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Digitaalipatologia ja erilaiset kuva-analyysimenetelmat ovat yleistymassa ja kehittyvat nopeasti patologian
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kohdentamalla hoidot tarkemmin niista hyotyville potilaille. Opinnaytetydn tarkoituksena oli arvioida rinta-
syopapotilaiden estrogeeni- ja progesteronireseptoreiden kuva-analyysisovelluksen kayttdonoton vaikutta-
vuutta eri ndkdkulmista. Tietoa kuva-analyysisovellusten hyédyntamisesta ja vaikuttavuudesta patologian
diagnostiikassa Suomessa on hyvin rajallisesti saatavilla, siksi aihe on tarkeéa ja ajankohtainen.

Opinnadytetyo toteutettiin kehittamistyona, jonka tarkoituksena oli tuottaa tietoa kuva-analyysisovelluksen tuo-
mista muutoksista patologian laboratorion prosessikulkuun. Kehittamistydn tavoitteena oli tuottaa tietoa, jota
voidaan hyoédyntaa tehdessa paatdsta kuva-analyysitydkalujen kdyttdonotoista rutiinidiagnostiikkaan KYS Kklii-
nisen patologian yksikdssa. Tydn tavoitteena oli parantaa diagnoosien yhdenmukaisuutta ja nopeutta seka
siten tuottaa laadukkaampaa palvelua ja hoitoa Pohjois-Savon hyvinvointialueen rintasyopépotilaille. Vaikutta-
vuuden arvioinnissa kartoitettiin kuva-analyysisovelluksen vaikutuksia tydajankayttdon eri ammattiryhmilla,
vaikutuksia kustannuksiin seka diagnostiikan tarkkuuteen realistisen arviointimenetelman avulla. Ty6ta varten
valittiin yhdeksan rintasyopanaytetta, joissa patologin lausuma hormonireseptoripitoisuus oli alle viisi prosent-
tia. Naytteet leikattiin, varjattiin, skannattiin ja analysoitiin kuva-analyysisovelluksella kellottaen eri tydvaiheet.
Kuva-analyysisovelluksen kayttédnoton vaatimaa ajankayttda verrattiin laboratorion perinteiseen ndytekul-
kuun. Diagnostiikan tarkkuuden arviointia suoritettiin vertaamalla kuva-analyysin antamia ja patologien silma-
maaraisesti mikroskopoimia tuloksia.

Tulokset osoittavat, etta kuva-analyysisovelluksen kayttéonotto lisdisi laboratorion nykyiseen prosessikulkuun
kaksi tydvaihetta. Sovelluksen kayttdonotto kasvattaisi seka laboratoriohoitajien ettd patologien tydaikaa seka
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sista voidaan paatella, etta nykyinen tapa analysoida rinnan hormonireseptorit on laboratorioprosessin seka
patologien kannalta nopeampi ja siten vaikuttavampi. Saatujen tulosten perusteella diagnostisen tarkkuuden
osalta perinteisen menetelman eli mikroskopoinnin ja kuva-analyysin tarkkuuden valilld ei ollut merkittavaa
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joaa arvokasta tietoa kuva-analyysisovellusten kayton vaikutuksista patologian alalla. Jatkotutkimusaiheena
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Abstract

Digital pathology and various image analysis methods are becoming more common and developing rapidly in
the field of pathology. With the help of image analyses, it is possible to reduce the variation in results between
researchers and possibly refine and speed up diagnostics, which improves the effectiveness of treatments by
targeting the treatments more precisely to the patients who benefit from them. The purpose of the thesis was
to evaluate the effectiveness of introducing an image analysis application of estrogen and progesterone recep-
tors in breast cancer patients from different perspectives. Information about the utilization and effectiveness
of image analysis applications in pathology diagnostics in Finland is very limited, therefore the topic is im-
portant.

The thesis was implemented as a development work, the purpose of which was to produce information about
the changes brought by the image analysis application to the process flow of the pathology laboratory. The
aim of the development work was to produce information that can be utilised when making decisions on the
introduction of image analysis tools for routine diagnostics in the KUH clinical pathology laboratory. The aim of
the work was to improve the uniformity and speed of diagnoses and thus produce better quality service and
treatment for breast cancer patients in the Wellbeing Services County of North Savo. In the evaluation of ef-
fectiveness, the effects of the image analysis application on the use of working time by different professional
groups, the effects on costs and the accuracy of diagnostics were mapped using a realistic evaluation method.
Nine breast cancer samples were selected for the work, in which the hormone receptor content, as stated by
the pathologist, was less than five percent. The samples were cut, stained, scanned and analyzed with an im-
age analysis application, timing the different work steps. The time required to implement the image analysis
application was compared to the traditional sample flow in the laboratory. Diagnostic accuracy was evaluated
by comparing the results of image analysis and the results calculated visually by pathologists.

The results show that the introduction of the image analysis application would add two work steps to the la-
boratory's current process flow. The implementation of the application would increase the working time of
both biomedical laboratory scientists and pathologists and increase costs. Based on the results obtained, the
traditional method for determining hormone receptors in the breast is currently more effective when speed
and cost-effectiveness are used as a measure. From the results, it can be concluded that the current way of
analyzing breast hormone receptors is faster and therefore more effective in terms of the laboratory process
and pathologists. There was no significant difference between the accuracy of the traditional method, i.e. mi-
croscopy and image analysis, in terms of diagnostic accuracy. There was some variation between researchers
in the calculation of nuclear positivity. This study provides valuable information on the impact of using image
analysis applications in the field of pathology. It would be good to repeat a similar comparison with a larger
sample matrix using several analysis software based on different methods and user interfaces.

Keywords
Digital pathology, image analysis, evaluation of effectiveness
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1 JOHDANTO

Tydelaman jatkuvat muutokset luovat tarvetta tyén ja osaamisen uudistamiselle myds sosiaali- ja
terveysalalla. Taman uudenlaisen osaamisen keskidssa on digitaalinen osaaminen, joka koskettaa
seka sosiaali- ja terveydenhuollon ammattilaisia etta palveluja kayttdvia kansalaisia. Patologian eri-
koisala tutkii sairauksiin liittyvia solu-, kudos- ja elimistétasoisia rakenteellisia ja toiminnallisia muu-
toksia. Alan nimitys juontuu kreikan kielen sanoista pathos (karsimys) seka /ogos (oppi). (Makinen &
Lehto 2022.) Patologian alalla digitalisoituminen on ollut kdynnissa jo useamman vuoden ajan, vaik-
kakin tdma kehitys on edennyt odotettua hitaammin. Liki 200 vuoden ajan patologian diagnostiikka
on pysynyt miltei muuttumattomana, kun ohuita kudosleikelaseja on tutkittu valomikroskoopilla. Di-
gitalisoitumisen ohella nopeasti kehittyvat kuva-analyysimenetelmat luovat odotuksia niin tutkimus-
tyon kuin kliinisen diagnostiikan parissa. (Cooper ym. 2012; Tolonen, Napankangas & Isola 2021.)
Kuva-analyysiohjelmat hyddyntavat tekodlya ja koneoppimista, ja sovelluksia voidaan hyédyntaa esi-

merkiksi rintasyépapotilaiden hoidon diagnostiikassa (Ibrahim ym. 2020; Zarella ym. 2018).

Digitaalisen osaamisen ohella sosiaali- ja terveydenhuollon tarked, ajankohtainen kysymys on vaikut-
tavuus; miten tuottaa laadukasta, kaikki yhdenvertaisesti saavuttavaa palvelua, joka tuottaa mah-
dollisimman paljon terveytta ja hyvinvointia? Terveydenhuoltojarjestelman keskeisimpina tavoitteina
voidaan nahda hoidon yhdenvertainen saatavuus, asiakkaiden eldmanlaadun parantaminen sekd hoi-
don kustannusvaikuttavuus. (Kettunen 2017; Malmivaara 2022.) Hoidon ja palvelun vaikuttavuuden
seurannalla voidaan varmistaa terveydenhuollon voimavarojen oikeudenmukainen kohdentuminen.
Uusien menetelmien kayttoédnotto vaatii huolellista paneutumista ja tietoa ndiden menetelmien vai-
kuttavuudesta tarvitaan. (Kuntaliitto 2019; Malmivaara 2022.)

Kuopion yliopistollisen sairaalan kliinisen patologian laboratoriossa digitaaliseen patologiaan tutustu-
minen aloitettiin vuonna 2015 yhteistydssa Ité-Suomen Biopankin kanssa. Lasiskannereiden lisaksi
patologian laboratorioon on hankittu kaupallinen kuva-analyysiohjelmisto rintasyévén merkkiainei-
den analysointiin. Tama opinndytetyo toteutettiin kehittdmistydna, jonka tarkoitus on selvittaa kuva-
analyysiohjelmiston ER-/PR-analyysin kdyttédnoton kannattavuutta eri ndkékulmista. Vaikuttavuu-
den arvioinnissa kartoitettiin kuva-analyysisovelluksen vaikutuksia ty6ajankayttédn eri ammattiryh-
milla, vaikutuksia kustannuksiin seka diagnostiikan tarkkuuteen. Lisaksi kartoitettiin, millaisia muu-
toksia kuva-analyysin kayttéonotto toisi patologian laboratorion tydnkulkuun. Tydn tavoitteena on
hyddyntda kehittamistydsta saatuja tuloksia paatettdessa kuva-analyysitydkalujen kayttédnotosta
rutiinidiagnostiikkaan KYS kliinisen patologian laboratoriossa. Vaikuttavuuden arvioinnin tavoitteena
on parantaa diagnoosien yhdenmukaisuutta ja nopeutta seka siten tuottaa laadukkaampaa palvelua
ja hoitoa Pohjois-Savon hyvinvointialueen rintasyépapotilaille. Tietoa kuva-analyysisovellusten hyo-
dyntamisesta ja vaikuttavuudesta patologian diagnostiikassa Suomessa on hyvin rajallisesti saata-

villa, siksi aihe on térkea ja ajankohtainen.
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2 DIGITAALINEN PATOLOGIA

Patologia on lddketieteen erikoisala, johon sisaltyy kudos- ja solundytteiden tutkiminen (histologia ja
sytologia) mikroskoopilla seka ladketieteellisen kuolemansyyn selvittaminen (Terveyskirjasto 2016a).
Digitaalisella patologialla voidaan yksinkertaisimmillaan tarkoittaa histologisten naytelasien muutta-
mista sahkdiseen muotoon ja lasien tutkimista tietokoneen naytolla. Histologinen naytelasi valmiste-
taan leikkaamalla parafiiniblokista ohuita, muutaman mikrometrin paksuisia kudosleikkeita objektila-
sille. Kuivatulla objektilasilla ndytekudoksen solujen eri osat varjataan, jolloin eri varit, kuten hema-
toksyliini tai eosiini erottuvat toisistaan mikroskoopilla naytetta tutkittaessa. (Makinen 2021.) Virtu-
aalimikroskopia (engl. Whole Slide Imaging, WSI) on digitaalisen patologian osa-alue, jolla tarkoite-
taan valomikroskoopilla tutkittavan naytelasin eri nakdkenttien muuttamista digitaaliseen muotoon.
(Zarella ym. 2018; Napankangas ja Tolonen 2019, 320.) Hartin (2018) mukaan digipatologia voi-
daan maaritelld patologian analyysin tekemiseksi digitaalisessa ymparistossa. Digitaalista siirtymaa
patologian alalla on odotettu jo kauan, perinteisten menetelmien, kuten hematoksyliini-osiini-var-
jayksen pysyen muuttumattomana jo sadan vuoden ajan. (Cooper ym. 2012; Tolonen, Napankangas
ja Isola 2021.) Digipatologia perustuu virtuaalimikroskopiaan, jossa ndytelasilta havainnoidaan ku-
dosleike, jonka skannerimikroskooppi kuvaa nakdkentta nakokentalta. Naistd sadoista tai tuhansista
nakokenttakuvista koostetaan digitaalisesti virtuaalimikroskooppikuva, jonka koko voi olla esimer-
kiksi 100 000 x 100 000 pikselid. Skannauksen jalkeen kuvaa on mahdollista katsella ja suurentaa

halutuilta alueilta tietokoneen naytoélla. (Jahn ym. 2020; Tolonen ym. 2021.)

Virtuaalimikroskopiassa digitalisoidaan koko histologinen leike tai vain haluttu leikealue lasilta. Auto-
matisoitu WSI-jarjestelma kuvattiin ensimmaisen kerran vuonna 1999 Wetzelin ja Gilbertsonin toi-
mesta. Digitalisointiprosessi siséltda nelja perakkaista osaa: kuvien skannaus, tallennus, editointi
seka kuvien katselu erilliseltd katselimelta. Lasiskannerit koostuvat neljasta paakomponentista, joita
ovat valonldhde, robotti lasien liikuttamiseen, objektiivilinssit seka korkearesoluutinen kamera kuvien
ottamista varten. (Zarella ym. 2019.) Lasi-skannereiden skannauskapasiteetissa on eroja, useat
markkinoilla olevat skannerit pystyvat skannaamaan sadasta kahteensataan lasia yhdessa erassa
(Webster ja Dunstan 2014, 212). Yksittdisen ndytelasin skannaaminen kestda yhdestd kymmeneen
minuuttia (Tolonen ym. 2021). Digitaalista aineistoa on hyédynnetty tutkimus- ja opetuskaytdssa jo
pidemman aikaa. Edustavan opetus- tai tutkimusmateriaalin kerdaminen ja jakaminen kayttdjille on
helpompaa digitalisaation avulla kuin perinteiselld menetelmalla mikroskoopin adrelld. Lasiskannerien
tekninen kehitys mahdollistaa massaskannauksen eli suurten naytelasimaarien skannaamisen yhdella
kertaa, joten digitaalipatologian ennustetaan olevan pian laboratorioiden arkipaivaa. (Tolonen 2018;
Zarella ym. 2019.)

Kliinisessa diagnostiikassa digipatologialta odotetaan kustannusten alenemista, kun patologien tuot-
tavuutta voidaan parantaa kuva-analyysiohjelmien avulla, tydmdaaraa saadaan jaettua tasaisemmin
ja paastaan tarkempiin diagnooseihin. Digipatologialla odotetaan olevan myds monia hydtyja tutki-
mus- ja koulutustoimintaan. Népankankaan ja Tolosen tutkimuksessa Adoption of diagnostic digital

pathology in Finland (2019) selvitettiin digipatologian kayttédnoton nykytilaa ja asenteita
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digipatologiaa kohtaan Suomessa. Verkkokyselyn avulla selvitettiin muun muassa digitaalisen diag-
nostiikan turvallisuutta, digipatologian tuomaa oletettua hyotya, asenteita seka digipatologiaan liitty-
via tarkeimpia esteitd. Kysely lahetettiin kaikille 17 julkisen patologian laboratorion johtajille tai vas-
tuuhenkiléille Suomessa. Suurin osa vastaajista arvioi, etta digipatologian turvallisuudesta on ole-
massa riittdva maara validointitutkimuksia ja digipatologian tuomat edut hyvaksyttiin laajasti. Lahes
kaikki vastaajista odottivat digitalisaation saavuttavan 100 %:n tason seuraavan 12 vuoden aikana.
Suurimpana esteend kehitykselle pidettiin digitalisaation hintaa, erityisesti tallennuskustannuksia di-
gipatologian laajamittaista kayttéa ajatellen. Kyselyn tulokset viittaavat siihen, etta digipatologia tar-
vitsee merkittavaa valtion rahoitusta. Virtuaaliset kuvat voitaisiin tallentaa valtakunnalliseen keskus-
kuva-arkistoon diagnosoinnin jalkeen, mika pienentdisi huomattavasti paikallista varastointia ja no-
peuttaisi digipatologian laajamittaista kayttdonottoa suomalaisissa patologian laboratorioissa. Tama
johtaisi diagnostisen tehokkuuden ja laadun paranemiseen mahdollistamalla paremman tyémaaran
hallinnan paikallisesti ja kansallisesti. Keskitetty digipatologian kuva-arkisto voisi toimia korvaamatto-

mana tietokantana muun muassa biopankkitutkimukselle (Napankangas ja Tolonen 2019, 320.)

Digitaalinen patologia mahdollistaa patologin tydskentelyn etdna ja naytteitd voi analysoida konsul-
taatiotarkoituksessa missa pain maailmaa tahansa. Alati kehittyvat kuva-analyysiohjelmat ja algorit-
mit helpottavat ja tarkentavat patologin ty6ta laatua ja potilasturvallisuutta lisdten. Algoritmit mah-
dollistanevat tulevaisuudessa naytteiden seulontaa ja niiden avulla voitaneen etsia esimerkiksi syo-
van etapesakkeiset solut imusolmukendytteistd, jolloin patologin tehtdvaksi jaa vain vahvistaa I6y-
dds. (Carpen 2022; Chang & Mrkonjic 2020.) Patologiassa digitaalikuvia voidaan kayttaa diagnoosien
tekemiseen, konsultaatioon, laadunvarmistukseen, arkistointiin ja jakamiseen, koulutukseen ja kon-
ferensseihin, kuvien analysointiin, tutkimukseen ja julkaisuihin. Digitaalisen patologian laajamittaista
kayttdonottoa ovat tahan asti estdneet korkeaksi nousevat kustannukset ja erilaiset tekniset tekijat.
(Pantanowits 2010; Tolonen ym. 2015.)

Vuonna 2017 Yhdysvaltain elintarvike- ja ladkevirasto (FDA) antoi hyvaksynnan ensimmaiselle digi-
taaliselle kokonaisjarjestelmalle, joka soveltuu primaaridiagnostiikkaan (primaarinen = alkuperdinen,
ensisijainen), toinen vastaava jarjestelma sai markkinointiluvan 2019. Eri skannerivalmistajat, katse-
limien toimittajat seka tekoalysovellusten kehittajat pyrkivat yhteistydhdn saadakseen markkinoille
nopeammin viranomaisten hyvaksymia ratkaisuja. Patologian kuva-arkistoja koskee ladketieteelliselle
kuvamateriaalille tarkoitettu DICOM-standardi. Lyhenne tulee sanoista Digital Imaging and Commu-
nications in Medicine. Tahan asti lasiskannerivalmistajat ovat voineet kayttda digitaalisten naytela-
sien tallentamiseen omia tiedostomuotojaan, DICOM-standardin avulla voidaan luoda laajempia
kuva-arkistoja jopa kansainvalisesti. DICOM-tiedostojen kaytto liséd myds potilasturvallisuutta, kun
kuvan lisaksi tiedostoon voi tallentaa esimerkiksi tarkempia potilastietoja. Tall6in oikean potilaan ja
naytteen tiedot ovat aina yhdistettdvissa oikeaan tiedostoon. DICOM-standardi voisi ohjata kaikkien
potilaan laaketieteellisten kuvien (radiologia, patologia, ihotaudit, tédhystystutkimukset ym.) tallenta-
misen samaan arkistoon, jolloin kuvatiedon hyédyntaminen tehostuisi huomattavasti. (Mirtti & Na-

pankangas 2020.)
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2.1 Digipatologian toiminnalliset hyédyt

Kustannustehokkaan ja patologian laboratorion tarpeita palvelevan digitaalisen laitteiston seka tal-
lennusjarjestelman hankinnassa tarkeaa on kartoittaa hankinnan myéta syntyvat hyddyt. Digipatolo-
giaan siirtymisella tavoitellaan diagnostiikan tarkentumista ja nopeutumista, kun esimerkiksi kasvai-
men koon, invaasiosyvyyden (mitta, joka mitataan normaalin epiteelin pinnalta syvimpaan kohtaan,
minne kasvain on levinnyt) ja marginaalien arvioiminen onnistuu tarkemmin. Useat tutkimukset
osoittavat digitaalipatologian vastaavan tarkkuudeltaan perinteista valomikroskopiaan perustuvaa
diagnostiikkaa. (Mirtti & Napankangas 2020; Mills ym. 2018.)

