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DESCRIPCION
Sistema automatizado de procesamiento de muestras bioldgicas y método
Campo de la invencion

La presente invencién se refiere a un sistema de procesamiento y examen de muestras bioldgicas en un entorno de
laboratorio.

Antecedentes de la invencion

En diversos entornos, se requiere el examen de muestras bioldgicas para fines de diagndstico. En términos
generales, los patdlogos y otros especialistas que realizan el diagndstico recogen y estudian muestras de pacientes,
y utilizan el examen al microscopio y otros dispositivos para evaluar las muestras a niveles celulares. Tipicamente,
numerosas etapas estan implicadas en la patologia y otro proceso de diagnéstico, incluyendo la recogida de
muestras bioldgicas, tales como sangre y tejido, el procesamiento de la muestra, la preparacion de portaobjetos para
el microscopio, la tincion, el examen, ensayo de nuevo o tincion de nuevo, recogida de muestras adicionales,
examen de nuevo de las muestras, y finalmente la presentacion de los descubrimientos del diagnéstico. Numeroso
personal médico o veterinario puede estar implicado en los procesos de diagnostico, incluyendo cirujanos,
flebotomistas u otro personal que opera recogiendo muestras, patélogos, histélogos y otro personal que procesa,
transporta y examina las muestras y demas. La complejidad de los procedimientos de manipulacién del tejidos
desde el quiréfano hasta el laboratorio y de vuelva a los responsables del diagnodstico o cirujanos se ha vuelto cada
vez mas compleja en grandes entornos médicos donde es necesario manipular, procesar y examinar grandes
voliumenes de muestras, a diario.

Diversas etapas de los procedimiento de manipulacion del tejido se han automatizado usando instrumentos, cada
uno de los cuales esta tipicamente controlado por un ordenador dedicado o un controlador computarizado
incorporado. En algunos laboratorios, la informacién puede compartirse entre instrumentos automatizados y/o un
sistema de informacion de laboratorio u hospitalario en red, para almacenar datos del paciente o de rastreo. Un
ejemplo de un instrumento automatizado es un sistema de procesamiento de tejido automatizado en el que las
muestras bioldgicas se fijan y se les infiltra parafina de forma automatizada. Dichos sistemas de procesamiento de
tejido son los sistemas de procesamiento TISSUE-TEK® VIP™ vy los sistemas de procesamiento TISSUE-TEK®
XPRESS® disponibles de Sakura Finetek U.S.A., Inc. de Torrance, California.

Otro ejemplo de automatizaciéon es un dispensador de cubreobjetos a portaobjetos de microscopio automatizado,
que aplica cubreobjetos a portaobjetos de microscopio de forma automatizada. Un ejemplo de dicho dispensador de
cubreobjetos automatizado es el dispensador de cubreobjetos TISSUE-TEK® scA™ disponible de Sakura Finetek
U.S.A,, Inc. de Torrance, California. Un ejemplo adicional de automatizacion en laboratorios es un tefiidor de
portaobjetos de microscopio automatizado, en el que diversos tintes, otros reactivos y lavados se aplican
automaticamente a lotes de portaobjetos de microscopio. Un ejemplo de dicho tefidor de portaobjetos automatizado
es el sistema tefiidor TISSUE-TEK® DRS™ disponible de Sakura Finetek U.S.A., Inc. de Torrance, California. El
documento US A 4761075 describe un método y un sistema de acuerdo con el preambulo de las reivindicaciones 1y
8.

A pesar de la ayuda de instrumentos automatizados, los patélogos, otros especialistas que realizan el diagnéstico y
el personal de laboratorio tipicamente deben estar implicados en numerosas etapas durante el procesamiento y el
examen de muestras bioldgicas. Por ejemplo, una vez que una muestra ha sido tefiida, la muestra tefiida seccionada
en un portaobjetos de microscopio tipicamente es examinada fisicamente en un microscopio. Esto implica
tipicamente el transporte del portaobjetos de microscopio a un especialista que realiza el diagndstico que esta
situado fuera del laboratorio, o en otros casos puede implicar que el especialista que realiza el diagnéstico vaya al
laboratorio para examinar el portaobjetos de microscopio. Después de esta etapa de examen inicial, el especialista
que realiza el diagnéstico evalla si se requieren ensayos adicionales. Dichos ensayos adicionales pueden implicar
recoger muestras adicionales de un paciente, o el ensayo adicional de muestras ya recogidas. Por ejemplo, el
especialista que realiza el diagndstico puede requerir que la muestra existente sea seccionada adicionalmente y se
aplique un régimen de tincion diferente u otro protocolo. Esto puede dar como resultado iteraciones de uno o mas de
recogida, examen macroscopico, procesamiento, infiltracion, inclusién, seccionamiento, aplicacion de cubreobjetos,
tincion, examen, etc. Todo esto puede dar como resultado retrasos temporales, asi como alteraciéon del tejido.
Después de las iteraciones de ensayos y procedimientos adicionales, el patdlogo repite el proceso de examen vy, a
continuacién, puede requerir aln mas ensayos de manera iterativa hasta que se alcance un descubrimiento
definitivo. Incluso con instrumentos automatizados en estos procesos, existen numerosas intervenciones de
transporte y humanas requeridas.

Por consiguiente, existe una necesidad de un sistema y un método de procesamiento y examen de una muestra
biolégica que aumente la automatizacion y la precisiéon implicada en la automatizacion, reduzca la cantidad de
transporte de las muestras procesadas en el proceso de examen, y en las etapas de diagnéstico y procesamiento.
Ademas, existe una necesidad de una mayor velocidad en estos procesos para mejorar el diagndstico y el
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tratamiento.
Resumen de la invencion

La presente invencion alivia en gran medida las desventajas de los sistemas y métodos conocidos de procesamiento
y examen de muestras biolégicas automatizados, proporcionando un sistema automatizado en el que se procesan
muestras biolégicas con datos de retroalimentacion proporcionados mediante comunicaciones en red, y en el que
datos de imagen de diagndstico se crean y se suministran a las personas deseadas, tales como especialistas que
realizan el diagnostico, y pueden generarse instrucciones adicionales para un procesamiento y una revision
iterativos, sin necesidad de revision de los portaobjetos individuales, si se desea.

En el presente sistema, se proporciona un aparato de procesamiento automatizado para recoger y procesar
muestras bioldgicas, tomar imagenes de los datos del microscopio, suministrar las imagenes segun se desee para la
revision y, a continuacion, determinar etapas de procesamiento adicionales. En un ejemplo, se recoge una muestra y
a continuacién se procesa segun se desee para generar portaobjetos de microscopio tefidos. Esto incluye
procesamiento de tejidos automatizado incluyendo infiltracién de parafina, con datos registrados en un sistema de
informacién de un hospital o laboratorio. Se realiza un pase sobre la muestra procesada para incluirla, segun se
desee, en la misma maquina automatizada o en otra. De nuevo, opcionalmente se generan y se registran datos. A
continuacién, se puede realizar un pase sobre la muestra incluida para seccionarla, con datos opcionalmente
generados y registrados de nuevo. Las secciones se colocan sobre portaobjetos de microscopio segun se desee, se
les cubre con cubreobjetos y opcionalmente se desparafinan, se lavan y se tifien en cualquier orden deseado con
datos opcionalmente generados y registrados de nuevo en cualquier momento deseado en estos procesos
automatizados. De los portaobjetos de microscopio completados se toman imagenes en examen microscopico, tal
como usando una camara digital que incorpora un dispositivo de carga acoplada (CCD) formador de imagenes, y los
datos de imagen se almacenan y se suministran segun se desee. Los datos de imagen se pasan a un médulo de
interpretacion, tal como un sistema de reconocimiento de patrones, que genera un diagndstico preliminar tal como
en base a la comparacidon con una base de datos de patrones o protocolo o protocolos de determinaciéon de
patrones. La generaciéon de portaobjetos de microscopio adicionales puede ordenarse automaticamente
dependiendo de la determinacién del sistema de interpretacion (tal como tincién adicional, o seccionamiento
adicional, aplicacién de cubreobjetos adicionales, o recogida, procesamiento, inclusion, seccionamiento, aplicacion
de cubreobjetos, etc., a las muestras adicionales). A continuacion se crean y se examinan imagenes adicionales
usando el moédulo de reconocimiento de patrones segln se desee, y puede requerirse cualquier procesamiento
adicional.

