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9.1.- Introduccién

La Telepatologia, entendida como el proceso de examinar las muestras de forma remota,
mediante el intercambio de informacién e imagenes electrénicas, a pesar de Ias experiencias

exitosas obtenidas por algunos grupos durante desde hace casi dos décadas™? no parece no
haber tenido una difusién masiva entre los patélogos, hasta la llegada de Internet.

La explicacién a una mayor implantacion de sistemas digitales de imagenes en radiologia
parece encontrarse en la ausencia de color en las imagenes radiolégicas y no requerir grandes
aumentos

La telepatologia se clasifica generalmente en estética (o telepatologia almacenar y enviar —
store and forward- )]y dindmica (como la telepatologia interactiva, robotizada o manual, o la
V|deoconferenC|a) En el modo dindmico, el patélogo remoto que es consultado puede con-
trolar la platina del microscopio o seleccionar activamente las imagenes que desea visualizar.
En el modo estatico (véase Capitulo 8), el patélogo que esta realizando la consulta captura un
pequefio conjunto de imagenes que luego transmite al experto. Hay también formas hibridas de
te!epe{xg}ologla 67 g microscopio virtual es considerado una forma de telepatologia digital dina-
mica

Sélo podemos hablar de telepatologia dinamica si se cumplen dos requisitos: a) el patélogo
puede seleccionar qué imagen desea recibir, y b) la transmisién y recepcion de la imagen se-
leccionada son inmediatas. Algunos autores prefieren reservar el término telepatologia dinami-

ca para el envio en tiempo real de imagenes no comprimidas en color real, aplicando el término
telepatologia cinética para referirse a los demas casos

En las formas hibridas de telepatologia, puede existir intervencion humana o un programa
informatico que realiza la seleccion de las imagenes a transmitir, pero posee la ventaja de pre-
cisar un menor ancho de banda y poder utilizarse en redes mas lentas como Internet, enviando
incluso imagenes de alta resolucién

Algunas de estas formas hibridas constan de dos cadmaras conectadas al microscopio, que
incorporan a la vez microscopia en tiempo real (video de la preparacion con formato CIF -
Common Intermediate Format-) y funcionalidad de imagenes estaticas (hasta 1.520 x 1144
pixeles), que también proporcionan comunicacion visual y auditiva entre los pat6logos

Podemos utilizar dos criterios distintos para clasificar los sistemas de telepatologia:

*  Segun la interaccién entre patélogos:
0 Telepatologia robotizada presencial o interactiva.
0 Microscopios Virtuales o Preparaciones virtuales
0 Telepatologia estética

*  Segun el contenido transmitido:
0 Trasmisién de video (macroscopia y microscopia)
& Videoconferencia
o0 Transmision de imagenes estaticas representativas (macroscopia y microscopia)
o Digitalizacién total de la preparacion (s6lo microscopia)
o0 Sistemas mixtos: video e imagenes digitalizadas

9.2.- Transmisioén de imagenes en tiempo real

En esta seccion trataremos la tele-consulta entre patélogos mediante sistemas interactivos
para el envio de imagenes digitalizadas representativas del aspecto macroscépico y / o prepa-
racion histoldgica. La transmisién de video en telepatologia es descrita en la siguiente seccion.

Para el envio de datos de macroscopia en telepatologia dindmica) se emplean J¥deo en

tiempo real (ver mas adelante) o una coleccién limitada de imagenes estaticas con escaso gra-
do de interactividad.
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En el caso de imagenes microscopicas, las posibilidades de eleccién son mayores pues
existen sistemas interactivos basados en imagenes fijas (generalmente en nimero limitado)
gue sélo recogen una porcién limitada de la preparacion

Los sistemas mas utilizados en un futuro préximo seran los microscopios virtuales, que son
sistemas que permiten la captura o adquisicién de toda o al menos las zonas mas representati-

vas de una preparacion (laminilla) citolégica o histolégica, el almacenamiento y su posterior
visualizacioén a diferentes aumentos, simulando un microscopio convencional.

El concepto microscopio virtual en esta revision NO es equivalente al de telepatologia pre-
sencial en tiempo real pues un microscopio virtual no supone necesariamente el control de un
microscopio robotizado de forma remota, ya que la informacion relevante que contiene la pre-
paracién o laminilla ha sido previamente digitalizada y por lo tanto se hace innecesario volver a
utilizar un microscopio éptico para revisar la preparacion o distribuirla entre otros patélogos.

La tabla 1resume las ventajas e inconvenientes de cada sistema:

Tabla 1. Telepatologia Dinamica. Ventajas e Inconvenientes del Microscopio Virtual fren-
te a Telepatologia Presencial

Microscopio Virtual Telepatologia Presencial
Microscopio robotizado Recomendable en la fase de captura Imprescindible en todo mo-
mento
N° preparaciones a la vez Muiltiples (sélo limitado por acho de banda | Sélo 1 generalmente
y capacidad de almacenamiento)
Precisa digitalizacion previa | Si No. Emite la region observada
de la preparacion en cada momento.
Almacenamiento Precisa gran capacidad de almacena-| Opcional (archivo de sesiones
miento en el servidor anteriores)
Intervencién humana Necesaria inicialmente sélo para seleccio-| Necesaria para pasar de una
nar los casos sesion a otra
Contenido transmitido Imagenes digitalizadas Video 0
Imagenes digitalizadas
Resolucion maxima 3072 x 2320 pixeles De 640 x 400 (video) a 3072 x
2320 pixeles
Ancho de banda necesario Bajo (Internet) Alto sin compresion
Sistemas de compresion JPEG, GIF, PNG, wawlets Real Networks, Windows
Media
Frecuencia de envio Un conjunto limitado de imagenes y ®-| Envio continuo de video
mandos (imagenes) y comandos
Mapa de la preparacion Si No
Conexion entre sistemas Asincrona (Internet) Punto a punto

La ventaja principal de un sistema asincrono, por ejemplo a través de Internet, es poder es-
tar disponible las 24 horas del dia, algo esencial para las consultas realizadas entre paises con
huso horario muy diferente, como Asia y Europa (2],

Se ha utilizado el término “visualizacion histol6gica virtual” como sinénimo de “digitalizacion
total de la preparacién histolégica” y el término “imagen histolégica digital” como la cantidad
minima de datos histologicos digitalizados necesarios para obtener el mismo grado de concor-
dancia diagnéstica por la mayoria de los patélogos que con la microscopia convencional 23]

En algunos casos, el término microscopio virtual o de tele-presencia supone la integracion
de ordenadores y de redes de alta velocidad con los instrumentos cientificos para permitir la
manipulacion, control, comunicacion e investigacion () pero pensamos que el objetivo princi-
pal de un microscopio virtual no es la manipulacién remota de instrumental cientifico (micros-
copios Opticos, microscopios electrénicos, de fluorescencia, etc.) pues existen numerosos fa-
bricantes de microscopios, camaras y sistemas robotizados, que impiden la creacion de siste-
mas universales.

Asumimos, por lo tanto, que el objetivo principal de un microscopio virtual es crear la llama-
da “preparacion virtual” y conseguir asi almacenar TODA la informacién relevante que contiene
cada preparacién o laminilla que ha de estudiar el patélogo, en un formato digital que permita,
por una parte su almacenamiento en los sistemas informéaticos hoy en dia disponibles en los
centros hospitalarios de nuestro entorno, y por otra parte, incluir imagenes a diversos aumentos
que faciliten la exploracion inicial de toda la preparacion a bajo aumento y el examen facil a
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mayor aumento de las areas seleccionadas, adaptandose a la forma habitual de trabajo que
utiliza el patdlogo en el uso de microscopios convencionales.

Sin embargo, conviene remarcar que para conseguir una digitalizacidon correcta de toda la
preparacion o de gran parte de la misma es esencial disponer de un microscopio robotizado
gue permita controlar con un software de control adecuado todo el proceso de escaneado de la
preparacion.

La digitalizacion de la preparacién histolégica o citolégica completa es una necesidad cre-
ciente, mas aln cuando un estudio reciente demuestra como en un archivo de 2809 imagenes
digitales, los patologos consideraron aceptables un 92%; en un 11% de los casos no fue posi-
ble coincidir con el diagnéstico original, prrncrpalmente debido a documentacion incompleta, y
en un 12,4% de las imagenes eran redundantes 51 "En otros estudios, las discrepancias dia-
gnosticas debidas a errores de muestreo (sampling error) se sitlan entre el 9 y el 6,3% (9]

En citologia, la preseleccién de areas de la preparacién supone un pre-screening de la mis-
ma. En un estudio piloto con 104 triples tomas ginecoldgicas, el citotécnico remoto seleccioné
algunas areas de la preparacion, que fueron las Unicas mostradas al patélogo. Hubo dos falsos
positivos y nueve falsos negativos, y en 33 casos los hallazgos acompafiantes (bacterias, etc.)
no concordaron con el original

Por ello es fundamental un nivel de experiencia adecuado en el responsable de capturar las
imagenes cuando éstas sélo representa una pequefia porcién de la preparacion.

Aunque algunos autores, como Furness y Rashbass (2000) utilizan el término “microscopio
virtual de doble cabezal” para referirse a conexiones de videoconferencia entre microscopios a
través de Internet [17]; nosotros preferimos usar el término telepatologia dindmica mediante V-
deoconferencia para esta configuracién. Otros autores usan el término “microscopia virtual”
par&srlegf%ﬁlrse a telepatologia estatica mediante mensajes de correo electronico, encriptados o

no en un uso demasiado amplio del término microscopio virtual.

Para una revision de sistemas de telepatologia de bajo coste, recomendamos el web de
Red Britanica de Telepatologia en Internet (“El Microscopio Mrtual de Doble cabezal”) en
http://video.cbcu.cam.ac.uk/home.asp®”, accesible también a través de la Universidad de Lei-
cester, donde encontraremos la _lista de usuarios, con imagenes que se actualizan cada 5 se-
gundos y una ventana de chat fe2]

También el web Telepathology City, del Dr. F. Leong, de la Universidad de Oxford contiene
una revision exhaustiva de telepatologia estatica y dinamica

Para el intercambio de datos en los sistemas informaticos durante una videoconferencia, el
estandar aplicado es T-120, que define el intercambio de ficheros, la pizarra electrénica o de
anotaciones, y la transmision de imagenes estaticas, utilizado por ejemplo por los programas
PictureTel Live 200 y Microsoft NetMeeting

9.2.1.- Aplicaciones de Telepatologia dinamica con Microscopio Virtual

*  Los microscopios virtuales permiten a un usuario ubicado en un lugar remoto observar
o controlar el instrumental de forma interactiva y en tiempo real, y poder participar acti-
vamente en investigaciones cientificas basadas en recursos sofisticados sin estar fisi-
camente presente junto a ese instrumental

*  Los fabricantes podran configurar equipos de demostraciébn que sean accesibles de
forma remota y permitir asi a los posibles clientes evaluar directamente la tecnologia

antes de su adquisicion. Ademas, tras su adquisicion, los ingenieros del sistema del fa-
bricante podran utilizar servicios de diagnéstico remoto para la asistencia técnica

*  En el ambito educativo, los estudiantes pueden operar con equipos remotos que pue-
den no estar disponibles en su propia institucion, o si estan presentes en su institucion,

podran consultar con los tutores o con expertos de otros centros durante las sesiones
de entrenamiento

*  Reconstruccion tridimensional de imagenes a partir de datos observados en mdltiples
planos focales y en mdltiples preparaciones microscépicas.
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*  Registro y composicion de imagenes que tome en consideracién los datos obtenidos
utilizando varias tinciones o técnicas especiales que revele la presencia 0 ausencia de
marcadores bioquimicos.