Digipatologiaan siirtyminen mahdollistaa patologien etdtydskentelyn seka parantaa patologien tyder-
gonomiaa, kun naytelaseja katsellaan mikroskoopin sijaan tietokoneen naytélta. Digipatologian
myo6ta potilaan aiempia naytelaseja ei tarvitse etsia, vertailu vanhoihin naytteisiin nopeutuu ja hel-
pottuu. Patologin on mahdollista néhda skannattu lasi kokonaan naytolla seka katsella samasta nay-
teblokista tehtyja eri varjayksia yhtdaikaisesti, mika helpottaa varjdysten vertailua. Yhteinen, laaja
digitoitu kuvamateriaali hyodyttaisi myods biopankkitoimintaa, tutkijoita seka opiskelijoita. (Zarella
ym. 2019; Suikkanen 2021.) Tekoalypohjaisten kuva-analyysiohjelmistojen uskotaan helpottavan
tulevaisuudessa naytteiden analysointia. Tekodly toimii apuna ndytteiden esitarkastuksessa ja priori-
soinnissa tunnistaen potentiaaliset sydpadiagnoosit seka osoittamalla patologille potentiaalisesti sy6-

pasoluja sisaltavat alueet skannatussa kuvassa. (Zarella ym. 2019; Tolonen ym. 2021.)

Digitoitu kuvamateriaali on jatkuvasti ja valittdmasti saatavilla, jolloin naytteen katselu useammassa
tyopisteessa samaan aikaan onnistuu. Digipatologia mahdollistaa myds konsultaatioiden nopeutumi-
sen niin kansallisesti kuin kansainvalisesti, mika lisaa lausuntojen nopeutta seka tasavertaisuutta.
(Mirtti & Napankangas 2020; Dawson 2022.) Patologisanatomisen diagnostiikan (PAD) hyétyjen li-
saksi digitaalipatologia tuo merkittavia hydtyja patologien valiseen konsultaatiotoimintaan. Perintei-
sesti ndytelasien postittaminen jopa toiselle puolelle maapalloa harvinaisissa tai haastavissa tapauk-
sissa, on ollut hidasta ja riskialtista, eivatka naytelasit aina palaudu arkistoon. Postituksessa vaarana
on myos arvokkaiden ndytelasien katoaminen tai rikkoutuminen. Lasien skannaaminen ennen niiden
lahettamista lisaa taten potilasturvallisuutta. Digitaalisia PAD-ndytteitd on mahdollista lahettaa reaa-
liaikaisesti konsultoitavaksi myos internetin valitykselld, kunhan ndytteen anonymiteetistd on huoleh-
dittu. (Tolonen ym. 2021.)

Patologian laboratorion tyétehtdvat sisaltdvat runsaasti toistuvaa manuaalista ty6td, jota digitalisaa-
tio voisi vahentad huomattavasti. Esimerkiksi sihteerien ty® vahenisi lasien arkistoinnin osalta, arkis-
toitujen lasien etsinta vahenisi seka valmistelut viikoittaisia moniammatillisia hoitokokouksia varten
helpottuisivat. Naytelasien ollessa digitaalisessa arkistossa lasien fyysinen kuljettaminen ja etsiminen
jaisi kokonaan pois. Kun patologeille ei enaa jaettaisi fyysisesti laseja katsottavaksi, laboratoriohoita-
jan tydmaara nadytteiden jakopisteessa vahenisi merkittavasti eikd laseja tarvitsisi arkistoida niiden
palautuessa patologilta. Sahkdinen kuva-arkisto helpottaisi materiaalin kerdamista ja hyodyntamista
esimerkiksi erikoislddkarikoulutuksessa ja muussa opetuksessa. (Tolonen ym. 2021; Suikkanen

2021.) Taysin digitaalinen tydnkulku patologian laboratoriossa toisi aikasaastéa laboratorion téihin
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(Baidoshvili ym. 2018), tosin ndytteet pitda edelleen valmistaa samalla tavoin kuin perinteista mikro-
skopiaa varten. Investointikustannukset lasiskanneriin seka tietojarjestelmiin ovat kuitenkin saata-

vissa takaisin enimmakseen digitoinnin jalkeisissa tydvaiheissa (Mirtti & Napdnkangas 2020).

Digipatologian laajamittainen kayttéonotto primaaridiagnostiikassa ei ole edennyt niin nopeasti kuin
ennustettiin laajamittaisesta opetuskaytdsta huolimatta. Lasien skannaaminen tuottaa suuria tiedos-
tokokoja, joiden tallennus, kasittely ja kuvien valittaminen katselijoille ovat tédhan asti olleet yksi suu-
rimpia haasteita digitaalipatologian siirtymassa. Pakkaamattomat kuvatiedostot voivat olla kymme-
nien gigatavujen kokoisia, ja kehitteilla olevien pakkausalgoritmienkin avulla kuvatiedostojen tallen-
nus ja jarjestelmien ylldpito ovat suurin digipatologian kustannuserd. (Tolonen ym. 2021.) Tutkimuk-
set digipatologian hyddyista ja tehokkuudesta ovat osin ristiriitaisia. Suuren datamaaran tallennus-
ratkaisujen lisdksi onnistunut digitaalisen patologian toteutus riippuu huolellista ja asianmukaisesta
suunnittelusta seka integroinnista olemassa oleviin tyénkulkuihin. Yksi virtuaalimikroskopian tarkeim-
mista eduista primaaridiagnostikassa on kuitenkin kyky soveltaa erilaisia tekodlypohjaisia algorit-
meja. (Ibrahim ym. 2020; Baidoshvili ym. 2018.)

2.2 Digipatologian asettamat vaatimukset naytelaseille

Kaytanndn kokemus lasiskannereista on osoittanut, ettd nykyiset laitteet edellyttavat hyvin korkeata-
soisia kudosleikkeitd padstakseen optimaaliseen skannaustulokseen, mika on oleellista huomioida
suunnitellessa digitaaliseen patologiaan siirtymistd. Riittédvan laadukasta naytemateriaalia saadak-
seen, on laboratorion tydnkulkua saadettava digipatologian edellyttamalle tasolle. Mikrotomialla,
jossa nayteblokeista leikataan naytelaseja, on jokaisessa leikkauspisteessa lasiprintteri, joka tulostaa
naytelasin hiospadhan lasin tunnistetiedot numeroin ja QR-koodin avulla. Lasiskanneri lukee tdman
koodin ja tallentaa skannatun kuvan tédman tiedon perusteella oikean potilaan oikealle naytenume-
rolle. TAman tunnisteen on oltava laadultaan riittdvan tarkka ja selked, jotta skanneri pystyy luke-
maan koodin tunnistettavasti. Viivakooditunnisteet toimivat skannauskuvien tiedostonimina ja link-
keind LIMS-jarjestelmaén (Tolonen ym. 2021; Suikkanen 2021.) Naytelasien leikkaajan on osattava
tarkkailla tunnisteen laatua ja tulostettava lasille tarvittaessa erillinen viivakooditarra (Suikkanen
2021).

Lasiskanneri ei pysty skannaamaan nadytelasin reunoille asti tulevaa leikettd, joten leikkaajalla on
vastuu, ettd leike on lasin keskelld eika ulotu naytelasin yla- tai hiospadhan asti. Tama asia on huo-
mioitava myo6s naytteitd pilkottaessa eli dissekoitaessa. Liian suuret kudospalat tayttavat leikatessa
koko lasin reunasta reunaan, jolloin skannauslaatu jaa heikoksi eika kuvasta voi erottaa esimerkiksi
naytteen resektiolinjoja eli kudoslinjoja, joita pitkin poistettava elin, sen osa tai kudos (resekaatti)
leikkauksessa irrotetaan. Leikkeiden sijoittamiseen lasille tulee myds kiinnittaa erityisté huomiota
leikatessa. Leikkeiden sijoittelu lasille jarkevasti pienentda tallennuskuluja tiedostokoon pysyessa
pienempana (Tolonen ym. 2021; Suikkanen 2021). Kuvassa 1 on kuvattuna esimerkki leikkeiden si-
joittamisesta lasille. Skanneri kuvaa sinisen ruudun sisadn jaavan alueen. Skannausalueen kasvaessa

my6s kuvassa ilmoitettu tallennustilan tarve kasvaa.
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KUVA 1. Leikkausalueen tehokas hyddyntaminen vahentaa tallennustilaa ja kustannuksia (Terava
2022 CC-BY-ND).

Leikkeen sijoittelun ohella skannauksen laatua ajatellen tarkeda on leikepaksuus. Liian paksusta ku-
dosleikkeestd patologi ei pysty antamaan luotettavaa diagnoosia. Optimaalinen leikepaksuus HE-
varjayksille tulisi olla 5 mikrometrid, skannausta ajatellen leikepaksuus sitékin ohuempi. Yagin & Gil-
bertsonin tutkimus vuodelta 2008 osoittaa, ettd ohuemmat, tasalaatuisemmat kudosleikkeet, jotka
saadaan esimerkiksi kudosleikkausrobottien avulla, johtavat merkittdvasti nopeampaan skannausai-
kaan seka parempaan kuvanlaatuun. Etenkin tekodlyyn pohjautuvat sovellukset ovat kriittisia leike-
paksuuden suhteen. Huonolaatuiset naytteet vaikuttavat negatiivisesti skannaustulokseen sekda mah-
dolliseen kuva-analyysiin. Kuva-analyysien tulkintaan haasteita tuo myds eri kudosten ja solujen ra-
kenteelliset variaatiot sairauden eri vaiheissa. Myds naytelasin vaihteleva varjays- ja skannaustulos
tuovat haasteita yhtenevaisiin analyysituloksiin. (Yagi & Gilbertson 2008; Janowczyk & Madabhushi
2016.) Skannattavia laseja leikatessa leikkeen laatuun on kiinnitettdva erityistd huomiota, silla skan-
nerit ovat herkkid leikkeen epatasaisuuksille, varivirheille seka muilla artefaktoille, kuten polylle tai
sormenjdljille. Laadukkaasti leikatut ja kasitellyt ndytteet tuottavat laadukkaita kuvia. (Webster ja
Dunstan 2014, 212.) Pyrkimalla optimaaliseen leikkeiden maaraan, paksuuteen ja sijoitteluun lasilla
sekd panostamalla varjdysten laatuun voidaan vahentad uusintaskannauksien tarvetta ja ylimaaraisia
tyovaiheita laboratorion tyonkulussa. Lisdksi ndin toimimalla tuotetaan yleensa laadukkaampaa nay-

temateriaalia patologien katsottavaksi. (Tolonen ym. 2021.)
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3 KUVA-ANALYYSIMENETELMAT JA NIIDEN SOVELLUSKOHTEET PATOLOGIAN ALALLA

Patologian alan ensimmadiset digitaaliset kuva-analyysit suoritettiin analysoimalla mikroskooppikame-
ralla kuvattuja yksittaisia digikuvia. Kuva-analyysiohjelmien kehitys alkoi 1980-luvulla immunohisto-
kemiallisten varjdysten yleistyttya. Immunohistokemialliset varjdystekniikat kayttavat kohdentavia
molekyyleja, yleensa vasta-aineita, jotka on yhdistetty entsyymeihin, joita kdytetaan visualisoimaan
tiettyja antigeenikohtia kudoksessa (Ibrahim ym. 2020). Tutkimustydssa kuva-analyysiohjelmia on
hyédynnetty jo 1980-luvun lopulta alkaen. Analysointi helpottui kokonaisten naytelasien skannaami-
sen myo6ta analyysialgoritmien pysyessa kuitenkin samoina. Kuva-analyysitytkalut voivat automati-
soida ja kvantifioida naytteitd johdonmukaisemmin ja tarkemmin kuin perinteinen valomikroskopia.
Nykyisten skannerien katselinohjelmistot sisaltdvat jo yleisimmin kaytettyja algoritmeja ja ohjelmien
kayttoliittymat on pyritty tekemaan yksinkertaisiksi ja helppokayttoisiksi niiden kayttajille. (Tolonen
ym. 2021; Niazi, Parwani & Gurcan 2019.) Patologian alalla digitalisaatio ja automaattisten kuva-
analyysimenetelmien kehitys on lisénnyt diagnostiikan toistettavuutta, nopeutta, tarkkuutta ja objek-
tiivisuutta. Kuva-analyysin tavoitteena on ymmartaa kuvan sisaltd ja I6ytaa siitéd haluttu informaatio.
Kuva-analyysiohjelmien avulla voidaan esimerkiksi etsia sydvan etdapesakkeita potilaan imusolmu-
kenaytteistd, ja koneoppimisen avulla pystytaén suorittamaan yksittaisia hyvin maariteltyja digitaali-
patologian rutiinitehtavia yhta hyvin tai jopa paremmin kuin patologin toimesta. (Valkonen 2018;
Mirtti & Népankangas 2020.)

Perinteiselld kuva-analyysilla kyetdan erottelemaan kuvasta eri varien komponentteja ja tunnista-
maan halutun kokoisia tai halutun muotoisia kappaleita. Kuva-analyysialgoritmi on opetettu tunnista-
maan esimerkiksi hematoksyliinin sinisen ja DAB:n ruskeat sdvyt tai erottamaan kuvasta tumat tai
tietyt solut. DAB (3,3’-diaminobentsidiini) on bentseenin johdannainen, jota kaytetd@n immunohisto-
kemiallisissa varjayksissa kromogeenina (Jovicic ym. 2015). Annettujen algoritmien perusteella tieto-
kone laskee halutut maareet, kuten solujen lukumaarén toistettavasti ja huomattavan nopeasti sil-
mamaardiseen katseluun verraten (Tolonen ym. 2021). Mirtti & Napankangas (2020) kuvaavat digi-
toinnin mahdollistavan kuva-analyysitydkalujen tehokkaan hyédyntémisen tulevaisuudessa, eritoten
patologin tehtdvissa, jotka ovat ty6ldita ja aikaa vievia, tai tapauksissa, joissa diagnostikoiden vali-
nen vaihtelu on suurta. Naita tehtdvia ovat esimerkiksi immunohistokemiallisten varjaysten kvantifi-
oiminen, kuten ER- ja PR-prosenttiosuuksien ilmoittaminen, mitoosien laskeminen ja pienten imusol-
mukemetastaasien eli etapesakkeiden havaitseminen ndytteestd. Kvantitatiiviset biomarkkerit, kuten
ER-, PR- ja Ki67-maaritykset, ovat keskeisid ennustavia ja ennustavia tekij6itd syévan diagnosoin-
nissa ja hoidossa. Kliinisessa laboratoriossa suurin osa biomarkkerien maarityksista tehdaén edelleen
manuaalisesti mikroskopoimalla, mutta digitaalisten kuva-analyysimenetelmien maara on kasvanut
tasaisesti ja niiden osuus on noin 25 % kaikista nykyaan suoritettavista kvantitatiivisista immunohis-
tokemian testeistd. Tutkimukset viittaavat siihen, ettd kuva-analyysilla on merkittévia etuja verrat-
tuna immunohistokemiallisten biomarkkerien manuaaliseen maaritykseen, kuten lisaantynyt objektii-
visuus, tarkkuus ja toistettavuus. Tasta huolimatta useita esteitd kuva-analyysin kayttéonotolle kliini-
sissa laboratorioissa on edelleen. Naitd ovat esimerkiksi vaikeudet integroida kuva-analyysi tydnkul-

kuun, standardien puute ohjelmistojen integroimiseksi laboratoriotietojarjestelmiin seka
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kadyttoonottokustannukset. Naitd esteitd pyritadn voittamaan kansainvalisilld standardeilla (kuten
DICOM), tekodlyn soveltamisella ja uusien kliinisten kuva-analyysisovellusten kehittymiselld. (Cornish
2020.) Kuva-analyysiohjelmien laaja-alainen hyddyntaminen on jaanyt vahalle myds kaupallisten
analyysiohjelmien kayttékustannusten noustessa liian suuriksi etenkin pienille patologian laboratori-
oille. Vastauksena korkeisiin kustannuksiin ovat tutkijaryhmat kehittaneet itse algoritmeja rinta-
syopandytteiden immunohistokemiallisten varjaysten analysoinnin avuksi. Naiden itse kehitettyjen

algoritmien kayttd on ollut riippumatonta kaupallisista analyysiohjelmistoista. (Rexhepaj ym. 2008.)

3.1 Tekoaly ja koneoppiminen

Nadytelasien skannaaminen toimii mahdollistavana alustana tekoalyn (AI, Artificial Intelligence) sovel-
tamiselle digitaalisessa patologiassa. Tekodlya on tahan asti kaytetty enimmakseen kuvapohjaiseen
diagnoosiin radiologiassa ja kardiologiassa. Tekodlyn soveltuvuus patologiaan on alati laajentuva
aktiivisen tutkimuksen ala. (Niazi ym. 2019.) Yksi digitaalisen patologian ilmeisimmistd eduista on
automatisoitujen algoritmien kayttdéonotto diagnostiikassa. Useimmat kuva-analyysityokalut perustu-
vat tekodlyyn. Tekoadly voidaan nahda kattoterming, jonka alle lukeutuvat koneoppiminen ja sy-
vaoppiminen. Koneoppiminen (Machine learning) on termi tietokonejarjestelmille, joiden tarkoituk-
sena on saada ohjelmisto toimimaan paremmin annetun taustatiedon ja mahdollisen kayttajan toi-
minnan perusteella. Koneoppimisessa ohjelmisto “oppii” itsendisesti keinon paasta haluttuun loppu-
tulokseen kayttamalla erilaisia tilastollisia menetelmia, ohjelmistolle ei valttamatta ole annettu val-
mista algoritmia jokaisen tilanteen varalle. Useimpia koneoppimis-algoritmeja voidaan pitdad mate-
maattisina malleina, jotka kartoittavat joukon muuttujia, joita kutsutaan "ominaisuuksiksi" tai "en-
nusteiksi". Esimerkki téllaisista yksinkertaisista muuttujista ovat potilaan ikd, paino ja sukupuoli ym.
Syvaoppiminen (Deep learning) on eraanlainen koneoppimisen alalaji, joka perustuu keinotekoisiin
neuroverkkoihin, jotka ovat saaneet vaikutteita biologisten hermoverkkojen ymmartamisesta. (Daw-
son 2022; Ibrahim ym. 2020.)

Patologian alalla koneoppimiseen ja tekodlyyn perustuvia yksinkertaisimpia sovelluksia 16ytyy mark-
kinoilta jo useilta eri valmistajilta. Tallaisilla kuva-analyysialgoritmeihin perustuvilla ohjelmilla voi-
daan esimerkiksi tunnistaa immunohistokemiallisia varjayksia, laskea Ki-67-antigeenipositiivisten so-
lujen maaraa tai estrogeeni- ja progesteronireseptorien ilmentymista rintasydpakudoksessa. Edisty-
neempi koneoppimiseen perustuva kuva-analytiikka onnistuu esimerkiksi jaottelemaan jo HE-var-
jayksesta keuhkosyopia eri alaluokkiin ilman immunohistokemiallisia vérjayksia. Neuroverkkoja on
my6s mahdollista opettaa itse esimerkiksi tunnistamaan kuvista sydpakudosta tai immunohistokemi-
allisia varjayksia tekodlypohjaisilla ohjatun oppimisen menetelmilla. Tallaisia sovelluksia ovat muun

muassa QuPath seka kotimainen Aiforia. (Mirtti & Napankangas 2020.)

3.2 Rinnan kasvainten diagnostiikka ja hormonireseptorien tutkimukset

Rinnan kasvainten diagnostiikka perustuu niin sanottuun kolmoisdiagnostiikkaan, johon sisaltyy rin-
tojen kliininen tutkiminen (palpaatio, inspektio), kuvantaminen mammografialla seka rinnasta otettu-

jen neulandytteiden patologis-anatominen diagnoosi. Rintamuutoksesta otettu neulanayte voi olla
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joko ohut- tai paksuneulanayte tai vield suuremmalla neulalla otettu vakuumibiopsiandyte. Yhdenkin
osa-alueen viitatessa maligniteettiin tai jdadessa epavarmaksi, rinnan muutos paadytdan poistamaan
kirurgisesti. Mikali kliinisen tutkimisen, mammografian ja paksuneulabiopsioiden antamat I6ydokset
viittaavat kaikki hyvanlaatuiseen muutokseen, ei kirurgiaa valttamatta tarvita vaan muutosta voidaan
jdada seuraamaan. (Leidenius, Hukkinen & Heikkila 2009; Sudah & Hukkinen 2019.)

