 2300. Deve-se entender
que a via de material 1117 é opcional e a amostra pode per-
manecer estaciondria ou pode se mover para uma localizacdo
intermedidria, em que dados de imagem sdo criados pelo visu-
alizador 1130.

No exemplo ilustrado, os dados de imagem procedem
ao longo de caminho de dados 2135 para médulo de interpreta-
¢do 1230 localizado na unidade de marcagdo de reflexo 2300.
Embora um caminho de dados direto seja indicado, deve-se en-
tender que a comunicagdc por gualquer dos aparelhos discuti-
dos previamente, incluindo redes, podem ser usados para pro-
ver dados para o mbédulo de interpretagdo 1230, ou para pro-
ver uma localizac¢do de acesso em que o médulo de interpreta-
¢do 1230 possa acessar dados, tal como um mdédulo de estoca-
gem de dados local ou remoto 1260. Embora infra-estrutura de
comunica¢des 1200 ndo seja ilustrade na FIG. 3, deve-se en-
tender que os varios compcnentes tém vias de dados para uma
infra-estrutura de comunica¢des 1200 ou sendc entre uma e
outra. Neste exemplo & retratada uma via de informacdo 2305
entre o terminal de diagnosticador 1240 e o mdédulo de marca-
¢do de reflexo 2300 e uma via de informagdo 2175 entre um
recurso de estocagem 1150 e o mbédulo de marcacdo de reflexo
2300. Deve-se entender que essas pecdem ger vias de informa-
¢do direta como ilustrado ou gendo vias indiretas através de
uma infra-estrutura de comunicagdes 1200 ndo mostrada na

FIG. 3. Procegsamento subseqliente da amostra biclégica tam-
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bém pode ser realizado come indicado pelo médulo de inter-
pretagdo 1230, diagnosticador ou outra pessoa, no processa-
mento iterativo discutido previamente. A FIG. 3 também re-
trata uma via de material entre as terminais de diagnostica-
dor 1240 e estocagem 1150.

A FIG. 4 retrata uma outra modalidade alternativa
de um aparelho de manuseio de material e informagdo em que a
presente invengdo pode ser implementada. Similar &s modali-
dades previamente descritas, setas sdlidas finas sdo usadas
para denotar vias de informagdo, como definido acima, tal
como caminho de informagdo 3105, caminho de informagdo 3175
e caminho de informacdo 3235. Além disso, setas ocas mais
egpessas sdo usadas para denotar vias de material, como de-
finido acima, tal como caminho de material 3087, caminho de
material 3097, caminho de material 3107, caminho de material
3177, caminho de material 3157 e caminho de material 3237.

A modalidade mostrada na FIG., 4 tem muitas simila-
ridade com a modalidade mostrada na FIG. 3. Em resumo, o ma-
terial procede do grossing 1080 para processamento e emblo-
camento 1090 para microtomia 1100 e entdo para marcagdo de
reflexo 3300. Da marcagdo de reflexo, © material pode ser
enviado para terminal de diagnosticador 1240 ou estocagem
1150 e entre essas duas esta¢des. Cada uma dessas estagles
tem a mesma descrigdo e material e informa¢3o compartilhando
caracteristicas como a estagdo correspondente discutida aci-
ma em relagdo & FIG. 3.

O sistema ilustrado na FIG. 4 demonstra que siste-

mas de mdltipla ccoleta de tecido e processamento de pré-
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exame podem ser combinadas em um sistema maior. Assim, em um
Gnico laboratério, miltiplas esta¢des de grossing 1080, es-
tacgdes de processamento e emblocamento 1090 e/ou microtomia
1100 podem existir. Igualmente, mais de uma estagdo de mbdu-
lo de marcagdo de reflexo 3300 pode existir, todas as gquais
podem estar em comunicag¢do com o patologista através da ter-
minal de diagnosticador 1240. Em uma modalidade preferida, o
gistema mostrado na FIG. 4 & amplamente automatizado, pro-
vendo um laboratdério altamente eficiente sem qualguer aumen-
to significativo em mdo-de-obra.