Ademas, un especialista que realiza el diagnoéstico, tal como un cirujano o patélogo, puede tener acceso a los datos
de imagen y los informes del médulo de interpretacidon en cualquier momento durante o al final de este proceso, para
solicitar actividad de diagndstico adicional o para ordenar al sistema automatizado segun se desee. En un ejemplo,
el especialista que realiza el diagndstico ordena que se realicen protocolos de seccionamiento y tincién adicionales.
Ademas, en base a los datos de imagen o los informes de reconocimiento de patrones, el especialista que realiza el
diagnostico puede solicitar el suministro de uno o mas portaobjetos de microscopio para inspeccionarlo
personalmente. Como alternativa, el sistema puede colocar automaticamente uno o mas portaobjetos de
microscopio en una zona deseada para el suministro al especialista que realiza el diagnéstico, o el sistema puede
poner a su disposicion los portaobjetos de cualquier otra forma, con lo cual el examen puede ser realizado por parte
de un especialista que realiza el diagnéstico.

Ademas, se implementa un procedimiento de “Tincién Refleja”. En ese procedimiento, el sistema recomienda una
tincién y/o ensayo especificos de muestras bioldgicas en base a informes de reconocimiento de patrones de
informes de un médulo de interpretacion.

En otro aspecto de la invencién, se proporciona el movimiento, tanto de informacién como de muestras biolégicas.
Por ejemplo, las muestras biolégicas avanzan a través del procesamiento, inclusiéon, microtomia, tincién y sistemas
de aplicacion de cubreobjetos opcionales, y hasta un dispositivo de formaciéon de imagenes. Después de la
formacion de imagenes, la muestra puede someterse a seccionamiento y tincion adicionales, etc., antes de enviarla
a un patdlogo o almacenarla. Otros dispositivos y ordenadores pueden tener acceso y compartir de otro modo la
informaciéon generada en los dispositivos de procesamiento de material, incluyendo el médulo de interpretacion,
sistemas de informacion y una estacion de trabajo de diagnéstico, entre otros.

En otro aspecto de la invencion, los datos de imagen pueden ser transmitidos a través de una ruta de informacion
(tal como una red o muchas redes) a un médulo de interpretacion, que comunica con una 0 mas bases de datos y
realiza el reconocimiento de patrones para ayudar a la interpretacion automatizada. Una vez que la interpretacion ha
generado resultados, el sistema puede enviar a continuacién el material para que se someta a ensayo adicional,
solicitar material adicional para ensayar, o enviar el material a un especialista que realiza el diagnéstico o una
instalacion de almacenamiento. En un ejemplo, se le puede notificar al especialista que realiza el diagndstico que los
resultados estan disponibles para que los valore mediante una notificacién electronica, tal como mediante un e-mail,
una ventana emergente en la pantalla del ordenador, un anuncio mediante un banner, un mensaje en papel o una
llamada de teléfono automatizada. El especialista que realiza el diagnostico puede valorar los datos de imagen, el



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2374946 T3

informe de interpretacion, y/o otros datos, y puede estar de acuerdo con la interpretacion, discrepar, proporcionar
otro diagnédstico u ordenar procedimientos adicionales. El especialista que realiza el diagnéstico o un técnico
también puede intervenir opcionalmente y anular recomendaciones de procedimientos adicionales por parte del
modulo de interpretacion.

El sistema puede enviar muestras de diversas maneras. Por ejemplo, la muestra puede interpretarse como normal y
ser enviada al especialista que realiza el diagndstico. Como alternativa, la muestra puede interpretarse como
anormal o enferma y ser enviada al especialista que realiza el diagnostico con un descubrimiento preliminar. La
muestra también podria ser interpretada como anormal sin ningun descubrimiento identificado o recomendacion y
ser enviada, por lo tanto, al especialista que realiza el diagnéstico para su evaluacion.

El médulo de interpretacién puede acceder a cualesquiera datos deseados para formular su informe, ademas de los
datos de imagen proporcionados por el sistema de formacion de imagenes. Por ejemplo, el médulo de interpretacion
puede valorar los registros del paciente para determinar afecciones anteriores y factores de riesgo conocidos
relacionados con diversas dolencias. Del mismo modo, otras imagenes en el sistema de informaciéon pueden
compararse y contrastarse para conseguir multiples fines, tales como evaluar la progresién de una enfermedad. En
base a la informacién adquirida en este proceso, el sistema puede monitorizar una afeccion en curso de un paciente
particular, o puede usarse a una escala mas amplia para evaluar informacion epidemiolégica en gran niumero de
individuos.

En un aspecto abreviado de la invencion, se proporciona un sistema de procesamiento de muestras biolégicas que
incluye un sistema de manipulaciéon de material biolégico, una infraestructura de comunicaciéon en comunicacion con
el sistema de manipulacién de material, un médulo de formacion de imagenes de portaobjetos y un médulo de
interpretacion en comunicacion con el médulo de formacién de imagenes de portaobjetos que utiliza los datos de
imagen de portaobjetos para generar una interpretacion inicial de los datos de imagen. El médulo de formacion de
imagenes de portaobjetos estd en comunicacion con el modulo de interpretacion mediante un enlace de datos
directo (inalambrico o por cable), mediante la infraestructura de comunicaciones o mediante ambos. En otros
aspectos de la invencién, un médulo de determinaciéon que genera datos de instrucciones de tincién y/o un médulo
de tincion de portaobjetos que realiza al menos un procedimiento de tincién y que recibe dichos datos de
instrucciones de tincion, y/o un dispositivo de seccionamiento, y/o un médulo de recepcion de instrucciones de
seccionamiento, y/o un médulo de aplicacién de cubreobjetos, y/o otros componentes de manipulacion o
procesamiento de material adecuados para generar datos de imagen del material y transferirlos a un sistema
automatizado y/o un ser humano para su visionado e interpretacion.

Estas y otras caracteristicas y ventajas de la presente invencion se apreciaran a partir de la revisién de la siguiente
descripcidn detallada de la invencion, junto con las figuras adjuntas en las que nimeros de referencia similares se
refieren a partes similares en todas ellas.

Breve descripcion de los dibujos

La figura 1 es una ilustracion de bloques de una visidon general de etapas realizadas en un sistema
automatizado de procesamiento y examen de muestras bioldgicas de acuerdo con la presente invencion;

La figura 2 es un diagrama de bloques de un ejemplo de un sistema automatizado para procesar y examinar
muestras biolégicas de acuerdo con la presente invencion;

La figura 3 es un diagrama de bloques de otro ejemplo de un sistema automatizado para procesar y examinar
muestras bioldgicas de acuerdo con la presente invencion;

La figura 4 es un diagrama de bloques de otro ejemplo de un sistema automatizado para procesar y examinar
muestras bioldgicas de acuerdo con la presente invencion;

La figura 5 es un diagrama de bloques de otro ejemplo de un sistema automatizado para procesar y examinar
muestras biolégicas de acuerdo con la presente invencion;

La figura 6 es un diagrama de flujo que ilustra un ejemplo de etapas de procesamiento realizadas por un
sistema automatizado para procesar y examinar muestras bioldgicas de acuerdo con la presente invencion; y
La figura 7 es un diagrama de flujo que ilustra un ejemplo de etapas de procesamiento realizadas por un
sistema automatizado de procesamiento y examen de muestras bioldgicas de acuerdo con la presente
invencion.