Estrogeeni ja progesteroni edistavat sydpasolujen kasvua. Selvittamalld ndiden hormonien resepto-
rien esiintyvyytta sydpasoluissa, voidaan annettava hoito raataldida kullekin potilaalle sopivaksi seka
valttda mahdollisesti sopimattomia hoitoja ja niiden sivuvaikutuksia. Estrogeeni lisad progesteronin
vaikutusta soluissa ja sadtelee sen tuotantoa. (Dabbs 2013; Parsa ym. 2016.) Nykyinen suositus on,
ettd hormonihoidot annetaan potilaalle, jonka tuumorin ER-positiivisuusprosentti on yli yksi
(ASCO/CAP Guideline 2020). Mikali potilaan sy6pa on hormonireseptoripositiivinen, han saattaa hy6-
tya hormonihoidosta. Sen sijaan hormonireseptorinegatiivisen potilaan ensisijaisena hoitona suosi-
taan solunsalpaajia. ER- ja PR-maarityksilld voidaan myos selvittda potilaan ennustetta; korkea hor-
monireseptoriesiintyvyys parantaa ennustetta. Potilailla, joilla sydpa on PR-positiivinen, on merkitta-
vasti parempi ennuste verrattuna PR-negatiivisiin potilaisiin. (Dabbs 2013; Heikkild & Krongvist
2021.) Hormonihoitoja voidaan kayttaa liitannadishoitona solunsalpaajien jalkeen, neoadjuvanttihoi-
tona tai levinneen rintasydvan hoidossa ja ne ovat yleensa hyvin siedettyja (Rintasydvan hormoni-
hoito 2020).

Rinnan neulandytteiden diagnostiikassa immunohistokemiallisilla varjayksilla on merkittéva rooli.
ER-, PR-, Ki67- ja HER2-mdaritykset voidaan tehda joko potilaan paksuneulandytteesta tai varsinai-
sesta kudospreparaatista (Heikkild & Kérja 2019; Heinonen 2014). Selkeésti positiivisten tai negatii-
visten naytteiden analysoinnissa perinteinen mikroskopointi on osoittautunut luotettavaksi analysoin-
titavaksi. Haasteita analysointiin tuovat sen sijaan heikosti positiiviset naytteet, joiden analysoinnissa
on havaittu merkittévia eroja katsojasta ja katselukerrasta riippuen. (Ruotoistenméki 2010.) The
American Society of Clinical Oncology ja College of American Pathologists (ASCO/CAP) ovat luoneet
suosituksen ER- ja PR-reseptoreiden vastaamista koskien. Ohjeistus sisdltdad muun muassa rinta-
naytteen kasittelya, fiksaatiota seka dissektiota koskevia suosituksia. ER- ja PR-varjdyksessa kaytet-
tyjen menetelmien tulisi olla validoituja, varjayksissa tulisi kdyttaa kontrollikudoksia ja jatkuvasta
laadunvalvonnasta tulisi huolehtia. Laboratoriohenkildston seka patologien patevyyden arviointia olisi
tehtdva. (ASCO/CAP Guideline 2020.)

Immunohistokemiallisten maaritysten tarkeyden vuoksi patologian laboratorion on osallistuttava si-
saiseen ja ulkoiseen laaduntarkkailuun. Luotettavien laboratoriomenetelmien lisaksi rintandytteiden
kasittelyssa korostuu kudosnaytteiden huolellinen ja oikea kasittely. Kudosndytteen fiksaation eli
kiinnittymisen on oltava ajallisesti ja laadullisesti riittédva, 672 h 10 % formaliinissa. (ASCO/CAP Gui-
deline 2020; Heikkild & Karja 2019.) Kuvassa 2 nahdaan immunohistokemiallinen vérjdys estrogeeni-
ja progesteronireseptoreista rintasyépdkudoksessa. Ruskeaksi varjaytyneet tumat ovat ER- ja PR-
positiivisia, siniseksi varjaytyneet tumat ER- ja PR-negatiivisia (Saha, Arun, Ahmed, Chatterjee &
Chakraborty 2020).
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KUVA 2. Estrogeeni- ja progesteronivarjaytyvyys rintasydpakudoksessa 40 x suurennos (Saha ym.
2020)

3.3 Tekoalysovellukset rintapatologiassa

Viime vuosikymmenind varhaisempi diagnosointi seka kehittyneemmat ladkehoidot ovat parantaneet
merkittavasti rintasydpapotilaiden hoitotuloksia. Rintasyévan monimutkaisen luonteen vuoksi tarve
yha yksiléllisemmille hoidoille tulevaisuudessa kasvaa, jolloin myds tarve tarkempaan biomarkkeriar-
viointiin ja tarkempaan histopatologiseen rintasyévan diagnoosiin kasvaa, jotta kyetaan parempiin
hoitopaatoksiin. Digitaalisen patologian kehitys on avannut oven nopeampiin, toistettavissa oleviin ja
tarkempiin diagnooseihin tietokoneistetun kuva-analyysin avulla. Viimeaikaiset lapimurrot tekodlyn
saralla lupaavat muuttaa perusteellisesti tapaa, jolla rintasyopda havaitaan ja hoidetaan lahitulevai-
suudessa. Rintapatologiassa on runsaasti mahdollisuuksia digitaalisiin parannuksiin aina luokittelun
ja biomarkkerien tulkinnan toistettavuudesta aina potilaan tulosten ja hoidon kanssa korreloivien

ominaisuuksien ldytamiseen. (Robertson, Azizpour, Smith & Hartman 2018; Ibrahim ym. 2020.)

Kriittinen ensimmainen askel epaillyn rintasydvan diagnostisessa tydssa on invasiivisten kasvainsolu-
jen havaitseminen, kasvaintyypin luokittelu ja kasvaimen laajuuden maarittaminen. Rintasy6van bio-
markkereiden maaritys on myos tarked osa rintasydvan diagnoosia. Estrogeenireseptori (ER), proge-
steronireseptori (PR), ihmisen epidermaalinen kasvutekijareseptori (HER2) ja Ki67 arvioidaan ylei-
sesti ja niitd kaytetdan maarittdmaan, mita hoitovaihtoehtoja potilaalle tarjotaan. Nykyinen kliininen
kaytantd perustuu immunohistokemiallisiin varjayksiin ja varjdytymisintensiteetin manuaaliseen ver-
tailuun biomarkkerispesifisten pisteytysjarjestelmien kanssa. Vaikka tdma ldhestymistapa on hyvin
validoitu ja laajalti kaytetty, varjdysten manuaalisessa biomarkkerien maarityksessa on huomattavaa
tarkkailijoiden valista vaihtelua. Tekodlyyn ja koneoppimiseen perustuvista ohjelmista odotetaan
mahdollisuutta, joka voi auttaa patologeja ndiden biomarkkereiden maarittdmisessa. (Ibrahim ym.
2020.)
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Tekoaly-sovellukset rintapatologian alalla kehittyvat ja lisdantyvat jatkuvasti. Naiden sovellusten
odotetaan taydentavan patologien tyota, vahentdvan patologien tyttaakkaa seka parantavan dia-
gnostista tarkkuutta. Kuva-analyysisovellukset myos tarjoavat enemman tietoa, kuin mita pelkalla
ihmissilmalla voidaan havaita. Tekodlypohjaisia algoritmeja on kehitetty tunnistamaan rintojen pa-
hanlaatuisia kasvaimia ja erottamaan ne hyvanlaatuisista ja normaaleista rakenteista. Yksi tarkeim-
mista sovelluksista on metastaattisten kasvainkerrostumien havaitseminen imusolmukkeissa. Lisaksi
on kehitetty algoritmeja, jotka tarjoavat kvantitatiivisia mittauksia tuman muodosta ja koosta, joita
voitaisiin soveltaa eri kasvainalatyyppeihin. Myds rintasydvan asteen arvioimiseksi on kehitetty useita

algoritmeja. (Ibrahim ym. 2020; Niazi ym. 2019.)

Tekoalysovellusten kehittyessa rintapatologiassa useita haasteita on viela ratkaisematta. Vaikka digi-
taalisen patologian ala on kohdannut nopeita teknologisia innovaatioita, ei digipatologian levinnei-
syysaste ole kovin suuri. Digitaalisen patologian laajaa kdyttddnottoa odotetaan ajan myéta, mutta
tulevatko tekodlypohjaiset diagnostiset tyokalut yleisesti hyvaksytyksi vai eivat, jaa néhtavaksi. En-
simmadiset suuret esteet digipatologian ja tekodlypohjaisten tydkalujen kayttdénotolle ovat tieteellisia
ja saantelyyn liittyvia. Tutkijoiden on johdonmukaisesti osoitettava, etté heidan mallinsa voivat saa-
vuttaa kliinisesti hyddyllisen suorituskyvyn tarvittavissa tehtdvissd, ja ettd ohjelmistot ovat yhta luo-
tettavia kuin patologit. Toinen mahdollisesti haastavampi kysymys on edelleen: ottavatko patologit
kayttéon nama tyokalut? Pakottavin argumentti hyvaksymisen puolesta olisi diagnostisen tarkkuuden
parantaminen. Toinen motivoiva tekija digitaalisten patologioiden kuva-analyysi-tyokalujen kayttoon-
otossa ovat mahdolliset tydnkulun parannukset. Automaattiset tydkalut voivat parantaa yksittaisten
patologien tehokkuutta erityisesti tietyissa tyoldissa tehtdvissa, kuten mitoosien laskemisessa. Nykyi-
set todisteet itse digitaalisen patologian vaikutuksesta tydnkulun tehokkuuteen ovat ristiriitaisia, ja
vield on ennenaikaista arvioida kuva-analyysityokalujen yleistymista diagnostiikassa. (Hanna ym.
2019; Ibrahim ym. 2020.)
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VAIKUTTAVUUDEN ARVIOINTI

Kun tarkastellaan toiminnalle asetettujen tavoitteiden saavuttamista, puhutaan vaikuttavuudesta.
Vaikuttavuus kuvaa siis jonkin toiminnan onnistumista. (Kettunen 2017.) Malmivaara (2022, 24) ku-
vaa vaikuttavuutta eri asiakasryhmien valisten interventioiden erotuksena. Interventiolla tarkoitetaan
toimenpidettad, jolla pyritadn vaikuttamaan yksilon tai ryhman terveydentilaan tai kdyttdytymiseen
(Terveyskirjasto 2016b). Vaikuttavuuden arviointi pyrkii tuottamaan tietoa palveluiden toimivuu-
desta ja taman tiedon avulla parantamaan palveluiden laatua ja tuloksellisuutta. Vaikuttavuuden ar-
vioinnin edellytys on, etta arvioitavan toiminnan tavoitteet ovat mitattavissa, eika niité ole maaritelty
liian yleisella tasolla. (Dahler-Larsen 2005; Kettunen 2017.) Vaikuttavuuden arvioinnilla on taloudelli-
sen merkityksen ohella myos eettinen tarkoitus. Ammattimaiseen toimintaan kuuluu omien toiminta-
tapojen kriittinen tarkastelu ja kehittdminen. Vaikuttavuuden arvioinnissa myds asiakkaiden osalli-
suus nahdaan tarkeana osana. Palvelujen toimivuuden tarkastelua on syyta tarkastella ammattilai-

sen sekad asiakkaan nakokulmasta. (Kettunen 2017.)

Sosiaali- ja terveydenhuollossa vaikuttavuutta maaritelldaan vahintdan kahden vaihtoehdon valisella
hoitotuloksen erotuksella. Vaikuttavuudesta puhuttaessa on maariteltava kohderyhma, vertailtavissa
ryhmissa kaytettavat interventiot seka ne tulosmittarit, joilla vaikuttavuutta pyritadn osoittamaan.
(Malmivaara 2022, 24.) Vaikuttavuus voidaan nahda myds jonkin tapahtuman tai palvelun aikaan-
saamana muutoksena asiakkaan tai potilaan tilassa, jota yleensa arvioidaan hyvinvoinnin, eldaman-
laadun, terveyden ja toimintakyvyn kautta (Pitkanen, Torkki, Tolkki, Valtakari & Leskeld 2020, 18).
Kuten edelld todetaan, vaikuttavuudelle ei ole olemassa yhta yhteistd maaritelmaa. Vaikuttavuus on
sindnsa yksinkertainen asia, joka kertoo toiminnan onnistumisesta ja tavoitteiden saavuttamisesta.

(Kettunen 2017; Heliskoski, Humala, Kopola, Tonteri & Tykkyldinen 2018).

Vaikuttavuuden kasitetta voi lahestyd myds niin kutsutun vaikutusketjun kautta. Vaikutusketju on
periaatteeltaan yksinkertainen ja helposti hyédynnettdvissa toiminnan ja erilaisten ratkaisujen ku-
vaamiseen. Vaikutusketjua kutsutaan kansainvalisesti IOOI-menetelméksi, jossa kirjainyhdistelmalla
viitataan sanoihin input (panos), output (teko), outcome (vaikutus) ja impact (vaikuttavuus). Ku-

vassa 3 vaikutusketjun periaate mukaillen Heliskoski ym. 2018.
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VAIKUTTAYUUS

(IMPACT) Pitkin
‘ aikavalin
MUUTOS (OUTCOME) yhteiskunnallinen
Konkreettinen muutos hyoty
‘ kayttdytymisessi tai
TEKO (OUTPUT) yhteiskunnan
Muutosta tukevat rakenteissa

kdytannonteot
PANOS (INPUT)

Tekoon kohdennetut
resurssit

KUVA 3. Vaikutusketju, IOOI- menetelma (mukaillen Heliskoski ym. 2018)

IO0I-menetelmaa kaytetdan, kun halutaan selvittaa vaikuttavuutta tarkastelemalla olemassa olevien
panosten vaikutusmahdollisuuksia. Toiminnan panokset ja teot kartoitetaan vaikutusketjun alku-
paassa. Panoksilla tarkoitetaan toimintaan tarvittavia resursseja (raha, tydpanos, materiaalit, aika
jne.). Maarittamalla panokset, voidaan suunnitella tarvittavat teot ja investointilaskelmat. Teot tar-
koittavat siis panosten avulla maaritettyja tekoja (interventioita). Toimintaan kohdennetut panokset
ja teot aiheuttavat vaikutuksia eli konkreettisia muutoksia, jotka voivat ndkya esimerkiksi ihmisten
kayttdytymisessa tai yhteiskunnan rakenteissa. Toiminnan vaikutukset on kuvattu vaikutusketjun
kolmannessa portaassa ja ne voivat olla joko positiivisia tai negatiivisia. Vaikutusketjun ylimmalla
portaalla on vaikuttavuus. Talla tarkoitetaan yhteiskuntaan kohdistuvia hyo6tyja ja kehitystd. Positiivi-
set asiat, kuten ihmisten terveys ja hyvinvointi tai ympériston elinvoiman kasvu synnyttavat vaikut-
tavuutta, negatiiviset asiat laskevat vaikuttavuutta. IOOI-menetelmdn avulla voidaan hankkia tietoa

esimerkiksi eri organisaatioiden yhteiskuntavastuusta. (Heliskoski ym. 2018.)

Vaikuttavuuden arvioinnin perusajatuksena voidaan Dahler-Larsenin (2005) mukaan pitaa kasitysta
siitd, miksi ja miten jokin interventio vaikuttaa. Vaikuttavuuden arvioinnin ajattelutavan yleisluontoi-
suuden vuoksi mallia voi hyddyntda hyvinkin erilaisilla interventioalueilla. Arviointia voidaan halutes-
saan toteuttaa monin eri tavoin ja laajentaa tai yksinkertaistaa tarpeen mukaan. Vaikuttavuuden
arvioinnissa ei valita etukateen spesifia tiedonkeruumenetelmaa vaan arvioinnissa hyédynnytetdan
kyselykaavakkeita, havainnointia, tilastoja ym. Usein arvioija voi vaikuttavuuden arvioinnin jalkeen

esittad uusia tapoja tai ehdotuksia intervention parantamiseksi. (Dahler-Larsen 2005.)

4.1 Vaikuttavuus sosiaali- ja terveydenhuollossa

Sosiaali- ja terveydenhuollon yksi tarkeimmistd kysymyksista on vaikuttavuus; miten voimme tuottaa
laadukasta, yhdenvertaista palvelua, jolla saavutetaan mahdollisimman paljon terveyttd ja hyvin-
vointia potilas-, asiakas- ja vaestotasolla? Vaikuttavuus voidaan nahda kontrolloitujen kokeiden
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tuloksina esimerkiksi jonkin toimenpiteen, kuten laakehoidon vaikuttavuudesta. Satunnaisia kontrol-
loituja kokeita tarkedmpana Malmivaara (2022, 25) pitda kuitenkin vaikuttavuuden niin sanottua ar-
kivaikuttavuutta (real-effectiveness medicine) eli sita, miten arkisissa sosiaali- ja terveydenhuollon
tilanteissa vaikuttavuus nayttaytyy. Hoidon yhdenvertainen saatavuus sekda ammattilaisten laadukas
toiminta luovat vaikuttavuuden edellytyksia. Yhdenvertaisuuden ohella kustannusvaikuttavuus on
yksi terveydenhuoltojarjestelman keskeisimmista tavoitteista. Valtakunnallisesti ja yhtendisesti maa-
ritellyt potilas- ja asiakasryhmien rekisterit seka kansalliset laaturekisterit tuottavat tietoa niin arki-

vaikuttavuudesta kuin kustannusvaikuttavuudesta. (Malmivaara 2022, 25-26.)

Sosiaali- ja terveydenhuollon palveluiden keskeisena tavoitteena voidaan nahda asiakkaiden elaman-
laadun parantaminen. Palveluprosesseista kerdtdan paljon tietoa, mutta palveluiden vaikutuksista
tietoa on vdhemman. Vaikuttavuuden arvioinnin avulla pyritaéan hankkimaan tietoa palveluiden tulok-
sista ja arvioimaan paraniko asiakkaiden elamanlaatu. Vaikuttavuuden arviointia tehdessa on aluksi
muodostettava kasitys arvioitavan palvelun tavoitteista, toimenpiteisté seké odotettavissa olevista
tuloksista. Arviointia tehdessa taytyy pohtia, mihin toiminnalla pyritaan ja miten voidaan havaita,
ettd odotettuihin tavoitteisiin on paasty. Jos asetetut tavoitteet on saavutettu, voidaan toimintamuo-
don todeta olevan hyva. Mikali tavoitteisiin ei pdasta, on toimintamuotoa tarpeen tullen muutettava
toimivammaksi. (Kettunen 2017.) Perinteisesti terveydenhuolto on suunniteltu palvelemaan erilaisia
potilasryhmia esimerkiksi diagnoosin mukaisesti. Tulevaisuudessa potilaan yksil6llisia tarpeita koros-
tetaan ja pyritdaan luomaan raataldidympia hoitopolkuja kullekin potilaalle. Suurten potilasryhmien
sijaan terveydenhuolto pyrkii huomioimaan potilaat yksildllisten tarpeidensa mydta yksilding. Poti-
laan aktiivista roolia oman hoitonsa suhteen pyritdan myds tukemaan. (Lindblad ym. 2016; McColl-
Kennedy ym. 2017.)

Terveydenhuollon palvelujen vaikuttavuuden seurannalla voidaan varmistaa terveydenhuollon voi-
mavarojen oikeudenmukainen kohdentuminen. Tuottaako hoito terveyshyétya, on riippuvaista kay-
tetyisté menetelmista, henkilokunnan ammattitaidosta seka potilaan itsensa hoitoon osallistumisesta
ja sitoutumisesta. Uusien menetelmien kayttdonotto ja tieto menetelmien terveyshyddyista perustuu
usein tutkimustietoon, joka kuvaa menetelman optimivaikuttavuutta eli sen tehoa optimaalisissa olo-
suhteissa. Tietoa uusien menetelmien vaikuttavuudesta tavanomaisissa sairaanhoidon tilanteissa eli

niin kutsuttua arkivaikuttavuutta tarvitaan myds. (Kuntaliitto 2019; Malmivaara 2022.)