Em referéncia agora & FIG. 5, uma outra modalidade
alternativa de um sistema de manuseio de material e informa-
¢do é retratado, em que a presente invengdo pode ser imple-
mentada. Setas sdélidas finas sdo usadas para denotar vias de
informa¢do, como definido acima, que incluem caminho de in-
formagdo 4105, caminho de informag8o 4155, caminho de infor-
macdo 4175, caminho de informagdo 4205, caminho de informa-
gdo 1225, caminho‘de informagdo 1245 e caminho de informacdo
4305. Setas ocas mals espessas 830 usadas para denotar vias
de material, como definido acima, que incluem caminho de ma-
terial 1087, caminho de material 1087, caminho de material
1107, caminho de material 4157, caminho de material 4177 e
caminho de material 4237,

Em resumo, o material procede de grossing 1080 pa-
ra processamento e emblocamentc 1090 para microtomia 1100 e
entdo para sistema de marcagdo de reflexo 4300. Do sistema
de marcagdo de reflexo 4300, o material pode ser enviado e

adiante entre revisdo de diagnosticador 4150 e/ou estocagem
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4170 e também entre cada uma dessas duas estagdes. Cada uma
das esta¢bes tem a mesma descrigdo e material compartilhando
caracteristicas como a estagdo correspondente discutida aci-
ma em relacdo & modalidade da FIG. 3,

A modalidade mostrada na FIG. S5 inclui infra-
estrutura de comunicagdo laboratorial 4400, que permite gue
a informagdo seja comunicada entre duas ou mais estag¢des.
Como mostrado aqgui, essa comunicagdo pode ocorrer entre mi-
crotomia 1100, sistema de marcagdo de reflexo 4300, terminal
de diagnosticador 4150 localizado no caminho de material,
terminal de diagnosticador 1240 localizado fora do caminho
de material, estocagem 4170, sistema de informacdo de labo-
ratdério 1220 e infra-estrutura de comunicagdes 4200.

Infra-estrutura de comunicagdo 4200 prové comuni-
cagdo de informag¢do a outras leccalizagdes no hospital e pode
prover comunica¢do de informagdo a localizag¢des externas,
tal como universidades, outrog hospitais, recursos remotos e
a Internet., Deve-ge entender que o caminho de comunicacdo
4205 entre a infra-estrutura de comunicag¢do laboratorial
4400 e infra-estrutura de comunicagdo 4200 & opcional. Se o
caminho de comunicag8o 4205 é removido, a modalidade do apa-
relho de manuseic de material e informag¢do mostrade na FIG.
5 torna-se um sistema fechado e pode ainda operar para ava-
liar amostras de material e prover descobertas baseadas nos
banco de dados autocontidos, tal como em sistema de informa-
gdo laboratorial 1220 ou qualquer banco de dados no sistema
de marcagdo de reflexo 4300 ou qualquer outra estag8o em co-

municagdo com a infra-estrutura de comunicagdo laboratorial
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4400. Dai, a remogdoc do caminho de informagdo 4205 resulta
em um sistema de manuseio de material e informagdo de labo-

ratdrio autdnomo.

-

Na FIG. 6, é mostradc um método para processamento
e exame de uma amostra biolégica em um sistema automatizado.
Primeiro, na etapa 5100 uma amostra, tal comc uma amostra de
tecido é coletada para teste. Esta etapa pode envolver a co-
leta de uma amostra tal como por bidpsia ou extragdo um
fluido de um paciente ou excis@o de outro modo de uma amos-
tra de um paciente. Em seguida, a etapa 5110 requer gue a
amostra seja procegsada para sec¢do. A etapa de processamen-
to pode requerer que o material sofra procedimentos, tal co-
mo congelamento ou emblocamento em parafina.

Em seguida, uma secgdo é criada, tal como com um
micrétomo ou outro dispositivo para secgdoe, como mostrado na
etapa 5120. Uma vez seccionado, o material é entdo colocade
na l8mina e pode sofrer marca¢do de H & E como mostrado pe-
las etapas 5130 e 5140. Duas vias s30 mostradas com esgsas
etapas para ilustrar o pedido opcional essas etapas podem
gser realizadas. Apds esses procedimentos, uma laminula pode
ser colocada na lamina na etapa de colocagdo de laminula op-
cional 5150.

