UNIVERSIDADE FEDERAL DE OURO PRETO

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS FARMACEUTICAS
(CIPHARMA)

MARIANA TREVISAN REZENDE

COMPARACAO DOS EXAMES CITOPATOLOGICOS DO COLO DO UTERO DO
MUNICIPIO DE OURO PRETO, MG, SUBMETIDOS AO MONITORAMENTO
EXTERNO DA QUALIDADE

OURO PRETO - MG
2016



MARIANA TREVISAN REZENDE

COMPARACAO DOS EXAMES CITOPATOLOGICOS DO COLO DO UTERO DO
MUNICIPIO DE OURO PRETO, MG, SUBMETIDOS AO MONITORAMENTO
EXTERNO DA QUALIDADE

Dissertagdo de mestrado apresentada ao
Programa de PoOs-Graduagdo em Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade Federal de Ouro
Preto, como parte integrante dos requisitos para
obtencdo do titulo de Mestre em Ciéncias
Farmacéuticas.

Orientadora: Prof2 Claudia Martins Carneiro

Co-orientadora: Dr? Alessandra Hermogenes Gomes Tobias

OURO PRETO - MG
2016



R467c Rezende, Mariana Trevisan.

Comparagao dos exames citopatolégicos do colo do ttero do municipio de Ouro Preto-
MG, submetidos ao monitoramento externo da qualidade [manuscrito] / Mariana Trevisan
Rezende. — 2017.

70p.: il.;color. tabs.
Orientador: Prof2. Dr* Claudia Martins Carneiro.

Dissertacdo (Mestrado) - Universidade Federal de Ouro Preto. Escola de Farmécia.
Departamento de Analises Clinicas.Programa de p6s- graduacao em Ciéncias
Farmacéuticas.

1.Cancer do colo do Utero. 2. Citopatologia-Controle de qualidade. 3. Papanicolaou-
Teste. I. Carneiro, Claudia Martins. Il. Titulo. Il1. Titulo.

CDU: 618.14-006



http://www8.fgv.br/bibliodata/site2/pesquisa/dsp_resultadopesquisa.asp?op=3|PBB&txt=132945&ex=490|PBB&qt=100&tipoPesquisa=LINKBB&Link=0&iRG=0&stringTipo=S&txt2=GLANDULAS%20ENDOCRINAS%20--%20DOENÇAS&dspVl=Glandulas+endocrinas+%2D%2D+Doen%E7as&dspOp=Obras+do+Autor&dspTp=Palavra+Chave
http://www8.fgv.br/bibliodata/site2/pesquisa/dsp_resultadopesquisa.asp?op=3|PBB&txt=132945&ex=490|PBB&qt=100&tipoPesquisa=LINKBB&Link=0&iRG=0&stringTipo=S&txt2=GLANDULAS%20ENDOCRINAS%20--%20DOENÇAS&dspVl=Glandulas+endocrinas+%2D%2D+Doen%E7as&dspOp=Obras+do+Autor&dspTp=Palavra+Chave

—
OO0 WN -

LW LWL WWWNDNNNDNDNDNDNDDN

ATA DA SESSAO DE DEFESA DA 123 DISSERTAGAO DO PROGRAMA DE
POS-GRADUAGAO EM CIENCIAS FARMACEUTICAS DA ESCOLA DE
FARMACIA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE OURO PRETO

Aos vinte e um dias do més de fevereiro de dois mil e dezessete, terga-feira, realizou-
se, a partir das treze horas no Auditério da Escola de Farmdcia, a sessdo de defesa de
dissertagdo da candidata ao grau de Mestre em Ciéncias Farmacéuticas, Mariana.
Trevisan Rezende, intitulada “Comparagdo dos exames citopatologicos do colo do
ttero submetidos ao monitoramento externo da qualidade no municipio de Ouro Preto,
MG”. A Banca Examinadora foi constituida pelas professoras, Profa. Dra. Rita Goreti
Amaral (UFG), Profa. Dra. Paula Melo de Abreu Vieira (UFOP) e pela orientadora
Profa. Dra. Claudia Martins Carneiro (UFOP). De acordo com o regulamento do Curso,
a orientadora, presidente da banca, abriu a sessdo, passando a palavra a candidata, que
fez a exposi¢io do seu trabalho. Em seguida, foi realizada a argui¢do  pelas
examinadoras na ordem registrada acima, com a respectiva defesa da candidata. Finda a
argui¢do, a Banca Examinadora se reuniu, sem a presenca da candidata e do publico,
tendo. deliberado pela sua_Ou@ o M&O . Nada mais havendo para constar,
lavrou-se a presente ata por mim, Mirela Pena Fagundes, secretaria do CiPharma, e fez-
se a leitura da presente ata que segue assinada pelos membros da Banca Examinadora e
pela Vice-coordenadora do Curso.

