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Artikkelen presenterer den telepatologiske aktiviteten ved Det Norske
Radiumhospital fra starten i 1994 frem til i dag. Vi gir en oversikt over
utviklingen i dette tidsrommet og diskuterer telepatologi pa generelt grunnlag.
Spesielt gar vi inn pa noen av de egenskapene ved telepatologisystemer som
bestemmer hvor godt de fungerer.

To forskjellige telepatologisystemer ble brukt for a stille diagnose pa 74
frysesnitt. For ett av disse systemene undersgkte vi ogsa hvor godt egnet det var
som en second opinion-tjeneste (annenhandsvurdering). Et nytt Internett-
basert system som kunne tilby ytterligere funksjonalitet ble utviklet.

Et telepatologisystem med digitalt kamera gir bedre diagnostisk ngyaktighet
enn et med analogt kamera.
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Bildekvaliteten bestemmer ngyaktigheten pa en telepatologisk tjeneste.
Telepatologi er et funksjonelt verktgy for annenhandsvurdering eller
kontrollfunksjon i patologi.

De forste forsgkene med telepatologitjenester i Norge startet i 1990 ved
Regionsykehuset i Tromsg (1, 2). Siden har flere miljoer, blant annet
Helseregion 4, etablert tilsvarende tjenester (3). Det Norske Radiumhospital
startet med telepatologiforsgk i 1994. Til & begynne med foregikk disse
forsgkene mellom Radiumhospitalet og Aust-Agder sentralsjukehus med
TeleMed A200 systemet. Dette systemet var det eneste som var tilgjengelig pa
markedet pa dette tidspunkt. Resultatene var lovende, men kvaliteten ikke
akseptabel for annet enn frysesnittjeneste. I 1997 ble et nytt digitalt system,
PathSight, installert ved begge sykehus.

Etter overgangen til dette nye systemet har vi ikke bare fatt bedret den
diagnostiske kvaliteten betraktelig, men ogsa knyttet til oss flere sykehus i inn-
og utland. Telepatologi er né en tjeneste i rutinemessig drift som tilbys mellom
Radiumhospitalet og disse sykehusene.

Som en videreforing av telepatologiaktiviteten har vi under innforing en ny
Internett-basert tjeneste, InterPath. Denne viser lovende muligheter innen
second opinion (annenhandsvurdering), undervisning og kvalitetssikring.

Figur 1 PathSight-systemet
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Materiale og metode

Telepatologisystemer klassifiseres tradisjonelt som enten statiske eller
dynamiske. I statisk telepatologi blir stillbilder valgt pa forhand og deretter
overfort til patologen for vurdering og diagnose (4). Fordelen er at tjenesten er
lite krevende rent teknisk, gir lave kostnader samt kort overforingstid.
Dynamisk telepatologi overforer bilder i sanntid, og tillater patologen selv &
fjernstyre mikroskopet (5). Dette gir hgyere kostnader pa utstyrssiden, i tillegg
til relativt sett lengre overferingstid. Fordelen er at den diagnostiske
presisjonen er bedre (6 — 8). PathSight kan benyttes for bade dynamisk og
statisk telepatologi.

Den dynamiske siden ivaretas av direkte oppkobling mellom partene. Bade
mottakende og sendende patolog, eventuelt en laboratorietekniker, kan (ogsa
péa forhand) skanne et oversiktsbilde av preparatet. Avhengig av preparatets
storrelse velger senderen starrelsen pa oversiktsbildet som gnskes. Dette bildet
settes ssmmen av mange separate bilder. Alt fra 1 - 1til 9 - g bilder er mulig.
Velges 9 - 9 bilder med 2,5 - linse gir dette et areal pa totalt 25,2 mm (h) -

18,0 mm (b) = 476,28 mm2.

Ved oppkobling kan sendende patolog velge om forhandsskannede bilder skal
overfares. Etter oppkobling sendes disse bildene automatisk, og mottakende
patolog tar kontroll. Mottakende patolog kan néa navigere rundt i preparatet i
sanntid, og kan ogsa selv velge forstarrelse.
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Begge patologer har mulighet til & lagre inntil 18 omrader, eventuelt med
varierende forstorrelse av preparatet. Under en dynamisk oppkobling vil disse
innholde koordinater relatert til preparatet. Det betyr at man kan navigere
rundt i preparatet basert pa disse, uavhengig av forstorrelse og den rekkefolgen
bildene er tatt. Pa et valgfritt antall av bildene kan det til egen eller andres
referanse legges inn annoteringer med kommentarer. Dette konseptet kan med
fordel ogsa benyttes ved opplaering. Begge parter kan ta frem sine tidligere
skannede preparater som er lagret pa lokal disk.