A visualizagdo 5160 é a prdxima etapa mostrada no
fluxograma da FIG. 6. Nesta etapa, uma ou mais imagens s&o
de preferéncia usadas para obter uma ou mais imagens do ma-
terial que pode ser comparado a outras imagens ou informa-
¢do. Em uma modalidade preferida, uma l&mina marcada é posi-

cionada sob um microscdpio e pelc menos uma imagem colorida
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digital é criada. Na préxima etapa, a imagem é interpretada
ugando reconhecimento de padrdes como mostrado na etapa
5170, que envolve o uso de tecnologia de reconhecimento de
padrdes automatizada para interpretar a imagem e prover uma
avaliagdo inicial do material. Em uma modalidade preferida,
um médulo de interpretagdoc (ndc mostrado) seria usado para
acompanhag essa etapa, como discutido abaixo. Com base nos
resultados da interpretagdo, a préxima etapa, etapa 5180,
questiona se o material particular que foi visualizado deve-
ria sofrer teste ou marcagdc adicional. De preferéncia, essa
etapa determina se os resultados de interpretagdo incluem
quaisquer anormalidades ndo identificadas. Se incluirem, e
ge o sistema determina que marcagdo ou testeg adicionais nag
ldminas podem ajudar a identificar a anormalidade, estdo &
lémina sofre a marcagdo ou testes adicionals como indicado
pela etapa 5190. Em seguida, a lémina & enviada de volta &
etapa de visualizagdo 5160 onde o processo pode ger repeti-
do.

Apbés a interpretacdo ter identificado o material
como normal, ancrmal com uma anormalidade reccnhecida ou a-
normal com uma anormalidade ndc reconhecida ndo requerendo
nenhum teste adicicnal, a decisdo de Outros Testes Necessgi-
rios na Lamina com Base em Interpretagdo? da etapa 5180 re-
sulta em uma respcosta *ndo”. Uma vez que um resultado “ndo”
ocorra, o material e l&mina podem ser enviados ao diagnosti-
cador ou estocados na etapa final Enviar Lé&mina para Patolo-
gista ou Estocagem 5210, discutida em maiores detalheg abai-

xo. Adicionalmente, um resultado “nio” de Qutros Tegtes Ne-
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cessdrios na L&mina com Base em Interpretagdo? da etapa 5180
também avanga © processo para a prdxima etapa de decisdo,
que determina se secgdes adicionais sdo necessarias com base
na interpretagdo, como mostrado na etapa 5200.

A etapa 5200 questiona se uma ou mais laminas adi-
cionais devem ser preparadas para sofrer teste adicional.
Esta etapa & respondida no afirmativo no evento em que se
descobriu que o material sob consideragdo é anormal e dese-
ja-se teste adicional de outras amostras. Uma resposta “sim”
da etapa 5200 retorna o processo a etapa inicial 5120 para
criar uma secgdo de tecide e o processo & continuado desta
etapa. Em uma outra modalidade deste sistema, muitas secgles
de material bioldgico inicialmente podem ser preparadas na
etapa 5120. Nesga modalidade, uma resposta afirmativa de Ou-
trags Secgles Necessdrias com Base em Interpretagdo? da etapa
5200 direciona a marcagdo de uma das la&minas j& preparadas.

Ainda em referéncia a Qutras Secgdes Necessirias
com Base em Interpretagdoc? da etapa 5200 da FIG. 6, quando
nenhum teste adicional é recomendado no material do qual a
secgdo ou secgles foram visualizadas, uma resposta *ndo” é
gerada e o material é enviado ao patologista ou estocado.
Esta etapa final 5210 é para enviar a lidmina ao diagnostica-
dor ou estocagem. No evento que miltiplas laminas sofrem vi-
sualizagdo, um gistema preferidoc prové estocagem temporéria
das léminas individuais até o processc estar completo, mo-
mento em que todas as laminas e informag8o em relagdo a des-
cobertas e determina¢des preliminares podem ser comunicadas

ao diagnosticador en masse.
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Em uma modalidade alternada, cada lémina é enviada
para estocagem na etapa final e as imagens, interpretagdes e
outra informagdo sdo enviadas para ¢ diagnosticador de uma
maneira gradativa. Por exemplo, esta modalidade pode distri-
buir informacdo eletronicamente para o computador do diag-
nosticador para o diagnosticador ter acesso em tempo real a
informagdo e progressdo da operagdo do sistema. Na conclusédo
de toda a visualizagdo e avaliacdo do material biolégico,
uma mensagem pode ser comunicada ac diagnosticador avisando
da completude do processo.