Descripcion detallada de la invencién

En los siguientes parrafos, la presente invencion se describira en detalle a modo de ejemplo en referencia a los
dibujos adjuntos. En toda esta descripcion, las realizaciones preferidas y ejemplos mostrados deben considerarse
como ejemplares, en lugar de como limitaciones a la presente invencion. Como se usa en este documento, la
“presente invencién” se refiere a una cualquiera de las realizaciones de la invencion descritas en este documento, y
cualesquiera equivalentes. Ademas, la referencia a diversos aspectos de la invencion en todo este documento no
significa que todas las realizaciones o métodos reivindicados deben incluir los aspectos a los que se hace referencia.
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En una visién general, el sistema de la presente invencion implica aparatos y sistemas para realizar una serie de
operaciones incluyendo recogida de tejido, procesamiento, examen y procesamiento o recogida iterativos, como se
muestra en la figura 1. Como se ilustra en la caja 10, se recoge una muestra bioldgica, tal como mediante una
biopsia o extraccion de sangre. La muestra bioldgica es transportada a un sistema de manipulacién de material, ya
sea transporte manual, mediante un carrito o transporte automatizado. En una realizacion hospitalaria, la muestra
puede suministrarse a un laboratorio médico, ya sea en el sitio o en una ubicacién lejana. Una muestra, o grupo de
muestras, es procesado en un estado adecuado para el examen deseado, como se ilustra con la caja 20.

Existen numerosas posibilidades para procesar la muestra para dicho examen. Por ejemplo, podria extraerse una
muestra de sangre y una pequefia cantidad colocarse sobre un portaobjetos de microscopio y cubrirse con un
cubreobjetos, como se realiza en un laboratorio de hematologia. A continuaciéon puede realizarse una tincién
opcional u otro protocolo de ensayo. En las realizaciones ilustradas en figuras 2-5, una muestra de tejido puede
procesarse en un estado adecuado para su examen, tal como por ejemplo ser infiltrada con e incluida con parafina,
seccionada, tefiida/ensayada, colocada sobre un portaobjetos de microscopio, y cubierta con un cubreobjetos. En
términos generales, el sistema posibilita el procesamiento de una muestra biolégica suficientemente para permitir la
formacion de imagenes en un médulo de formacion de imagenes, y el examen de datos de imagen y/o la muestra
por un especialista que realiza el diagnostico. Debe observarse que, como se usa en este documento, “especialista
que realiza el diagnéstico” se refiere a cualquier persona que puede querer visionar datos de imagen, tal como
patélogos, cirujanos, enfermeros/as, investigadores, técnicos y administradores.

Una vez que una muestra, o grupo de muestras, esta preparada para el examen, puede ser examinada y los datos
pueden ponerse a disposicion de un especialista que realiza el diagndstico y/o un médulo de interpretacién, como se
ilustra con la caja 30. En una realizacion, el examen es realizado de forma 6ptica tal como mediante un microscopio,
pero también pueden realizarse otras formas de examen. Pueden crearse datos de imagen, tal como usando un
formador de imagenes digital que incluye tecnologia CCD. Los datos de imagen preferiblemente se ponen a
disposicién para que pueda acceder a ellos un especialista que realiza el diagnédstico si se desea, y opcionalmente al
especialista que realiza el diagnédstico se le notifica tal como mediante notificacion electrénica, tal como mediante un
e-mail, una ventana emergente en la pantalla del ordenador, un anuncio mediante un banner, un mensaje en papel o
una llamada de teléfono automatizada. En una realizacién preferida, también puede proporcionarse acceso a los
datos de imagen, o ponerles de otro modo a disposicion de, un médulo de interpretacion. El médulo de interpretacion
realiza el procesamiento digital, tal como usando tecnologia de reconocimiento de patrones para desarrollar un
diagnostico preliminar, y genera instrucciones o recomendaciones para un procesamiento adicional. El
procesamiento adicional, ilustrado con la caja 40, puede incluir recoger muestras bioldgicas adicionales, o procesar
adicionalmente muestras ya recogidas tales como realizando procedimientos de ensayo o protocolos de tincién
adicionales o diferentes (como se ilustra en las cajas 10 y 20). A continuaciéon puede continuar el examen, la
formacion de imagenes vy la interpretacion de la muestra hasta que el sistema o el especialista que realiza el
diagnostico consideran que esta completo. Estos ensayos y exdmenes repetidos se denominan en este documento
como procesamiento, ensayo o examen iterativo. En otro aspecto de la invencion, el especialista que realiza el
diagnostico puede tener acceso a informes que se basan en los datos de comparacién creados por el médulo de
interpretacion. En un aspecto adicional de la invencién, el especialista que realiza el diagndstico puede ordenar o
realizar procesamiento, ensayo o examen iterativo adicional.

Las figuras 2-5 ilustran ejemplos de sistemas automatizados para procesar y examinar muestras bioldgicas de
acuerdo con la presente invencion. En estas figuras, se ilustran rutas de informacién con lineas continuas y/o flechas
y las rutas de material se ilustran con lineas dobles y flechas perfiladas. Como se usa en este documento, “material”
se refiere a cualquier material bioldgico incluyendo muestras histoldgicas y citolégicas que pueden examinarse en un
procedimiento médico, de autopsia, veterinario o de laboratorio de investigacion. El material biolégico puede incluir
muestras o especimenes de tejido, y/o fluidos biolégicos tales como sangre, plasma, etc. Aunque los ejemplos
ilustrados se describen con respecto a tejido, los sistemas descritos no estan limitados a esto. Como se usa en este
documento, el material biolédgico se denominara de forma intercambiable como espécimen, muestra o material.

En los ejemplos ilustrados, las rutas de material representan ejemplos de rutas de transporte que pueden ser
recorridas por una muestra fisica en un laboratorio u hospital. Un avance tipico del material desde una estacién a la
siguiente se representa mediante la direccién de la flecha. Sin embargo, debe entenderse que las estaciones de
procesamiento se proporcionan como ejemplos, al igual que las direcciones del flujo de material. Se apreciara que
mas, menos u otras estaciones de procesamiento pueden usarse en la puesta en practica de la presente invencién,
y/o mas, menos u otras rutas y direcciones de material pueden usarse en la puesta en practica de la presente
invencion.

Puede usarse cualquier forma de transporte que sea suficiente para transportar el material como se indica mediante
las rutas de material. Por ejemplo, el material puede ser transportado de forma robética desde una estacién a la
siguiente. También ademas, o como alternativa, transportarse a mano desde una estacién a la siguiente.
Adicionalmente, una maquina puede realizar multiples etapas sin que se requiera movimiento fisico del material de
una estacion a otra.
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En la realizacién de la figura 2, se proporciona una estacion de examen macroscopico 1080 en la que puede
realizarse una operacion de examen macroscopico de tejido. Por supuesto, debe apreciarse que el examen
macroscopico no es siempre un requisito, especialmente en el caso del procesamiento de fluidos bioldgicos.
Después de la estacion de examen macroscépico, una muestra en el ejemplo ilustrado puede desplazarse por la
ruta de material 1087 a una estacion de procesamiento e inclusion 1090.

La estacion de procesamiento e inclusion puede incluir un procesamiento manual o automatizado que conduce a
una muestra infiltrada e incluida en parafina. Debe apreciarse que el sistema de procesamiento e inclusién 1090
puede incluir multiples piezas de equipo de procesamiento automatizado, o puede incluir una combinacién de una o
mas piezas de equipo de procesamiento automatizado con procesos manuales. En un ejemplo, se usa un
procesador de tejido automatizado en la estacion de procesamiento e inclusién 1090. En otra realizacién se usa un
instrumento de inclusion automatizado. En otra realizacion, estos instrumentos estan en dos ubicaciones diferentes y
hay una ruta de material (no se muestra) entre ellos. Como alternativa, pueden estar incorporados en un unico
instrumento, o puede estar en dos instrumentos con un transporte automatizado entre ambos. Lo mismo es cierto
para todas las estaciones de procesamiento descritas en este documento, concretamente que pueden combinarse y
automatizarse segun se desee. Esto refleja la flexibilidad del presente sistema en que es adaptable para cualquiera
de las numerosas soluciones automatizadas disponibles, en desarrollo, o que es concebible que se desarrollen en el
futuro.

Después del sistema de procesamiento e inclusion 1090, el material puede transportarse a lo largo de la ruta 1097 a
una estacion de microtomo 1100, también denominada como “microtomia”. Las secciones de material, o cortes, se
crean en la estacion de microtomo 1100, aunque debe entenderse que puede usarse cualquier tecnologia de
creacion de secciones lo suficientemente finas para examen microscopico. Debe apreciarse que, si no son
necesarias secciones de material finas para el examen, la microtomia no seria necesaria.