Den statiske siden er ivaretatt av postboksfunksjonen i PathSight. Patologen
kan lage egne utvalg av bilder og oversiktsbilder samt legge inn klinisk
informasjon. Dette lagres lokalt for det sendes til aktuell mottaker. Mottakende
patolog kan vurdere tilsendte bilder i en gratis tilgjengelig PathSight Viewer,
eventuelt hente bildene opp i sin egen PathSight.

Bildekvaliteten er den parameter som har sterst betydning for den diagnostiske
ngyaktigheten (9). Den viktigste faktoren som bestemmer bildekvaliteten er
kameraets opplasning. Generelt vil det vare slik at jo hgyere opplasning, jo
bedre bildekvalitet. For & oppna tilstrekkelig kvalitet pa bildene er det etter var
vurdering nedvendig a benytte et digitalt kamera.

I PathSight blir bildene tatt med et Hamamatsu C4742-95 digitalt kamera med
24-bits farger og en opplesning pa 1 024 - 1 024 punkter. Til sammenlikning
benyttet TeleMed A200 et analogt kamera med en opplesning pa 384 - 320
punkter og 8-bits farger. Kameraet monteres pa et valgfritt mikroskop. Vi
bruker et Leica DM-LB laboratoriemikroskop med 40 -, 20 -, 10 - 0g 2,5 -
linser.

Posisjonering i og fokusering av snittet oppnas med et motorisert
mikroskopbord fra Prior. Maskinvaren i PathSight-systemet er en 233 MHz
Pentium PC eller bedre med minst 64 Mbyte RAM. Dessuten er kamera,
hoyttalere og mikrofon inkludert sammen med integrert programvare for
videokonferanse mellom patologene.

Ved overforing av bildene kan vi benytte enhver kommunikasjonsform som
statter TCP/IP. Vi benytter hovedsakelig ISDN, satellitt eller Ethernett. Ved
ISDN anvendes en total bandbredde pa 512 Kb/sek, der selve bildeoverferingen
legger beslag pa minimum 384 Kb/sek og videokonferanse maksimum 128
Kb/sek. Ved satellittoverforing er videokonferanse integrert i datastremmen.

Med sé vidt store datamengder som skal overfores er det ngdvendig a redusere
bildestarrelsen for at overferingen skal kunne skje i sanntid. Vi benytter JPEG-
basert komprimering med en komprimeringsgrad pa opptil 30. Dette er
anerkjent som den maksimale kompresjonsgraden som kan benyttes i
histopatologi uten at kvaliteten pa bildene reduseres for diagnostiske formal
(10). Den ngyaktige komprimeringsgrad avhenger av type informasjon i bildet.
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Figur 3 Mosaikken i InterPath

PathSight

For & kunne vurdere den diagnostiske kvaliteten pa tjenesten har vi
gjennomfort to studier. Etter overgangen fra TeleMed A200 til PathSight
gjennomfgrte vi en retrospektiv studie av alle kasus fra 1995 og 1996. Denne
studien ble utfort av patologer ved Radiumhospitalet og bioingenigrer ved
Aust-Agder sentralsjukehus. Frysesnittene som tidligere var blitt undersgkt
med hjelp av TeleMed A200 ble na overfort pa nytt, denne gang med PathSight.
Diagnosene ble i begge tilfeller ssmmenliknet med dem vi fant ved ordinzer
mikroskopi.

I en annen studie har vi undersgkt hvor godt tjenesten egner seg til
annenhandsvurdering. Her har patologer ved Radiumhospitalet og sykehusene
St. Thomas og Hammersmith i London diagnostisert snitt pa tre méater. Ved
ordiner mikroskopi, online ved dynamisk telepatologi med PathSight og offline
ved statisk telepatologi.

Eksempelvis ble snitt ved sykehus A diagnostisert over PathSight ved sykehus
B. Patologen ved sykehus B lagret 3 — 18 bilder relatert til avgitt diagnose og
sendte s disse (uten diagnose) til sykehus C — hvor en tredje patolog stilte
diagnose pa stillbildene. Bade patolog B og C fikk ogsa de aktuelle preparat til
ordinar mikroskopi. Det gikk minimum fire méneder mellom hver diagnose pa
samme snitt.