4.2  Vaikuttavuuden arvioinnin menetelmat ja mittaaminen

Kettusen (2017) mukaan vaikuttavuuden arviointia tehdaan esimerkiksi silloin, kun tarkastellessa
jotain uutta menetelmaa ja halutaan tietad, toimiiko uusi menetelméd vanhaa paremmin. Vaikutta-
vuuden arvioinnissa on pyrittdvéa mahdollisimman monipuoliseen ja syvalliseen kartoitukseen, kun
analysoidaan intervention kohteena olevaa ilmitta. My6s saadun tiedon luotettavuuteen on kiinnitet-
tava huomiota. Intervention vaikutusta voi olla vaikeaa esittad, mikali tutkittavan kohteen vaikutus
ilmenee hitaasti. Vaikuttavuuden arviointiin on useita menetelmia kayttétarkoituksen mukaan, olen-

naista on, etta toiminnalle on asetettu selkedt tavoitteet ja arvioitavissa oleva toteutus.
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Vaikuttavuuden arviointia voidaan suorittaa erilaisten menetelmien avulla. Keskeista ndissa menetel-
vaikuttavuuden arvioinnin menetelma on niin sanottu koemenetelma. Siina tutkittavat (esimerkiksi
potilasryhmat) jaetaan kahteen ryhmaan. Ensimmainen ryhma on kohderyhma, jolle uusi palvelu
toteutetaan ja toinen on vertailuryhma. Jos toivottu muutos tapahtuu pelkdstadn kohderyhmassa,

voidaan todeta, etta valittu menetelma toimii ja on vaikuttava. (Kettunen 2017.)

Maki-Oppaan & Laatikaisen (2021) mukaan vaikuttavuuden arvioinnin mittaamiseen kaytettavien
mittarien tulisi kuvata arvioitavaa ilmiétéd mahdollisimman laajasti ja kokonaisvaltaisesti seka olla
toistettavissa. Terveydenhuollon vaikuttavuutta arvioitaessa olennaista on se, miten hyvin tuotetut
palvelut vastaavat asiakkaiden tarpeisiin ja johtuuko asiakkaan terveyden tai hyvinvoinnin kohene-
minen juuri palveluiden kaytdsta. Sosiaali- ja terveydenhuollon palveluiden vaikuttavuuden mittaami-
nen on oleellista, koska asiakkaiden hyvinvoinnin ylldpitédminen ja edistdminen on yksi sote-palvelui-
den keskeisista tavoitteista. Toiminnan johtaminen ja kehittdminen seka palveluiden turvallinen ja
oikeudenmukainen toteutuminen edellyttdvat myoés vaikuttavuuden arvioinnin ja seurannan toteutu-

mista.

Vaikuttavuuden arvioinnin menetelmista esimerkiksi tapaustutkimukset, kohorttitutkimukset ja muut
havainnoivan tutkimuksen asetelmat tuottavat tietoa sotepalveluiden vaikuttavuudesta. Nama tutki-
musasetelmat ovat hyvin yleistettdvissa ja vertailtavissa. Lisaksi niiden vahvuutena on laaja tietamys
terveydesta, hyvinvoinnista ja niiden taustavaikuttajista. Vaikuttavuuden arvioinnin suhteen on oleel-
lista ymmartaa, mitka hoidot ja toimenpiteet ovat vaikuttavia, kenelle ne ovat vaikuttavia ja milla
edellytyksilla. Vaikuttavuustiedon suhteen tulee olla kriittinen ja ymmartaa, miten saatu vaikutta-
vuustieto on tuotettu, mihin saatu tieto perustuu, miten sita tulisi tulkita ja miten tietoa voi hyddyn-
tda paatoksenteossa. Poliittiset tai ideologiset nakdkulmat vaikuttavuustiedon taustalla voivat johtaa
tiedon vaarinkdytdksiin. (Maki-Opas & Laatikainen 2021.) Digitalisaation ja uusien teknologioiden
kehittdmiseen terveydenhuollossa kaytetdan huomattavia resursseja, mutta ndiden kustannusten ja
vaikuttavuuden arviointi on siitd huolimatta jaanyt vahalle. Informaatiosovellusten, kuten tekodlyoh-
jelmistojen, vaikuttavuuden ja kustannusvaikuttavuuden arviointia ja edistamista tulisi kartoittaa tu-
levaisuudessa enemman. (Malmivaara 2022, 166.)

4.3 Realistinen arviointimalli

Realistiseen arviointitutkimukseen perustuva vaikuttavuuden arviointi pyrkii [0ytamaan vastauksen
kysymykseen: "Mika toimii, kenelle ja missa olosuhteissa?”. Realistinen arviointiteoria on Pawsonin &
Tilleyn (1997) kehittama vaikuttavuuden arvioinnin mittari. Realistisessa arviointimallissa huomio
tulisi kohdistaa erityisesti arvioitavan kohteen erityispiirteisiin. Vaikuttavuuden arvioinnin tulisi sisél-
taa prosessin seka vaikutusten arviointia ja tahan realistinen arviointimalli pyrkii. (Julkunen, Lind-
qvist & Kainulainen 2005; Dahler-Larsen 2005.) Realistinen arviointitutkimus voidaan nahda eraan-
laisena lahestymistapana vaikuttavuuden arvioinnille, silla arvioinnissa voi kayttad monia eri tutki-

musmenetelmia ja saadun aineiston analyysia voidaan tehda niin laadullisesti kuin maarallisesti.
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Tama antaa tutkijalle mahdollisuuden hyddyntaa arviointitutkimuksen teossa monenlaisia tutkimus-

menetelmia ja erilaisia aineistoja. (Kazi 2003; Kivipelto 2018.)

Kivipellon (2018) mukaan realistisen arvioinnin ohjelmateoria kuvaa, miten ja millaisissa olosuhteissa
tiettyihin vaikutuksiin paastdan parhaiten, ja se voi perustua aiempaan tietoon, tutkimuksiin tai ko-
kemuksiin siitd, miten tietyt interventiot johtavat mihinkin vaikutukseen. Siihen sisaltyvat myés hy-
poteesit siita, millaiset mekanismit ovat merkityksellisia tavoitteiden saavuttamisessa. Ohjelmateoria
voidaan nahda viitekehyksena niista tekijoista, joiden avulla tavoitteiden ja vaikuttavuuden saavutta-
minen onnistuu (KUVA 4).

KONTEKSTI

KUVA 4. Ohjelmateoria realistisessa arviointimallissa (mukaillen Kivipelto 2018)

Realistinen arviointimenetelma pyrkii testaamaan ja arvioimaan toimintaa koskevaa ohjelmateoriaa.
Téma mahdollistaa jo kaytdssa olevien toimintatapojen uudistamista, ja auttaa arvioimaan kaytéssa
olevien toimintamallien vaikuttavuutta eri mekanismien, sisallon, vallitsevien olosuhteiden ja tulosten
kautta. Talléin voidaan puhua niin sanotusta konteksti-mekanismi-tulos-yhtalésta. Konteksti tarkoit-
taa sitd toimintaymparistéd, johon ohjelmateoria sijoittuu. Mekanismeilla tarkoitetaan asioita, joita
ihmisten tyoskentelystd seuraa. Realistinen arviointimalli pyrkii maarittdmaan missa kontekstissa
ovat vaikuttavimmat mekanismit, joilla paastaan haluttuihin tuloksiin. Realistinen arviointimalli poh-
jautuu kriittiseen realismiin ja se soveltuu monimuotoiseen vaikuttavuuden arviointiin ja tutkimuk-
seen. (Pawson & Tilley 1997; Dahler-Larsen 2005.)

Realistista arviointia lahestymistapana tdssa opinndytetydssa kaytettdessa pyrittiin muodostamaan
ohjelmateoria aiempaan tutkimukseen, kokemukseen ja tyontekijan omaan kasitykseen siita, miten
intervention oletetaan toimivan. Kuva-analyysiohjelmiston kayttédnotolla tavoitellaan ajansaastoa,
kustannustehokkuutta seka diagnostiikan tarkennusta rinnan hormonireseptorien vastaamiseen. Ole-
tetun teorian paikkansa pitdvyytta tarkasteltiin tutkimuksen toteuttamisvaiheessa ja kehittamistyon

tuloksia arvioitaessa.
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5 KEHITTAMISTYON TARKOITUS JA TAVOITTEET

Tassa kehittamistydssa tarkoituksena on selvittda kuva-analyysiohjelmiston rintasyévan merkkiainei-
den estrogeeni- ja progesteronianalyysin kayttédnoton kannattavuutta eri nakdkulmista. Vaikutta-
vuuden arvioinnissa kartoitettiin kuva-analyysisovelluksen vaikutuksia tybajankayttoon eri ammatti-
ryhmilla, vaikutuksia kustannuksiin seka diagnostiikan tarkkuuteen. Tyon tarkoituksena oli verrata
perinteisen nayteprosessin eroja kuva-analyysiohjelmiston kayttéonoton tuomiin muutoksiin nayte-

prosessissa.

Kehittamistyon tavoitteena on tuottaa tietoa, jota voidaan hyddyntda tehdessa paatdsta kuva-ana-
lyysityokalujen kayttodnotoista rutiinidiagnostiikkaan KYS kliinisen patologian laboratoriossa. Ty6n
tavoitteena on parantaa diagnoosien yhdenmukaisuutta ja nopeutta seka siten tuottaa laadukkaam-

paa palvelua ja hoitoa Pohjois-Savon hyvinvointialueen rintasydpapotilaille.
Tutkimuskysymyksia olivat:
1. Millaisia muutoksia kuva-analyysisovelluksen kayttéénotto tuo nayteprosessiin?

2. Millaisia eroja kuva-analyysisovelluksen kayttdonotto tuo kaytettyyn ty6aikaan, kustannuksiin

seka diagnostiikan tarkkuuteen?
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6 KEHITTAMISTYON TOTEUTUKSEN KUVAUS

Tieteen ja perinteisten tutkimusten tarkoituksena on selittda ja ymmartaa erilaisia ilmi6ita. Kananen
(2017, 10) kuvaa tutkimuksia, jotka tédhtadavat muutokseen nimella interventionistiset tutkimukset.
Sana interventio tarkoittaa sita tekijaa, jolla muutos saadaan aikaiseksi. Interventionistiset tutkimuk-
set sisaltavat toimintatutkimukset, konstruktiiviset tutkimukset seka kehittamistutkimukset. Kehitta-
mistutkimus on usein yhdistelma kvalitatiivista ja kvantitatiivista tutkimusta, joskus pelkastaan kvali-
tatiivista tutkimusta. Tutkimuskohteena kehittamistytssa voi olla kokonainen organisaatio tai esimer-
kiksi jokin tuote tai menetelma. Opinndytetydn tarkoitus on osoittaa, etta tekija kykenee tuottamaan
omaa alaansa, tydyhteiséaan ja itseaan kehittavan tydn, ja osoittaa osaavansa viestia kirjallisesti
tutkimus- ja kehittémishankkeen tuloksista ja kehittamisideoista tydn yhteistyétahoille. YAMK-tutkin-
non kehittamistehtdvana toteutetussa opinndytetydssa sovelletaan tutkimustietoa ja hyddynnetaan
valittuja menetelmia tyéeldman ongelmien erittelyn ja ratkaisun tueksi. (Kananen 2015; Kananen
2017.)

Terveydenhuollon kehittamishankkeet pyrkivat tuottamaan uusia palveluja, toimintatapoja tai mene-
telmia tai parantamaan jo olemassa olevia palveluita. Kehittdmishankkeissa voidaan hyddyntaa jo
olemassa olevaa tietoa ja tata tietoa voidaan kayttda uuden toiminnan kehittdmisen pohjana. Tie-
donkeruumenetelméana voivat toimia keskustelut kollegojen kanssa, asiantuntijahaastattelut, semi-
naarit seka erilaiset koulutustilaisuudet. Tieteellista tietoa kdytetdan muun tiedon tukena. (Heikkila,
Jokinen ja Nurmela 2008, 104-105.) Tama opinndytety® toteutettiin kehittamistyéna noudattaen
tutkimuksellista ajattelutapaa ja sen menetelmallisia kaytantdja. Tyodn aineisto on keratty séhkdisten
tietokantojen, ammattikorkeakoulun kirjaston seka tyén toimeksiantajan asiantuntijoiden avulla. Tie-
donvalitysta hoidettiin puhelimitse, séhkdpostitse seka pitdmalla ideariihid toimeksiantajan edusta-

jien kanssa patologian osastolla.

6.1 Kehittdmistyon ldhtékohdat ja digipatologian nykytilanne KYS kliinisen patologian laboratoriossa

Kehittamistydn toimeksiantajana toimii Kuopion yliopistollisen sairaalan kliinisen patologian osasto,
joka on osa Pohjois-Savon hyvinvointialuetta. KYS madrittelee strategiassaan missioksi, etta potilaat
ovat osaavissa ja turvallisissa kasissa kotoa kotiin. Potilasldhtdisyys, ammattitaito, tydhyvinvointi
seka hyva kohtelu toimivat ty6ta ohjaavina arvoina. Strategisiksi tavoitteiksi maaritelldén laadukkaan
ja vaikuttavan hoidon tarjoaminen kilpailukykyisesti seka huippuosaamisen edistaminen potilaan par-
haaksi. (Pohjois-Savon sairaanhoitopiiri 2022.) KYSin Kliinisen patologian osastolle on mydnnetty
SFS-EN ISO 15189:2013 akkreditointitunnus, joka varmistaa, etta laboratorion toiminta on vakioitua
ja menetelmat tayttavat niille asetetut vaatimukset. Ulkopuoliset laadunvarmistusorganisaatiot seka
laboratorion sisdiset auditoinnit vastaavat toiminnan laadun arvioinnista ja tarkkailusta. (Pohjois-

Savon hyvinvointialue 2023.)

KYSin kliinisen patologian laboratoriossa digipatologian hyédyntaminen aloitettiin vuonna 2015 yh-
teistydssa Ita-Suomen biopankin kanssa. Kuopion yliopistollinen sairaala on yksi Suomen viidesta

yliopistosairaalasta ja maamme suurimpia terveydenhuoltoalan opetussairaaloita. Pohjois-Savon
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hyvinvointialue vastaa sosiaali- ja terveydenhuollon seka pelastustoimen palveluista ja se huolehtii
yli 247 000 asukkaansa erikoissairaanhoidosta. KYS huolehtii laadukkaasta hoidosta kaikilla ladketie-
teen erikoisaloilla, tuottaa kansainvalisesti arvostettua tutkimusty6tad seka kouluttaa tulevaisuuden

ammattiosaajia. (Kuopion yliopistollinen sairaala julkaisuaika tuntematon.)

KYS kliinisen patologian laboratoriolla on tavoitteena aloittaa kaikkien histologisten ndytteiden skan-
naaminen digitaaliseen muotoon lahivuosien aikana. Digipatologiaan siirtyminen asettaa laboratorio-
toiminnalle erilaisia laatuvaatimuksia naytteiden ja kaytettavien tydmenetelmien suhteen. Kaikkien
HE-lasien automaattiseen skannaukseen siirtyminen massaskannerin hankinnan myéta aiheuttaa
muutoksia laboratorion nayteprosessiin, esimerkiksi dissektio- ja mikrotomia-tyopisteisiin. Tarkoitus
on saada leikkeiden laatu riittavan hyvalle tasolle ennen digipatologiaprojektin tdysimittaista kdyn-
nistamista. Ennen siirtymista tdysin digitaaliseksi laboratorioksi, jossa kaikki histologiset ja sytologi-
set naytelasit skannataan, on laboratorion tavoitteena aloittaa kaikkien histologisten varjayslasien
sekd immunohistokemiallisten varjaysten skannaaminen pois lukien immunofluoresenssi- ja kongo-
puna-varjaykset. Téhan mennessa laboratoriossa on skannattu vain patologin erikseen merkitsemia,
esimerkiksi meetingiin tulevia naytelaseja. Histologisten naytteiden lasimaara vuonna 2021 oli hie-
man alle 125 000 lasia (Kauppinen 2022), ja ndytemaarien ennustetaan kasvavan. Sytologiset nay-
telasit ovat nykyisille skannereille edelleen haastavia kuvattavia laadun puolesta ja ne vievat paljon
tallennustilaa, mika nostaa digipatologiaan liittyvia hankinta- ja kayttékustannuksia huomattavasti.
(Suikkanen 2021.)

Uuden massaskannerin hankinnan myo6ta laboratorion tavoitteena on, etta kaikki HE-lasit, erikoisvar-
jayslasit ja immunohistokemiallisesti varjatyt lasit tulisivat suoraan varjaysautomaatista skannatta-
viksi. Naytelasissa oleva QR-koodi ja nadytetunniste siirtdisivat kuvan HE-lasista automaattisesti suo-
raan kuva-arkistointijarjestelmaan, josta kuvia voi katsella patologi tai kliinikko. Talléin laboratorio-
hoitajan tai sihteerin ei enaa tarvitsisi lajitella ja etsia laseja ennen skannausta, vaan lasit menisivat
suoraan skanneriin ja arkistoitaisiin kiireettd vasta skannauksen jdlkeen. Lisdksi laboratoriohoitajan
tydmaara vahenisi, kun skannattavia laseja ei erikseen tarvitse siirrelld varjaystelineestéd skannauste-
lineisiin vaan laitteille sopisivat yhteiset lasitelineet. Siirtyminen lasien automaattiseen skannaukseen
suoraan varjadyskoneesta asettaa ndytelaseille tiettyja laatuvaatimuksia, jotka lasien leikkaajien eli

laboratoriohoitajien on osattava ottaa huomioon. (Suikkanen 2021.)

Talla hetkella patologian laboratoriossa on kaytdssa kaksi Hamamatsun massaskanneria, Sectran
katselimet seka PACS-arkistointijarjestelma, joka on avoin laaketieteellisten kuvien tiedonsiirtojérjes-
telma. PACS- jarjestelma kattaa digitaalisten kuvien tuottamisen, tallennuksen, haun ja seurannan
seka niihin liittyvan laitteiston ja ohjelmiston. Lyhenne tulee sanoista Picture Archiving and Commu-
nication System. (Saari 2014; Kalima, Rahkila-Bergstrom, Perald, Keindnen & Sarkkinen 2022.) La-
boratoriossa on valmisteltu uuden digipatologian jarjestelmahankinnan kilpailutus vuonna 2022 ja
tehty kayttdonottosuunnitelma sen varalle, etta digipatologiaa paastaisiin hyddyntamaan laajamittai-
sesti koko laboratorioprosessissa lahitulevaisuudessa (Suikkanen 2022). Patologian osastolle on han-
kittu kaupalliset kuva-analyysialgoritmit rinnan hormonireseptoreille. Téman opinndytetydn ideointi

lahti tarpeesta selvittda kuva-analyysisovelluksen kayttéonoton vaikuttavuutta patologian
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laboratoriossa. Kehittamistyén myéta haluttiin selvittda, millaisia muutoksia kuva-analyysisovelluksen
kayttdonotto toisi laboratorion tydnkulkuun ja millaisia vaikutuksia silld olisi kdytettyyn tydaikaan,

kustannuksiin ja diagnostiseen tarkkuuteen.

6.2 Kehittamistyon vaiheet

Kehittamistyon alussa hahmotellaan ty6t tavoitteet, toteutustapa, kaytettdvat menetelmat seka aika-
taulutetaan tyon etenemista. Tietoperustan lahteitd kartoitetaan ja jasennelladn tyon sisaltod, kes-
keisia kasitteitd, aiempaa tutkittua tietoa aiheesta seka asiantuntijatietoa. Tydssa kaytettdvan mene-
telman kayttéa opetellaan ja suunnitellaan, pohditaan, miten tietoa kerataan ja analysoidaan. Kehit-
tamistyd toteutetaan yhdessa toimeksiantajan kanssa tydelamalahtdiseen kehittdmistarpeeseen.
Kostamo, Airaksinen ja Vilkka (2022, 16—18) kuvaavat kehittdmisprosessin koostuvan suunnitteluvai-
heesta, tutkivasta ja kehittdvasta toiminnasta, vertaisarvioinnista, reflektoinnista, viimeistelysta ja

lopuksi tuloksista tiedottamisesta.