Uma vez que © patologista ou outro diagnosticador
tenha revisto qualguer ou todas as informa¢des comunicadas
pelo processo mostrado na FIG. 6, essa pessoa pode recomen-
dar teste adicional no material previamente estudado ou re-
querer que material adicional seja coletado, processado ou
seccionado a fim de sofrer teste adicional. Sob essas cir-
cunstédncias, o diagnosticador pode iniciar o processo da e-
tapa apropriada do fluxograma.

0 fluxograma mostrado na FIG. 6 pode ger modifica-
do com a adi¢do de protocolos de marcagdo pré-definidos que
produzem varias laminas e s3o baseados no 6rgdc ou doenca
médica pré-identificada. Por exemplo, o laboratdrio pode esg-
colher realizar rotineiramente um painel de trés marcagdes
em amestras de tecido de mama, tal gue todas as léminas se-
jam visualizadas e interpretadas antes da revigdo pelo pato-
logista ou diagnosticador.

A FIG. 7 retrata um exemplo de um métodc para in-

terpretar dados de imagem por um mdédulo de interpretacdo
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(ndo mostrado) e especificamente como usado de acordo com a
etapa 5170 da modalidade da presente invengdo mostrada na
FIG. 6. Como na FIG. 6, as setas na FIG. 7 representam avan-
¢o de uma etapa para a prdxima, em oposigdc a movimento es-
pecifico de material ou informagio.

0 sistema de mdédulo de interpretagdo comega com a
receita de informacdoc de imagem da etapa de visualizagédo
5160, como mostrado na etapa 6100. De preferéncia, essa in-
formagdo de dados de imagem € automaticamente transferida
entre os dispositivos.

Apdg o mbddulo de interpretacgdo receber os dados de
imagem, ele pode colher informagdo de um ou mais bancos de
dados disponiveis na etapa de acesso a banco de dados 6110.
Os bancos de dados podem ser incluidcs em um sistema de in-
formacdo hospitalar, um sistema de informag8o laboratorial
e/ou um banco de dadog de paciente, tal como aqueles discu-
tidos acima.

A informa¢do dos bancos de dados pode ser filtrada
ou triada como desejado na etapa de classificagido de diminu-
ig¢8o opcional 6120. Nesta etapa, podem ser utilizados crité-
rios para focalizar a informagdo de banco de dados para da-
dos especificos, ou sendo para excluir certos dados da in-
formagdo de bhanco de dados. Por exemplo, a informagdo em re-
lagdo a tipo de tecido pode ser usada para confinar as comu-
nicagdes para informagdo a respeito de tecido do mesmo tipo
de material. Como um outro exemplo, a informagdao comunicada
pode focalizar em imagens tomadas de amostras anteriores do

mesmo paciente a fim de facilitar a localizagdo da progres-
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s80 desta doenga particular de pessoa.

Uma vez que o mddulo de interpretagdo tenha acesso
a0 banco de dados e quaisquer critérios de diminuigdo opcio-
nais tenham sido aplicados, ele pode proceder para a condu-
¢do de etapa de reconhecimento de padrles 6130. Nesta etapa,
og dados de imagem da amostra sdo comparados com informagdo
conhecida do banco de dados ou bancos de dados. Apds a com-
paragdo ser feita, a préxima etapa 6140 requer uma interpre-
tacdo em que o médulo de interpretacdo pode prover uma des-
coberta preliminar baseada nas compara¢des feitas durante o
reconhecimento de padrdes. O sistema pode opcionalmente re-
petir o método por retorno a etapa de acesso de banco de da-
dos 6100 uma ou mais vezeg antes de proceder.

Em uma modalidade preferida, a etapa de interpre-
tagdo 6140 também gera informa¢doc em relagdo a se testes ou
marcagdo adicional devem ser conduzidos nas amostras j& tes-
tadas e/ou se amostras adicionais devem ser testadas. A in-
formagdo gerada pode assistir a um diagnosticador ou ac sis-
tema na tomada de decisCes posteriores no fluxograma mostra-
do na FIG. 6. A informagdo gerada pede incluir, por exemplo,
os tipos de testes ou procedimentos adicionais que devem ser
realizados. Em qualquer evento, o médulo de interpretacdo de
preferéncia comunica suas avalia¢des, descobertas prelimina-
res, recomendagdes e outra informagdo & infra-estrutura de
comunica¢des, infra-estrutura de comunica¢les laboratoriais
ou outros componentes apropriados, como discutido acima. A-
pbés a interpretagdo dos dados de reconhecimento de padrbes,

a proxima etapa requer gque a amostra seja avan¢ada para a
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etapa de determinar se testes adicionais s&8o necessérios,
mostrada como etapa 5180 na FIG. 6.