Ouro Pr_eto, 21 de fevereiro de 2017.

Profa. Dra. Rita Goreti Amaral
UFG

e p .
/_;/' 1') ] , ' .
«’!QM,{CL JWQ [}Liﬁ )Q ?//in f4a.
Profa. Dra. Paula Melo de Abreu Vieira
UFOP

Profa. Dra. Claudia Martins Carneiro
UFOP

) \J; “Eai J..)’_bQZ;/

oy

Profa. Dra. Jacqueline de Souza
Vice-coordenadora do Programa de P6s Graduagdo em Ciéncias Farmacéuticas




Dedico este trabalho...

Aos meus pais, Maria José e Nivaldo, pelo enorme apoio;
Aos meus irmaos, Juliana e Lucas, pela amizade e cumplicidade;

A todos que me incentivaram.



AGRADECIMENTOS

A Deus, agradeco pela forca, coragem da caminhada, mas principalmente pela

capacidade de pensarmos, amarmos e lutarmos pela conquista de nossos ideais.

A Professora Claudia Martins Carneiro, sempre minha gratiddo! Agradeco pela
oportunidade que me deu, por ter acreditado em mim e persistir apostando na minha

capacidade.

A toda equipe do LAPAC, principalmente a Renata, Jennefer, Karla e Cida, pela ajuda
e aprendizado, e em especial a Alessandra muito obrigada pela paciéncia e auxilio na

realizacéo deste trabalho. Sou grata a todos voceés!

Ao Professor Wendel, agradeco pela grande colaboracéo e paciéncia na andlise dos

dados.

Aos meus pais, Nivaldo e Maria José, por estarem sempre ao meu lado, pelo incentivo

em todos os momentos dificeis. S&o meus grandes exemplos!

Aos meus irmdos, Juliana e Lucas, mesmo que distantes agradeco pela valiosa

presenca na minha vida, pela amizade e compreenséo.

Aos meus amigos, agradeco em especial a Renatha pela presenca e apoio em todos 0s

momentos nessa conqu ista.



REZENDE, M.T. Resumo

Introducdo: A realizacdo periodica do exame citopatolégico ou Papanicolaou é a
estratégia mais utilizada para o rastreamento do cancer do colo do Utero, porém
resultados falso-negativos (RFN) e falso-positivos (RFP) podem ser observados. O
monitoramento externo da qualidade (MEQ) tem sido implementado com o objetivo de
aperfeicoar o exame, e compreende a revisao dos esfregacos por um laboratério (Tipo
I) diferente daquele que realizou a primeira leitura (Tipo I). Objetivo: Comparar 0s
resultados dos exames citopatoldgicos do colo do Utero do municipio de Ouro Preto,
MG, submetidos ao monitoramento externo da qualidade. Método: O Laboratério Tipo
| enviou para o Laboratério Tipo Il os exames com resultados positivos, insatisfatorios,
e 10% dos negativos, selecionados automaticamente pelo SISCOLO, referente aos
meses de dezembro/2013, janeiro/2014 e fevereiro/2014, totalizando 321 esfregacos.
Para definicdo do diagnostico final foi realizada uma Reunido de Consenso entre os dois
laboratérios para discussdo dos casos discordantes. A analise dos dados foi realizada
pelo pacote estatistico Stata versdo 11. A avaliacdo da concordancia entre 0s
diagnosticos dos dois laboratérios foi mensurada pelo coeficiente Kappa e a variacédo
percentual relativa (VPR) foi utilizada para comparar os valores de concordancia antes e
apos consenso. Resultado: A concordancia entre os Laboratorios Tipo | e Tipo 1l
aumentou de 52,7% para 79,8% (VPR=+51,42) apds a realizacdo do Consenso, e 0
Kappa de 0,29 para 0,66 (VPR=+127,60), considerado como concordancia boa. O
percentual de RFP foi reduzido para 18,4% (59) ap0s consenso e ndo foi constatado
nenhum RFN. Entre os laboratérios houve 7 casos de retardo de conduta (2,2%) e ap6s
a reunido de Consenso esse nimero reduziu para 6 (1,9%). O IP antes do consenso era
15,6% e passou para 12,0%, mostrando reducdo de aproximadamente 23,0% (VPR=-
23,14%). O ASC/Sat apresentou uma queda no valor, de 5,7% para 4,6%, reducao por
volta de 19,0% (VPR=-19,10%). Os outros indicadores da qualidade apresentaram
valores que variaram dentro da faixa recomendada pelo Ministério da Saude. Os
seguimentos dos casos com diagnéstico de HSIL mostrou maior concordancia com os
resultados do Laboratério Tipo I. Os seguimentos de nove RFP acordados apds a
reunido de consenso tiveram resultado citopatoldgico alterado. Conclusédo: Pode-se
concluir que a reunido de consenso realizada durante o monitoramento externo da
qualidade proporciona ajuste dos critérios citomorfoldgicos e consequentemente auxilia
no aperfeicoamento do desempenho diagndstico dos citopatologistas.