En una puesta en practica tipica de la invencion, las secciones creadas en la estacion de microtomo 1100 se
colocan sobre portaobjetos de microscopio. Después de la microtomia 1100, las secciones de tejido bioldgico (y los
portaobjetos) pueden moverse a lo largo de la ruta 1107 hasta un sistema de tincion 1110. Cualquier tincién u otro
protocolo de ensayo pueden realizarse segun se desee. En una realizacion preferida, se usa un tefidor
automatizado. En un ejemplo, se realiza tincion con hematoxilina y eosina (“H & E”) en un sistema de tincion 1110.
Después de la tincidn, las muestras pueden transportarse a lo largo de la ruta de material 1117 hasta un sistema de
aplicacion de cubreobjetos 1120 para cubrirlas con cubreobjetos. Debe apreciarse que la aplicacion de cubreobjetos
y la tincién son ambas opcionales vy, si se incluyen, pueden realizarse de forma manual o automatica.

En la realizacion mostrada en la figura 2, el sistema de tincion 1110 esta situado antes del sistema de aplicacion de
cubreobjetos 1120 a lo largo de la ruta de material, sin embargo este orden no se requiere, y las etapas asociadas a
estos sistemas podrian realizarse en otros 6rdenes. En un ejemplo particularmente deseable, el sistema de
aplicacion de cubreobjetos 1120 esta situado antes del sistema de tincién 1110. En este ejemplo, un cubreobjetos
puede aplicarse a un portaobjetos de microscopio y a continuacion el portaobjetos cubierto puede transportarse al
sistema de tincién 1110. Después de la tincidn, el portaobjetos puede avanzar hasta un formador de imagenes 1130.

En una realizacion, los sistemas de aplicacion de cubreobjetos y de tincion estan automatizados y combinados en un
Unico dispositivo automatizado. En otra alternativa, no se requiere un sistema de aplicacion de cubreobjetos. En otra
realizacion mas, el sistema de aplicacion de cubreobjetos 1120 esta situado cadena abajo del formador de imagenes
1130 en la ruta de material. Por lo tanto, debe entenderse que, si se aplica un cubreobjetos, esa aplicacién puede
producirse en cualquier ubicacién deseada, antes o después de la formacién de imagen y antes o después de la
tincion. En términos generales, después del sistema de aplicacion de cubreobjetos 1120, el procesamiento previo al
examen esta completo, y la muestra o muestras de tejido estan listas para el procesamiento de examen.

A medida que el material avanza a lo largo de las rutas de material y a través de los sistemas de procesamiento, la
informacion puede compartirse entre los numerosos dispositivos usando diversas rutas de informacion que forman
una infraestructura de comunicaciones 1200. Debe observarse que la infraestructura de comunicaciones 1200 puede
ser cualquier forma de sistema de comunicacion que permite comunicaciones entre individuos, los sistemas
informaticos y/o sistemas de procesamiento automatizados. En un ejemplo, la infraestructura de comunicaciones
puede ser una red informatica que es por cable, inalambrica o una combinacién de por cable e inalambrica. Por
ejemplo, los puntos de acceso a la informacion pueden estar conectados por cable a la red y/o unidos a la red
mediante un portal inalambrico. Aunque el ejemplo ilustrado muestra un sistema en red en el que las
comunicaciones se realizan mediante una red, también pueden realizarse comunicaciones directas. Por ejemplo en
una realizacion, el sistema de procesamiento e inclusion 1090 puede tener un enlace de comunicacion directa con el
sistema de tincion 1110 y puede acceder a la red de comunicaciones mediante un nodo en el sistema de tincién
1110 o, como alternativa, puede tener un enlace de red directo. Debe entenderse que esta prevista cualquier
estructura de ruta de comunicaciones adecuada que permitiria el reparto adecuado de informacién entre diversos
componentes del sistema. Del mismo modo, debe entenderse que, en otras realizaciones, no todos los componentes
del sistema pueden tener una ruta de comunicaciones directa. Ademas, debe entenderse que las rutas de
comunicacién pueden asumir cualquier forma, tal como digital, analégica, por cable, inalambrica, en papel, oral,
telefonica, etc.
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En una realizacién, puede proporcionarse una red de laboratorio como la parte de la infraestructura de
comunicaciones 1200 entre los instrumentos de laboratorio, representados con los numeros de referencia 1080,
1090, 1100, 1110, 1120, 1130, 1140, 1230, y también el sistema de informacién de laboratorio 1220 y otras
estaciones de trabajo 1240 y 1245 (que podrian incluir un sistema informatico tal como por ejemplo uno o mas
ordenadores personales y/o servidores informaticos). La red de laboratorio puede estar conectada en red con una
red de hospital que también es parte de la infraestructura de comunicaciones 1200. En dicha realizacion, otros
dispositivos pueden tener acceso a la informacion disponible en el sistema de informacion de laboratorio 1220 u
otros dispositivos de laboratorio mediante la infraestructura de comunicaciones 1200. Dichos otros dispositivos
incluyen, por ejemplo, estaciones de trabajo del especialista que realiza el diagnostico o administrador 1240, un
sistema de informacion del hospital 1210 y, en algunas realizaciones, el médulo de interpretacion 1230 también.
Debe entenderse que la flexibilidad de las rutas de informacion esta orientada a permitir el flujo de informacion
necesario para rastrear muestras bioldgicas que estan siendo del modo que se desee, y para distribuir la informacion
necesaria a los usuarios apropiados. Pueden seleccionarse numerosas estructuras alternativas del sistema de
comunicaciones para satisfacer esta necesidad, y los ejemplos ilustrados y descritos se proporcionan solamente con
fines ilustrativos, no para limitar el alcance o la flexibilidad del sistema.

En referencia al ejemplo ilustrado, la ruta de informaciéon 1085 representa un ejemplo de una ruta de comunicaciones
entre la estacién de examen macroscopico 1080 y cualquier otro componente deseado mediante la infraestructura
de comunicaciones 1200. Del mismo modo, las rutas de comunicaciones 1095, 1105, 1115, 1125, 1135, 1155, 1215,
1225, 1235, 1245, 1255 y 1265 representan ejemplos de rutas de comunicaciones entre las estaciones de
procesamiento e inclusién 1090, la microtomia 1100, el sistema de tincion 1110, el sistema de aplicacion de
cubreobjetos 1120, el formador de imagenes 1130, la instalacion de almacenamiento 1150, el sistema de
informacién del hospital 1210, el sistema de informacion de laboratorio 1220, el médulo de interpretacién 1230, la
estacion de trabajo del especialista que realiza el diagnéstico 1240, la estacion de trabajo del técnico 1250 y/o el
almacenamiento de datos local o a distancia 1260, o cualquier otro componente deseado.

El reparto de informacién puede ser automatizado, manual o conceptual. Por ejemplo, la informaciéon puede ser
compartida directamente por dos maquinas en comunicacion entre si, puede ponerse a disposiciéon de un usuario
que puede introducirla de forma manual en otro dispositivo, o una Unica maquina que comprende mas de un
dispositivo mostrada en la figura 2 puede acoplarse en comunicacion interna. Este reparto de informacién a menudo
implica comunicacion de dos vias. Por ejemplo, imagenes de un paciente que tiene una afeccién cronica pueden ser
enviadas a una base de datos de almacenamiento de informacion del paciente, e informacion obtenida previamente
respecto al mismo paciente puede ser recuperada de la base de datos para monitorizar la progresion de la afeccion.
En otra realizacion, cada estacion en la ruta de material es capaz de comunicarse mediante la infraestructura de
comunicaciones 1200 y las estaciones pueden comunicar la progresion del material a lo largo de las rutas de
material asi como otra informacién, como se describe con mas detalle a continuacion.