Assim, um sistema e método para gestdo e interpre-
tagdo de lamina sdo providos. Alguém versado na técnica a-
preciard que a presente invengdo pode ser praticada por ou-
tras fora as modalidades preferidas que sdo apresentadas
nesta descrigdc para fins de ilustragdo e ndo de limitagéo,
e a presente invencdc é limitada apenas pelas reivindicagdes
que seguem, Nota-se gue equivalente para as modalidades par-
ticulares discutidas nesta descri¢fo podem praticar a inven-

¢éo.
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REIVINDICAGCOES

1. Método para processar amostras bioldgicas compreen-
dendo as etapas de: fornecer uma lamina com uma amostra biold-
gica marcada; criar uma 1imagem da amostra bioldégica marca-
da;comparar automaticamente a imagem a informagdo conhecida
usando tecnologia de reconhecimento de padrdes; interpretar
automaticamente a imagem para gerar uma interpretacdo inicial
da imagem, CARACTERIZADO pelo fato de que compreende determi-
nar automaticamente se a amostra tem de ser submetida a pro-
cessamento adicional, caso em que a lédmina € transportada ro-
boticamente para um sistema de marcagdo, em que O processamen-—
to compreende ainda marcacdo adicional.

2. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 1, CARACTERIZADO pelo fato de que compre-
ende ainda as etapas de:

criar uma segunda imagem da amostra;

usar tecnologia de reconhecimento de padrdes para compa-—
rar a segunda imagem a imagens conhecidas; e

interpretar a segunda imagem.

3. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 1, CARACTERIZADO pelo fato de que compre-
ende ainda a etapa de determinar se uma segunda amostra ¢é de-
sejada apds a etapa de interpretacdo da imagem.

4. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 3, CARACTERIZADO pelo fato de que compre-
ende ainda a etapa de obter uma segunda ldmina com a segunda

amostra.
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5. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 4, CARACTERIZADO pelo fato de que compre-
ende ainda a etapa de marcacdao da segunda amostra.

6. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 5, CARACTERIZADO pelo fato de que compre-
ende ainda as etapas de:

criar uma imagem da segunda amostra;

usar tecnologia de reconhecimento de padrdes para compa-—
rar a imagem da segunda amostra a imagens conhecidas; e

interpretar a imagem da segunda amostra.

7. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacdo 1, CARACTERIZADO pelo fato de que a etapa
de fornecer uma ldmina com uma amostra bioldgica compreende:

obter material bioldgico;

criar uma seccdao do material; e

posicionar a sec¢do do material em uma lédmina de micros-—
copia.

8. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicag¢do 7, CARACTERIZADO pelo fato de que o forne-
cimento de uma lédmina com uma amostra compreende ainda a colo-
cagdo de laminula na lédmina de microscopia.

9. Método para processar uma amostra bioldgica, de acordo
com a reivindicacgdo 1, CARACTERIZADO pelo fato de que a etapa
de criacdo de uma imagem da amostra compreende:

posicionar a lédmina tal que a amostra seja visivel por um
microscépio; e

registrar uma imagem da amostra.
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10. Método para processar uma amostra bioldgica, de acor-
do com a reivindicacdo 9, CARACTERIZADO pelo fato de que o re-
gistro de uma imagem da amostra compreende obter uma imagem
digital da amostra.

11. Método, de acordo com a reivindicacéo 1,
CARACTERIZADO pelo fato de que a etapa de interpretacao com-
preende interpretar a imagem baseada na comparagdo e uma con-—
sideracdao de outros dados associados com a amostra bioldgica
marcada; e apds a interpretacdo da imagem, determinar automa-
ticamente se o processamento adicional da amostra bioldgica
marcada ¢ recomendado ou uma segunda amostra ¢é desejada para
ser submetida a comparacdo adicional com informacdo conhecida.