Suunnitteluvaiheessa hahmotellaan tutkittava aihealue, kohderyhma ja maaritelldan tyon tietope-
rusta. Téaman opinnaytetydn suunnittelu alkoi syksylla 2019 tydn aiheen ideoinnilla ja aihekuvauksen
kirjoittamisella. Tydn toimeksiantaja KYS, joka toimii myds tydnantajanani, oli hankkinut kuva-ana-
lyysisovelluksen rinnan hormonireseptoreille, mutta sovellusta ei ollut vield validoitu ja otettu siten
rutiinidiagnostiikan avuksi. Digipatologia suhteellisen uutena aluevaltauksena kiinnosti itseani ja yh-
dessa toimeksiantajan kanssa sovimme, ettd toteuttaisin opinndytetyoni kuva-analyysisovelluksen
parissa. Olin saanut vdhan kosketuspintaa digitaaliseen patologiaan perehtymalla tydssani laborato-
riohoitajana ndytelasien skannaamiseen ja saamalla kdyttdékoulutuksen kuva-analyysisovelluksen
kayttdon. Halusin syventaa digipatologian osaamistani tdmén kehittdmistyén parissa. Tyon etenemi-
sen myo6ta laadittiin opinndytetydsuunnitelma seka ohjaus- ja hankkeistamissopimukset tyén toimek-
siantajan ja ohjaavan opettajan kanssa. Myds tutkimuslupa ty6ta varten anottiin Kuopion Yliopistolli-

sen sairaalan eTutkijan kautta.

Tutkivan ja kehittavan toiminnan vaihe sisdltaa aineiston kokoamisen, erittelyn ja ryhmittelyn
omaa toimintaa ja valintoja perustelevaksi. Tyon toteutus aloitettiin keskeisen teoriatiedon koostami-
sella ja aineiston lapikdymiselld. Aineistonkeruuta varten hahmoteltiin tutkimusongelmaa, tutkimuk-
sessa kaytettdvia menetelmia seka tutkimuksen taustateoriaa, silla nama tiedot on syyta selvittaa
ennen aineiston keruuta (Hirsjarvi, Remes ja Sajavaara 2014, 120). Aineistohaku tehtiin kayttaen
tunnettuja ja luotettavia tietokantoja (CINAHL Complete, PubMed seka kotimaisia Terveysportti ja
Finna.fi -tietokantoja) kayttden hakusanoja digitaalinen patologia, rintasy6pa, kuva-analyysi, vaikut-
tavuuden arviointi seka hakusanoja vastaavia englanninkielisia termeja digital pathology, breast can-
cer, digital image analysis ja evaluation of effectiveness. Hakuun kaytettiin myds edelld mainittujen
hakusanojen yhdistelmia ja lyhenteitd. Aineisto pyrittiin rajaamaan korkeintaan kymmenen vuotta
vanhoihin lahteisiin, silti mukaan valittiin muutama vanhempikin léhde, joiden sisaltd vastasi hakutu-
losta tapauksissa, joissa tuoreempaa tietoa ei ollut saatavilla. Artikkeleissa pyrittiin valitsemaan ver-
taisarvioituja (peer review) julkaisuja. My&s oppilaitoksen, KYSin sekd asuinpaikkakuntani kirjastoja

hyddynnettiin aineiston kokoamisessa. Teoreettisen viitekehyksen hahmottuminen ja opinnaytetyén
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teoriaosuuden kirjoittaminen tapahtuivat rinnakkain tyon edetessa. Tiedonhakua digitaalisesta pato-
logiasta olin tehnyt jo YAMK-opintojeni kurssitehtdvien osana. Pystyin hyddyntamaan tatéd materiaa-
lia opinndytety®ni teoriaosuudessa. Opinndytetyoni aihealue muuttui suunnitteluvaiheessa valitusta
pysyen kuitenkin edelleen digipatologian ja kuva-analyysin parissa. Tasta syysta alun perin tehty
aiheenrajaus ei palvellut endad mydhemmassa vaiheessa, ja koska uutta aihealueen rajausta ei ollut
tehty, meinasi tyd paisua ja karata sivuraiteilleen. Tarkka ja selkea aiherajaus tydlle saatiin syksylla
2022, kun tutkimuskysymykset saatiin muotoiltua. Tama helpotti tyén kirjoittamista ja etenemista
huomattavasti. Myos tydssa kdytettavat tutkimusmenetelmat selkiytyivat vasta, kun tyon aiherajaus
ja tutkimuskysymykset olivat selvilla. Tydssa hyddynnettiin realistista arviointimallia, havainnointia
seka tilastollisia menetelmia aineiston analysoinnissa, jotta vaikuttavuuden arvioinnista saatiin moni-

puolinen ja eri nakokulmilta huomioitu kokonaisuus, joka palveli téta kehittamistyota.

Opinnaytetyotn kirjoittamisen ohella toteutettiin myods varsinainen kehittdmisty6 seka raportti kuva-
analyysisovelluksen kayttédnoton vaikuttavuuden arvioinnista tyén toimeksiantajalle, joka sisalsi
tyon keskeiset tulokset taulukoineen. Toimeksiantaja laati rungon vaikuttavuuden arvioinnin koh-
teista, joita olivat siis kaytetyn tybajan, resurssien ja diagnostisen tarkkuuden arviointi kuva-analyy-
sisovellusta kdytettaessa. Lisdksi padtettiin kartoittaa laboratorion tydnkulun muutokset verraten pe-
rinteista menetelmda kuva-analyysisovellukseen. Varsinainen kehittdmisty6 toteutettiin yhdessa sai-
raalasolubiologien kanssa kevaalla ja kesalla 2023. Teoriatietoon nojaten vaikuttavuuden arvioinnin
toteutuksen suuntaviivoiksi valittiin realistinen arviointimalli, koska se vastasi parhaiten kehitettdvan
kohteen luonnetta. Vaikuttavuuden arvioinnin menetelmista vastaavanlaisen kehittamistyén parissa
ei loytynyt aiempaa teoriatietoa. Kehittamistydssa tarvittavaa tietoa kerattiin havainnoimalla, ajan

mittaamisella ja haastattelemalla laboratorion henkilékuntaa ja asiantuntijoita.

Opinnaytety6 ja raportti tydn toimeksiantajalle kirjoitettiin valmiiksi ja viimeisteltiin kesén 2023 ai-
kana. Opinnadytety6n ohjaavalta opettajalta seka toimeksiantajan edustajilta KYSilté pyydettiin saan-
nollisesti tyon edetessd palautetta ja kommentteja tydn etenemiseen ja sisaltdon liittyen. Vertaisar-
vioinnin ja ulkoisen arvioinnin avulla pohdittiin tehtyja ratkaisuvaihtoehtoja ja sen pohjalta teks-
tia tyostettiin haluttuun suuntaan. Keskustelua tyon toimeksiantajan kanssa kaytiin sdhkdpostitse,
puhelimitse sekd muutamassa tapaamisessa patologian laboratoriossa. Saadun palautteen perus-
teella tekstia muokattiin, jotain lisattiin ja joitain tekstipatkia poistettiin kokonaan. Ulkoinen arviointi
auttoi hahmottamaan tydn “punaista lankaa” paremmin, ja tekstin luetuttaminen muilla kuin patolo-
gian alan osaajilla auttoi selkeyttdmaan joitain tekstikohtia ja termeja helpommin ymmarrettaviksi
ulkopuolisille lukijoille. Arviointitietoa tulisi kohdistaa kehittémisty®én toteuttamisen kannalta kriitti-
seka valitut menetelmat ja kaytannot. (Seppdnen-Jarveld 2004.) Kehittdmistyo oli luonteeltaan pro-
jektityd, joka vaati usean ihmisen ty6panosta. Tydskennellessé ihmisryhmdssa vuorovaikutus- ja
viestintakyvyt korostuvat. Hyvalla kommunikoinnilla on tarkea rooli saadun palautteen ja arvioinnin
hyddyntdmisessd. Kokemusta projektitydskentelysta ei minulla ollut, mutta tyén toimeksiantaja oli
entuudestaan tuttu, joten yhteistyon tekeminen ja kommunikointi toimeksiantajan kanssa tuntui
alusta asti sujuvalta ja luontevalta. Vastaan tulleissa tyén ongelmatilanteissa, joihin en itse keksinyt

ratkaisua, avun pyytaminen oli helppoa ja pulmat saatiin ratkaistua.
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Reflektointi. Reflektoinnissa vertaillaan tehtya tuotosta ja tekstia rinnakkain. Teksti ja kehittamis-
prosessi viimeistelldaan vastaamaan toisiaan. Tekstia tiivistetdan kuvaamaan olennainen tietoperusta,
jasennelty aineisto, tehdyt valinnat ja ratkaisut. Reflektio on yksi arvioinnin peruselementeistd, siina
arvioidaan toimenpiteiden toteuttamista, peilataan saatua palautetta ja kokemuksia. (Kostamo ym.
2022; Seppanen-Jarvela 2004.) Kehittdmistydssa saadut vaikuttavuuden arvioinnin tulokset kirjattiin
ylos opinnaytetydraporttiin sitd mukaa, kun tyd eteni. Kun kaikki tyon tulokset oli saatu kirjattua

ylos, ne koottiin tiivistetysti raporttiin, joka esitettiin tyon toimeksiantajalle.

Viimeistelyvaiheessa tuotos ja teksti viimeisteltiin ulkoisen arvioinnin avulla. Tydn kokonaisuutta
reflektoitiin saadun palautteen perusteella ja tydhoén seka raporttiin tehtiin pienia tarkennuksia ja
kirjoitusvirheita korjattiin. Kaaviokuvaa prosessikuvauksesta seka taulukoita muokattiin selkeédm-
maksi. Yksi taulukko poistettiin tydsta kokonaan, koska se ei tarjonnut lukijalle mitdan oleellista lisa-
tietoa. Tydn toimeksiantaja piti tehtyja taulukoita tarpeellisena ja havainnollistavana ja taulukot
koottiin raportin loppuun, jotta ne oli helppo esitella suunnitteluryhméan kokouksessa. Tekstid pyrit-
tiin muokkaamaan vastaamaan asiantuntijatarpeisiin ja kohderyhmalle sopivaksi. Toimeksiantaja ei
esittdnyt konkreettisia pyyntdja raportin sisallostd, vaan tekijana sain melko vapaat kadet tyon sisal-
I6n ja ulkoasun suhteen. Lopuksi tuloksista tiedotettiin tyon toimeksiantajalle ja valmis tuotos
esiteltiin suunnitteluryhmadlle, joka teki paatoksen, ettei téssa tydssa arvioitavana olleen kaupallisen

kuva-analyysisovelluksen kayttéonottoa enda edisteta eikd servereita uusita.

6.3  Kehittdmistyon toteutus ja tydssa kaytetyt menetelmat

Kehittamistydn toteutus aloitettiin kartoittamalla KYSin patologian laboratoriossa analysoitavien nii-
den rintasyOpdnadytteiden maara, joissa hormonireseptoriprosentti jaa alle viiden prosentin. Nolla- ja
korkeaprosenttiset rintandytteet on helppo analysoida oikein ilman analyysiohjelmaa. Matalaprosent-
tisissa naytteissa tulee eniten eroa patologien arvioiden valilla ja tdma tulos ratkaisee, saako potilas
hormonihoidon vai ei. Tasta syysta tyéhon valittiin matalaprosenttisia rintanaytteita. (Suikkanen
2023; Ruotoistenmaki 2010.) Ndytteet olivat joko rinnan paksuneulanaytteita tai rintaresekaatteja.
Vuonna 2022 laboratoriossa oli maaritetty hormonireseptorit 301 rintandytteesta. Naista naytteista
tapauksia, joissa ER-positiivisuus oli vastattu alle viiden prosentin, oli yhteensa yhdeksén kappaletta
eli noin kolme prosenttia vuosittaisista rintandytteista. (Remes 2023.) Kehittamisty6ta varten valittiin
siten yhdeksan kappaletta potilasnaytteita vuodelta 2022, joissa hormonireseptoripositiivisuus oli
matala. Rintandytteiden H-numerot eli tunnistetiedot anonymisoitiin eli muutettiin numeroiksi yh-
destd yhdeksaan potilaiden identifioinnin estémiseksi. Naytteistd leikattiin vesiliukumikrotomilla nelja
perakkaista leiketta (lasia) kuva-analyysia varten, jonka jalkeen lasit varjattiin. Valmiit varjatyt lasit
skannattiin Hamamatsu S360 -lasiskannerilla, ja niille tehtiin ER-/PR-analyysi kuva-analyysiohjel-
malla. Lasien leikkaamiseen, skannaamiseen seka kuva-analyysiin kaytetty aika kellotettiin, jotta
nahtdisiin, kuinka paljon kuva-analyysin kayttédnotto lisdisi laboratoriohoitajien kdyttamaa tytaikaa

perinteiseen nayteprosessiin verrattuna.
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Kuva-analyysisovelluksen kayttédnotolla rutiinidiagnostiikkaan olisi vaikutuksia laboratorion ny-
kyiseen tyonkulkuun. Kehittdmistydn yhtena tutkimuskysymyksena oli, millaisia muutoksia kuva-
analyysisovelluksen kayttéonotto tuo laboratorioprosessiin. Prosessin muutoksia kartoitettiin seuraa-
malla KYS kliinisen patologian laboratorion rintandytteiden laboratorioprosessia naytteen saapumi-
sesta patologin vastauksen kuittaamiseen ja ndytteen arkistoimiseen. Tydnkulun muutoksia havain-
noitiin ja kirjattiin ylos tydn edetessa sekd pohdittiin yhdessa sairaalasolubiologien kanssa pidetyissa
tapaamisissa kevadn 2023 aikana. Havainnointi tutkimusmenetelmana on tapa tuottaa uusia havain-
toja ja kerata aineistoa. Havainnollistamisen avulla tuodaan tutkimus ja sen tuoma uusi tieto muiden

tietoisuuteen ja arvioitavaksi tutkimustekstin avulla. (Vilkka 2006.)

Kehittamistydssa kartoitettiin kuva-analyysisovelluksen kayttéonoton tuomia eroja tyoaikaan ver-
rattuna perinteiseen prosessiin. Ty6ajan muutoksia verrattiin erikseen laboratoriohoitajien ja patolo-
gien osalta. Analysoitavien naytteiden leikkaaminen, varjadaminen, skannaaminen seka kuva-analyy-
sin suorittaminen tydllistaisivat histologian puolella tydskentelevia laboratoriohoitajia. Tydajan muu-
tokset laboratoriohoitajien ty6ajan osalta koottiin kellottamalla ndytteiden leikkaamiseen, skannaa-

miseen seka kuva-analyysiin kuluva aika. Ajat mitattiin puhelimen ajanottotoiminnalla kirjaten tulok-

set ylos. Saaduista tuloksista laskettiin keskiarvot ja ne koottiin taulukoiksi.

Patologien tydajan muutoksia koskevat tiedot saatiin sairaalasolubiologi Sanna Suikkasen Lean six
sigma Black Belt Digipatologia -tydsta (2022), eika tdta tyota varten tehty uutta aikavertailua. Black
Belt -tydn tarkoituksena oli verrata eri ndytteenkatselu- ja analyysitapojen vaikutusta patologin nayt-
teenkatseluun ja analysointiin kdyttamaan aikaan. Kokeessa tutkittiin ndytteenkatseluun ja analy-
sointiin kuluvaa aikaa minuutteina. Tydssa selvitettiin ER- ja PR-varjaysten lisaksi proliferaatiomark-
keri Ki67:n ja HER2 ISH:n laskentaan kuluvaa aikaa. Aika mitattiin puhelimen ajanottotoiminnolla,
yksi ajanottaja mittasi kaikki ajat. Patologille annettiin lapulla ndytenumero ja katselutapa, mika
kaynnisti ajanoton. Patologin katsottua ndytteet ne vastattiin jarjestyksessa ER, PR, Ki67, HER2 ISH.
Ki67 tuloksen jalkeen kirjattiin ylos valiaika. Viimeinen tulos lopetti ajanoton. Kokeeseen osallistui
kaksi patologia tutkien kahdeksan rintandytetta satunnaisessa jarjestyksessa. Koematriisi tehtiin fac-
torial fractional-matriisilla, jolla pyrittiin arvioimaan digitaalisen kuvankatselun ja kuva-analyysien

vaikutusta patologien ty6hon pienella ndytemaaralla. (Suikkanen 2022.)

Oikean diagnoosin merkitys korostuu, kun analysoidaan suoraan potilaan hoidon valintaan kaytetta-
via maarallisesti arvioitavia markkereita, kuten ER- ja PR-hormonireseptoreita. KYS Kliinisen patolo-
gian laboratoriossa hormonireseptoripositiivisuuden laskenta tehdaan talla hetkellda mikroskoopilla
silmamaaraisesti ja siind on tutkimusten mukaan paljon patologien valista seka tutkimuskertojen va-
lista vaihtelua. (Rimm ym. 2019; Suikkanen 2022.) Hormonireseptoripositiivisuuden laskennassa tu-
lisi I6ytdd menetelma, joka antaa aina oikean ja saman tuloksen tutkimuskertojen valilla. Lean Six
Sigma Black Belt tydssa kuva-analyysin ja perinteisen naytteen analysoinnin vertailu toteutettiin arvi-
oimalla KYSin patologin antaman tuloksen ja kuva-analyysiohjelman tekeman arvioinnin yhtenevai-
syyttd kahdeksalla naytteelld 0,95 luottamusvalilla. Saadettaviksi muuttujiksi valittiin eri patologit,
naytteen katselutapa (lasi/digitaalinen kuva) ja kvantitatiivisen maarityksen tapa (silmamaarainen/

kuva-analyysi). Diagnostisen tarkkuuden arviointia koskevat tiedot koottiin Lean six sigma
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Black Belt-tydsta sekd niista yhdeksastad naytteestd, joille tehtiin kuva-analyysi taman kehittdmistydn
osana. Vertailua varten naytelasit annettiin kolmen eri patologin analysoitavaksi mikroskoopilla ja
saadut tulokset koottiin vastauskaavakkeeseen. Patologien antamat vastaukset pidettiin anonyy-
mind. Kuva-analyysin ja perinteisen menetelman vertailu toteutettiin arvioimalla KYSin patologien
antamien tulosten ja ohjelman tekeman arvioinnin yhtenevaisyytta. Koska kyseessa oli oikeat poti-
lasnaytteet, vertailuun otettiin mukaan myos alkuperaiset laboratorion tietojarjestelma QPatiin vas-
tatut tulokset naille yhdeksalle naytteelle. Saaduista tuloksista laskettiin keskiarvot, keskihajonnat
seka Pearsonin korrelaatiokertoimet Excelin avulla. Korrelaatioanalyysi sopii kaytettavaksi, kun halu-
taan tutkia kahden muuttujan valista riippuvuutta, tassa tapauksessa patologien silmamaaraisesti
laskemia tumapositiivisuuksia verrattiin kuva-analyysin antamiin tuloksiin. Pearsonin korrelaatioker-
rointa voi kayttda jakaumiltaan symmetristen valimatka- ja suhdeasteikon muuttujien lineaarisen

riippuvuuden tarkasteluun. (Tutkijaportti 2021.)

Kuva-analyysisovelluksen vaikuttavuutta arvioitiin myés kustannusndakoékulmasta; millaisia eroja
kuva-analyysin kayttéonotto toisi varjaysten ja muiden materiaalien hintoihin, serverimaksuihin, tyo-
ajan kayttdon ja tallennuskustannuksiin. Kustannusvaikutusten selvittelyssa tarvittavat tiedot koottiin
sairaalasolubiologin avulla. Kehittdmisty6ta varten tarvittiin tiedot yksittdisen immunohistokemialli-
sen varjdyksen hinnasta, jatkuvista kayttokustannuksista seka arvio yhden gigatavun euromaarai-
sesta tallennushinnasta, jonka avulla syntyvia kulkuja arvioitiin. Laskelmat tehtiin olettaen, etté vuo-
dessa olisi noin kymmenen analysoitavaa rintasydpatapausta. Kustannuslaskemissa ei talld kertaa
huomioitu tarvittavien laitteiden hankinta-, yllépito- tai huoltokustannuksia ajansaaston ja todellisten

kulujen arvioinnin haastavuuden puitteissa.

Kehittdmistyon tavoitteena oli tuottaa tietoa kuva-analyysisovelluksen vaikuttavuudesta. Vaikutta-
vuuden arvioinnin menetelmana kaytettiin realistista arviointimallia, jonka avulla pyrittiin muodosta-
maan kasitys aiempiin tutkimuksiin, kokemukseen ja tyontekijan omaan kasitykseen nojaten siita,
miten intervention eli tdssd tapauksessa kuva-analyysisovelluksen kdyttéonoton oletetaan toimivan.
Kuva-analyysiohjelmiston kayttéonotolla tavoitellaan ajansadstod, kustannustehokkuutta seka dia-
gnostisen tarkkuuden parannusta rinnan hormonireseptorien vastaamiseen. Vaikuttavuuden arvioin-
tia tarkasteltiin kokoamalla kehittamistydstd saadut tulokset yhteen ja tekemalld yhteenveto ja paa-
telmat analyysisovelluksen kdyttdonoton kannattavuudesta. Kayttoonoton hydtyja ja haittoja kartoi-
tettiin. Raportti tuloksineen esitettiin kliinisen patologian suunnitteluryhmalle, joka tekee paatdksen

analyysisovellusten kayttédnotosta.