En otra realizaciéon de la invencion, muestras bioldgicas, recipientes, piezas de trabajo, y ubicaciones en todo el
sistema pueden identificarse con cddigos entendibles por las maquinas, tales como los proporcionados por etiquetas
RFID, identificadores de forma, identificadores de color, nimeros o palabras, otros codigos 6pticos, codigos de
barras, etc. Los identificadores pueden registrarse para generar datos proporcionados a una base de datos, tales
como datos conservados en el dispositivo de almacenamiento de datos 1260, por un PC (dispositivos informaticos
cualesquiera), un sistema de informacion del hospital 1210, un sistema de informacién de laboratorio 1220 o
cualquier combinacion de los mismos. Los ejemplos de datos que pueden ser rastreados incluyen informacion e
historial del paciente, informacién respecto a muestra o muestras bioldgicas recogidas, horas de llegada y de salida
de las muestras bioldgicas, ensayos realizados en las muestras, procesos realizados en las muestras, reactivos
aplicados a las muestras, diagndsticos realizados, imagenes asociadas y demés.

La siguiente etapa realizada por el sistema automatizado para procesar y examinar muestras biolégicas es examinar
la muestra. En esa etapa, la muestra bioldgica es recibida por el formador de imagenes 1130 después de haber sido
procesada para la formacion de imagenes segun se desee. En el ejemplo ilustrado en la figura 2, es procesamiento
es suficiente una vez que la tincion deseada se ha completado, tal como en el sistema de tincion 1110, y
opcionalmente un portaobjetos de microscopio se ha aplicado (antes o después de la tinciéon) en el sistema de
aplicacion de cubreobjetos 1120. Al menos una imagen de la muestra de material es obtenida por el formador de
imagenes 1130. El formador de imagenes 1130 puede incluir uno o mas formadores de imagenes. El formador de
imagenes puede ser cualquier sistema que genere imagenes que pueden ser interpretadas en el médulo de
interpretacion 1230. En la realizacion ilustrada, el formador de imagenes 1130 incluye un microscopio y una camara
capaz de registrar imagenes digitales del campo de vision del microscopio. Por ejemplo una camara a base de CCD
puede usarse para generar los datos de imagen digital. Los datos de imagen digital pueden almacenarse de
cualquier forma que posibilite el acceso a los datos segun sea requerido por el médulo de interpretacion 1230, la
estacion de trabajo del especialista que realiza el diagnéstico 1240 y/o la estacidon de trabajo del técnico y/o segun
sea deseado por cualquiera que necesite acceder a los datos de imagen, tales como especialistas que realizan el
diagnodstico o personal de laboratorio. Los ejemplos de almacenamiento de datos adecuado son un dispositivo de
almacenamiento local asociado con el formador de imagenes 1130 (tal como un disco duro, una memoria extraible,
una memoria flash, memoria éptica tal como CD o DVD etc.), y/o una memoria en red tal como se ilustra
esquematicamente mediante el almacenamiento de datos 1260. Debe observarse que cualquier forma de
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informacién puede ser generada por el formador de imagenes 1130, ademas de los datos de imagen. Por ejemplo, el
formador de imagenes 1130 puede asociar opcionalmente otros tipos de datos, tales como un registro de
informacioén del paciente asociado con los datos de imagen y como se describe adicionalmente en este documento.
Como alternativa, otro sistema de procesamiento puede asociar los datos de imagen con otros datos.

El tipo de informacién generada pretende ser suficiente para que el médulo de interpretacién 1230 realice su
procesamiento de interpretacion y genere el informe deseado. El médulo de interpretacion 1230 puede asumir
cualquier forma deseada, tal como por ejemplo, un sistema informatico dedicado o, como alternativa, puede ser un
modulo ejecutado en un sistema informatico usado para fines multiples. En ejemplos adicionales, puede ser
independiente, una parte del formador de imagenes 1130, parte del sistema de informacién del hospital 1210, parte
del sistema de informacién de laboratorio 1220, o puede estar en cualquier ubicaciéon en la que datos puedan ser
recibidos desde el formador de imagenes 1130. Aunque las figuras representan un Unico médulo de interpretacion
1230, debe entenderse que también pueden usarse varios modulos de interpretacién 1230. En ejemplos adicionales,
las estaciones de trabajo del especialista que realiza el diagndstico 1245 pueden incluir médulos de interpretacion
1230 o clientes del modulo de interpretacion que permiten que el especialista que realiza el diagndstico realice
localmente una interpretacion en base a los datos disponibles incluyendo, sin limitacion, datos de imagen del
formador de imagenes 1130.

En la realizaciéon de la figura 2, el médulo o médulos de interpretacion 1230 estan en comunicacion mediante la
infraestructura de comunicaciones 1200. EI médulo de interpretacion 1230 puede acceder a los datos segun se
desee, ya sea directamente desde el formador de imagenes 1130, mediante la instalacion de almacenamiento de
datos 1260, o mediante el almacenamiento de datos local. EI mdédulo de interpretacion usa los datos de imagen y
otros datos para realizar un analisis y una recomendacion. En una realizacion, el andlisis incluye un andlisis de
reconocimiento de patrones en un sistema de reconocimiento de patrones del médulo de interpretacién 1230. En
una forma de reconocimiento de patrones, los datos de imagen del formador de imagenes 1130 se comparan con
una base de datos de patrones conocidos. Si se encuentra un nivel de correspondencia suficiente, se localiza un
patron correspondiente a partir del cual puede realizarse una recomendacion, diagndstico o una orden de
procesamiento adicional. La base de datos de patrones puede ser parte del moédulo de interpretacion 1230, o estar
situada externamente, tal como, por ejemplo, en el almacenamiento de datos 1260 o el sistema de informacion de
laboratorio 1220.

Después de la formacion de imagenes en el formador de imagenes 1130, el procesamiento adicional de la muestra
de la que se formaron imagenes puede encaminarse segun lo dirigido por un técnico, especialista que realiza el
diagnostico u otra persona, o preferiblemente segun es indicado automaticamente por el médulo de interpretacion
1230. El médulo de interpretacion 1230 por ejemplo esta configurado para determinar si es necesario que la muestra
particular se someta a procesamiento adicional, en cuyo caso puede avanzar a lo largo de la ruta de material 1147, o
como alternativa que debe ir a una instalacion de almacenamiento 1150, en cuyo caso avanza a lo largo de la ruta
de material 1157, o como alternativa que debe ir a un especialista que realiza el diagnéstico u otro personal para una
inspeccion personal, en cuyo caso avanza a lo largo de la ruta de material 1247. En el ejemplo ilustrado, donde la
muestra avanza para un procesamiento adicional, la muestra es devuelta al tefiidor 1110 mediante la ruta 1147
donde puede someterse a otras operaciones tales como una tincion especial, inmunohistoquimica (“IHC”),
hibridacion in situ (“ISH”), multiplexado u otros procedimientos de tincién o ensayo. Posteriormente, la muestra
puede avanzar a lo largo de la ruta de material como ya se ha descrito anteriormente, por ejemplo, de vuelta al
formador de imagenes 1130. Finalmente se desea que la muestra ensayada y de la que se formaron imagenes se
almacene como se ha indicado mediante el almacenamiento 1150. En este ejemplo, después de la inspeccion
personal por parte de un especialista que realiza el diagndstico u otra persona, la muestra puede devolverse para un
procesamiento adicional, tal como al sistema de tincion 1110 o para almacenamiento, tal como en la instalaciéon de
almacenamiento 1150. Mas tarde, la muestra procesada puede recuperarse opcionalmente de la instalacion de
almacenamiento 1150, si se desea.

Las estaciones de trabajo, tales como estaciones de trabajo del especialista que realiza el diagnéstico 1240 u otras
estaciones de trabajo, tal como estaciones de trabajo del técnico 1250 pueden tener cualquier estructura deseada,
incluyendo sistemas informaticos en comunicacion mediante la infraestructura de comunicaciones 1200 con otros
componentes del sistema. Las estaciones de trabajo también pueden incluir opcionalmente otros componentes que
podrian ser Utiles en una zona e trabajo, tal como unidades de almacenamiento de material, mobiliario, teléfonos etc.
En una realizacion, las estaciones de trabajo 1240, 1250 proporcionan acceso a informacion relativa al
procesamiento de muestras biolégicas, y los resultados del procesamiento, incluyendo datos de imagen procedentes
del formador de imagenes 1130 y datos o informes de interpretacion procedentes del médulo de interpretacion 1230.