Rekkefalgen av metodene ble variert. Da studien var ferdig, hadde hver patolog
avgitt tre diagnoser pé alle snittene. Diagnosene ble til slutt sammenliknet med
hverandre.

Materialet vi har benyttet i disse studiene har i om lag 60 % av tilfellene
stammet fra rutinemessig innsendte biopsier fra de involverte sykehus, dvs.
konsekutive kasus fra en tilfeldig valgt dag. De resterende 40 % var
konsultasjonskasus, dvs. hvor en patolog hadde bedt en annen om en
vurdering.
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Figur 4 Oversiktsbilde i InterPath

InterPath

Som et supplement til denne velfungerende tjenesten har vi utviklet InterPath.
Malsettingen er i forste rekke a benytte dette til annenhandsvurdering i
vanskelige tilfeller. Forelopige resultater fra kliniske forsgk tyder pa at
diagnoser avgitt med InterPath viser meget god overensstemmelse med
diagnoser fra tradisjonell lysmikroskopi.

InterPath bygger bro mellom den tradisjonelle klassifiseringen av
telepatologisystemer som statiske eller dynamiske ved & kombinere det beste
fra hver av dem. I tillegg til annenhandsvurdering ser vi ogsé arkivering og
opplaering som mulige anvendelsesomrader.

I InterPath deles et preparat opp i en mosaikk. Hver mosaikkbit skannes inn
ved opptil 40 gangers forstarrelse og settes deretter sammen til et helhetlig
bilde.

Selve skanneren er utstyr og programvare utviklet av Farifield Imaging,
England. Nedvendig maskinvare er mikroskop med digitalt kamera og
autofokus, samt motorisert mikroskopbord. Ved Radiumhospitalet benyttes
samme utstyr som for PathSight.

Preparatene aksesseres ved et virtuelt mikroskop fra en Internett-leser.
Tjenesten krever séledes intet spesielt utstyr for patologen som skal stille
diagnose. Sammen med selve preparatene er ogsa de nedvendige kliniske data
vedrgrende pasienten tilgjengelig.
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Patologene kan velge hvilke omrader av snittet de vil se nermere pa. I
oversiktsbildet er forstorrelsen i utgangspunktet to til tre ganger, selv om
bildene er tatt med opptil 40 gangers forstarrelse. Dette kommer av at bildet er
skalert ned. Etter hvert som patologen beveger seg innover i preparatet gker
forstarrelsen, siden bildet da skaleres opp. Dette gir en dynamisk forsterrelse,
der linsen benyttet under skanningen er gverste grense.
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Figur 5 Valgt omrade av interesse i InterPath

Resultater

De kliniske resultatene ved bruk av PathSight har gjennomgaende vart sveert
gode. Sammenliknet med TeleMed A200 oppnéadde vi a redusere mengden
usikre diagnoser med 8 % (11), mens antallet uavklarte diagnoser gikk ned fra
18 % til 10 % (12).

Ved den retrospektive sammenlikningen av Telemed A200 og PathSight viser
resultatene i tabell 1 at TeleMed A200 gav en feiltolkning pa 9 %, mens
PathSight gav ingen slik feiltolkning (Knudsen P og medarbeidere, upubliserte
data).

Tabell 1

Sammenlikning av frysesnittdiagnose med TeleMed A200 versus PathSight (antall
snitt)
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TeleMed A200

Ikke-konklusiv

Endelig diagnose Benign (%) Malign (%) %) Totalt
Benign 39 (91) 5(38) 44
Malign 41(9) 17 (100) 6 (46) 27
Ikke-konklusiv 2 (15) 2
Totalt 43 17 13 732

K = 0,847; SE = 0,073; 95 % KI = (0,704, 0,990)

PathSight
Ikke-konklusi
Endelig diagnose Benign (%) Malign (%) (o/)e OMAUSIV rotalt
(]
Benign 39 (98) 6 (75) 45
Malign 25 (100) 1(25) 26
Ikke-konklusiv 1(2) 1
Totalt 40 25 7 723

K =1,000; SE = 0,000

« 1 Fire snitt, tre pasienter
« 2 Ett snitt teknisk ikke diagnostisk

. 3 Ett snitt gdelagt under transport

De preliminare data fra studien der man undersgkte hvorvidt PathSight var
anvendelig som verktay i konsultasjoner for annenhandsvurdering, viser en
overensstemmelse pa hele 97,7 %. Her ble de avgitte diagnosene gruppert som
benigne, maligne eller ikke-konklusive for sammenlikningen.
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Figur 6 Telepatologinettverket per april 2000