29 (52)

7 KEHITTAMISTYON TULOKSET

Kehittamistyossa tarkoituksena oli selvittda kuva-analyysiohjelmiston rintasyévan merkkiaineiden ER-
/PR-analyysin kayttdonoton kannattavuutta eri nakdkulmista. Vaikuttavuuden arvioinnissa kartoitet-
tiin kuva-analyysisovelluksen vaikutuksia ty6ajankayttoon laboratoriohoitajien ja patologien osalta,
vaikutuksia kustannuksiin sekd tumapositiivisuuksien laskennan tarkkuuden eroja perinteiselld mene-
telmadlla tehdyn analyysin ja kuva-analyysin valilla. Tydn tarkoituksena oli verrata perinteisen nayte-
prosessin eroja kuva-analyysiohjelmiston kdyttdonoton tuomiin muutoksiin nayteprosessissa. Perin-
teisessa menetelmassa patologi katsoo naytelasit mikroskoopin avulla, kuva-analyysissa katselinoh-
jelmiston avulla eika fyysisia ndytelaseja jaeta ollenkaan. Tydn tavoitteena oli parantaa diagnoosien
yhdenmukaisuutta ja nopeutta seka tuottaa tietoa, jota voidaan hyodyntaa tehdessa paatosta kuva-
analyysityokalujen kayttddnotoista rutiinidiagnostiikkaan KYS kliinisen patologian laboratoriossa. Tut-
kimuskysymyksina selvitettiin, millaisia muutoksia kuva-analyysisovelluksen kayttéonotto tuo nayte-
prosessiin seké millaisia eroja kuva-analyysisovelluksen kayttdonotto tuo kaytettyyn tybaikaan, kului-
hin seka diagnostiikan tarkkuuteen.

7.1  Kuva-analyysisovelluksen kayttddnoton tuomat muutokset ndyteprosessiin

Kuva-analyysisovelluksen kayttédnotto muuttaisi laboratorion nayteprosessia. Prosessikartta rinta-
ndytteen polusta laboratoriossa on esitetty kuvassa 5. Naytteen kulku laboratoriossa alkaa, kun rin-
tanayte saapuu laboratorioon poliklinikalta tai leikkaussalista. Saapunut nayte kirjataan laboratorion
tietojarjestelmadn naytteiden vastaanotossa. Naytteena voi olla joko paksuneulabiopsia tai rinta-
resekaatti. Naytettd sisdan kirjatessa tarkastetaan lahetetietojen vastaavuus saapuneen naytteen
kanssa sekd naytteen oikea ja riittéva fiksaatio. Tuoreena saapuvat ndytteet maalataan ja halkais-
taan pikandytelaboratoriossa. Taman jalkeen nadytteet laitetaan fiksatiiviin. Fiksatiivissa saapuvat
naytteet pilkotaan dissektiopisteessa joko hoitajan tai patologin toimesta sovitulla tavalla naytteiksi
kasetteihin. Naytteet prosessoidaan kudosprosessorissa, joissa ndytteesta poistetaan vesi ja se kor-
vataan parafiinilla. Prosessoinnista naytteet siirtyvat valuun, missé naytteet valetaan parafiiniblo-
keiksi. Valussa tarkastetaan, etta kaikki kudospalaset ovat edelleen kasetissa ja ne vastaavat tieto-
jarjestelmaan nadytteesta otettuja kuvia tai piirroksia. Parafiiniblokista leikataan 2—4 mikrometrin
paksuisia leikkeitd naytelaseille leikkauspisteessa eli mikrotomialla. Naytelaseista tehddan rutiinisti
HE-varjdys. Sairaalasolubiologi tarkastaa leikelaadun ja varjayksen onnistumisen. Mikali leikkeen laa-
dussa tai varjdystuloksessa on jotakin poikkeavaa, sairaalasolubiologi voi pyytaa ndytteestd uuden
varjayksen, jolloin ndyte leikataan ja varjataan uudelleen. Tahan asti rintandytteen prosessi on sa-

manlainen niin perinteisessa kuin kuva-analyysia hyddyntavassa naytekulussa.
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KUVA 5. Prosessikartta. Rintandytteen kulku laboratoriossa perinteinen vs. kuva-analyysi
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Laaduntarkastuksen jdlkeen rintandytteet jaetaan patologeille maaritettyjen jakokiintididen mukai-
sesti ndytteenjaossa. Tassa vaiheessa patologi voi pyytda ndytteesta immunohistokemiallisia var-
jayksid. Perinteisessa prosessissa (kaavion vasen puoli) patologi katsoo ndytelasit mikroskoopilla ja
lausuu naytteet sanelujdrjestelmadn. Toimistosihteeri purkaa sanelun, jonka jalkeen patologi tarkas-
taa ja kuittaa lausunnon laboratorion tietojarjestelmdan. Naytteen kuittaamisen jdlkeen lasit, blokit
seka lahetteet arkistoidaan sihteerien toimesta. Kuva-analyysia tehdessa (kaavion oikea puoli) labo-
ratoriohoitaja skannaa naytelasit varjayksen jalkeen. Sairaalasolubiologi tarkastaa varjayksen ja
skannauksen laadun ja tarvittaessa lasit voidaan leikata, varjata tai skannata uudelleen. Skannatuille
naytteille tehddan ER-/PR-analyysi, jonka jalkeen nayte jaetaan patologille tulosten tarkastusta var-
ten. Prosessi jatkuu, kuten perinteisessa mallissa sanelunpurkamisella ja ndytteen kuittaamisella.
Kuva-analyysin kdyttéonotto lisdisi laboratorioprosessiin kaksi vaihetta, naytelasien skannaamisen
seka kuva-analyysiin suorittamisen. Prosessikarttaan on merkattu varikoodein laboratoriohoitajien,

patologien, solubiologien seka toimistosihteerien suorittamat tydvaiheet.

7.2 Kuva-analyysisovelluksen kayttéonoton muutokset tyaikaan, kustannuksiin ja diagnostiikan tarkkuuteen

Kéytetyn tydajan muutoksia laboratoriohoitajien osalta mitattiin kellottamalla rintandytteiden hor-
monireseptorien ER- ja PR-lasien leikkaamiseen, skannaamiseen seka kuva-analyysin ajoon kuluvaa
aikaa. Talla haluttiin selvittda, kuinka paljon kuva-analyysin kayttédnotto lisdisi laboratoriohoitajien
kayttdmaa tydaikaa perinteiseen ndyteprosessiin verrattuna. Kuva-analyysia varten leikataan kolme
lasia enemman kuin perinteisessé menetelmassd, koska kuva-analyysisovellus tarvitsee rinnakkaiset
pansytokeratiinivarjaykset analysointia varten. Lasien leikkaamiseen kuva-analyysia varten kului kes-
kimaarin 2 minuuttia yhta tapausta kohti. Leikkausnopeuteen vaikuttavat mm. palan koko, naytteen
kalkkisuus seka leikkaajan tydkokemus. Kaikki ndytteet tata tyota varten leikattiin kdyttaen vesiliuku-
mikrotomia mahdollisimman tasaisen laadun takaamiseksi. Lasien skannaaminen vei nopeimmillaan
9 minuuttia 11 sekuntia, keskiarvon ollessa 9 minuuttia 30 sekuntia. Kaikkien yhdeksan nayteta-
pauksen esivalmistelut skannausta varten sisadltden tarrojen teon, lasien putsauksen ym. veivat yh-
teensa 33 minuuttia, yhden tapauksen kasittelyn viedessé 3 minuuttia 36 sekuntia. Kuva-analyysi vei
keskimaarin 28 minuuttia per tapaus alkuvalmisteluineen ja tuloksen tarkasteluineen. Laboratorio-
hoitajan kayttdma tybajan keskiarvo yhta rintatapausta kohti kayttdessa kuva-analyysia vei 44 mi-

nuuttia 12 sekuntia. Saadut ajat on pydristetty selkeyden vuoksi tdysiksi minuuteiksi taulukkoon 1.

Patologien tybajan kaytdn osalta Lean six sigma Black Belt -tydssa verrattiin rintabiopsioiden estro-
geenireseptori (ER)-, progesteronireseptori (PR)- seka Ki67 -immunohistokemiallisten varjdysten kat-
seluun ja analysointiin eri menetelmilld kuluvaa aikaa. Naytteen katselussa kdytetyt menetelmat oli-
vat mikroskooppi ja katselin, ndytteen analysoinnissa kadytetty menetelma mikroskopointi ja kuva-
analyysi. ER, PR ja KI67-varjaysten analysoinnin kokeessa saatiin tulos, ettd seka ndytteen katselu-
tapa ettd analysointitapa vaikuttavat naytteen katseluun ja analysointiin vaadittavaan aikaan. Var-
jaysten analysoinnissa perinteinen mikroskooppitarkastelu ja silmamaaraisesti tehtdva laskenta tuot-
tivat parhaan tuloksen. Patologin ndytteenkatselun ja analysoinnin parantamisessa molemmat uudet
menetelmat hidastivat patologin naytteenkatselua ja tulkintaa, kaytdssa olevien menetelmien todet-

tiin olevat talla hetkelld nopeimpia. Nykyinen perinteinen menetelma on patologille nopein tapa
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katsoa ja analysoida ER, PR ja Ki67-tulokset rintabiopsioista. Perinteisella tavalla ndytteen analy-
sointi vei keskimaarin kaksi minuuttia, kun katselimella katsotun ja kuva-analyysilla tehdyn naytteen
tulkinta vei keskimaarin yli nelja minuuttia. Pelkastadn lasin muuttaminen digitaaliseksi pidensi kat-
seluaikaa kahdesta minuutista reiluun kolmeen minuuttiin. (Suikkanen 2022.) Ty6ajan muutokset
laboratoriohoitajien ja patologien osalta kaytetystd menetelmasta riippuen on esitetty taulukossa 1.
Rinnan hormonireseptorien vastaaminen kayttaen mikroskooppianalyysia eli niin sanottu perinteinen

menetelma vei yhteensa 4 minuuttia, kuva-analyysi puolestaan 48 minuuttia.

TAULUKKO 1. Ty6ajan muutokset mikroskooppi vs. kuva-analyysi (min/tapaus)

Laboratorio- Patologi Yhteensa (min)

hoitaja
Menetelma
Mikroskooppianalyysi 2 2 4
Kuva-analyysi 44 4 48
Erotus 42 2 44

Mikroskooppianalyysin ja kuva-analyysimenetelmdn kustannusvaikutuksissa huomioitiin varjatta-
vien immunohistokemiallisten lasien vuosittainen maara, tallennuskustannukset sekéa jatkuvat kayt-
tokustannukset. Laskelmat on koottu taulukkoon 2. Kuva-analyysia tehdessa leikataan jokaisesta
rintandytteesta kaksi lasia enemman kuin perinteisessd menetelmassa. Kustannuslaskelmat on tehty
olettaen, etta vuosittainen analysoitavien tapausten maara on noin kymmenen. Mikroskooppianalyy-
sia varten varjattaisiin talldin 20 ER- ja PR-lasia. Kuva-analyysia varten vastaava luku olisi 40, kun
mukaan luetaan pansytokeratiinivarjaykset, joita kuva-analyysisovellus tarvitsee. Hinta yhdelle im-
munohistokemialliselle varjaykselle on 78,12 € materiaali- ja reagenssikuluineen. Skannattujen ku-
vien tallennuskustannuksia kuva-analyysin kayttdonotosta laskettiin arvioimalla yhden kuvan olevan
yhden gigatavun kokoinen, ja maksavan 0,08 € per kuva. Tallennettavia kuvia kertyisi vuodessa 40.
Jatkuviin kayttokustannuksiin kuva-analyysimenetelmalle laskettiin serverimaksut, jotka ovat 500 €
kuukaudessa. Mikroskooppianalyysia tehdessa ei koidu tallennus- tai muita kuluja. (Suikkanen
2023.) Kustannuslaskemissa ei huomioitu tarvittavien laitteiden hankinta-, ylldpito- tai huoltokuluja,
silld todellisten kulujen arvioiminen olisi haastavaa eika tata koettu tarpeelliseksi ajankayton puit-
teissa tehda. Kustannusvaikutukset mikroskooppianalyysille koostuvat immunohistokemiallisista var-
jayksistd, joiden vuosikustannukset ovat 1562,40 €. Kuva-analyysimenetelmada kayttden vuosikus-
tannukset olisivat yhteensa 9163,2 € sisaltden immunohistokemialliset varjaykset, tallennuskustan-
nukset seka jatkuvat kayttékustannukset (serverimaksut). Kuva-analyysimenetelma olisi talldin vuo-

dessa 7600,80 € perinteistd mikroskooppimenetelmaa kalliimpi.
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TAULUKKO 2. Kustannusvaikutukset mikroskooppi vs. kuva-analyysi

Menetelmd Immunohistokemia/ Tallennus- Jatkuvat kaytto- Yhteensd
vuosi kustannukset / kustannukset/ vuosi
vuosi
Mikroskooppi- 562,40 € (20" 78,12 €) 0 0 1562,40 €
analyysi
Kuva-analyysi 3124,80 € (40*78,12 €) 38,40 € (40* 0,08 €6000 € (500 €* 12) 9 163,20 €
EROTUS 1562,40 € 38,40 € 6000 € 7 600,80 €

Diagnostisen tarkkuuden arvioinnissa Lean six sigma Black Belt-tydssa saatiin tulokseksi, etta
kuva-analyysin antama tulos vastaa hyvin silmamaaraisesti mikroskopoimalla annettua arviota posi-
tiivisten tumien maarasta ER-, PR- ja Ki67-varjdyksissa. Pearsonin korrelaatiokerroin Ki67-varjayk-
selle oli 0,838, ER-varjaykselle 0,999 ja PR-vdrjaykselle 0,975. Ki67-varjayksessa arvioidaan vain po-
sitiivisimpia alueita (hot spotteja), mika selittéd hieman huonompaa korrelaatiota ihmisen silmémaa-
rdisen arvion ja tietokoneen laskennallisen arvion valilla. Kaikki korrelaatiot ovat tilastollisesti merkit-
sevia p<0,05. ER- ja PR- analyysin tulokset vastasivat viela tatdkin paremmin toisiaan kahden pato-
login tekemand menetelmasta riippumatta. Kaikki menetelmat nayttavat antavan riittdvan samanlai-
sen tuloksen diagnostiikassa kdytettavaksi eikd merkittavaa tutkijoiden valista vaihtelua havaittu.
(Suikkanen 2022.)

Vuoden 2022 matalaprosenttisille rintandytteille tehdyissa kuva-analyysissa havaittiin jonkin verran
tutkijoiden valista vaihtelua tuloksissa. Ndytteessa numero nelja todettiin in situ -karsinooma eika
reseptorilaskentaa tasta syysta kyseiselle ndytteelle tehty tdman kehittamistydn yhteydessa. Patolo-
gien ja kuva-analyysin antamat tulokset koottiin taulukoihin 3 ja 4. Vertailussa on mukana my®és la-
boratorion tietojarjestelma QPatiin alun perin vastattu potilaan hormonireseptoritulos. Reseptorivar-
jayksissa selkeasti l1ahelld nollaa tai sataa prosenttia olevat naytteen vaikuttivat olleen tuloksiltaan
yhtenevaisia tutkijasta ja analysointimenetelmasté riippumatta, kuten kirjallisuudesta voidaan paa-
tellda (Rexhepaj ym. 2008; Ruotoistenmaki 2010). Suurta vaihtelua esiintyi etenkin estrogeeniresep-
torivarjayksessa numero kolme ja kahdeksan. Progesteronivarjayksessa numero yhdeksan on jonkin
verran eroa patologin ja kuva-analyysin antaman tuloksen vélilla. (Oranssit rivit taulukoissa) Proge-
steronireseptorindytteiden tulkinnan erot ovat maltillisempia kuin estrogeenivarjayksissa. Suurem-

man hajonnan syitd voivat olla esimerkiksi vaikeudet naytteiden tulkinnassa.
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ER % PATOLOGI1 |PATOLOGI2 |PATOLOGI3 [PATOLOGI (QPATI) ([KUVA-ANALYYSI
Niyte 1 [0 0 0 0 1,9
Nayte 2 |>95 100 100 100 98,3
Nayte 3 |50 30-40 80 30 29,8
5 hyvin niukasti
Néyte 4 |- ) ) vérjaytyvia )
Nayte 5 |20 10-15 30 10 17,2
Nayte 6 |0 0 0 0 0
Nayte 7 |25 5-10 2 1 11,5
Nayte 8 |>95 30-40 60 5-10 17,6
Nayte 9 |>95 100 100 100 91,3
TAULUKKO 4. Progesteronireseptoripositiivisuudet patologi vs. kuva-analyysi
PR% |PATOLOGI1 [PATOLOGI2 |PATOLOGI3 [PATOLOGI (QPATI) |KUVA-ANALYYSI
Nayte 1 |<1 <1 3 0 1,3
Nayte 2 |10 5-10 25 2-5 12,1
Nayte 3 |<1 0 1 0 0,3
Nayte 4 |- i i hyvm niu'liasti )
varjaytyvid
Nayte 5 |0 0 0 0 0,6
Nayte 6 |0 0 1 <1 0,3
Nayte 7 |0 0 0 1 0,9
Nayte 8 |10 0 0 0 1,5
Nayte 9 [10 5 40 <5 11,7

ER- ja PR-tumapositiivisuuksien laskennassa saaduista tuloksista analysoitiin Excelin avulla korre-

laatiot tutkijoiden tuloksien keskiarvon ja kuva-analyysin tulosten valille. Korrelaatiokerroin voi saada

arvokseen tuloksen valilla -1, 1. Mitd suurempi korrelaatiokertoimen itseisarvo nollasta on, sita voi-

makkaampi riippuvuus tarkasteltavien muuttujien valilla vallitsee. Riippuvuuden suunta riippuu etu-

merkista. Tuloksen tulkinnan apuna voi hyddyntda itseisarvolle esiteltyja viitearvoja, joiden mukaan

> 0,8 arvo kuvaa erittdin vahvaa korrelaatiota. (Tutkijaportti 2021.) Pearsonin korrelaatiokerroin est-

rogeenivarjatyille naytteille oli 0,95 ja progesteronindytteille 0,99 eli saatujen tulosten valilla vallitsee

vahva riippuvuus, vaikka analysoitu aineisto oli pieni. Tasta voidaan paatella, ettd kuva-analyysin ja

patologin tekeman silmamaaraisen laskennan tuloksella ei ollut tilastollisesti merkittavaa eroa. Tutki-

joiden valisestd naytekohtaisesta keskihajonnasta kootut kuvaajat on esitetty kuvissa 6. ja 7. Suu-

rempi keskihajonta tarkoittaa suurempaa vaihtelua vastaajien tuloksissa. Eri naytteiden valilla esiin-

tyy suurtakin hajontaa ndytteen tulkinnan haasteista riippuen.
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KUVA 6. Estrogeenivarjayksen tutkijoiden valinen keskihajonta
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KUVA 7. Progesteronivarjdyksen tutkijoiden valinen keskihajonta

7.3 Kehittdmistyon tulosten yhteenveto

Kehittamistyon tulokset osoittavat, etta kuva-analyysisovelluksen kayttéonotto lisdisi laboratoriopro-
sessiin kaksi tydvaihetta lisaa, skannausvaiheen seka kuva-analyysin suorittamisen. Lasien leikkaa-
minen, skannaaminen ja kuva-analyysin tekeminen lisdisivat laboratoriohoitajan tydaikaa 42 minuut-
tia yhta tapausta kohti verrattuna perinteiseen nayteprosessiin. Patologien tydajan tarkastelun osalta
Lean six sigma Black Belt-tydssa saatiin tulos, jossa perinteinen mikroskooppitarkastelu ja silmamaa-
raisesti tehtdva laskenta olivat nopein tapa katsoa rinnan hormonireseptorit. Diagnostisen tarkkuu-
den osalta Black Belt-tydssa selvisi, ettd kuva-analyysin tulos vastaa hyvin silmamaaradisesti mikro-

skopoimalla annettua arviota positiivisten tumien maarasta ER-, PR- ja Ki67-varjayksissa. Tassa
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kehittdmistytssa tehty kuva-analyysi vuoden 2022 matalaprosenttisilla rintandytteilla antoi niin ikdaan
tuloksen, jossa kuva-analyysin ja patologin tekeman silmamaaraisen laskennan tuloksella ei ollut
merkittdvaa eroa. Pienestd aineistosta huolimatta tutkijoiden valinen hajonta vastauksissa oli suurta,
mika puhuu kuva-analyysin tarpeellisuudesta, jotta varjdystulosten analyysi voitaisiin paremmin
standardoida ja tuottaa yhta luotettava tulos joka padiva jokaiselle potilaalle. Kustannuslaskelmat las-
kettiin silla oletuksella, ettd matalaprosenttisia rintasydpatapauksia olisi noin kymmenen kappaletta
vuodessa. Nailla laskelmilla kuva-analyysisovelluksen kayttoénotto nostaisi kuluja noin 7600 € vuo-

dessa verrattuna perinteiseen nayteprosessiin.