Otros ejemplos de sistemas para procesar muestras bioldgicas se ilustran en las figuras 3, 4 y 5. La figura 3 ilustra
una realizacién en la que un moédulo de tincion refleja 2300 incluye el sistema de tincidon 1110, el formador de
imagenes 1130 y el mddulo de interpretacion 1230, que estan agrupados conjuntamente e implementados como un
Unico instrumento automatizado, un modulo de tincion refleja 2300. Como alternativa, pueden estar en instrumentos
diferentes en ubicaciones diferentes. El procesamiento previo al examen puede realizarse mediante instrumentos
tanto dentro como fuera del médulo de tincion refleja 2300, tal como, por ejemplo, en el examen macroscopico 1080,
el sistema de procesamiento e inclusion 1090, microtomia 1100 y sistemas de tinciéon y aplicacién de cubreobjetos
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1110, 1120. Como ya se ha descrito, debe entenderse que la aplicacion de cubreobjetos y la tincién pueden estar
ubicadas en cualquier orden deseado o, como alternativa, en un Unico instrumento. Dos sistemas de tinciéon se
ilustran como parte del sistema de tincién 1110 en esta realizacioén. En particular, el sistema de tincién 1110 incluye
tincion H&E/SS y aplicacion de cubreobjetos 2110 y tincion IHC/ISH y aplicacion de cubreobjetos 2160. En la tincién
H&E/SS y aplicacion de cubreobjetos 2110, la muestra biolégica puede someterse a H & E o tincién especial (“SS”) y
aplicacion de cubreobjetos opcional. En la tincién IHC/ISH y aplicaciéon de cubreobjetos 2160, el material puede
someterse a tincién inmunohistoquimica (“IHC”) o de hibridacién in situ (“ISH”), y un cubreobjetos puede aplicarse
opcionalmente al portaobjetos. También pueden realizarse otros protocolos de tincién o ensayo. Después del
tefiidor/aplicador de cubreobjetos 1110, 1120, la muestra biolégica avanza a lo largo de la ruta de material 1117
hasta el formador de imagenes 1130 en el médulo de tincién refleja 2300. Debe entenderse que la ruta de material
1117 es opcional y la muestra puede seguir siendo estacionaria o puede moverse a una ubicacion intermedia, en la
cual los datos de imagen son creados por el formador de imagenes 1130.

En el ejemplo ilustrado, los datos de imagen avanzan a lo largo la ruta de datos 2135 al médulo de interpretacion
1230, situada en la unidad de tincion refleja 2300. Aunque se indica una ruta de datos directa, debe entenderse que
la comunicacién mediante cualquiera de los aparatos descritos previamente, incluyendo redes, puede usarse para
proporcionar datos al médulo de interpretacion 1230, o para proporcionar una ubicacion de acceso en la cual el
madulo de interpretacion 1230 puede acceder a los datos, tal como un moédulo de almacenamiento de datos local o a
distancia 1260. Aunque la infraestructura de comunicaciones 1200 no se ilustra en la figura 3, debe entenderse que
los diversos componentes tienen rutas de datos hacia una infraestructura de comunicaciones 1200 o como
alternativa entre otra. En este ejemplo, se representa una ruta de informacion 2305 entre la estaciéon de trabajo del
especialista que realiza el diagndstico 1240 y el médulo de tincién refleja 2300 y una ruta de informacion 2175 entre
a instalacion de almacenamiento 1150 y el mdédulo de tincion refleja 2300. Debe entenderse que ésta puede ser
informacion rutas de informacion directas como se ilustra o, como alternativa, rutas indirectas mediante una
infraestructura de comunicaciones 1200 que no se muestra en la figura 3. El posterior procesamiento de la muestra
bioldgica también puede realizarse como se indica mediante el médulo de interpretacion 1230, el especialista que
realiza el diagndstico u otra persona, en el procesamiento iterativo descrito anteriormente. La figura 3 también
representa una ruta de material entre las estaciones de trabajo del especialista que realiza el diagnostico 1240 y el
almacenamiento 1150.

La figura 4 representa otra realizacion alternativa de un aparato de manipulacién de material e informacion, en la que
puede implementarse la presente invencién. Similar a las realizaciones descritas anteriormente, se usan flechas
sélidas finas para indicar rutas de informacion, como se ha definido anteriormente, tal como la ruta de informacion
3105, la ruta de informacion 3175 y la ruta de informacion 3235. Ademas, se usan flechas huecas mas gruesas para
indicar rutas de material, como se ha definido anteriormente, tales como la ruta de material 3087, la ruta de material
3097, la ruta de material 3107, la ruta de material 3177, la ruta de material 3157 y la ruta de material 3237.

La realizacion mostrada en la figura 4 tiene muchas similitudes con la realizacién mostrada en la figura 3. En
resumen, el material avanza desde el examen macroscopico 1080 hasta el procesamiento y la inclusiéon 1090 a la
microtomia 1100 y a continuacion la tincion refleja 3300. Desde la tincion refleja, el material puede ser enviado a la
estacion de trabajo del especialista que realiza el diagnéstico 1240 o al almacenamiento 1150, y entre aquellas dos
estaciones. Cada una de esas estaciones tiene la misma descripcion y caracteristicas de reparto de material e
informacion que la estacion correspondiente descrita anteriormente en relacion con la figura 3.

El sistema ilustrado en la figura 4 demuestra que multiples sistemas de recogida de tejido y procesamiento previo al
examen pueden combinarse en un sistema mas grande. Por lo tanto, en un unico laboratorio, pueden existir
multiples estaciones de examen macroscépico 1080, estaciones de procesamiento e inclusién 1090 y/o microtomia
1100. Del mismo modo, mas de un moédulo de tincién refleja 3300 puede existir en la estacion, todos los cuales
pueden estar en comunicacion con el patdlogo a través de la estacion de trabajo del especialista que realiza el
diagnoéstico 1240. En una realizacion preferida, el sistema mostrado en la figura 4 esta en gran medida
automatizado, proporcionando un laboratorio altamente eficaz sin un aumento significativo de la mano de obra.

En referencia ahora a la figura 5, se representa otra realizacion alternativa de un sistema de manipulacion de
material e informacion, en la que puede implementarse la presente invencién. Se usan flechas macizas finas para
indicar rutas de informacién, como se han definido anteriormente, que incluyen la ruta de informacion 4105, la ruta
de informacién 4155, la ruta de informacion 4175, la ruta de informacién 4205, la ruta de informacion 1225, la ruta de
informacién 1245 y la ruta de informacién 4305. Se usan flechas huecas més gruesas para indicar rutas de material,
como se han definido anteriormente, que incluyen la ruta de material 1087, la ruta de material 1097, la ruta de
material 1107, la ruta de material 4157, la ruta de material 4177 y la ruta de material 4237.

En resumen, el material avanza desde el examen macroscopico 1080 hasta el procesamiento e inclusion 1090 a la
microtomia 1100 y a continuacién al sistema de tincién refleja 4300. Desde el sistema de tincion refleja 4300, el
material puede ser enviado atras y adelante entre la revision por parte del especialista que realiza el diagnéstico
4150 y/o el almacenamiento 4170, y también entre cada una de estas dos estaciones. Cada una de estas estaciones
tiene la misma descripcidon y caracteristicas de reparto de material que la estacion correspondiente descrita
anteriormente en relacion con la realizacion de la figura 3.
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La realizacion mostrada en la figura 5 incluye la infraestructura de comunicacién de laboratorio 4400, que permite
que se comunique informacion entre dos o mas estaciones. Como se muestra aqui, esta comunicacion puede
producirse entre la microtomia 1100, el sistema de tincion refleja 4300, la estacidén de trabajo del especialista que
realiza el diagnéstico 4150 situada en la ruta de material, la estacién de trabajo del especialista que realiza el
diagnostico 1240 situada fuera de la ruta de material, el almacenamiento 4170, el sistema de informacién de
laboratorio 1220 y la infraestructura de comunicaciones 4200.