*  Segmentacion de imégenes y reconocimiento de patrones para ayudar en el reconoci-
miento de procesos.

*  Control de calidad. 2F;ermite acelerar este proceso y que todos los patélogos reciben las
mismas imagenes [25]

9.2.2.- Configuracion del sistema de telepatologia

La telepatologia dinAmica con imagenes digitalizadas supone tres procesos bien diferencia-
dos:

*  Adquisicion de imagenes (digitalizacién).
*  Procesamiento de datos y almacenamiento de las imagenes
*  Visualizacion interactiva de las imagenes a través del ordenador

9.2.3.- Adquisicién de imagenes

El primer paso necesario para la integracion de imagenes es la captura de las mismas, ya
sea desde el puesto de trabajo de macroscopia (generalmente para el estudio de piezas qui-
rdrgicas) como para el trabajo desde el microscopio.

Macroscopia

El sistema de captura de imagenes macroscOpicas no siempre ha de conectarse a ningln
dispositivo especial, por lo que con frecuencia se utilizan las camaras de fotografia disponibles
en el mercado. Los sistemas de imagenes digitales existentes, sin utilizar video, son manuales
y facilitan la fotografia digital de la muestra con tantas tomas como sean necesarias y su incor-
poracién al sistema de telepatologia (manual o automatizado).

Existen sistemas automatizados cziéa microscopia virtual que permiten incorporar video del
estudio macroscopico en tiempo real®®,

Véase Capitulo 4 sobre fuentes de adquisicién de imagenes macroscopicas (digitalizacion
de diapositivas, escaner, camaras, etc. )

Microscopia

En general, los dispositivos utilizados en anatomia patolégica para la digitdizacién de ima-
genes son de tres tipos: Camaras analégicas, camaras digitales, y dispositivos TWAIN o SCSI
(Véase Cap. 4).

Para la captura de imagenes microscépicas es necesario conectar la camara (de video o de
fotografia digital) al microscopio, ya sea a través del adaptador para microscopio trinocular (con
tubo video/foto y adaptador Gmount) o, de forma menos deseable, también es posible en d-
gunas camaras conectar directamente el objetivo de la cdmara a uno de los oculares del mi-
croscopio.

La resolucién de las imagenes obtenidas con camaras de video (véase Capitulo 4) es muy
limitada pues es proporcional al nimero de lineas horizontales de barrido y el nimero de pixe-
les. P%r ejemplo, la sefial NTSC de television se compone de 525 linea y 640 pixeles en cada
linea *".

Las camaras de alta resolucién hoy dia disponibles permiten grabar directamente las ima-
genes digitales con una resolucién espacial muy alta. Esto permite que a una imagen grabada
a un aumento dado pueda aplicarse aumentos (“zoom”) sucesivos sin perder calidad. Por otra
parte, las imagenes no se ven afectadas por la correccion gamma de los sistemas de video ],

Sin embargo, las cadmaras digitales comerciales no garantizan una reproduccion correcta del
color porque la sensibilidad espectral de la camara es distinta a la de la visién humana, y ade-
mas se aplica procesamiento de imagen para una reproduccién optimizada (no natural), por lo
gue seria recomendable modificar el proceso interno de la cdmara y aplicar un método de cali-
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bracion adecuado, y aln asi hay un Iiméte en la exactitud de reproduccién de color que se con-
sigue con una camara de tres bandas

Para conseguir una reproduccion fiel de los colores de la imagen original de un objeto en los
sistemas de telemedicina se ha propuesto la adquisicion de la informacion del color mediante
camara multiespectral junto con la medicién del espectro de la luz de iluminacion 2

El departamento de Telepatologia del AFIP nos permite comparar en su web los resultados
obtenidos con diversas camaras conectadas a microscopios, a diversos aumentos. Por ejem-
plo: Kontron Elektronik (Res: 1024x768), Pixera (Res: 1024x768), Polaroid DMC (Res:
1600x1200), Sony DKC5000 (Res: 1500x1144), Sony DXC-760MD (Res: 768x500)

En la web también encontramos numerosgs textos educativos sobre el 3oroceso de digitali-
zacién de imagenes tanto mediante camaras ~ ' como mediante escaneres

Consejos para la telepatologia con imagenes digitalizadas:

* Las nuevas camaras digitales comercializadas, no especificas para microscopia, co-
mo Nikon D1x, con CCD de 5,47 megapixels, permiten resoluciones de hasta 3.008 x
1960 pixeles con una profundidad de color de 16 bits, que pueden ser grabadas en
formato JPEG con diversos grados de compresion o en formato TIFF sin comprimir [

*  Objetivos: La 6ptica estandar (plana-acroméatica) puede ng ser suficiente con cdmaras
de alta resolucion y se recomiendan los objetivos alto-NA 4,

*  Adaptadores de video: Pueden comprometer la resolu 2C| n si se usan CCDs pequefios
(1/3") con altos factores de reduccién en el adaptador (2]

* lluminacién: Es inestable en los microscopios (+10%). Se recomienda conectar a un
estabilizador de corriente, aunque esto puede no ser suficiente con los microscopios de
fluorescencia

*  Conviene recordar que la compresion JPEG de las i |ma]genes puede originar un efecto
de suavizado de la cromatina nuclear en las imagenes

Ferrer-Roca (1998) enumera los siguientes métodos de captura de imagen [l
*  Muestreo realizado por otra persona.

*  Muestro realizado por uno mismo (microscopio robotizado).

*  Preparacion virtual o digitalizacién completa de la muestra.

Microscopio Robotizado v
Estacion de Control

Leong et al, 2000

Figura 1. Microscopio robotizado y estacion de control.
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9.2.4.- Creacién de una preparacion virtual

El problema de la digitalizacidon convencional de preparaciones es que la seleccion de areas
representativas del diagnéstico puede ser una tarea dificil.

La digitalizacion total de la preparacién es el proceso inicial del uso de un microscopio vir-
tual su objetivo debe ser conis,aeguirlo a una resolucion adecuada, aunque sea a costa de un
gran volumen de informacién *.

Uno de los problemas que plantea las preparaciones virtuales es la imposibilidad de some-
terlas a procesos 6pticos como polarizacion o uso de cristales lambda, por ejemplo en el estu-
dio de cristales. La Unica solucién hoy en dia disponible en la grabacion digital adicional de la
preparacién sometida a esos procesos.

Sin embargo, las preparaciones virtuales presentan numerosas ventajas 23],
*  Las preparaciones convencionales son fragiles,

* Y no son permanentes: aparecen burbujas y se secan con el tiempo.

*  Algunas técnicas (inmunofluorescencia) sélo permiten evaluar la preparacion un breve
periodo de tiempo tras su realizacion.

*  Algunos tejidos o sustancias, como cristales en liquido articular, se conservan muy mal.
*  En citologia, cada preparacion es Unica y no es posible distribuir copias.

*  Permiten ver pequefios aumentos e imagenes “macro/micro” de toda la preparacion
con una calidad extraordinaria.

*  Las imagenes de bajo aumento permiten acceder directamente a campos a gran au-
mento.

*  Se dispone de un mapa de la preparacion que nos permite acceder rapidamente a
otras zonas o saber en qué area de la preparacién nos encontramos.

*  Es posible enviar imagenes de mayor resolucion pues solo se recibe el area seleccio-
nada.

*  Los programas informaticos permiten grabar y reproducir la trayectoria seguida por el
patélogo durante su examen de la preparacién o laminilla y

*  Las imagenes quedan almacenadas permanentemente, y sobre ellas es posible reali-
zar anotaciones que también pueden quedar grabadas.

Cabe mencionar también algunos inconvenientes de la telepatologia dindmica con image-
nes digitalizadas:

*  Cada imagen de gran resolucién puede tardar varios segundos en aparecer, cuando se
transmiten en redes como Internet.

*  El patélogo debe valorar si la calidad de la imagen recibida es correcta. Este problema
es mas acentuado en los sistemas basgados en video, donde debe conocerse la correc-
cion gamma que aplican las camaras el

*  En el informe anatomopatolégico final dirigido a los clinicos algunos autores consideran
gue es conveniente incluir imagenes repgesentativas y no toda la preparacién, para d-
rigir la atencién a las areas diagndsticas 34,

Para poder recoger toda la informacién disponible en una preparacion o laminilla, el sistema
habitual es capturar las imagenes a alta resolucion (20x o 40x) realizando multiples tomas se-
cuencialmente, adyacentes, hasta barrer toda la preparacion. En el proceso de montaje, cada
imagen capturada es fusionada con la siguiente automaticamente por un programa informatico.
De esa forma se consigue la sensacion de tener una Unica imagen correspondiente a toda la
preparacion.

Conviene recordar que cuanto mayor aumento se utilice para la captura mas pequefio sera

el campo visible y sera necesario un mayor nimero de capturas (veg tabla 2). El sistema opera-
tivo tiene la limitacion de 30.000 x 30.000 pixeles por cada bitmap 1,
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El segundo aspecto a considerar en la preparacion virtual es que al disponer de diferentes
aumentos, debe existir una correlacion entre puntos a diferentes aumentos para poder crear la
sensacion de cambio de objetivo. En las imagenes capturadas en microscopios robotizados el
programa informético controla las posiciones en todo momento y es posible conseguir esta
concordancia entre distintos aumentos.

La imagen a bajo aumento no corresponde a digitalizaciones hechas a menores aumentos,
sino que se consigue mediante la unién de todas las imagenes capturadas a gran aumento y su
visualizaciéon a menor resolucién. Esta imagen a menor aumento es la que sirve de “mapa”’_ de
la preparacion, que permite al patélogo elegir el campo que le interesa al aumento deseado sl

Aungue es una técnica un tanto tediosa, es posible montar “manualmente” preparaciones
virtuales digitalizando distintos campos de la preparacién a gran aumento y uniendo las image-
nes posteriormente. Felten y col. (1999) (1935 escriben un sistema un tanto rudimentario de
microscopia virtual (que mas correctamente deberia llamarse telepatologia estéatica) usando un
microscopio Optico Olympus convencional, con una camara digital MicroLumina (Leaf Sys-
tems), un ordenador ordinario con una tarjeta de video MGA Millenium Powerdesk, y usando el
software Adobe Photoshop en Windows 95. Se escanearon imagenes con una resolucién de
2700 x 3400 pixeles y 36-bits de profundidad de color, que se mostraban aisladas o se fusio-
naban con otras imagenes de campos adyacentes para simular el desplazamiento del micros-
copio. Las imagenes se guardaban en formato JPEG con compresion hasta 80:1.

9.2.5.- Sistemas de Almacenamiento

Es necesario disponer de un software de bases de datos que almacene de forma ordenada
los ficheros de imagenes, permitiendo bdsquedas y envios rapidos de las mismas. En el disefio
de la Universidad de Maryland y la Johns Hopkins, estos programas de bases de datos pueden
ejecutarse en el propio PC del usuario, aunque lo ideal es conectarse a ordenadores (servido-
res) remotos potentes de alto rendimiento y procesamiento paralelo o distribuido. El sistema de
bases de datos consta de dos partes (ambas en el servidor): En el extremo frontal frontend),
programado en Java, se procesan las consultas de los clientes y en el extremo trasero (bac-
kend) hay uno o varios procesos que almacenan y recuperan los datos de las imagenes mi-
croscopicas en respuesta a la mencionada consulta y devuelve esos datos al cliente. Este bac-
kend consiste en una serie de servidores de datos C++ en paralelo que acceden a los datos
almacenados de las [grs%f)araciones ubicados en varios discos de todos los nodos de la maquina
servidor en paralelo *™.

El sistema debe disefiarse para contemplar el acceso simultaneo de multiples usuarios a la
base de datos de preparaciones.