12. Método para interpretacdo de lédmina, como definido na
reivindicacdo 11, CARACTERIZADO pelo fato de que a interpreta-
cdo da imagem compreende:

avaliar uma ou mais comparacdes entre a imagem e a infor-
mag¢do conhecida;

fazer uma determinacdo se a imagem € consistente com in-
formacdo conhecida; e comunicar a determinacédo.

13. Método para interpretagdo de ldmina, de acordo com a
reivindicacdo 12, CARACTERIZADO pelo fato de gque a comunicacéo
da determinacdo compreende comunicar se a imagem da amostra é
consistente com uma imagem normal do mesmo tipo de amostra.

14. Sistema para a realizacdao do método de processamento
de amostra bioldégica, como definido na reivindicagdo 1, com-
preendendo: um sistema de manuseio de material bioldgico; uma

infraestrutura de comunicacdo (1200; 4200; 4400) em comunica-
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¢cdo com o sistema de manuseio de material; um médulo de pro-
cessamento de lédmina incluindo pelo menos um de um médulo de
marcacgdo (1110) e um mdédulo teste; um mdédulo de visualizacgéao
de lédmina (1130) em comunicagdo com a infraestrutura de comu-
nicacdo (1200; 4200; 4400) e que gera dados de imagem de ldmi-
na CARACTERIZADO pelo fato de que compreende um mdédulo de in-
terpretacgao (1230) em comunicagdao com o médulo de visualizacgao
de lamina wutilizando tecnologia de reconhecimento de padrdes
para comparar os dados de imagem de l&mina aos dados de imagem
de referéncia a fim de gerar uma interpretagdo inicial dos da-
dos de imagem, o médulo de interpretacdo (1230) comunicando
com o0 sistema de manuseio de material e o médulo de processa-
mento de ldmina para regressar a lamina para o médulo de pro-—
cessamento da lédmina e obter marcagdo adicional ou teste de
acordo com a interpretacdo inicial dos dados de imagem, em que
o médulo de marcagdo (1110), o médulo de visualizagdo de lami-
na (1130) e o mdédulo de interpretacdo (1230) sao implementados
como um uUnico instrumento automatizado.

15. Sistema, de acordo com a reivindicacéo 14,
CARACTERIZADO pelo fato de que compreende ainda:

um médulo de determinacao que gera dados para instrugdo
de marcagdo para realizar pelo menos um procedimento de marca-
¢dao no médulo de marcacao (1110) em conformidade com os refe-
ridos dados para instrucdo de marcacgao.

16. Sistema, de acordo com a reivindicacéo 15,
CARACTERIZADO pelo fato de que compreende ainda:

um dispositivo para seccgdo; e
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um médulo que recebe instrugdo para secgéao.

17. Sistema, de acordo com a reivindicacéo 16,
CARACTERIZADO pelo fato de que compreende ainda um mdédulo co-
locador de laminulas (2110, 2160).

18. Sistema, de acordo com a reivindicacéo 14,
CARACTERIZADO pelo fato de que o médulo de interpretacao
(1230) esta em comunicag¢do com o mdédulo de visualizagdo de 1léa-
mina (1130) através da infraestrutura de comunicagdes(1200).

19. Sistema, de acordo com a reivindicacéo 14,
CARACTERIZADO pelo fato de que o médulo de interpretacao
(1230) esta em comunicag¢do com o mdédulo de visualizagdo de 1léa-

mina (1130) através de um caminho de dados direto (2135).
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RESUMO

“SISTEMA AUTCOMATIZADO PARA PROCESSAR AMOSTRAS RBIC-
LOGICAS E. METODO”

Un sistema e método de gestdo e interpretagdo de
lamina de laboratdéric automatizados em que laminas sdo mar-
cadag e entdo visualizadas digitalmente e as imagens sdo in-
terpretadas antes de enviadas a um diagnosficador ou coloca-
¢do em estocagem. A interpretagdco das imagens envolve a a-
plicagdo de principios de reconhecimento de padrdes para
comparar as imagens digitalizadas com padrSes de amostra co-
nhecidos de uma variedade de fontes. Adicionalmente, com ba-
se nos resultados da interpretagdo, a 1lamina pode sofrer
teste ou marcagdo adicional, e amostras adicicnais podem ger
preparadas e testadas. As amostras podem ser distribuidas

para o diagnosticador junto com um diagnéstico provisério.
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