La infraestructura de comunicacion 4200 proporciona comunicacion de informacion a otras ubicaciones en el hospital
y puede proporcionar comunicacion de informacién a ubicaciones externas, tales como universidades, otros
hospitales, instalaciones a distancia e Internet. Debe entenderse que la ruta de comunicacion 4205 entre la
infraestructura de comunicacion de laboratorio 4400 y la infraestructura de comunicacion 4200 es opcional. Si la ruta
de comunicacién 4205 se elimina, la realizacién del aparato de manipulacién de material e informacién mostrada en
la figura 5 se convierte en un sistema cerrado y puede seguir funcionando para evaluar muestras de material y para
proporcionar descubrimientos en base a las bases de datos auto-contenidas, tal como en el sistema de informacion
de laboratorio 1220 o cualquier base de datos en el sistema de tincion refleja 4300 o cualquier otra estacién en
comunicacioén con la infraestructura de comunicacion de laboratorio 4400. Por lo tanto, la eliminacion de la ruta de
informacién 4205 da como resultado un sistema de manipulacién de material e informacidon de laboratorio
independiente.

En la figura 6, se muestra un método de procesamiento y examen de una muestra biolégica en un sistema
automatizado. En primer lugar, en la etapa 5100 una muestra, tal como una muestra de tejido, se recoge para el
ensayo. Esta etapa puede implicar recoger una muestra tal como mediante biopsia o extraccién de un fluido de un
paciente o extraer de otro modo una muestra de un paciente. A continuacion, la etapa 5110 requiere que la muestra
sea procesada para seccionarla. La etapa de procesamiento puede requerir que el material se someta a
procedimientos, tales como congelacion o inclusion en parafina.

A continuacioén, se crea una seccién, tal como con un microtomo u otro dispositivo de seccionamiento, como se
muestra en la etapa 5120. Una vez seccionamiento, el material se coloca a continuaciéon sobre el portaobjetos, y
puede someterse a tincion H & E. Como se muestra mediante las etapas 5130 y 5140. Se muestras dos rutas con
estas etapas para ilustrar el orden opcional en el que estas etapas pueden realizarse. Después de estos
procedimientos, un cubreobjetos puede colocarse opcionalmente sobre el portaobjetos en una etapa de aplicacion
de cubreobjetos opcional 5150.

La formacion de imagenes 5160 es la siguiente etapa mostrada en el diagrama de flujo de la figura 6. En esta etapa,
se usan preferiblemente uno o mas formadores de imagenes para obtener una o0 mas imagenes del material que
pueden compararse con otras imagenes o informacion. En una realizacidon preferida, un portaobjetos tefiido se
coloca en un microscopio y se crea al menos una imagen en color digital. En la siguiente etapa, la imagen se
interpreta usando el reconocimiento de patrones como se muestra en la etapa 5170, lo que implica el uso de
tecnologia de reconocimiento de patrones automatizada para interpretar la imagen y proporcionar una evaluacion
inicial del material. En una realizacion preferida, un moédulo de interpretacion (no se muestra) se usaria para realizar
esta etapa, como se describe a continuacion. En base a los resultados de la interpretacion, la siguiente etapa, la
etapa 5180, pregunta si el material particular del que se formd una imagen debe someterse a ensayos o tincién
adicionales. Preferiblemente, esta etapa determina si los resultados de interpretacion incluyen cualesquiera
anormalidades no identificadas. Si esto es asi, y si el sistema determina que una tincién o ensayos adicionales en
los portaobjetos pueden ayudar a identificar la anormalidad, a continuacién el portaobjetos se somete a la tincién o el
ensayo adicional como se indica mediante la etapa 5190. A continuacién, el portaobjetos se envia de vuelta a la
etapa de formacion de imagenes 5160 donde el proceso puede repetirse.

Una vez que la interpretacion ha identificado el material como normal, anormal con una anormalidad reconocida, o
anormal con una anormalidad no reconocida que no requiere ensayos adicionales, la decision de ;Se requieren
otros ensayos en el portaobjetos en base a la interpretacion? Etapa 5180 da como resultado una respuesta de “no”.
Una vez que se ha producido un “no” por respuesta, el material y el portaobjetos pueden ser enviados al especialista
que realiza el diagndstico o almacenarse en la etapa final Enviar el portaobjetos al patélogo o al almacenamiento
5210, descrita con mas detalle a continuacion. Adicionalmente, un resultado de “no” en ¢ Se requieren otros ensayos
en el portaobjetos en base a la interpretacion?, etapa 5180, también hace avanzar al proceso hasta la siguiente
etapa de decision, que determina si se requieren secciones adicionales en base a la interpretacion, como se muestra
en la etapa 5200.

La etapa 5200 pregunta si uno o mas portaobjetos adicionales deben prepararse para someterse a ensayos
adicionales. Esta etapa tiene una respuesta afirmativa en el caso en el que se descubrié que el material en cuestion
sea anormal y se desea el ensayo adicional de otras muestras. Una respuesta de “si” de la etapa 5200 devuelve el
proceso a la etapa anterior 5120 de creacion de una seccién de tejido y el proceso continla a partir de esa etapa. En
otra realizacion de este sistema, varias secciones de material biolégico pueden prepararse inicialmente en la etapa
5120. En esa realizacién, una respuesta afirmativa de la ;Se requieren otras secciones en base a la interpretacion?
etapa 5200 dirige la tinciéon de uno de los portaobjetos ya preparados.
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Aun en referencia a la ¢ Se requieren otras secciones en base a la interpretacion? etapa 5200 de la figura 6, cuando
no se recomienda ensayo adicional sobre el material a partir del cual se han formado imagenes de la seccién o
secciones, se genera un "no" por respuesta y el material se envia al patélogo o al almacenamiento. Esta etapa final
5210 es enviar el portaobjetos a un especialista que realiza el diagndstico o almacenamiento. En el caso en el que
multiples portaobjetos se someten a formacién de imagenes, un sistema preferido proporciona almacenamiento
temporal de los portaobjetos individuales hasta que el proceso se completa, momento en el cual todos los
portaobjetos y la informacién respecto a los descubrimientos y determinaciones previas pueden comunicarse al
especialista que realiza el diagndstico en masa.

En una realizacién alternativa, cada portaobjetos es enviado a almacenamiento al final de la etapa y las imagenes,
interpretaciones y otra informacién son enviadas al especialista que realiza el diagndstico de una forma gradual. Por
ejemplo, esta realizacion puede suministrar informacion electronicamente al ordenador del especialista que realiza el
diagnostico de modo que el especialista que realiza el diagnoéstico tenga acceso en tiempo reala la informacion y la
progresion del funcionamiento del sistema. A la conclusiéon de toda la formacion de imagenes y la evaluacion del
material biologico, puede comunicarse un mensaje al especialista que realiza el diagnéstico avisando de la
finalizacion del proceso.

Una vez que el patélogo u otro especialista que realiza el diagndstico ha revisado cualquiera o toda la informacion
comunicada por el proceso mostrado en la figura 6, esa persona puede recomendar ensayos adicionales sobre el
material previamente estudiado o solicitar que se recoja, se procese o se seccione material adicional para someterlo
a ensayos adicionales. En estas circunstancias, el especialista que realiza el diagndstico puede iniciar el proceso a
partir de la etapa apropiada del diagrama de flujo.

El diagrama de flujo mostrado en la figura 6 puede modificarse con la adicion de protocolos de tincion predefinidos
que producen una serie de portaobjetos y se basan en el érgano o afeccion médica identificada previamente. Por
ejemplo, el laboratorio puede elegir realizar de forma rutinaria un panel de tres tinciones en muestras de tejido
mamario, de modo que se formaran imagenes de todos los portaobjetos y se interpretaran antes de la revision por
parte del patélogo o especialista que realiza el diagnéstico.

La figura 7 representa un ejemplo de un método para interpretar datos de imagen por parte de un médulo de
interpretacion (no se muestra), y especificamente como se usa de acuerdo con la etapa 5170 de la realizacion de la
presente invencion mostrada en la figura 6. Como en la figura 6, las flechas en la figura 7 representan el avance de
una etapa a la siguiente, en oposicion al movimiento especifico de material o informacion.

El sistema del modulo de interpretacion comienza con la recepcion de informacién de imagen de la etapa de
formacion de imagenes 5160, como se muestra en la etapa 6100. Preferiblemente, esta informacion de datos de
imagen es transferida automaticamente entre los dispositivos.