Los investigadores de los centros médicos Johns Hopkins han puesto de manifiesto que un
solo campo digitalizado a 200x supone un conjunto de 1000 x 1000 pixeles y se requieren nu-
merosas capturas para recoger toda la preparacion. Por ejemplo, digitalizar la preparacién his-
tolégica de un cilindro de prostata con el objetivo 20x, precisa de 70x50 capturas, lo que supo-
ne varios GBytes para un Unico plano focal 81, Suponiendo que toda la preparaciéon quedara
recogida en una malla de 50x50 campos y que cada pixel es de 3 bytes RGB de color, una sola
preparacion requeriria 7 GB. Es mas, en algunas preparaciones histolégicas es necesario re-
coger entre 5 y 30 planos focales, lo que supone 35-210GB de datos sin comprimir =

Por lo tanto, una preparacion virtual debe ser considerada como un conjunto de datos tridi-
mensionales, pues consiste de varias imagenes bi-dimensionales apiladas una encima de otra.
Sin embargo, la porcién de la imagen que debe ser recuperada para proporcionar una visiéon de
la preparacién para cualquier conjunto de parametros microscdpicos (area de interés, aumen-
tos, y plano bcal) es bi-dimensional, por lo que, con el fin de optimizar el rendimiento, cada
imagen bi-dimensional (un plano focal) con frecuencia es considerada una unidad independien-
te para el programa que permite ver cada imagen por separado (leclustering) con el fin de
maximizar el paralelismo de discos, mientras que el conjunto global de datos tri-dimensionales
(un grupo de planos focales) suele ser considerado en conjunto por el programa que agrupa las
imagenes (clustering) para mejorar la localizacién de datos en cada disco (cambiar los planos
focales no implica cambiar el area de interés dentro del mismo plano) “.

Una preparacion histologica tiene un area de tejido de unos 25x20 mm de media. La tabla 2
muestra algunos célculos de cantidad de informacidén presentes en una preparacion, segun
cada aumento, considerando un solo plano focal
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Tabla 2. Cantidad de informacién necesaria para digitalizar preparaciones

Aumento Apertura Resolucion Puntos potencialmen-te Minimo espacio necesario

del objetivo |[numérica Optica (micras) |[distinguibles en un arealpara almacenar todos esos
NA de 20 x 25mm puntos (con color de 24-bits)

4x 10,2 1,7 11765 x 14706 2,08 GB

10x 10,45 10,75 26667 x 33333 11 GB

20x 0,5 0,67 29851 x 37313 13 GB

40X [l0,75 l0,45 44444 x 55556 30 GB

GB = gigabytes

Criterio de Rayleigh para resolucion del microscopio =

=(0.61 x longitud de onda de la luz, L) / (apertura numérica, NA)
[L = 0.55 micrémetros para luz blanca en el aire]

En citologia, generalmente es necesario inspeccionar toda la preparacién a gran aimento
para emitir un diagnéstico. Esto supondria que una triple toma ginecoldgica en un sistema de
telemicroscopia a distancia requeriria unos 4.000 campos de visiéon. Suponiendo una transmi-
si()r'1 a través de 8 canales RDSI, gerian necesarios 100 minutos para transmitir una triple to-
ma! ",

El servidor de preparaciones, en el caso del microscopio virtual, suele estar conectado al
microscopio (preferentemente robotizado) que se encarga de la digitalizacién descrita, y se
trata de un ordenador de altas prestaciones que almacena los ficheros de gran volumen que
genera la digitalizacion de preparaciones completas y las transmite a cada usuario conectado,
segun las solicitudes recibidas.

9.2.6.- Compresion de datos

La compresién de imagenes se basa en multiples técnicas diferentes (tabla 3).

Tabla 3. Técnicas de compresion de imagenes [9]

Reduccién de color y luminiscencia (rango dinamico)

*  Caodificacién YUV (reduccién en muestreo de colores)

*  Reduccién de la paleta de colores a 256 colores (8 bits)

*  Cuantificacion de color de corte medio (hasta conseguir 256 colores)
Reduccion de la resolucion espacial (con o sin interpolacion entre pixeles)
Reduccidn de datos. Con pérdida (JPEG) o sin pérdida (TIFF).

Algunas imagenes médicas, como TAC o RNM contienen gran cantidad de contenido negro,
gue se comprimen con mucha eficacia, mientras que las zonas que muchos tonos de grises o
colores diversos se comprimen muy poco. JPEG y wavelet son sistemas de compresion con
pérdida. La compresion JPEG es mucho mas rapida de conseguir, pero las wavelets proporcio-

nan mayor calidad de imagen, alto indice de compresion y ademas permiten interaccién con el
usuario o el sistema 7%,

DICOM incluye un estandar de compresién para imagenes médicas, pero no es adecuado
para imagenes anatomopatolégicas, pues el estandar se basa en JPEG, un esquema DCT en
bloque, que no se ajusta bien a las caracteristicas de las imagenes microscopicas. Asi, una
imagen anatomopatoldgica tipica es rica en texturas y color, y si la compresién distorsiona el
balance entre textura y color, la imagen puede no ser util para el diagnéstico. Por ello se pro-
ponen otros algoritmos distintos al JPEG que conserven los balances de textura y color. El
algoritmo de compresion de las transformadas ondiculares (wavelets), ademas, se integra con
la interfaz de usuario, como hemos visto, permitiendo opciones de transmisién progresiva y
examen en paginas web *®l

La calidad de una imagen comprimida puede ser evaluada objetivamente, mediante la pro-
porcién entre sefial y ruido (peak signal to noise ratio - PSNR), y subjetivamente, mediante la
inspeccion vidual por patélogos expertos. La medida subjetiva se basa en tres tipgs de distor-
sién que pueden incluir en la exactitud diagnéstica tras la compresion de la imagen “:
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*  Las texturas de la imagen: Aparece un aspecto borroso e texturas histologicas pre-
viamente bien estructuradas.

*  Los cambios de color. Los colores se oscurecen. Es un buen indicador del rendimiento
de la compresion.

*  Los efectos de blogue de JPEG con altos indices de compresion. Este efecto puede
destruir algunas estructuras histolégicas pequefias

Al valorar la sefal/ruido, la compresion wavelet con determinados algoritmos es una media
de 1,3 dB mas eficaz que JPEG en todos los indices de compresion. Con altos indices de
compresion, las imagenes JPEG no son vdlidas para diagnéstico anatomopatolégico, sin em-
bargo las mismas imagenes comprimidas mediante wavelet son aceptables. Con indices de
compresion relativamente bajos (22:1 o inferior), la diferencia entre las imagenes comprimidas
mediante wavelet y el original es inapreciable. Sin embargo, con los mismos bajos indices de
compresion, se pueden percibir cambios entre la imagen original y la comprimida con JPEG.

Ventajas del uso de compresién mediante wavelets

*  Reducir las necesidades de almacenamiento y de entrada/salida de datos s8]

*  Conserva la ubicacién de los datos, por lo que si un usuario solicita una pequefia por-
cién contigua de toda la imagen, el sistema calcula las regiones correspondientes en la
imagen comprimida almacenada y hay unas pocas regiones contiguas que recuperar.
Por ello, la cantidad de datos que deben leerse en el disco duro es sélo proporcional al
tamafo de la imagen_de salida que se mostrara al usuario y no al tamafio de toda la
imagen almacenada .

*  Es una técnica multi-resoluciéon. Cada imagen comprimida se almacena como una se-
cuencia de imagenes de varias resoluciones, correspondiendo a distintos aumentos en
el microscopio virtual. Por ello, el sistema puede reconstruir directamente una imagen a
cualquier aumento menor (en potencias de dos) que el aumento con el que se almace-
né la imagen. La cantidad de datos que debe leerse del disco es proporcional al au-
mento de la imagen solicitada. Por ejemplo, reconstruir una imagen completa a un au-
mento 25x de imagen comprimida inicialmente almacenada con un aumento 200x sélo
requiere recuperar 1/64 de los datos almacenados (un factor de ocho en cada una de
las dos dimensiones) “.

En conclusién, la compresion basada en wavelets es mas adecuada pa[rsa imagenes micros-
copicas y es necesario una estandarizacion de este método de compresién=.

JPEG

Es un formato adecuado para imagenes fotograficas o de tono continuo, como las anatomo-
patolégicas comprimidggs. Si la imagen contiene principalmente texto, se puede aplicar mayor
grado de compresion (391

El algfsgsr]itmo de compresion utilizado es esquema DCT en bloque y codificacion de longitud
variable .

Si desea escrit[)sig]texto encima de la imagen, se aconseja reducir el contraste y aumentar el
brillo de la misma .
El modo de compresion JPEG sin pérdida consigue un indice de compresion muy bajo, con

.. L 38
frecuencia inadecuado para redes con un ancho de banda limitado (s8]

La compresién de ficheros con pérdidas (como JPEG) tiene los siguientes inconvenientes:

*  Los altos indices de compresién disminuyen notablemente la calidad de la imagen, so-
bre todo en imagenes con multiples objetos o bordes, como las de anatomia patol4gi-

ca, y que son llamadas “imagenes de alta frecuencia” [3].

*  No hay acuerdo en el grado de compresion aceptable en los diversos estudios realiza-
dos entre pat6logos * .

* Uno de los mayores inconvenientes del algoritmo de compresion bloque DCT son los
efectos de bloques cuando la compresion es alta o cuando las imagenes se transmiten
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lentamente. Ademas, la cuantificaciéon grosera de coeficiente358 de alta frecuencia, gene-
ralmente origina distorsion de los bordes, texturas, y limites =

El nuevo estandar JPEG2000 ha adoptado la compresién mediante wavelets [s8]

GIE

Aunque es un formato poco apropiado para imagenes anatomopatoldgicas, puede ser utili-
zado en esquemas, dibujos, graficos, iconos, miniaturas, logotipos, etc. Recuerde no crear un
fichero entrelazado pues ocupa mas espacio y consume mas recursos de CPU y en el explora-
dor; procure que la imagen tenga el menor tamafio posible; si es posible, utilice paletas de po-
cos colores (por ej. De 6 bits para 64 colores, en vez de 8 bits para 256 colores) (tabla 4). GIF
comprime las imagenes usando compresion de datos Lemple/Zev (LZW), por lo que areas re-
petitivas o del mismo color se comprimen muy eficazmente, por ello en algunos casos se utiliza
la insercién de bandas horizontales monocolor de 1 pixel a intervalos regulares (CRLI - Conse-
cutive Run Length Insertion) para conseguir un mayor grado de compresion ™.

Tabla 4. Relacién exponencial (2") entre bits de profundidad y namero de colores

Bits de Pro- Numero de
fundidad (n) colores
1 2

2 4

3 8

4 16

5 32

6 64

7 128

8 256

16 65.536

24 16.777.216

Recuerde que los ordenadores Maclintosh no utilizan la misma paleta de colores de 8 bits
(Paleta de Sistema) que los ordenadores con Microsoft Windows, cuya paleta de 8 bits muestra

251 colores,gge forma distinta, por lo que los colores pueden aparecer diferentes en ambas
plataformas[ I,

FlashPix vy fractales

El formato de fichero FlashPix combina una version a gran aumento de la imagen con una
jerarquia de otras copias de la misma imagen con menor resolucién, proporcionando un méto-
do para proporcionar aumentos con un unico fichero **~.

Algunos autores consideran que los formatos FlashPix e ImagePump adecuados para ima-

genes seleccionadas, no son (tiles para manipular la %rg{:]m cantidad de datos que necesita una
preparacion completa y no tenido una gran aceptacion “.