Kuva-analyysisovelluksen kayttédnoton vaikuttavuuden arvioinnilla oli tarkoitus tuottaa tietoa mene-
telman toimivuudesta ja taman tiedon avulla parantaa palvelun laatua ja tuloksellisuutta. Realistisen
arviointimenetelman avulla haettiin vastausta kysymykseen: “"Mika toimii, kenelle ja missa olosuh-
teissa?”. Kuva-analyysisovelluksen kayttéonotolla tavoiteltiin ajansadstdéa, kustannustehokkuutta ja
diagnostiikan tarkkuutta. Kehittdmistydssa saatujen tulosten perusteella télla hetkelld nopein tapa
analysoida rinnan hormonireseptorindytteet on perinteinen menetelma, jossa naytteet katsotaan
mikroskoopilla ilman kuva-analyysia. Kootun aineiston perusteella ndyttaa silta, ettéd kuva-analyysin
kayttdonotto lisdisi laboratoriohoitajien ja patologien tybaikaa seka kasvattaisi kustannuksia.
Diagnostisen tarkkuuden osalta kuva-analyysisovellus todettiin vahintdan yhta luotettavaksi kuin pa-
tologin antaman tulos kayttéen suppeaa naytemateriaalia. Vuotuiset ndytemaarat, joille kuva-ana-
lyysi olisi hyodyllinen eli ne rintasyopanaytteet, joiden ER- tai PR-hormonireseptoripitoisuudet ovat
matalia, ovat talla hetkellad pienid (yhdeksén tapausta vuonna 2022). Kuva-analyysisovelluksen kayt-
téonoton kannattavuutta lisdisi pienemmat kayttokustannukset seka diagnostisen tarkkuuden selkea
paraneminen. Kuva-analyysisovelluksen kayttd vaatisi myds erityisosaamista, jotta rintasyopanayt-

teista osattaisiin tulkita ja rajata vain tuloksen kannalta oleelliset (invasiiviset) alueet.
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8 POHDINTA

Digitaalisen patologian yleistyminen primaaridiagnostiikkaan ei ole edennyt niin nopeasti kuin aluksi
ennustettiin. Lasiskannauksen aiheuttamat suuret tiedostokoot luovat suurimmat haasteet digipato-
logiaan siirtymisessa kuvien tallennus- ja kasittelytilan kustannusten noustessa. Tutkimustulokset
digipatologian hyddyista ja tehokkuudesta ovat my6s osin ristiriitaisia. Tassa kehittamistydssa tarkoi-
tuksena oli selvittad kuva-analyysiohjelmiston rintasyévan merkkiaineiden estrogeeni- ja progestero-
nianalyysin kayttoonoton vaikuttavuutta eri nakdkulmista. Vaikuttavuuden arvioinnissa kartoitettiin
kuva-analyysisovelluksen vaikutuksia tydajankayttéon eri ammattiryhmilld, vaikutuksia kustannuksiin
seka diagnostiikan tarkkuuteen. Tydssa verrattiin perinteisen ndyteprosessin eroja kuva-analyysioh-
jelmiston kayttédnoton tuomiin muutoksiin ndyteprosessissa. Kehittamistyon tulokset koottiin KYS
kliinisen patologian suunnitteluryhméan hyddynnettavaksi tehdessa paatosta kuva-analyysisovelluk-

sen kayttéonotosta rutiinidiagnostiikkaan.

Kehittamisprosessi koostui suunnitteluvaiheesta, tutkivasta ja kehittdvasta toiminnasta, vertaisarvi-
oinnista, reflektoinnista, viimeistelysta ja tuloksista tiedottamisesta. Taman kehittamistydn suunnit-
telu aloitettiin syksylld 2019, ja ty6n aikataulun venyminen toi tydhon omat haasteensa. Alkuperai-
sena ajatuksena oli kartoittaa kuva-analyysisovelluksen kdyttdonottoprosessi seka sen validointi ja
luoda sovellukselle tydohje patologian laboratorion kayttdédn. Monen tekijan summana kuva-analyy-
sisovellusta ei kuitenkaan saatu laboratorion rutiinidiagnostiikan avuksi, jolloin kehittdmistydn toteu-
tusta ja aihealuetta taytyi uudelleenarvioida. Vaikka tyon rajaus hieman muuttui, aiheesta haluttiin
sen ajankohtaisuuden vuoksi pitaa kiinni. Suunnitteluvaiheen ja aiheen rajaamisen merkitys konkre-
tisoitui, kun tydn teoriaosuus ldhti laajenemaan ja teksti keskittyi tydn sisallon kannalta epdolennai-
siin asioihin. Pitkia tekstipatkia tydsta léhti roskakoriin ja opetti kantapaan kautta suunnittelun ja

mietityn aiheen rajauksen tarkeyden.

Tutkivan ja kehittédvan toiminnan vaiheessa kehittdmisty6ta varten koottu aineisto eriteltiin ja ryhmi-
teltiin omia valintoja tukevaksi. Saatu aineisto koottiin haastattelujen, kirjallisuuden seka havainnoin-
nin avulla. Aineiston analysoinnissa hyddynnettiin myos tilastollisia menetelmia ja tarvittavat korre-
laatiokertoimet saatiin laskettua ja tulkittua onnistuneesti. Reflektointivaiheessa tydssa saatuja tulok-
sia ja suunnitteluryhmadlle esitettdvan raportin siséltdoa vertailtiin rinnakkain ja viimeisteltiin vastaa-
maan toisiaan. Viimeistelyvaiheessa ty6ta muokattiin ohjaavalta opettajalta saadun palautteen
avulla. Lopuksi raportti tuloksineen esitettiin suunnitteluryhmalle. N&in laajan kehittdmisprosessin
hallinta vaatii huolellista suunnittelua ja toimivaa yhteisty6ta tyén muiden osapuolien kanssa. Avun
ja palautteen pyytaminen ja saaminen ohjasivat ty6ta kohti paatdsta. Tutkimuskysymyksing olivat
"Millaisia muutoksia kuva-analyysisovelluksen kayttdénotto tuo nayteprosessiin?” ja "Millaisia eroja
kuva-analyysisovelluksen kayttéonotto tuo kaytettyyn tydaikaan, kustannuksiin seka diagnostiikan
tarkkuuteen?”. Kehittédmistytssa selvitettiin vastaukset tutkimuskysymyksiin ja saatujen tulosten pe-
rusteella tehtiin paatos, ettei tassa tydssa arvioitavana olleen kaupallisen kuva-analyysisovelluksen
kayttdonottoa enada edisteta eika servereitd uusita. Nain ollen tyén tulokset olivat hyédynnettavissa
laboratorion toimintaa kehitettdessa ja tuloksisista tiedottaminen onnistui tavoitteiden mukaisesti ja

voidaan todeta, etta tydlle asetetut tavoitteet saavutettiin.
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Tybdelaman uudistusten, projektien ja hankkeiden toteutus vaatii seurantaa. Toiminnan etenemistd,
ongelmatilanteita seka tehtyja toimenpiteitd on syyta kartoittaa ja arvioida toiminnan vaikuttavuutta
seka kustannusvaikuttavuutta. (Kettunen 2017.) Kuva-analyysisovelluksen kayttéonoton vaikutta-
vuutta kartoitettiin realistisen arviointimallin avulla. Vaikuttavuuden arvioinnissa hyddynnytetaan
Dahler-Larsenin (2005) mukaan havainnointia, tilastoja ja kyselykaavakkeita, arvioinnissa ei valita
etukdteen spesifia tiedonkeruumenetelmaa. Taman menetelman hyédyntdminen soveltui tahan ke-
hittamistydhon hyvin, tyén aineistoa koottiin monista lahteista, tilastoista seka tekijan omista havain-
noista ja muistiinpanoista. Tietoa ndyteprosessin muutoksista koottiin havainnoimalla seka jatkuvalla
vuoropuhelulla asiantuntijoiden kanssa tyon edetessad. Vaikuttavuuden arvioinnin ensisijainen tavoite
on tuottaa spesifimpaa tietoa palvelun toimivuudesta ja taten parantaa laatua ja tuloksellisuutta.
Vaikuttavuuden arvioinnilla on siis taloudellista merkitystd, mutta myds eettistd merkitystd. Toimin-
tatapojen kriittinen tarkastelu ja toiminnan kehittdminen ovat osa hyvaa ammattilaisuutta. Palvelun
tai toiminnan toimivuutta on syyta arvioida niin ammattilaisen kuin asiakkaankin nakdékulmasta. (Ket-
tunen 2017.) Tutkimuksia kuva-analyysisovellusten diagnostisesta tarkkuudesta I6ytyi paljonkin (Ib-
rahim ym. 2020; Rimm ym. 2019 etc.), sovellusten vaikuttavuutta tai kustannusvaikuttavuutta sen
sijaan ei ole juurikaan aiemmin tutkittu. Taman kehittdmistyon avulla tuotettiin tietoa yhden kaupal-
lisen kuva-analyysisovelluksen vaikuttavuudesta, ja silla tavoin pyrittiin parantamaan tarjotun palve-
lun laatua. Kehittamistydssa toteutettua raporttia kuva-analyysisovelluksen vaikuttavuuden arvioin-
nista hyddynnettiin KYS kliinisen patologian laboratoriossa tekemalla paatds, ettei arvioitavana ol-
leen kuva-analyysisovelluksen kayttdonottoa edistetd, tydn tulokset ja laboratorion toimintatapojen

tarkastelu tuovat valillistd hyétya myos hyvinvointialueen rintasydpapotilaille.

Kehittamistyon aikataulun venyminen osin tekijdsta johtuvista, osin ulkopuolisista syista johtuen, toi
tydhén omat kompastuskivensa. Kuva-analyysisovellukset kehittyvat vuosi vuodelta ja markkinoilla
on saatavilla usean eri valmistajan ohjelmistoja. Estrogeeni- ja progesteronireseptorien ilmentymista
rintakudoksessa madritetdan erilaisiin kuva-analyysialgoritmeihin perustuvilla ohjelmilla, jotka perus-
tuvat immunohistokemiallisen varireaktion tunnistamiseen seka suhteellisen yksinkertaiseen hah-
montunnistukseen. Varsinaiseen koneoppimiseen ja tekodlyyn perustuvia algoritmeja ja pidemmalle
kehittyneitd kuva-analyysiohjelmistoja voidaan nykyisin hyédyntaa esimerkiksi jaottelemaan perus-
varjayksestd (Hematoksyliini-Eosiini) keuhkosy6pia alaluokkiin. (Mirtti & Napankangas 2020.) Koska
aikaa tdman kehittamistydn aloittamisesta on jo useampi vuosi, on kehityskin ajanut jo osaltaan ta-
mankaltaisen sovelluksen ohi. Yksinkertaista varireaktion ja hahmontunnistusta korvaamaan on kehi-

tetty edistyksellisempéaa koneoppimista edustavia ohjelmistoja.

8.1 Tyon tulosten tarkastelua

Taman kehittdmistyon tulosten perusteella perinteinen menetelma rinnan hormonireseptorien maa-
rittdmiseen on talld hetkella vaikuttavampi, kun mittarina kdytetdadn nopeutta ja kustannustehok-
kuutta. Tuloksista voidaan paatelld, etta nykyinen tapa analysoida rinnan hormonireseptorit on labo-
ratorioprosessin seka patologien kannalta nopeampi ja siten vaikuttavampi. Black Belt- tyssa saatu-

jen tulosten mukaisesti diagnostisen tarkkuuden osalta perinteisen menetelman eli mikroskopoinnin
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ja kuva-analyysin tarkkuuden vélilla ei ollut merkittavaa eroa tdassa kehittamistydssa, kuten kirjalli-
suudesta voitiin paatella (esim. Janowczyk & Madabhushi 2016). Yhdeksan matalaprosenttisen rinta-
naytteen analysoinnissa saatujen tulosten perusteella tutkijoiden valista vaihtelua esiintyi jonkin ver-
ran. Tutkijakohtaisen vaihtelun minimoimiseksi tarve jonkinlaiselle kuva-analyysiohjelmistolle on ole-
massa. Kuva-analyysi suoritettiin koko naytealueelle eikd naytteista rajattu pelkastadn invasiivisia
alueita tumapositiivisuuden laskennan arvioon. Kuva-analyysi ei erottele kuvasta in situ-positiivi-
suutta tai normaaleja epiteelirakenteita, kuten patologit tekevat. Pelkastaan invasiivisten alueiden
rajaaminen naytteista olisi vaatinut osaamista, jota laboratoriohoitajalla ei ole seka lisannyt analyy-
sin suorittamiseen kuluvaa aikaa huomattavasti. Kuva-analyysitulosten silmamaaraisessa tarkaste-
lussa huomattiin, ettd ohjelmisto ei jostain syysta tunnistanut kaikkia positiivisia tumia, mika vaikut-
taa saatuun tulokseen ja ohjelmiston luotettavuuteen. Muita mahdollisia virheldhteita saatuihin tu-
loksiin voivat tuoda numerovirheet tuloksia kirjatessa ja siirrettdessa taulukoihin. Kehittamistyon luo-
tettavuutta lisdisi tutkimuksen toistaminen suuremmalla ndyteaineistolla. Kuva-analyysin kayttéon-
oton vaikutuksia kaytettyyn tydaikaan tutkiessa on myos syyta huomioida, etté lasien skannaami-
seen seka kuva-analyysin suorittamiseen kuluva aika ei ole niin sanotusti aktiivista ty6aikaa, vaan
laboratoriohoitaja pystyy tydskentelemaan taman ajan tarvittaessa jonkin toisen tydn parissa. Kuvien
skannautuessa hoitaja pystyy esimerkiksi tarkistelemaan skannattujen kuvien laatua ja tarvittaessa

uudelleen skannaamaan haluttuja laseja.

Vaikuttavuuden arvioinnissa kartoitettiin kuva-analyysin kdyttdonoton tuomia kuluja, jotka olisivat
vajaat 10 000 euroa vuodessa nykyisilla ndytemaarilla. Tassa kehittdmistydssa analysoitiin vain ma-
talaprosenttisia rintasyopatapauksia. Kuva-analyysia voisi hyddyntaa laajemminkin analysoimalla
kaikki rintasydpatapaukset, joita KYSin patologian yksikdssa on noin 450 tapausta vuodessa (Suikka-
nen 2023). Talléin kulut nousisivat merkittdvasti verrattuna tassa tydssa laskelmien pohjana ollee-
seen naytemddrdan. Esimerkiksi jo pelkat immunohistokemialliset varjaykset kuva-analyysia varten
450 rintatapaukselle vuodessa nostaisivat kuluja yli 70 000 € verrattuna perinteiseen prosessiin. Ter-
veystaloustieteen menetelmia voidaan hyddyntda tamantyyppisessa paatdoksenteossa, mutta kustan-
nusvaikuttavuus ei saisi nousta ainoaksi priorisointijarjestelman perusteeksi. Tehtdvistd arvovalin-
noista pitdisi kdayda laajaa julkista keskustelua, kirjoittaa Laine (2014). Tassa tydssa vaikuttavuutta
arvioitiin kaytetyn ty6ajan, kustannustehokkuuden ja diagnostisen tarkkuuden nakdékulmasta ja nai-
den kriteerien pohjalta perinteinen menetelma mikroskopoida rinnan hormonireseptorit on talla het-

kelld vaikuttavampi.

Voidaan olettaa, ettd kokemuksen my6té digitaalinen kuvan katselu ja uudet tyétavat nopeuttavat
patologin naytteen katselua. Kuva-analyysien kohdalla luottamus analyysien oikeellisuuteen ja tar-
kastustavan oppiminen nopeuttaisivat oletettavasti kuva-analyysitulosten hyvéksymistd. Baidoshvilin
ym. tutkimus vuodelta 2018 kertoo digipatologian tuoneen paivassa jopa yhden tunnin aikasaaston
patologin tydhon. Taman tyon tulokset osoittivat, ettd digitaalisten kuvien katselu ja kuva-analyy-
siohjelmiston kayttd vaativat opettelua ja kaytannén kokemusta ennen kuin niillda saadaan merkitta-
vid aikasaastoja. Katselinta ja kuva-analyysia varten patologit ovat saaneet koulutuksen, mutta me-
netelmat eivat ole rutiinikdytdssa, milld on varmasti vaikutusta niiden kayttamiseen tarvittavaan ai-

kaan. Patologin tyajan tarkastelua koskeva koe on suunniteltu toistettavaksi, kun rutiinia
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katselimen kaytdssa ja kuva-analyysien tulkinnassa saadaan lisad. (Suikkanen 2022.) Millsin ym. tut-
kimus vuodelta 2018 antaa olettaa, ettd digipatologiasta saatava ajallinen hyoty ja tehokkuus voi-
daan saavuttaa kokemuksen avulla ja hyddyntamalla katselimien mahdollistamia mitta- ja arviointi-
tyokaluja. Taten voidaan olettaa, etta saamalla lisda kokemusta ja harjoitusta digipatologian tydka-
luista kehittamistyon tulokset voisivat olla painvastaiset. Myds tallennusratkaisujen kustannusten
aleneminen tulevaisuudessa muuttaisi tuloksia. Siirtyma digipatologiaan ja kuva-analyysisovelluksen
kadyttéonottoon voisi tuoda aikasadastoa toimiston tyontekijoille, kun naytelasien arkistointiin ja etsi-
miseen esimerkiksi meeting-toimintaa varten ei kuluisi aikaa. Lisaksi laboratoriohoitajan tybaikaa
saastyisi, kun naytelaseja ei tarvitsisi jaotella ja fyysisesti jakaa patologille, kun skannatut lasit voisi

katsoa tietokoneen naytolta.

Vaikuttavuudella voidaan tarkoittaa toiminnalle asetettujen tavoitteiden saavuttamista, toiminnan
onnistumista (Kettunen 2017; Dahler-Larsen 2005). Téman tyon tavoitteena oli tuottaa tietoa, jota
voidaan hyddyntaa tehdessa paatodsta kuva-analyysitydsovelluksen kayttédnotosta rutiinidiagnostiik-
kaan KYS kliinisen patologian laboratoriossa. Kehittamistyon avulla pyrittiin parantamaan diagnoo-
sien yhdenmukaisuutta ja nopeutta ja siten tuottamaan laadukkaampaa palvelua ja hoitoa Pohjois-
Savon hyvinvointialueen rintasydpapotilaille. Tietoa kuva-analyysisovelluksen kayttéonoton vaikutta-
vuudesta pystyttiin hyddyntamaan kliinisen patologian suunnitteluryhmassa, joten voidaan sanoa,
ettd tydlle asetetut tavoitteet saavutettiin. Vaikka kuva-analyysisovellusta ei otettaisikaan rinnan hor-
monireseptorien maarittamiseen rutiinidiagnostiikan avuksi, voisi ohjelmiston muuta hyédyntémista
kartoittaa. Ohjelmistoon on hankittavissa muitakin sovelluksia kuin rintamarkkerit, tulevaisuudessa ja
tiedon lisdantyessa kuva-analyysia voisi mahdollisesti hyddyntaa jollain toisella tapaa muillakin kuin

rintasy6panaytteilla.