Una vez que el modulo de interpretacion ha recibido los datos de imagen, puede reunir informacion de una o mas
bases de datos disponibles en la etapa de acceso a la base de datos 6110. Las bases de datos pueden estar
incluidas en un sistema de informacion del hospital, un sistema de informacion de laboratorio, y/o una base de datos
del paciente, tal como las descritas anteriormente.

La informacién de las bases de datos puede filtrarse o cribarse segun se desee en la etapa de clasificacién de
manera especifica opcional 6120. En esta etapa, pueden utilizarse criterios para enfocar la informacion de la base
de datos en datos especificos, o0 como alternativa excluir ciertos datos a partir de la informacién de la base de datos.
Por ejemplo, la informacién respecto al tipo de tejido puede usarse para confinar las comunicaciones a informacion
relativa al tejido del mismo tipo de material. Como otro ejemplo, la informacion comunicada puede enfocarse en
imagenes tomadas de muestras de la técnica anterior del mismo paciente para facilitar el rastreo de la progresion de
la afeccioén particular de esa persona.

Una vez que el médulo de interpretacion tiene acceso a la base de datos y se han aplicado cualesquiera criterios de
estudio especifico opcionales, puede avanzar hasta la etapa de reconocimiento de patrones de conducta 6130. En
esa etapa, los datos de imagen de la muestra se comparan con informacion conocida de la base de datos o las
bases de datos. Una vez realizada la comparacion, la siguiente etapa 6140 requiere una interpretacion en la cual el
modulo de interpretacion puede proporcionar un descubrimiento preliminar en base a las comparaciones realizadas
durante el reconocimiento de patrones. El sistema puede repetir opcionalmente el método volviendo a la etapa de
acceso a la base de datos 6100 una o mas veces antes de avanzar.

En una realizacion preferida, la etapa de interpretacion 6140 también genera informacién relacionada con si deben
realizarse ensayos o tincion adicional sobre las muestras ya sometidas a ensayos y/o si deben someterse a ensayos
muestras adicionales. La informacidon generada puede ayudar a un especialista que realiza el diagnodstico o al
sistema a tomar decisiones mas tarde en el diagrama de flujo mostrado en la figura 6. La informacién generada
puede incluir, por ejemplo, los tipos de ensayos o procedimientos adicionales que deben realizarse. En cualquier
caso, el médulo de interpretacion preferiblemente comunica sus evaluaciones, descubrimientos preliminares,
recomendaciones y otra informacion a la infraestructura de comunicaciones, la infraestructura de comunicaciones
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del laboratorio u otros componentes apropiados, como se ha descrito anteriormente. Después de la interpretacion de
los datos de reconocimiento de patrones, la siguiente etapa requiere que se haga avanzar a la muestra a la etapa de
determinar si se requieren ensayos adicionales, mostrada como la etapa 5180 en la figura 6.

Por lo tanto, se proporcionan un sistema y método de tratamiento e interpretacion de portaobjetos. Un especialista
en la técnica apreciara que la presente invencién puede ponerse en practica mediante realizaciones diferentes a las
realizaciones preferidas que se presentan en esta descripcion para fines de ilustracion y no de limitacién, y la
presente invencion esta limitada solamente a las siguientes reivindicaciones. Se observa que equivalentes para las
realizaciones particulares descritas en esta descripcion también pueden poner en practica la invencion.
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REIVINDICACIONES
1. Un método de procesamiento de muestras bioldgicas, que comprende las etapas de:

proporcionar un portaobjetos con una muestra bioldgica tefiida;

crear una imagen de la muestra;

comparar la imagen con informacion conocida usando tecnologia de reconocimiento de patrones;
interpretar la imagen

caracterizado por que comprende ademas las etapas de, después de interpretar la imagen:

determinar automaticamente si se desea un procesamiento adicional de la muestra y,
en tal caso,
obtener autométicamente una tincién adicional de la muestra de acuerdo con la interpretacion de la imagen.

2. El método de procesamiento de una muestra bioldgica de la reivindicacion 1, que comprende ademas las etapas
de:

crear una segunda imagen de la muestra;

usar tecnologia de reconocimiento de patrones para comparar la segunda imagen de la muestra con imagenes
conocidas; e

interpretar la segunda imagen de la muestra.

3. El método de procesamiento de una muestra bioldgica de la reivindicacion 1, en el que la etapa de proporcionar
un portaobjetos con una muestra biolégica comprende:

obtener material biolégico;
crear una seccion del material; y
colocar la seccion del material sobre un portaobjetos de microscopio.

4. El método de procesamiento de una muestra bioldgica de la reivindicacion 3, en el que proporcionar un
portaobjetos con una muestra comprende, ademas, tefiir la muestra.

5. El método de procesamiento de una muestra biolégica de la reivindicacion 3, en el que proporcionar un
portaobjetos con una muestra comprende, ademas, aplicar un cubreobjetos al portaobjetos de microscopio.

6. El método de procesamiento de una muestra biolégica de la reivindicacién 1, en el que la etapa de crear una
imagen de la muestra comprende:

colocar el portaobjetos de modo que la muestra sea visible con un microscopio; y

registrar una imagen de la muestra.

7. El método de procesamiento de una muestra bioldgica de la reivindicacion 6, en el que registrar una imagen de la
muestra comprende obtener una imagen digital de la muestra.

8. Un sistema de procesamiento de muestras bioldgicas, que comprende:

un sistema de manipulaciéon de material biolégico;

una infraestructura de comunicacion (1200; 4200, 4400) en comunicacion con el sistema de manipulaciéon de
material;

un modulo de tincion (1110),

un modulo de formacion de imagenes de portaobjetos (1130) en comunicacion con la infraestructura de
comunicacion y que genera datos de imagen de portaobjetos; y

un moédulo de interpretacion (1230) en comunicacion con el médulo de formacién de imagenes de portaobjetos
que utiliza los datos de imagen de portaobjetos para generar una interpretacion inicial de los datos de imagen
caracterizado por que el médulo de interpretacion (1230) esta configurado para determinar si se recomienda
procesamiento adicional o debe obtenerse una segunda imagen del portaobjetos, estando el sistema de
manipulacion del material configurado para devolver el portaobjetos al médulo de tincién (1110) y obtener una
tincion adicional de acuerdo con la interpretacion inicial de los datos de imagen.

9. El sistema de procesamiento de muestras biolégicas de la reivindicacion 8, que comprende ademas un médulo de
determinacién que genera datos de instrucciones de tincion para realizar al menos un procedimiento de tincién en el
modulo e tincidn (1110) de acuerdo con dichos datos de instrucciones de tincién.

10. El sistema de procesamiento de muestras bioldgicas de la reivindicacién 9, que comprende ademas:

un dispositivo de seccionamiento; y
un modulo de recepcion de instrucciones de seccionamiento.
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11. El sistema de procesamiento de muestras bioldgicas de la reivindicacién 10, que comprende ademas un médulo
de aplicacion de cubreobjetos (2110, 2160).

12. El sistema de procesamiento de muestras bioldgicas de la reivindicacion 8, en el que el médulo de interpretacién
(1230) estda en comunicacién con el modulo de formacion de imagenes de portaobjetos (1130) mediante la
infraestructura de comunicaciones (1200).

13. El sistema de procesamiento de muestras biolégicas de la reivindicacion 8, en el que el médulo de interpretacion
(1230) esta en comunicacion con el médulo de formacién de imagenes de portaobjetos (1130) mediante una ruta de
datos directa.

14. El método de la reivindicacién 1, en el que la interpretacion de la imagen comprende: evaluar una o mas
comparaciones entre la imagen y la informacion conocida; realizar una determinacién de si la imagen concuerda con
informacién conocida; y comunicar la determinacion.

15. El método de la reivindicacion 14, en el que comunicar la determinacién comprende comunicar si la imagen de la
muestra concuerda con una imagen normal del mismo tipo de muestra.

16. El método de la reivindicacion 15, en el que comunicar la determinacion comprende, ademas, comunicar si se
desea una segunda imagen de la muestra para someterla a comparacion adicional con informacién conocida.
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