La tecnologia de compresién fractal, basada en el principio de representar estructuras com-
plejas de una imagen mediante una serie pequefia de ecuaciones matematicas simples, aun-
gue tedricamente es muy adecuada para compresion de estructuras del mundo real, como las
preparaciones histologicas y que resulta mas efectiva cuanto mayor tamafio tenga la imagen,
en la practica no ha tenido mucho éxito en los sistemas de telepatologia. Posiblemente se deba
a que es una técnica de compresién con pérdida, no hay un estandar universal, el esquema de
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compresion no esta docyzmentado como de dominio publico, y el software requiere tiempos de
compresion muy largos = .

La calidad de las imagenes comprimidas han de valorarse segun[su aplicacion: inspeccién
visual o diagnéstico, andlisis de imagen o cuantificaciéon de imagenes *.

9.2.7.- La estacion de trabajo del microscopio virtual

Los sistemas de microscopia virtual se basan en una arquitectura cliente/servidor, en la que
un ordenador (servidor) conectado a la red (Internet o red local del centro) almacena la infor-
macion de las preparaciones digitalizadas.

El usuario remoto accede generalmente a través de un ordenador convencional o estacion
de trabajo especifica (si la resolucién de las imagenes es especialmente alta) y mediante el
explorador de Internet convencional o un programa informatico especial accede en primer lugar
al sistema de identificacion (nombre de usuario y contrasefia) que le proporcionara control re-
moto del instrumental correspondiente.

En algunos casos se dispone de enlaces activos que permiten integrar recursos especiales
(como[l%rdenadores para procesamiento paralelo masivo) necesarios para procesar y analizar
datos "

Los sistemas remotos permiten, ademas, personalizar los controles que cada usuario tendra
disponible en base a los permisos, experiencia, o dispositivo remoto al que se esta accediendo.

Aunque en nuestro entorno la mayoria de los usuarios utilizan el sistema operativo Win-
dows, con el fin de conseguir una comunidad de usuarios lo mas amplia posible, los sistemas
suelen disefiarse con programas independientes de la plataforma (UNIX, Windows, MacIntosh,
FreeBSD, etc.) 4,

La tendencia actual es la utilizaciéon de herramientas de visualizacién basadas en paginas
web (WWW), que permiten la transmision de imagenes en tiempo real o diferido tanto estaticas
como en video.

Los programas visualizadores de paginas web estandar (Netscape Navigator o Microsoft In-
ternet Explorer) no permiten por si solos presentar videos ni incluyen herramientas que permi-
tan operar remotamente instrumentos a través de Internet. Por ello, algunos servicios de mi-
croscopios \irtuales en Internet se limitan a proporcionar imagenes estaticas que son automati-
camente actualizadas a intervalos fijados. Pero la mayoria de los proyectos permiten ejecutar
programas "clientes" (con frecuencia basados en Java) que afiaden al explorador de Internet
todas las funciones necesarias 0 es posible descargar un programa cliente especifico para
cada sistema operativo.

Se han disefiado sistemas cliente muy efectivos (ya sean con programas especificos del
hardware empleado o clientes estandar basados en protocolo http, o mddulos java, etc.), todos
ellos disefiados para conectarse a distancia a un microscopio totalmente robotizado o, como
alternativa, pensados para ser utilizados en un sistema virtual de preparaciones (microscopio
virtual), donde las preparaciones histol6gicas o citolégicas han sido previamente digitalizadas y
comprimidas, usando el formato FlashPix o la transformadas ondiculares (wavelets) para con-
seguir archivos multi-resolucion.

Aungue el sistema de telepatologia del AFIP se basa fundamentalmente en un modelo esta-
tico (WWW, correo electrénico o FTP), también es posible el envio de las imagenes a través del
sistema Roche 'Image Manager', un sistema para andlisis de imagen que permite almacenar,
catalogar y recoger imagenes a distancia [8]

Descripcion de una sesién de microscopia virtual

Una vez conectado al servidor, el usuario dispone de un indice de preparaciones disponi-
bles o un sistema de busqueda para localizarlas.

Una vez localizada, el usuario recibe una imagen de baja resoluciéon que engloba toda la
preparacion (por ejemplo, 1,34x a una resolucién de 192 x 128 pixeles). El usuario selecciona
un area de interés en esa imagen y envia la peticion al ordenador servidor remoto que la locali-
za en el fichero correspondiente (preparaciones virtuales) o, si esta conectado al microscopio
robotizado en ese momento, la platina del microscopio se desplaza al lugar deseado, cambia el
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objetivo y realiza el auto-enfoque, y en ese mismo mon;ento se digitaliza el campo solicitado
(este proceso automatizado no dura méas de 1 segundo) .

La iIurr1[i3r]1acién también puede ser controlada, por ejemplo cambiando un filtro neutro del mi-
croscopio .

9.2.8.- Telepatologia dinamica y Microscopio Virtual. Proyectos actuales

El listado mas completo de microscogios virtuales disponibles lo encontraremos en el web
de la Universidad del Estado de Florida .

Los continuos avances en las redes informaticas nacionales e internacionales estan permi-
tiendo cada vez un mayor ancho de banda, que si bien en algunos casos, como Internet, es
insuficiente para el empleo efectivo de sistemas totalmente automatizados de telepatologia, en
otros casos (RDSI, ADSL, ATM, etc.) si se ha conseguido el envio con calidad aceptable de
imagenes en tiempo real para permitir la consulta entre especialistas de imagenes macroscopi-
cas y sobre todo microscépicas.

En el Reino Unido, todas las instituciones educativas estan conectadas entre si mediante
una red ATM de alta capacidad denominada Red de Uni6on Académica (Joint Academic Net-

work, JANET)121 pero esta red no incluye a los centros hospitalarios de Servicio Nacional de Sa-
lud britanico ™.

Las universidades aJstr4a5Iianas disponen de conexién a Internet a través de OpenNet, crea-
do por el gobierno federal .

En Espafia, las universidades y muchos centros hospitalarios disponen de conexion a Inter-
net a través de Redlris (la red académica y de investigacién nacional, gestionada por el Conse-
jo Superior de Investigaciones Cientificas) [46], 0 a través de la red telematica del servicio de
salud correspondiente (INSALUD, CICA en SAS, etc.).

Universidad de Alabama en Birmingham y Corporacién BellSouth

El proyecto TelePath fue descrito hace unos cinco afios Bl y contempla el microscopio vir-
tual, enviando imagenes y no video, con ventajas adicionales al microscopio convencional,
pues aunque los tiempos de respuesta puedan ser mayores si el ancho de la red es escaso,

permite disponer de todas las ventajas descritas en I407$ microscopios virtuales. Es pues un sis-
tema de hibrido (estatico/dinamico) de telepatologia =" "'™.

El patélogo controla el microscopio a distancia, incluyendo el desplazamiento horizontal
(ejes x, y), la intensidad de la luz, y el autofoco, y es posible conectarse a multiples servidores
de imagenes .

TelePath es una aplicacion cliente-servidor. El servidor remoto descrito fue [sl,
*  Microscopio Olympus Vanox con una estacién motorizada Prior.

*  Céamara Sony DKC 5000 montada en el microscopio usando un adaptador con una re-
duccién 0,67x para aumentar el campo de vision de la camara. Se trata de una camara
con 3 CCDs con una resolucion 795 x 598 pixeles (1,590 x 1196 pixeles interpolados),
gue se conecta a una interfaz SCSI.

*  Ordenador Pentium 90 MHz con Windows 95 o Windows NT.

Las imagenes se capturan con una profundidad de color de 24 bits por pixel, y cada fichero
es de 1,4 Mbytes, sin usar compresion. Para su transmision en una Iine% RDSI (64 KB/s) seria
necesario 1 minuto, frente a los 2 segundos necesarios en una red ATM .

El cliente utilizaba el siguiente equipamiento:
*  Ordenador Pentium 90 MHz con Windows 95 o Windows NT.
*  Monitor NEC de 21 pulgadas (1.600 x 1.200 pixeles de area de vision)

Universidad de California

En el sistema hibrido (estatico/dinamico) empleado por el Centro Médico Davis de la Uni-
versidad de California el equipo empleado es I,
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*  Microscopio 6ptico Olympus BX50.

*  Céamara digital SONY DKC-5000 CatsEye 3CCD conectada d tubo trinocular usando
un adaptador 1x U-TV1X. La sefial de esta camara se envia al ordenador.

*  Cémara de video color SONY DXC-930 3CCD conectada a otro adaptador 1x U-TV1X,
encima del puesto del segundo observador del suplemento de doble cabezal BX-DO.
La sefial de esta camara se envia, mediante un adaptador Sony CMA-D2, a la unidad
de telemedicina.

*  Unidad de telemedicina TANDBERG Vision 5000, que dispone de funcién de pausa
instantanea.

*  Control remoto mediante software SYMANTEC pcANYWHERE32 version 8.0

*  En el puesto receptor: Sistema de videoconferencia MeetingPoint version 3.01 Desk-
top.

Universidad de Pensilvania

Estos sistemas de telepatologia (con microscopio robotizado o con un microscopio virtual)
estan siendo empleados no sélo para conexiones regionales o nacionales, sino para consultas
internacionales, como se ha conseguido en la Universidad de Pensilvania.

La utilizacion de imagenes comprimidas en los sistemas de telepatologia es adecuada pues
se ha demostrado que en muchos casos no hay diferencias significativas en la calidad de ima-
gen o capacidad o exactitud de diagnéstico entre imagenes no comprimidas BMP y las com-
primidas JPEG “®

Como hemos visto, uno de los sistemas de compresion mas efectivos son los llamados wa-
velets (ondiculares), que permiten que imagenes de 24-bits y con una resolucion de 2400 x
3600 (25 MB) puedan ser procesadas rapidamente (40 s en un Pentium Il) hasta obtener un
archivo de 15 MB sin pérdida de datos. Ello permite la transmisién casi en tiempo real. Por ello,
se estan empleando para comprimir la imagen original dinamicamente, cuando ésta es solicita-
da segun la escala y calidad requeridos

Centros Médicos Johns Hopkins y Universidad de Maryland

Un proyecto desarrollado por el Departamento de Patologia de los Centros Médicos Johns
Hopkins, junto con el Departamento de Ciencias de la Computacién de la Universidad de Mary-
land (EE.UU.) ha puesto de manifiesto que cada preparacion histolégica supone un espacio de
disco de 510 GB (comprimidos). Los hospitales generan 100.000 — 500.000 preparaciones
histoldgicas / citoldgicas cada afio. De esta forma, el almacenamiento digital de un 10% de las
preparaciones en EE.UU. supondria unos 50 petabytes al afio, todo un reto para poder alma-
cenar y consultar de forma efectiva esta cantidad de informacién

En este proyecto se presenta un modelo de microscopio virtual con clientes (interfaz de
usuario) basados en java (http://hope.pathology.jhu.edu/ y
http://www.cs.umd.edu/projects/hpsl/ResearchAreas/vm.htm), y contempla otros escenarios,
ademas de Patologia, como la generacién de volimenes, la contaminaciéon del agua, el analisis
de datos procedentes de satélites o estudios de la superficie terrestre, agrupadas bajo el pro-
yecto National Partnership for Advanced Computational Infrastructure (NPACI) %9,

Este microscopio virtual dispone de visualizadores en Java disponible para Windows 95, 98,
NT, Solaris SPARC y Unix, que permite su uso en navegadores de Internet y de un cliente
para Microsoft Windows, programado en Microsoft Visual C++. El funcionamiento de microsco-
pio virtual se basa en enviar al cliente, inicialmente, una miniatura de la imagen, a bajo aumen-
to. La interfaz permite seleccionar uno de los aumentos disponibles y puede moverse por la
preparacion ya sea desplazando la imagen con el ratén o usando los botones de control de
desplazamiento fino 8 En este sistema es el propio software cliente el que une entre si los
distintos bloques de imagenes que recibe del servidor, lo que disminuye la cantidad de datos
que circulan por la red. Inicialmente el sistema utiliza imagenes no comprimidas, por lo que las
imagenes de alta resolucién tardan bastante tiempo en aparecer y el desplazamiento con fre-
cuencia aparece a modo de saltos. Esta prevista la utilizacién de técnicas de compresion wave-
let para el almacenamiento en la base de datos y recuperacion eficaz de las imagenes. Uno de
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los problemas observados con el uso de compresion por wavelets es la aparicion de artefactos
en los bordes de cada trozo de la imagen que se almacena independientemente, debido a que
los datos de la imagen s6lo pueden utilizar el ancho de banda disponible desde los mdltiples
discos del sistema. Otra de las mejoras previstas es el uso de applets java como cliente, que
se desca}gga automaticamente cuando es necesario, en vez de instalar un programa completo
enJava .