Diskusjon

Det er interessant 4 legge merke til at resultatene fra sammenlikningen mellom
TeleMed A200 og PathSight viste at et 95 % konfidensintervall for
feiltolkningene under TeleMed A200 ikke inkluderte 1, slik det gjorde med
PathSight. Det betyr at feiltolkningen ved bruk av TeleMed A200 var statistisk
signifikant pa dette nivaet. Dette innebeerer ogsa at sensitiviteten er signifikant
lavere med TeleMed A200. For kreftdiagnoser er dette av spesiell betydning, da
sensitiviteten avgjor systemets evne til 4 identifisere forekomsten av en malign
tumor. Vi kan derfor konkludere med at PathSight er TeleMed A200 overlegent
for diagnostiske formal.

Arsaken til de bedre resultatene med PathSight kan fores tilbake til
bildekvaliteten, da dette er den viktigste forskjellen mellom TeleMed A200 og
PathSight. Ved & ga fra en opplesning med 384 - 320 punkter med 8-bits farger
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til 1 024 - 1 024 punkter med 24-bits farger gker den teoretiske opplasningen i
bildene 25,6 ganger. Bildene i PathSight inneholder séledes betydelig mer
informasjon enn bilder tatt med TeleMed A200.

Resultatene vi har fatt er ogsa i samsvar med tidligere studier, der utilstrekkelig
bildekvalitet pa grunn av lav opplgsning ved analoge kameraer er identifisert
som arsak til diagnostisk usikkerhet (7, 9, 13). En studie som benyttet et
hoyoppleselig digitalt kamera rapporterte ingen usikkerhet pd grunn av
bildekvaliteten (4). P4 den annen side er det ogsa dokumentert tilfredsstillende
resultater ved bruk av TeleMed A200 i frysesnittjeneste (1 — 3).
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Figur 7 Frysesnitt i perioden 1996 — 99

Det er gradvis etablert et nettverk av samarbeidende sykehus, som i dag
omfatter ni norske og ni utenlandske sykehus. Alle disse benytter PathSight og
kan derfor kommunisere problemfritt seg imellom.

Antall pasienter som har fatt sin diagnose stilt ved telepatologi har gkt
kontinuerlig siden tjenesten kom i rutinemessig drift i 1996 og frem til i dag.
Diagnoser gitt ved telepatologi er etter hvert blitt en del av arbeidsdagen for
Radiumhospitalets patologer.

Telepatologi ved Radiumhospitalet i dag er en tjeneste i rutinemessig drift. Den
gode kvaliteten pa tjenesten etter overgangen til PathSight er en av arsakene til
dette. Tjenestens gkende utbredelse viser at tjenesten er en suksess.

Vi gnsker ikke & begrense tjenesten til kun & omfatte histologiske prover. Vi har
gjennomfort forsgk innen cytologi, dette vil gi et enda bedre og bredere tilbud
til de sykehus vi betjener. Selv om vi enna ikke har etablert en slik tjeneste i
rutinemessig drift, blir cytologiske tilfeller ofte diskutert under de regelmessige
telepatologisesjonene.

Fordelene med en telepatologitjeneste er velkjente. Tjenesten gjor det mulig for
sykehus uten egen patolog & benytte patologer ved andre sykehus. Patologer
kan ogsé konsultere mer erfarne patologer. Det forventes ogsa at telepatologi
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vil veere et nyttig verktoy i oppleeringssammenheng. Endelig kan tjenesten ogsa
benyttes innen arkivering og kvalitetssikring.

InterPath-prosjektet har som malsetting & gke mulighetene for & innhente
diagnoser etter annenhéndsvurdering. For & forenkle dette vil aksess til kasus
gjennom Internett na en starre gruppe patologer. I tillegg til den primaere
malsettingen legger prosjektet forholdene til rette for gkte muligheter innen
opplaring og kvalitetssikring. Tjenesten apner videre for & oppna konsensus for
spesielt vanskelige tilfeller.

Da InterPath benytter samme digitale kameraer som PathSight, er det grunn til
a forvente at resultatene vil vaere like gode. Forelgpige resultater fra kliniske
forsgk tyder pa at diagnoser fastsatt med InterPath viser meget god
overensstemmelse med diagnoser fra tradisjonell lysmikroskopi.

Vi gnsker & gjore det virtuelle mikroskopet gratis tilgjengelig slik at ogsa andre
miljoer kan benytte InterPath. Leseren kan selv prove tjenesten fra vare
Internett-sider (14): www.dnr.org/Telemedisin/InterPath.
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