Kuva-analyysin kayttédnotto on monivuotinen prosessi, joka vaatii paljon yhteisty6té niin ohjelmis-
ton toimittajan, sairaalasolubiologien, patologien kuin laboratoriohoitajien kesken. Kuva-analyysiso-
velluksen hyddyntéaminen vaatii huolellista perehtymistd ja osaamista sovelluksen kaytosta. Kriittinen
ensimmainen askel epaillyn rintasydvén diagnostisessa tydssa on invasiivisten kasvainsolujen havait-
seminen, kasvaintyypin karakterisointi ja kasvaimen laajuuden maarittdaminen (Ibrahim ym. 2020).
N&in ollen kuva-analyysisovelluksen kayttd edellyttda sydpasolujen luotettavaa tunnistamista skan-
natusta kuvasta eli sellaista osaamista, jota esimerkiksi laboratoriohoitajalla ei rutiininomaisesti ole.
Sovellusten kdyttédnottoa pohtiessa on syyta selvittda, vaatisiko sovelluksen kayttd spesifimpaa
osaamista, jota esimerkiksi sairaalasolubiologilla tai kliiniselld asiantuntijalla voisi olla, jotta analyysi-
tulosten luotettavuus voitaisiin taata. Vuonna 2022 matalaprosenttisia hormonireseptorindytteita oli
yhteensa yhdeksan tapausta, ndytemaarien ennustetaan kasvavan jonkin verran tulevaisuudessa.
Kuva-analyysia vaativia rintasyopanaytteita olisi oletettavasti muutamia kymmenia tapauksia vuosit-
tain. Tallaisilla naytemaarilld kuva-analyysisovelluksen kdyttéaste jaisi melko pieneksi ja ohjelmiston

vaativa osaaminen saattaisi karsia rutiininomaisen kayton puutteesta.
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HYODYT HAITAT

KUVA 8. Kuva-analyysimenetelman kayttédnoton hyddyt ja haitat

Taman kehittdmistydn tulosten perusteella kuva-analyysisovelluksen tuomat hyddyt jaavat haittoja
pienemmiksi. Sovelluksen kdyttddnotto voisi parantaa diagnostista tarkkuutta ja toistettavuutta seka
rutiinikdytossa ja kokemuksen mydtd nopeuttaa patologien naytteenkatselua. Uusien menetelmien
hyddyntdminen loisi positiivista imagoa laboratoriosta. Talla hetkella kuva-analyysisovelluksen kayt-
téonoton esteina ovat korkeat kayttokustannukset, ohjelmiston vdhdinen kayttdaste seka kdytetyn

tydajan lisdantyminen. (Kuva 8.)

8.2  Kehittamistytn eettisyys ja luotettavuus

Opinnaytetytn tekijé on vastuussa tyon eettisyydestd, luotettavuudesta ja hyvien tieteellisten kay-
tantdjen noudattamisesta. Nama suositukset pohjautuvat lainsdadantoon seka kansainvalisiin tie-
deyhteisdjen tutkimuseettisiin periaatteisiin. Tutkimusetiikalla tarkoitetaan kaikkia tutkimukseen ja
tieteeseen liittyvia eettisia nakdkulmia, toisin sanoen sitd, etta tutkija noudattaa eettisesti vastuulli-
sia ja oikeita toimintatapoja. (Ammattikoulujen rehtorineuvosto Arene ry 2020; TENK 2012.) Hyvan
tieteellisen kaytanndn toimintatapojen mukaista on rehellisyys, tarkkuus ja huolellisuus joka opin-
naytetyOprosessin vaiheessa. Muiden tutkijoiden on voitava luottaa tieteellisten julkaisuiden tiedon
oikeellisuuteen. Opinndytetydn tekijan on julkaisussaan kuvattava tarkasti kdyttémansa aineistot ja
menetelmat sekd mahdollisesta tutkimuksesta saamansa tulokset. Talla tavoin mahdollistetaan tutki-

muksen toistettavuus. (Vuorio 2015.)

Tutkimuksen voidaan katsoa olevan eettisesti hyvaksyttava ja luotettava vain siind tapauksessa, etta
tutkimus on tehty hyvén tieteellisen kaytéanndn edellyttamalla tavalla (Ammattikoulujen rehtorineu-
vosto Arene ry 2020). Tata kehittdmistyota tehdessa pyrin toimimaan huolellisesti hyvia tieteellisia
kaytantdja noudattaen. Opinndytetydn teoriaosuutta tehdessa pyrin kiinnittémaan huolellisuutta 1ah-

dekriittisyyteen. Tyossa kdytettdvien lahteiden on oltava luotettavia ja ajankohtaisia. Aineistohakua
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tehdessa kaytettavien hakusanojen valintaan on kiinnitettdva huomiota, silla se vaikuttaa vahvasti
siihen, millaisia lahteitd tydhon valikoituu. Tata kehittamistyota varten tehtya aineistohakua tehtiin
tunnetuista ja luotettavista tietokannoista, valttden kaupallisia tahoja. Ty6lla ei ollut rahoittajaa eika

kaupallisia sidonnaisuuksia.

Kehittamistydn aineistona hyddynnettiin vuoden 2022 rintasydpanaytteitd, joissa hormonireseptori-
prosentit olivat matalia. Naytteita oli yhteensa yhdeksan kappaletta eli ndyteotos oli melko pieni.
Tybssa kaytetyt naytteet olivat jo tutkittuja potilasnaytteita eika tutkimusta varten otettu potilaista
uusia naytteitd. Lisaksi yksi ndyte jatettiin kuva-analyysista pois, koska naytteessa ei ollut invasii-
vista karsinoomaa. Mukaan olisi ajankayton puitteissa voinut ottaa myds aiempien vuosien naytteitd,
jolloin tutkimusmateriaalia olisi ollut enemman. Prosessimuutosten, kustannusten ja tydajan kaytén
eroja saatiin kuitenkin kartoitettua talla yhdeksan naytteen matriisilla. Tassé kehittamistydssa labo-
ratoriohoitajan tydaikaa koskevat tydvaiheet kellotti ja suoritti yksi laboratoriohoitaja. Ideaalisessa
tilanteessa naytteiden leikkaamiseen, skannaamiseen ja kuva-analyysin suorittamiseen kaytettavaa
aikaa olisi voinut kartoittaa useamman tekijan toteuttamana, jotta saataisiin realistisempi kuva ty6-

vaiheisiin kuluvasta ajasta, silla yksil6lliset erot ajankaytdn suhteen voivat vaihdella.

Taman kehittamistydn suunnittelun, toteutuksen ja tulosten kokoamisen arvioinnissa oli mukana
kaksi patologian alan erikoisasiantuntijaa, mika lisaa tyon luotettavuutta. Tyon alussa laadittiin opin-
ndytetydn ohjaus- ja hankkeistamissopimus ohjaavan opettajan ja toimeksiantajan kanssa sekd ha-
ettiin KYSiltad tutkimuslupa tyon tekemiseen. Kehittamisty6 ei tarvinnut eettisen toimikunnan lupaa,
koska tydssa ei kasitelty potilastietoja. Tydssa aineistona kaytetyt rintasyépablokit anonymisoitiin
siten, ettei henkildn tunnistaminen niistad ollut mahdollista. My6s kaupallisen kuva-analyysisovelluk-

sen nimi salattiin tietosuojasyista.

Ennen tyon aloitusta perehdyin tydn aihealueeseen ja tutustuin tutkimuseettisiin ohjeisiin. Kehitta-
mistydssa noudatettiin hyvan tutkimuskdytanndn periaatteita ja alan ammattieettisia ohjeita. Suo-
men bioanalyytikkoliitto ry velvoittaa Bioanalyytikon lupauksessa (2017) vastaamaan terveysalan
laboratoriopalvelujen laadusta ja luotettavuudesta seka toimimaan kliinisen laboratorioalan asiantun-
tijana. Bioanalyytikkona/laboratoriohoitajana lupaudun kliinisen laboratorioalan kehittdmiseen. Ta-
man kehittdmistydn myota olen kasvattanut paitsi omaa asiantuntijuuttani, kehittanyt oman alani eli
kliinisen patologian toimintaa. Kehittdmisty®d on opettanut tieteellisen tekstin tuottamista, l1dhdekri-
tiikkia, tiedonhakua seka antanut valtavan maaran ammatillista osaamista digitaalisen patologian
parissa. Eritoten tieteellisen tekstin tuottaminen lahdeviitteineen tuotti vaikeuksia tyon alussa, myos
aihealueessa pysyminen aiheutti harmaita hiuksia, ja tyon loppua kohden poistin tydsté paljon teks-
tin kannalta epdolennaisia kappaleita. Tydn kirjoittaminen sujui loppuvaiheessa huomattavasti alkua
sujuvammin tieteellisen tekstin kirjoittamisen tullessa tutummaksi. Ulkopuolisen palautteen avulla
tyon sisallon muokkaaminen kavi helpommin ja antoi paljon hyddyllisia nakdkulmia tuottamani teks-
tin sisaltédn. Digipatologian ajankohtaisuus ja oma mielenkiintoni aihetta kohtaan seka se seikka,
ettei kuva-analyysisovellusten kaytdsta rutiinidiagnostiikassa 16ydy juurikaan aiempaa tutkimustietoa

lisasivat motivaatiota ja innostusta toteuttaa tdma kehittédmistyo.
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8.3  Tulosten hyédynnettavyys, kehittamisideat ja jatkotutkimusaiheet

Taman kehittdmistyon tuloksia kaytetdan avuksi KYS Kliinisen patologian osaston suunnitteluryh-
massa paatettdessa rinnan hormonireseptorien kuva-analyysisovelluksen kdyttéonotosta rutiinidiag-
nostiikkaan. Tyon tuloksia voi soveltaen hyodyntaa tulevaisuudessa muidenkin tekodlysovellusten
hankintaa arvioitaessa. Kehittamistyo tuloksineen on toteutettu vastaamaan KYS kliinisen patologian
osaston tarpeeseen saada tietoa tekodlysovellusten vaikuttavuudesta, mutta tuloksia tai osaa niista
voivat soveltaen hyddyntad myds muut vastaavankokoiset patologian laboratoriot Suomessa. Tyén
tulokset osoittavat, ettda hormonireseptoripositiivisuuksien vastaamisessa esiintyy tutkijakohtaista
vaihtelua, mika luo tarpeen jonkinlaisen kuva-analyysisovelluksen kaytélle, jotta tulosten luotetta-
vuus voidaan taata. Jatkotutkimusaiheena olisi hyva selvittad, millainen kuva-analyysisovellus ja toi-
mintamalli vastaisi kliinisen patologian tarpeisiin parhaiten. Taté kehittamistyoté vastaava koease-
telma olisi hyva uusia suuremmalla ndytemateriaalilla vertaillen useampaa eri menetelmiin ja kaytto-
liittymiin perustuvaa analyysiohjelmistoa.) ASCO/CAPin (2020) nykyinen suositus kliinikoille on, etta
hormonihoidot annetaan rintasydpapotilaille, joiden tuumorin ER-positiivisuusprosentti on yli yksi.
Jatkotutkimusaiheena olisi mielenkiintoista selvittdd myos, millainen vaikutus minimoidulla tutkija-
kohtaisella vaihtelulla ja hormonireseptorivastausten yhtenevaisyydella olisi rintasyépéapotilaiden hor-
monihoitojen saatavuuteen esimerkiksi Pohjois-Savon hyvinvointialueella, toisin sanoen, kuinka vai-

kuttavaa kuva-analyysin onnistunut hyédyntaminen rintasydpapotilaiden hoidossa olisi.

Kunta-alalta eldkoéityy seuraavien kymmenen vuoden aikana 170 000 ihmista. Julkisen sektorin ela-
koitymisluvut ovat olleet tiedossa jo pitkaan, ja jos kehityksen annetaan jatkua nykyisellaan, loppu-
vat julkiselta sektorilta rahat ja osaavat kadet. (KEVA 2022.) Suomessa on jatkuva pula patologeista
elakoitymisten ja riittamattdman koulutuksen vuoksi. Koska patologeja on riittdamattdmasti koko
maassa, heitd on vaikea rekrytoida etenkin maakunnissa. Digipatologia voisi tuoda tahdn pulmaan
ratkaisun mahdollistamalla niin etatyén tekemisen kuin etékonsultaationkin paikkaamaan puuttuvia
patologeja. (Malkid 2015.) Digitaalipatologia ja erilaiset kuva-analyysiohjelmat ovat vasta tekemassa
lapimurtoaan patologian alalla, ja uusia sovelluksia kehitetaén vuosi vuodelta markkinoille lisaa. Ke-
hittamistyon tavoitteena oli tuottaa tietoa, jota voidaan hyddyntaa tehdessa paatosta kuva-analyysi-
tyokalujen kayttdonotosta rutiinidiagnostiikkaan KYS kliinisen patologian laboratoriossa seké paran-
taa diagnoosien yhdenmukaisuutta ja nopeutta seka siten tuottaa laadukkaampaa palvelua ja hoitoa
Pohjois-Savon hyvinvointialueen rintasyopapotilaille. Tutkimuskohde on ajankohtainen ja tietoa di-
gipatologian tytkaluista ja niiden vaikuttavuudesta tarvitaan. Toivon, etta tasta tyostd hyotyvat
oman osastoni henkilokunnan lisaksi myds Pohjois-Savon hyvinvointialueen patologian osaston asi-
akkaat, joihin lukeutuvat niin kliinikot kuin hoidettavat potilaatkin. Mirtin & Napankankaan (2020)
mukaan tekodlysovellusten saamiseksi osaksi jokapadivdista hyddynnettdvyytta tarvitaan lisaa tutki-
musty6td, suurempia kuva- ja data-aineistoja seka jo kehitettyjen sovellusten kdytannén testaamista
kliinisessa tydssa. Tasta johtuen vastaavanlainen koeasetelma olisi hyva toteuttaa uudelleen suu-
remmalla naytematriisilla, kunhan digitaalisista tydkaluista ja niiden kdytdsta on saatu enemman ko-
kemusta.
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Tekodlya ja digipatologiaa koskevia julkaisuja on kirjoitettu satoja ja kiinnostus digipatologiaa koh-
taan on suurinta Alankomaissa, Ruotsissa, Britanniassa, Suomessa ja Yhdysvalloissa. Monet tutki-
mukset raportoivat tekodlysovellusten korkeasta diagnostisesta tarkkuudesta, mika ei valttamatta
tarkoita suoraan hyvaa kaytettavyytta rutiinityoskentelyssa. Kuva-analyysisovelluksille on tehtava
huolellinen validointi ennen niiden kayttdonottoa rutiinidiagnostiikan avuksi ja on muistettava, ettei-
vat sovellukset silti korvaa patologien tekemaa tyota, laaketieteellista osaamista ja kokemusta.
(Mirtti & Napankangas 2020; Dawson 2022.) Tassa kehittamistydssa selvitettiin rinnan hormonire-
septorien kuva-analyysisovelluksen vaikuttavuutta, tietoa muidenkin digitaalisten tytkalujen ja ohjel-
mistojen vaikuttavuudesta ja hyodynnettavyydesta tarvittaisiin. Monissa julkaistuissa teoksissa ja
artikkeleissa (esimerkiksi Blomster ym. 2018) tuotiin esille vaikuttavuuden ja kustannusvaikuttavuu-
den arvioinnin tarkeys uusia menetelmia ja laitteita hankittaessa, mutta konkreettinen vaikuttavuus-
tutkimus jaa vahaiseksi lukemaani aineistoon perustuen. Tutkimusty6étéd menetelmien vaikuttavuu-
desta kaivattaisiin lisda. Myos kayttajakokemukset kuva-analyysisovelluksista olisi tarkea tutkimus-
kohde. Kayttdjakokemukset esimerkiksi haastattelemalla niin laboratoriohoitajia kuin patologejakin
toisivat paljon arvokasta tietoa ohjelmistojen kaytosta, kayttdonotosta ja vaikuttavuudesta. Kayttaja-
kokemuksia kartoittamalla saataisiin tietoa ja uusia kehittémisideoita tulevaisuutta ajatellen, tuloksia
voisi hyddyntda laajemminkin eri patologian laboratorioiden valilla. Patologian alan ennustetaan ole-
van tulevaisuudessa vahvasti riippuvainen digitaalisista ratkaisuista, vaikka kliinisista sovellusten
hyédyntamisestd ei ole vield paljon kokemusta tai tutkimusta. Se, miten nopealla vauhdilla digipato-

logian sovellukset saavuttavat kustannustehokkaan ja standardoidun aseman, jaa nahtavaksi.
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LITTE 1: TYOSSA KAYTETYT TERMIT JA LYHENTEET

Al

Artificial Intelligence, tekoaly.

DICOM, Digital Imaging and Communications in
Medicine

Siirtoprotokolla, tiedostomuoto seka transaktiot
kuvantamistutkimusten kasittelyyn ja valittdmiseen
standardissa muodossa.

DIGIPATOLOGIA

Virtuaalimikroskopia; patologian naytelasit digitali-
soidaan lasiskannerilla ja niiden katselu ja analy-
sointi tehdaan katselinohjelmistolla tietokoneen
ruudulta.

DIGITAALINEN KUVA-ANALYYSI, Digital Image Ana-
lysis

Tekoalyyn ja koneoppimiseen perustuva mene-
telma3, joka toimii annettujen algoritmien mukai-
sesti, esimerkiksi tunnistaa kuvasta eri varien kom-
ponentteja tai halutun kokoisia tai muotoisia kap-
paleita.

HORMONIRESEPTORI

Syopasoluissa esiintyvia estrogeeni- tai progestero-
nien (keltarauhasten) sitoutumiskohtia, joiden
maarittelylla voidaan valita potilaalle sopiva hoito.

IMMUNOHISTOKEMIALLINEN VARJAYS

Varjaystekniikka, joka hyodyntaa vasta-aineen spe-
sifistd sitoutumista tiettyyn solun tai kudoksen pro-
teiiniin.

LASISKANNERI

Naytelasien kuvantamiseen suunniteltu automati-
soitu mikroskooppi. Skanneri kuvaa naytelasin ku-
vasarjaksi, jota voidaan tarkastella tietokoneella eri
suurennoksina samoin kuin naytelasia mikro-
skoopissa.

MASSASKANNERI

Naytelasien massakuvantamiseen suunniteltu auto-
matisoitu mikroskooppi.

KATSELINOHJELMISTO

Ohjelmisto, jolla kyetdaan hyodyntamaan eri kuva-
arkistoista l0ytyvia aineistoja.

PACS, Picture Archiving and Communication System

Tietojarjestelma, joka on tarkoitettu kuvantamistut-
kimusten kayttoa tukevaan tallennukseen ja jake-
luun.

VAIKUTTAVUUS

Toiminnalle asetettujen tavoitteiden saavuttamista,
toiminnan onnistumista.

VAIKUTTAVUUDEN ARVIOINTI

Menetelmad, jolla pyritddn tuottamaan tietoa palve-
luiden toimivuudesta ja taman tiedon avulla paran-
tamaan palveluiden laatua ja tuloksellisuutta.

WSI, Whole Slide Imaging

Ks. digipatologia.
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LIITE 2: PROSESSIKARTTA RINTANAYTTEEN KULKU LABORATORIOSSA PERINTEINEN VS. KUVA-ANA-
LYYSI

Rintandyte saapuu

laboratorioon
. Laboratoriohoitaja

Naytteen kirjaus . PatOlOgI

tietojdrjestelmaan
. Sairaalasolubiologi

. Toimistosihteeri
Naytteen dissektio,

prosessointi & valu

Naytteen
leikkaaminen &
varjays

Sairaalasolubiologin
suorittama

Lasien skannaus
laaduntarkastus

Sairaalasolubiologin
suorittama
laaduntarkastus

Naytteen jako
patologille

. Patologi .
Prosessikulku mikroskopoi ja Kuva-analyysi Prosessikulku

perinteinen sanelee naytteen kuva-analyysi

Naytteen jako
patologille

Patologi tarkastaa ja
hyvéksyy saadut
tulokset

Toimistosihteeri
purkaa sanelun ja
kirjoittaa lausunnon
tietojarjestelmaan

Patologi tarkastaa ja
kuittaa lausunnon

Lasien, blokkien ja
lahetteiden
arkistointi
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