Virtoal Mcruscopie 2 Vs Control HE =] 3

Figura 2. Microscopio virtual de Centros Médicos Johns Hopkins.

Saltz y col. (1998) consideran que puesto que en los microscopios virtuales la cantidad de
datos que debe procesar el servidor para producir una respuesta suele ser mucho mas grande
gue la respuesta en si, una solucién aceptable es la creacién de un Repositorio de Datos Acti-
vos para dar soporte al microscopio virtual (851 g proceso de una consulta a un Repositorio de
Datos Activo sucede en tres partes: Primero, cada objeto de datos es pre-procesado segun
corresponda; luego, los objetos son marcados como de salida; y finalmente la funcién de salida
calcula un segmento de salida a partir del conjunto de datos recibidos. Este modelo de parale-
lismo (que supone a la vez que el ordenador ejecute la recuperacion de datos y el procesa-
migntc; %Qlt]erno de los mismos) requiere ordenadores muy potentes (como IBM SP con multiples
nodos .

De hecho, la primera aplicaciéon desarrollada con un Repositorio de Datos Activo por este
grupo de investigadores de la Universidad de Maryland fue el analisis de la corteza terrestre y,
posteriormente, desarrollaron junto con la Johns Hopkins el mencionado microscopio virtual,
dado que almacenar cada preparacién biolégica digitalizada a gran aumento podia ocupar 50
GB de espacio de disco duro. La solucion fue que el cliente utilizara el Repositorio de Datos
Activos para ver cada preparacion a bajo aumento (mediante el sub-escaneo de la imagen de
alta resolucion) y luego enfocar en una regidn concreta con mayores aumentos. Esto permite
comparar las muestras de distintos casos entre si (1]

Una de las conclusiones de dicho proyecto (denominado CHAOS) es que debido a que la
digitalizacién completa de una sola preparacion en multiples resoluciones supondria un esfuer-
zo de muchas horas de trabajo en cada caso, y ante la imposibilidad de disponer hoy en dia de
escaneres que realicen de forma sencilla esa digitalizacién completa, se opt6 por una solucién
preliminar, consistente en los siguientes pasos:

1. Capturar video de bajos aumentos para formar mapa (estacién robotizada)
2. Correlacionar las imagenes de gran aumento con el mapa.

3. Archivar todos los datos o los datos relacionados con los hallazgos de interés.
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4. Almacenamiento: “Granja de discos” distribuidos.
5. Compresion wavelets (Universidad de Stanford).

Universidad de Pittsburg

Otro ejemplo practico de “preparacion virtual”: es el modelo adoptado en la Universidad de
Pittsburg, empleado sobre todo en formacién médica continuada, en el que se seleccionan de
20 imégenes fotografiadas de cada caso citolégico (aumento x100) con una resolucién 3200 x
2400 pixeles, 24 bits de profundidad. Esto representa aproximadamente 1x 1 cm de &rea del
cristal. Las fotos se disponen un fichero FlashPix, que permite varias resoluciones, y el usuario
puede examinar toda la imagen a bajo aumento o aumentar digitalmente cada area de interés,
hasta x800 Y. Los autores utilizan una interfaz Web para simular un examen microscopico,
usando herramientas Java y Javascript
(http://telepathology.upmc.edu/Weblinterfac e/Newlnterface/welcome.html ).

Universidad de Michigan

La Universidad de Michigan ha realizado un disefio similar al de Johns Hopkins 52

Figura 3. Microscopo Virtal dela niversidad de Michigan.

En el Departamento de Patologia de la Universidad de Michigan existe también un recurso
de “Microscopio Virtual” con ficheros FlashPix, dedicado a Hematopatologia, especialmente
disefiado para ordenadores Maclintosh pero que puede ser visualizado desde cualquier nave-
gador web que tenga instalado el visor de ficheros FlashPix =™,

Universidad de Stanford

otro disefio similar, realizado en la Universidad de Stanford ¥, también permite consultar
preparaciones histolégicas virtuales a través de Internet, con navegadores estandar, utilizando
modulos realizados en Java.
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Figura 4. Microscopio virtual de la Universidad de Stanford.

Proyecto HUBS de Telemicroscopia Colaborativa

Algunos de estas iniciativas (el microscopio virtual del Centro Médico Johns Hopkins Medi-
cal Center, el sistema de busqueda basado en el contenido de imagenes de la Universidad de
Pittsburg y el Centro de Supercomputacién y Aplicaciones Cientificas de Pittsburg, y el sistema
de apoyo a la decisién y telemicroscopia distribuidos de la Universidad de Medicina y Odonto-
logia de Nueva Jersey) y la Universidad de Pensilvania, se han unido entre si en el lamado
proyecto HUBS de Telemicroscopia Colaborativa para unir tres centros de los cinco centros de
telemicroscopia estadounidenses existentes usando tecnologia de red privada virtual, aprove-
chando el gran ancho de banda de la Internet de Nueva Generacién. Su objetivo es ayudar al
diagnéstico a los patélogos al permitirles consultar en tiempo real bases de datos e imagenes y
procesos de concordancia de imagenes, y aumentar las posibilidades de compartir imagenes
anatomopatoldgicas de gran resolucién con fines clinicos, académicos o de investigacion. El
proyecto esta financiado por DARPA con el titulo “Redes Privadas Virtuales de Nueva Genera-
cion con Aplicaciones en la Colaboracion Retlz;sional” (“Next Generation Virtual Private Networks
with Applications for Regional Collaboration”) 2

Universidad de lowa

En un estudio reciente, la Universidad de lowa, aprovechando la tecnologia disponible ha
comparado el uso de microscopio convencional y el microscopio virtual en preparaciones histo-
I6gicas de tracto urinario, aparato genital masculino y endocrino, durante el curso de Histologia
de esta Universidad '*®. La tecnologia empleada para crear las Preparaciones virtuales ha sido
desarrollada por la empresa norteamericana MicroBrightField B se capturan hasta 1200 ima-
genes microscopicas contiguas de una preparacion. Estos campos individuales se agrupan en
una sola imagen de 1 GB. Con la tecnologia FlashPix, se comprime el fichero hasta 100 MB y
se coloca en un servidor de ficheros al que acceden los estudiantes (58]
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Universidad de Oxford

Leong et al (2000) de la Universidad de Oxford también han descrito un sistema de micros-
copio virtual basado en software del empresa Zem, con el microscopio robotizado E1000 de
Nikon, que permite un control total del microscopio: foco, iluminacion Koehler, iluminacién criti-
ca, rotacion del tambor de objetivos, movimiento de la platina. Se utiliza una cadmara CCD de
triple chip JVC KY-F58. El ordenador sonde se ejecuta el software de telepatologla es un PC
Pentium Il 350 MHz, 128 RAM, 36 GB disco duro y tarjeta gréafica 8 MB |

El almacenamiento, en formato comPrlmldo sin pérdida, se realiza en servidores con una se-
rie de dispositivos de almacenamiento '

*  Discos duros de alta capacidad (20-25 GB)

*  Dispositivos RAID.

*  Medios extraibles, como discos Jazz (2 GB)

*  Como archivo permanente: CD-ROMs (660 MB)

Para el proceso de visualizacién, los autores prefieren el uso de un cliente especifico (para
MacOS vy diversas versiones 3d3]e Windows) en vez de usar applets java pues éstos tienen los
siguientes inconvenientes:

*  El rendimiento de applets java es inferior al equivalente en lenguajes como C/C++

* Al no estar permitidas las funciones de escritura en disco, los applets java carecen de
posibilidad de caché de imagenes (es decir, mantener una copia de la imagen en el or-

denador cliente)— una funcién esencial cuando se trabaja con un ancho de banda limi-
tado

Este mismo grupo ha descrito un sistema de telepatologia de bajo coste basado en el uso
de Microsoft NetMeeting, de comunicacidn en tiempo real (videoconferencia, pizarra, y chat), a
la vez que se discuten imagenes anatomopatoldgicas (de forma estatica o transferencias en
tiempo real)

Universidad de Stuttgaart

La Universidad de Stuttgaart, en Alemania, ha participado en el desarrollo del sistema co-
mercial Hitskom, distribuido por Deutsche Telekom 891 permite tanto telepatologia interactiva
como estatica &almacenar y enviar). Los autores recomlendan un entrenamiento previo con 20
preparaciones

Unién Internacional Contra el Cancer y Universidad de Humboldt

El Centro de Consulta de Telepatologia de la UICC (Unién Internacional Contra el Cancer),
un servicio ofrecido por el Instituto de Patologia de la Charité, en la Universidad de Humboldt,
Berlin, Alemania '®? cuyo centro que dispone de un microscopio virtual en Internet con una in-
terfaz basada en applets Java que controlan un microscopio robotizado, que incluye la posibili-

dad de controlar nuestra posicion 3dentro de la preparacion, enfocar, trabajar varios usuarios a
la vez y usar un sistema de chat
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Figura 5. Microscopio Virtual en Instituto de Patologia de la Charité, de la Universidad de Humboldt.

Hospital Norwegian Radium (basado en InterPath, de Fairfield Imaging)

En colaboracién con la empresa britanica Fairfield Imaging (54 gl departamento de patologia
de este centro noruego, describe el sistema InterPath, un sistema de microscopia virtual que
permite el mismo control de la preparacion que el microscopio convencional (seleccién de
campos, zoom, ajuste de luz). Como es habitual en otros sistemas comerciales, el visor es
gratuito. Se describe su utilizaciéon para secciones en congelacion pre-escaneadas. El sistema
ge%gs?ita incorporar en versiones futuras un sistema de compresion de imagenes mas adecua-

0.

Universidad de Missouri-Columbia (EE.UU.) v Universidad de Fuzhou (China)

Los autores describen un sistema de telepatologia en tiempo real, a través de Internet, dis-
ponible a través de la red telefénica convencional de China, basada en paginas Microsoft ASP

(active server pages), base de datos SQL Server e imagenes comprimidas con wavelets, pero
no se describe la digitalizacién completa de preparaciones .

9.2.9.- Otros microscopios virtuales disponibles en otras areas cientificas

Microscopia electrénica

*  Microscopio Tele-presencial (Disponible en  http://146.139.72.10/docs/anl/tpm/
tpmexecsumm.html). Laboratorio Nacional Argonne (ttp://www.anl.gov/). Universidad
de Chicago. Departamento de Energia de los EE.UU. Su objetivo es disefar un softwa-
re cliente que sera distribuido gratuitamente entre los usuarios, y u hardware y software
servidores que seran comercializados, con un acuerdo de actualizacién periddica. La
lista de correo electrénico Microscopy & Microanalysis
(Listserver@MSA.Microscopy.Com) permite mantenerse informado sobre las actualiza-
ciones o recibir consejos sobre temas relacionados (4]
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? En 1994, el Centro Nacional para Microscopia Electrénica inicié un proyecto de control
remoto de microscopia, con un microscopio Kratos EM-1500. El usuario utiliza un con-
trol grafico en su propio ordenador para controlar el desplazamiento y foco del micros-
copio. Las imagenes, al estar tomadas de una cadmara de Jvdeo con sefial TV NTSC,
estan limitadas a una resolucion de 640 x 480 pixeles :

Microscopia espectral

La Universidad de Wisconsin-Milwaukee ha desarrollado el proyecto ALS DCEE (Advanced
Light Source - Distributed, Collaboratory Experiment Environments) para manejar remotamente
un microscopio espectral, junto con las herramientas de colaboracién necesarias para el inter-
cambio de informacion cientifica |

MicroScape

MicroScape es un proyecto disefiado para permitir a los usuarios el uso del ordenador a
modo de "Microscopio Virtual". Para ello, se graban una serie de imagenes digitales en un m|—
croscopio controlado por ordenador (como en el Proyecto Microscopia Tele—presenmal )y
luego se almacenan esas imagenes en un formato que puede ser recogido de forma interactiva
y visualizado en un ordenador personal utilizando software convencional gratuito (el visor de
QuickTime de Apple), disponible para los sistemas operativos Windows y Maclntosh !

Las imagenes de alta resolucién son de 512 x 512 pixeles, lo que supone un tamafio de 1 a
5 MB por fichero.

Para simular el uso de diferentes objetivos, las peliculas QuickTime contienen una coleccion
de imagenes digitales que empiezan a gran aumento y siguen con aumentos mas pequefios.
Se utiliza la opcidn de avance de un solo fotograma de QuickTime para ver las imagenes con
detalle. Usando los controles interactivos puede variarse las vista de la imagen aumentandola o
disminuyéndola. Las im4genes se visualizan a su vez dentro de la ventana del navegador de
Internet, por lo que éste debe estar configurado para ejecutar el “plug-in” QuickTime. Para una
visualizacién correcta de las imagenes, la configuracion de video del PC debe establecerse con
color de alta densidad o miles de colores (16 bits) o color verdadero g32 bits) para evitar que las
imagenes aparezcan difuminadas o con saltos de grises marcados |

Virtual Cell

Se basa en una pagina Web y un programa CGl, para mostrar microscopia electronica de
células vegetales. Tiene dos tipos de controles: por una parte una lista desplegable de busque-
da para elegir la estructura que deseemos ver (chloroplast, thylakoid, mitochondrion, crista,
nucleus) y por otra parte botones para selecc:lonar las acciones posibles (Zoom, Cut, Turn,
Write, EM Image, Hotspots, Stereo, Anaglyph)

Con un clic de ratdn podemos movernos alrededor de la célula. La opcion Cut permite mirar
dentro de la célula.

PathMaker

Es un proyecto de la Universidad de Cornell. El digitalizador ScreenCam simula un micros-
copio externamente conectado mediante la pulsacion sobre la ventana de video compartido
gue enlaza con un fichero de gran tamafio almacenado localmente.

El sistema operativo utilizado en el cliente es MacOS 7.6, con OpenTransport 1.1.2, Quick-
Time 2.5 y QuickTimeConferencing 1.4. Ademas, requiere disponer de los programas especifi-
cos. Para la fase de adquisicidon se usa Pathmaker.Acquire y los modulos de la camara Kon-
tron. En la fase de conferencia se usa CU SeeMe - software de videoconferencia, adaptado
para trabajar con Pathmaker-, o Pathmaker QTC

El software Pathmaker.Acquire permite capturar las imagenes. Se conecta a un microscopio
configurado con la camara Kontron para adquirir imagenes Kontron, también a una fuente de
video local (que a su vez también puede estar conectada a un microscopio) para capturar \i-
deo, y permite también importar ficheros PICT [
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El médulo Pathmaker trabaja dentro de CU-SeeMe ampliando la funcionalidad de este soft-
ware. Permite abrir un caso existente y a todos los miembros de la conferencia CU-SeeMe se
les abrird automéaticamente el mismo caso, aunque no lo tengan en su pr%])io disco duro, y

cualquiera de estos miembros puede dibujar sobre la imagen con el puntero 71,

Como alternativa a CU-SeeMe para videoconferencia, puede usarse Pathmaker QTC, que
emplea la tecnologia de conferencia QuickTime de Apple ((%%JickTime Conferencing). Es mas
flexible, aunque requiere un mayor ancho de banda en la red !

ScreenCam es un so1;tc\)/vare de captura de pantalla que genera videos de la informacion que
aparece en el escritorio 7ol

Microscopia confocal

Inoue y col. (2000) describieron un método para estudiar imadgenes microscépicas en fresco
(en suero salino) de mucosa gastrointestinal de forma inmediata, sin necesidad de esperar al
menos dos dias para obtener un corte histolégico convencional. Las muestras se examinaban
en el microscopio laser confocal re cogiendo la luz reflejada de un haz de laser argén de 488
nm. Compararon la imagen resultante con los cortes tefiidos con hematoxilina-eosina (HE). El
tiempo medio para obtener una imagen (secciones virtuales, pues en realidad la muestra no se
ha cortado) del microscopio confocal fue de 1,6 segundos. La correspondencia con las image-
nes de HE fue buena y la diferencia de relacién nucleo citoplasmatica permitio distinguir correc-
tamente mucosa normal y cancer en un 89,7% de los casos, pero la resolucion de las image-
nes obtenidas es adn limitada .

uickTime VR

Algunos autores proponen la utilizacién de QuickTime VR (“realidad virtual”) para producir
peliculas interactivas no lineales de estructuras anatémicas macroscopicas y microscépicas " .

Geologia

Existen proyectos similares a los de biomedicina, con CD-ROMs dedicados a la ensefianza
del manejo del microscopio en geologia, con imagenes microscépicas de rocas en forma de
ficheros MacroMedia Director, que permiten gran interactividad. De momento sé6lo esta disponi-
ble para Macintosh. En la web del proyecto existen también ficheros QuickTime de demostra-
cion donde las imagenes giran y podemos verlas con distintos grados de polarizacion ™.

Centro para Microscopia y Microandlisis de la Universidad de Queensland (Australia)

En este centro, disefiaron un sistema para emitir videos de microscopia electrénica en cua-
tro facultades (Ciencias Bioldgicas y Quimicas, Ciencias de la Salud, Recursos Naturales, Cien-
cia Veterinaria y Agricultura, y Arquitectura y Ciencias Fisicas) * .

A lo largo de 5 afios no consiguieron los fondos necesarios para realizar emisiones gratuitas
para todo el mundo y las distintas facultades tenian que pagar sus propias sesiones de micros-
copia virtual, lo que supuso una limitacidon en cuanto a quien podia acceder pasiva o activa-
mente al sistema. El coste era de 200 ddlares australianos (120 €) por cada hora de emisién de
microscopia en vivo en Internet (150 délares por hora por el microscopio electrénico y 50 ddla-
res (30 €) por la difusidon en Internet %3] Costes adicionales serian proporcionar informacion
sobre como preparar las muestras para su visualizacion, o preparar las mismas, o0 conseguir un
experto que proporcione comentarios detallados obre la muestra visualizada [43]

Durante las sesiones on line, las imagenes estaticas de alta resolucion pugden ser recogi-
das a través de la tarjeta digitalizadora y enviada a un servidor mediante FTP .

Si la facultad tiene una conexidn a Internet a través de un cortafuegos, no es posible utilizar
programas de mensajeria o chat como AOL Me%senger, por lo que algunas facultades contac-
tan directamente con el operador via telefonica 48]
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Un paso mas alla: E-Lab

Algunos proyectos consideran que el éxito de los sistemas de microscopia virtual depende
de la creacion de un "laboratorio virtual" que simule los aspectos de un laboratorio real, que
permita un entorno de colaboracion eficaz. Ademas de las habitaciones obviamente necesarias
para la instalacion de instrumental cientifico y bases de datos de informacién, los laboratorios
suelen contemplar lugares de encuentro con pizarras, infraestructura de ordenadores y medios
audiovisuales, en definitiva crean un ambiente donde la gente pueden relacionarse con otros
profesionales. Todas estas funcionen deben también incorporarse a los laboratorios electréni-
cos

9.2.10.- Sistemas comerciales de microscopia virtual y microscopios robotizados

La mayoria de los fabricantes de microscopios disponen de algun sistema de microscopio
robotizado con programas informaticos de telepatologia, que en ocasiones sélo sirven para
determinadas marcas y modelos de microscopios. Algunos ejemplos son el software de la em-
presa holandesa Zem, para el microscopio E1000 de Nikon. Otros programas mas flexibles de
control de mlcrosco7p|os son Histkom (Deutsche Telekom), Apollo, Bacus labs BLISS, Illumea,
Fairfield PathS|ght

Tabla 5. Sistemas comerciales de Telepatologia Dinamica

Fabricante y Modelo Macroscopia | Microscopiorobo- [Microscopio | Camaradigital /
tizado virtual Resolucién maxima
(pixeles)
Apollo Telemedicine Médulo inde- Propio (Corabi No Sony DKC5000
pendiente Telepathology) 1.520 x 1.144
Bacus: BLISS Webslide | No BLISS Si 3CCD
Deutsche Telekom: Hist- | Opcional Cualquiera (Interfaz | No Sony 3CCD
kom Europath VMI) 768 x 576
Fairfield: PathSight No Cualquiera Si Hamamatsu 110.bit
BIW
1.000 x 1.000
FiberPix: lllumea Si Olympus BX40 y No Olympus PMTV (vi-
estacion motorizada deo)
Prior
Interscope: Abintra No Propio Si Alta resolucion
(333nm/pixel)
Leica: Telemicroscopia No Leica DMRXA Si 2 camaras (video)
Olympus: MIGRA Opcional Olympus BX61 No Olympus DP50
2.776x2.074
TriPath Imaging: Auto- No Zeiss Axioplan2 No Kontron ProgRes
Cyte Image Management 3012
System — AIMS 3.072x 2.320
Vamstec: Pharos No Cualquiera Parcial Video cadmara
720 x 546
Zeiss: Telemicroscopia | No Zeiss Axioplan 2 No Cémara video CCD
Y/IC
ZEM: Telepathology No Nikon Eclipse No Video o digital
E1000M

Apollo Telemedicine

Esta empresa tiene la licencia en exclusiva de las patentes de Corabi Telepathology y ha
construido un Médulo Telepatologia Dinamica Robotizada, integrado con los demas programas
de este fabricante. El software utiliza un microscopio robotizado y controla el movimiento de la
platina, foco, iluminacién (apertura de diafragma, diafragma del campo, seleccién de conden-
sador vy filtro neutro difuso), eleccién de objetivos, e iluminacion Koehler automética para cada
objetivo, aunque los controles manuales permiten variar la configuracion automatica. Dispone
de una funcién de mapeo de la preparacion (Micromapper) para localizar un punto a simple
vista. El usuario puede también hacer un clic con el ratén en la imagen que muestra el Micro-
mapper y mover la preparacion inmediatamente a esa posicion. Permite marcar electrénica-
mente puntos de interés y volver a estos puntos mas tarde. Permite conectarse con una esta-
cion de tallado para enviar imagenes (video) macroscopicas [78] disefiada de forma indepen-
diente a la unidad de microscopia. La estacion de consulta permlte conferencia bi-direccional
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de video y audio con una camara ajustable para ver la pieza en tiempo real. Las imagenes son
visualizadas en un monitor y en la estacion de trabajo central se digitalizan y se hacen las_ano-

N . o . . L. 6.7
taciones necesarias, para que el patélogo remoto pueda dirigir el estudio macroscopico 4

El sistema Apollo difiere de otros por ser un sistema hibrido, capaz tanto de telepatologia
estatica (con resoluciones hasta 1520 x 1144 pixeles y color 24-bit), como dinamica, con un
codec de video de 352 X 288 pixeles y color 24-bit sobre una red de comunicaciones T-1 Lrel

Sin embargo, no hemos encontrado referencia a un_ sistema de ayuda a la digitalizacion
completa de preparaciones en formato multi-resolucion %™,

Esta empresa comercializa otras dos soluciones: Apollo Image Management System for
Windows es un sistema de organizacién de imagenes, integrado con una camara digital Sony
DKC-5000 (resolucién 1520 x 1144 pixeles y 24 bits color). Es compatible TWAIN. Utiliza fiche-
ros comprimidos JPEG o de otros formatos, que permite conexidn con otras estaciones de tra-
bajo (incluso compartiendo una pizarra de anotaciones o dibujos) y el envio y recepcién de
i(r)nué;%%rlle[%]a través de una red o médem, y se integra con el programa de correo electrénico

El Médulo de Pugsto de Teleconferencia de Apollo esta disefiado para el uso en ordenado-
res convencionales "9,

WebSlide (Bacus)
Comercializado por la empresa norteamericana Bacus Laboratories, Inc. rn,

Permite digitalizar, almacenar y visualizar a pequefios o grandes aumentos toda la prepara-
cién, creando el llamado WebSlide.

El sistema puede visualizarse gratuitamente con un cliente “ligero” basado en el navegador
de Internet (N:%\7/egador WebSlide) o un applet Java (Visor WebSlide) que puede ser incluido en
paginas Web trr,

El método de captura se basa en recoger miltiples imagenes diferentes y agruparlas para
construir un dnico fichero que incluye imagenes de cualquier resolucion. Para ello, cada WebS-
lide es escaneado usando multiples objetivos del microscopio y los planos de imagenes enca-
jadas de cada aumento distinto estan engarzados entre si. Cuando en el Navegador WebSlide
se cambia de un objetivo a otro, el cambio es real pues se usan las distintas capturas realiza-
das a distintos aumentos, en vez de usar técnicas de interpolacion 7,

En el proceso de escaneado se utiliza la estacion de trabajo BLISS, comenzando con un
escaneado con el objetivo 1,25x del microscopio y una imagen esbozo de toda la preparacion.

El siguiente paso es el escaneado de la muestra con objetivos de mayor aumento (20x o
40x)

20y ] S R s B N

Figura 6. Digitalizacion completa de preparaciones con Webslide.

La estacion de trabajo para imagenes microscopicas BLISS incluye un escaner de prepara-
ciones y facilita la creacion de ficheros WebSlides pues incluye un software “Localizador” para
definir el area de escaneado y el objetivo que seré utilizado.

Consiste en un microscopio totalmente automatizado con sensores de video integrados, co-
nectado a un ordenador multiprocesador de alto rendimiento *" .
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El escaneado se realiza mediante una cdmara color de 3 CCDs aunque también puede digi-
talizar imagenes en escala de grises con una longitud de onda definida por el usuario en com-
binacion con una rueda automatica de con 5 posiciones en la torreta del filtro.

BLISS es el sistema adoptado por AFIP 23]

Figura 7. Estacion de trabajo BLISS

Los WebSlides pueden crearse en formato no comprimido (bmp) o en formato jpg con el
grado de compresién que prefiera el usuario.

La bandeja de preparaciones (SlideTray) es un accesorio del Navegador WebSlide para or-
ganizar los ficheros y facilitar la conexién a los Servidores WebSlide.

El Servidor WebSlide es un microscopio virtual multicabezal que permite que los WebSlides
puedan ser distribuidos y visualizados por mdltiples personas a través de Internet o la intranet
local, proporcionando bandejas con multiples preparaciones o WebSlides, punteros interactivos
y sistema de chat. De esta forma, el servidor permite a multiples usuarios de la red disponer de
una visién sincronizada de un WebSlide especifico de un usuario que es seleccionado como el
guia, permitiendo visualizar exactamente lo mismo que ven otros usuarios, incluyendo la locali-
zacion del puntero

El Programa de Transferencia WebSlide es un cliente de FTP que permite enviar de forma
segura y facil WebSlides a través de Internet a servidores FTP estandar.

En la direccion http://209.100.40.94/ hay ejemplos disponibles de esta tecnologia con un
Servidor WebSlide en un ordenador Pentium 11l 440MHz dual con Windows NT, 256 MB RAM,
18 GB de disco duro y connexion T1 a Internet.

El Navegador Webslide proporciona una ventana que muestra la preparacion (Field View) y

un mapa de la misma (Slide View), con cuatro aumentos disponibles. También es posible medir
distancias lineales en micras en todos los objetivos

Histkom (Deutsche Telekom)

Hoy en dia este sistema totalmente robotizado se ejecuta en un ordenador con Windows
NT4, y se basa en un microscopio Zeiss Axioplan 2 o Leica DM RXA o en cualquier microsco-
pio que cumpla la definicién de la interfaz Europath VMI (Virtual Microscope Interface). Lo dis-
tribuye la empresa alemana Deutsche Telekom. Permite explorar el caso en paginas web, para
ver imagenes estaticas desde un navegador de Internet (telepatologia interactiva almacenar y
enviar), incluso con posibilidad de encrl tacion de datos, videoconferencia, transferencia de
ficheros y conexién con PACS y HL7 2

El médulo Aktive Telepathology permite controlar el microscopio a distancia y capturar ima-
genes. También permite recopilar informacion e%el paciente e integrar imagenes microscopicas
y radiolégicas y exportar datos a paginas web [60]

El ordenador utilizado es un Pentium Il 450 MHz, 120 MB RAM, 10 GB disco duro, con dos

tarjetas graflcas de 24 bits, dos monitores Eizo 17’(’§Ocon Windows NT 4.0 como sistema operati-
vo. La camara es de 3 chips CCD Sony DXC 950 ]
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Figura 8. Modulo Aktive Telepathology de Histkom.

Virtual Microscopy (Fairfield)

Esta empresa britanica ofrece una solucién para el escaneado completo de las preparacio-
nes a gran aumento, con lo que genera un gran fichero de la imagen {ery large image file,
VLIF) en CD-ROM o disco duro. El software Virtual Microscopy Viewer permite observar de
forma interactiva la misma preparacién que con el microscopio convencional, pues crear mapas
de la preparacion de varios tamafios. Es posible transmitir video y audio. El sistema graba un
fichero de la sesion, con toda la descripcion clinica y de la preparacién, junto a varias imagenes
de alta resolucién, ademas de los mapas de autonavegacion de la preparacion * .

Sistema de Microscopia en Internet lllumea (FiberPix)

Este fabricante distribuye un software (Servidor y Cliente) que puede usarse con un equipo
convencional, por ejemplo un microscopio (Olympus BX40, con los objetivos 2, 4, 10 y 40x )

con una estacién motorizada x,y,z (Pr;or), una camara de video (Olympus PMTV) y una tarjeta
digitalizadora (Imaging Technologies) ™.

Este sistema utiliza un PC convencional, donde se ejecuta el programa FiberPix (Servidor),
para conectar el microscopio a Internet para ver y recorrer las preparaciones a distancia en
color real (24bits). Se recomienda un ordenador con procesador Pentium Il 450MHz, 128MB
RAM, 50MB Disco Duro, tarjeta de video y monitor con 1280 x 1024 pixeles de resolucién, y
Windows NT4/2000 como sistema operativo 78],

El visor o cliente (FiberPix Viewer) permite identificarse para acceder a los servidores Fiber-
Pix disponibles y controlar (objetivo, foco, iluminacion) el microscopio remoto desde cualquier
lugar (Live Microscope.) o acceder a los archivos digitales (del ordenador local o remotos),
clasificados por categorias, del servidor (Digital Slide Database). Este programa permite guar-
dar las imagenes en formato bitmap (.bmp) o en formato comprimido JPG, con calidad baja
(25%), media (50%), alta (75%) o muy alta (100%) "

Para ejecutar este programa cliente el fabricante recomienda un Pentium 200 MMX, 32MB
RAM, 10MB Disco Duro, y monitor y tarjeta de video de 1024 x 768 pixeles, y Windows
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95/98/ME/NT4/2000 como sistema operativo "8l Es posible recibir gratuitamente el visor y ac-

ceder a una demostracion a través de Internet, conectandose y controlando remotamente un
microscopio situado en NewPort Beach, en California, tras solicitarlo al correo electrénico:
support@illumea.com

A diferencias de otros sistemas, este sistema no incluye facilidades para la digitalizacion
completa de las preparaciones o laminillas (segmentacion de areas, enlaces de pequefios con
grandes awsrpentos, etc.), pero si permite acceder a colecciones de imagenes previamente digi-
talizadas "' ™.

Dispone asimismo de una funciéon de pizarra que permite sefialar y dibujar sobre la prepara-
cién, y una opcién para aumentar la nitidez de las iméagenes.

Algunos servidores lllumea FiberPix estan conectarse a cdmaras de salas de macroscopia y
permiten a los usuarios ver (en video continuo o como imagenes estaticas) el aspecto macros-
%g]pico de las muestras, incluso al mismo tiempo que se \isualizan las imagenes microscépicas

Figura 9. Visualizador FiberPix para control del microscopio

Abintra (Interscope)

La empresa Interscope fue fundada en 1997 por patélogos e ingenieros de la dvision de
Patologia del Centro Médico de la Universidad de Pittsburg. La direccion de Internet
http://www.telemicroscopy.org inicialmente asociada con la Universidad de Pittshirg, nos rediri-
ge a esta empresa .

Abintra captura automaticamente imagenes en alta resolucién y color real, de toda la prepa-
racién o laminilla y no sélo%e determinados campos, y en sé6lo 10 minutos, con una resolucion
de 333 nanometros / pixel 79l

El programa asociado permite integrar imagenes microscopicas en multiples resoluciones
con la informacion clinica. El programa incluye un sistema de almacenamiento y basquedas de
casos anteriores, sistemas de teleconsulta y modulos para revisar de forma compartida los
casos. Permite generar informes automaticamente en formato web 79,

El sistema Abintra estd basado en una plataforma hardware disefiada por este fabricante
gue incluye una estacién robotizada, con un sistema de captura de imagenes de toda la prepa-
racion. Para sistemas con alto volumen de trabajo, es posible incorporar un robot que maneje
las preparaciones (hasta 200 laminillas con cédigos de barras).
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El sistema funciona de la siguiente forma: Se identifica la preparacién mediante el cédigo de
barras o mediante un texto introducido manualmente en el ordenador, una vez en el digitaliza-
dor se capturan imagenes a gran aumento, campo por campo, hasta que todo el tejido ha sido
grabado. Al mismo tiempo, el sistema informatico crea un gran conjunto de datos de mdltiples
resoluciones (comprimidos: JPEG, o no: TIFF), se almacena y (opcionalmente) se asocia con
datos identificadores en XML. La multi-resolucién se obtiene haciendo un muestreo de forma
repetida la imagen tomada a grandes aumentos mediante un proceso que crea una piramide de
imagenes multi-resolucién en la que cada capa de la pirdmide tiene la mitad de resolucién que
la capa subyacente (7S]

El proceso de captura que desarrolla el Abintra™ imager supone generar una gran cantidad
de datos, que puede adaptarse a la capacidad de cada laboratorio. Puede usarse una red local
Ethernet convencional y un PC convencional como cliente, que al estar basado en el navega-
dor de Internet no requiere instalar actualizaciones. La base de datos utilizada es SQL Server y
soporta la interfaz HL7 para su integracion con el sistema de informacién del laboratorio o el
hospital (HIS), y permite almacenar datos en XML o

El sistema dispone de tres Interfaces: Clinica, Matriz de tejidos y Educativa.

La interfaz clinica es un completo sistema de informacion en patologia, que permite acceder
a todo el informe anatomopatolégico, ademas de visualizar la preparacion completa, comparar
las im&genes de un caso con las de casos anteriores, comunicarse y revisar el caso con otros
patélogos, incorporar protocolos de diagndsticg, seleccionar imagenes para preparar conferen-

. N D S, N N 79
cias, imprimir las imagenes en el informe final (7o,
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Figura 10. Interfaz clinica de Abintra

La interfaz para matriz de tejidos permite que las preparaciones virtuales de fragmentos de
tejidos puedan ser asociados con un texto explicativo para cada fragmento de la matriz. La
matriz de tejidos (“salchichas”) son bloques de parafina en que se disponen fragmentos de
tejidos procedentes de multiples muestras diferentes. Permiten estudiar a la ver multiples teji-
dos en inmunohistoquimica, fluorescencia, hibridacién in situ, etc. [

La interfaz educativa permite que multiples usuarios a la vez puedan ser instruidos en ana-
tomia patolégica. El instructor puede dirigir la atencion de los estudiantes al area de la imagen

mas representativa y a la vez eenﬁstudiante recibe informacion completa sobre el detalle mos-
trado o la enfermedad asociada " ™.

En la direccion http://demo.interscopetech.net/gallery/Gallery.asp existe una demostracion fun-
cional del sistema, con varios casos de patologia quirirgica y citologia, que permite alcanzar un
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detalle histolégico sorprendente de cada preparacion en pocos segundos, recomendando es-
pecialmente la utilizacion de Microsoft Internet Explorer version 5.5.

Sistema de Telemicroscopia Leica

El microscopio Leica DMRXA dispone de una estacion de control automatico, que se conec-
ta a un PC convencional con Windows (9x o NT) a través de una tarjeta digitalizadora de video
Matrox Meteor y requiere una camara de video CCD de color Y/C de alta resolucién. El softwa-
re necesario incluye: Matrox Imaging Library (MIL) 4.02, Java JDK 1.1, Leica SDK 4.03beta y
el programa Telemic). Este sistema permitirA manejar el microscopio desde el navegador de
Internet

El sistema de microscopio robotizado de este fabricante aleman es algo peculiar pues utiliza
Su propia estacion de platina motorizada y el autofoco se consigue usando una segunda cama-
ra. También permite crear una imagen completa de la preparacion a partir de multiples capturas
unidas entre si. La rueda del raton puede ser utilizada para seleccionar el aumento

MIGRA (Olympus)

MIGRA (Microscope Global Remote Access) es un sistema de telemicroscopia modular,
desarrollado por la empresa sueca Bildanalyssystem AB 8 MIGRA es el software que realiza
la adquisicion y almacenamiento de las imagenes, la transferenma de datos y el control remoto
de los componentes motorizados del microscopio. El sistema no incluye facilidades para la
creacion de una preparacion virtual pero si permite crear una imagen general de la preparacion
para facilitar la navegacion por la misma

Se han descrito sistemas con el microscopio motorizado de investigacion AX70 Provis [95],
o el modelo para uso clinico BX61, que es la version motorizada del BX51, g/ es el modelo re-
comendado para microscopia automatizada con preparaciones d|g|tal|zadas

El proyecto WidePath, en Suecia, realizado por el Hospital Universitario Huddinge, el Hospi-
tal Universitario de Uppsala, el operador de telefonia Telia Suecia, Ericsson Telecom, y Bilda-
nalyssystem AB, tiene como objetivo desarrollar una nueva plataforma técnica para telepatolo-
gia basada en intranets [

AutoCyte Image Management System — AIMS (TriPath Imaging)

Esta empresa, también dispone de su propia estaciéon de adquisicién y almacenamiento de
imagenes para anatomia patologica. Se basa en una camara digital Kontron ProgRes 3012
(con resoluciones desde 192x145 hasta 3072x2320 pixeles ). La camara se conecta a una
tarjeta PriAT en el ordenador. Es posible conectar dispositivos TWAIN o camaras CCD analdgi-
cas usando la capturadora de video Matrox Meteor. Las imagenes pueden guardarse en 30
formatos diferentes, en carpetas que incluyen informacién del paciente, y con un sistema de
busqueda, basado en bases de datos relacionales. Permite generar informes y conectarse al
sistema de informacign de anatomia patolégica. No incluye facilidades para la creacion de pre-
paraciones virtuales

Pharos (Vamstec)

Se trata de un programa informético de telepatologia estatica y dinamica de la anpresa
croata Vamstec - Visual Analysis and Measurement Systems Technologies. Para el modo d-
namico usa una pizarra para compartir y hacer anotaciones sobre las imagenes. Permite com-
poner 6, 12 0 mas campos adyacentes o sobrepuestas para montarlas en una sola |ma%en Las
imagenes se guardan con una resolucién de 720 x 546 pixeles y compresién JPEG

Sistema de Telemicroscopia Zeiss

El microscopio Zeiss Axioplan2 dispone de una estacion de control automético, con ajuste
automatico de iluminacién Koehler, que se conecta a un PC convencional con Windows (9x o
NT) a través de una tarjeta digitalizadora de video Matrox Meteor y requiere una camara de
video CCD de color Y/C de alta resolucion. El software necesario incluye: Matrox Imaging L-
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brary (MIL) 4.02, Java JDK 1.1, Zeiss MicroToolBox32 1.0beta y el progreama Telemic). Este
sistema permitird manejar el microscopio desde el navegador de Internet - 4

Carl Zeiss distribuye el sistema de telemicroscopia Axiopath, con el software de LINK de
captura y envio de imagenes, desarrollado por la empresa TriPath Imaging, Inc.(antes Autocy-

te). Incluye un programa de base de datos para el archivo de preparaciones ISS].

La empresa suiza Triangle Micro Research Ltd. también ha colaborado en el desarrollo de
sistemas de telepatologia de Zeiss y Olympus “ .

ZEM

La empresa Zem ha desarrollado un software de telepatologia para el control del microsco-
pio robotizado E1000 de Nikon. El software permite multiples vistas simultaneas de diferentes
aumentos. Un solo clic de raton basta para acceder al area deseada de la preparacion. Tam-
bién incluye herramientas para realizar mediciones, anotaciones del usuario, seleccionar las
imagenes que deben ser revisadas con posterioridad, comprobar el recorrido que ha seguido el
paté[lgs%% por la preparacién y realizar multiconferencia con pizarra compartida con otros usua-
rios ©7.

i
Figura 11. Software de Telepatologia ZEM

9.2.11.- Utilidad préactica de la telepatologia dindmica

Comencemos por un ejemplo practico. Con el prototipo TelePath se puso de manifiesto que
la variante folicular del carcinoma papilar de tiroides presenté dificultados para su diagndstico a
través de este sistema. También se observo un nimero muy elevado de diagnésticos diferidos
en las secciones por congelacién. Los autores se preguntaban si la telepatologia compromete
la habilidad del patélogo para diagnosticar con confianza preparaciones muy dificiles (31,

Varios estudios han demostrado una buena o excelente correlacion diagnéstica en los sis-
temas de telepatologia, observandose una mayor exactitud en el modelo de telepatologia d-
namica al poder elegir el patdlogo el campo de vision (868788 " giny embargo, la telepatologia
estatica sigue siendo el método mas utilizado .

El equipamiento fisico (microscopio, sistema de captura) de los sistemas de telepatologia
parece hallarse mas desarrollado que los programas informéticos que los controlan, muchos de
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ellos aun en fase de desarrollo, con limitaciones en su est%bilidad, en el control del foco o la
iluminacion, o presentando una interfaz de usuario limitada .

En los sistemas basados en transmision de video en tiempo real con camara de 3 CCD
(786x625 pixeles) y control a distancia del microscopio (platina, objetivos y autofoco), usando
redes de gran capacidad (ATM) y videoconferencia, aplicado a interconsultas entre patélogos
para secciones en congelacién, se consigue emitir un diagndstico correcto en un 90% de los
casos, tras 1-10 minutos de visualizacion. El mismo_sistema se mostré igualmente eficaz apli-
cado al diagnéstico remoto, en vez de interconsulta [sof

En los estudios en secciones incluidas en parafina algunos estudios consiguen un 100% de
concordancia en los sistemas de tel[%?atologia, mientras que en las secciones en congelacion,
la concordancia es de un 79%-97% .

En el diagnéstico de secciones por congelacién, varios estudios describen que es suficiente

recoger 4-6 imagenes a dos aumentos diferentes, sobre todo si se emplean[cz?maras digitales
de alta resolucién, para ayudar en el diagnéstico en la mayoria de los casos "™“.

Sera interesante conocer los resultados de futuros estudios que evallUen la eficacia del mi-
croscopio virtual o digitalizacion total de preparaciones.

9.2.12.- Conclusiones

A pesar de requerir sistemas sofisticados hardware y software, los sistemas de microscopia
virtual son practicos, con excelentes resultados en cuanto a rendimiento y calidad de imagen, lo
gue permite una curve de aprendizaje facilmente superable por los patélogos.

Los problemas técnicos como la gran cantidad de espacio para almacenar cada preparacion
virtual se solucionaran en breve plazo con los nuevos sistemas de discos duros de gran capa-
cidad y los sistemas DVD (discos versatiles digitales) grabables.

A diferencia de la telepatologia presencial con sistemas robotizados, los microscopios vir-
tuales sera ampliamente utilizados en pocos afios, convirtiéndose no sélo en el almacén per-
manente de preparaciones virtuales, sino en el medio habitual de consulta entre patélogos, y es
factible que se conviertan en un excelente mecanismo de control de calidad no sélo para eva-
luar si hemos recorrido toda la preparacion sino que su integracién con el sistema de informa-
cion del servicio evita que asignemos a otros paciente nuestro diagnéstico, ademas de ayudar-
nos a tener delante en todo momento los datos clinicos necesarios.

Un articulo reciente de la publicacion CAP Today, del Colegio Americano de Patélo[glc])s, re-

visa la opinién de los fabricantes y usuarios de sistemas de digitalizacion de imagenes " .

Posiblemente, este sea el primer paso para empezar aplicar sistemas automaticos de ayuda
al diagnéstico, aunque las preparaciones virtuales aln necesitaran la intervencion humana para
seleccionar las areas de interés, buscar casos similares, decidir si el proceso corresponde a
una entidad nueva, y sobre todo para hacer concordar todos los datos del estudio (clinica, as-
pecto macroscépico, microscopia y técnicas especiales).

La implantacién de normas Péz]esténdares internacionales facilitara la difgLésic')n de la tecnolo-
gia de colaboracion a distancia y la creacién de preparaciones virtuales = .

La telepatologia empieza a cambiar la forma de trabajo del patdlogo casi sin darse cuenta
(basta analizar las horas que hoy dia se emplean al dia trabajando con el correo electrénico o
la web), y es que Internet nos ha dado a conocer una nueva forma, sencilla, comoda y barata
de hacer telepatologia sin necesidad de equipos complejos, que han permitido saltar el gran
obstaculo: el patélogo ahora si cree que la telepatologia es necesaria. Basta acceder a busca-
dores especializados en anatomia patolégica para encontrar servicios dedicados a formacién
continuada, bases de datos de imagenes, consultas remotas, cuantificacion remota de prepa-
raciones, etc.
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