REZENDE, M.T. Abstract

Introduction: Periodic evaluation of pap smear or pap smear is a strategy most
commonly used to screen for cervical cancer, but also false-negative (RFN) and false-
positive (RFP) results. External quality monitoring (MEQ) has been implemented for
the purpose of improving the examination, and includes a review of the smears by a
laboratory (Type Il). Objective: To compare the results of cervical cytopathological
examinations of the city of Ouro Preto, MG, submitted to external quality monitoring.
Method: Type Il laboratory for positive, unsatisfactory, and 10% negative tests,
selected automatically by SISCOLO for the months of December/2013, January 2014
and February 2014, totaling 321 smears. To define the final diagnosis for the holding of
a consensus meeting between the two laboratories to discuss discordant cases. The
concordance evaluation between the two laboratories' diagnoses was measured by the
coefficient. The concordance between the two laboratories' diagnoses was measured by
the coefficient. The concordance between the two laboratories' diagnoses was measured
by the coefficient. Results: The agreement between the laboratories from 52,7% to
79,8% (PRD = + 51,42) after the Consensus, and the index from 0,29 to 0,66 (VPR =+
127, 60), considered as good agreement. The percentage of RFP was reduced to 18,4%
(59) after the consensus and was not found in RFN. The IP before the consensus was
15,6% and went to 12,0%, showing a reduction of approximately 23,0% (PRD = -
23,14%). The ASC/Sat showed a decrease in value, from 5,7% to 4,6%, a decrease of
19,0% (VPR = -19,10%). The other indicators of quality presented values that varied
within the range recommended by the Ministry of Health. Follow-up of the cases with
HSIL diagnosis showed greater agreement with the results of Type | Laboratory. The
follow-up of nine RFPs agreed after a consensus meeting resulted altered
cytopathology. Conclusion: It can be concluded that a consensus meeting during the
external quality monitoring provided the adjustment of the cytomorphological criteria
and consequently helps to improve the diagnostic performance of cytopathologists.
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AGC: Células glandulares atipicas de significado indeterminado

ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, possivelmente nédo
neopléasicas
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REZENDE, M.T. Introducéo

1- Introdugéo

O CCU é considerado mundialmente um grave problema de salde publica,
sendo o quarto tipo de cancer mais frequente entre as mulheres e responsavel pelo 6bito
de 266 mil mulheres em 2012 (WHO, 2012). No Brasil, estima-se para 0 ano de
2016/2017 a ocorréncia de 16.340 novos casos de CCU, com uma incidéncia de 15,85
casos a cada 100 mil mulheres (BRASIL, 2016a). A realizacdo periodica do exame
citopatologico do colo do Gtero ou Papanicolaou é a estratégia mais adotada para o
rastreamento desta neoplasia, sendo efetivo para detectar lesdes precursoras que podem
ser tratadas, permitindo a reducéo nas taxas de incidéncia e mortalidade (MORIN et al.,
2000; TOMASI et al., 2015).

Um dos grandes desafios a ser superado em relacdo ao exame citopatoldgico é a
elevada taxa de resultados falso-negativos (RFN) que o método apresenta, que podem
chegar até a 62% (ATTWOOD et al., 1985; KOSS, 1989; GIILL, 2005; AMARAL et
al., 2008). Assim, muitas mulheres ndo sdo diagnosticadas e continuam em risco de
desenvolver lesbes precursoras do cancer do colo do Utero uma vez que ndo receberam o
devido acompanhamento. Por outro lado, os resultados falso-positivos (RFP) também
causam transtornos na vida das mulheres, que muitas vezes se submetem a
procedimentos desnecessarios (MITCHELL, MEDLEY, 1995; KIRSCHNER et al.,
2011; GULLO et al., 2012; BRANCA, LONGATTO-FILHO, 2015).

Com o objetivo de aperfeicoar o exame citopatoldgico algumas estratégias
corretivas de melhoria da qualidade tém sido desenvolvidas, como 0s programas de
monitoramento interno da qualidade (MIQ) e monitoramento externo da qualidade
(MEQ), que visam identificar, corrigir e diminuir as falhas dentro do laboratério de
citopatologia. Dessa forma € possivel melhorar a sensibilidade do método em detectar
alteracOes citopatoldgicas, resultando na reducdo dos percentuais de RFN e RFP
(TAVARES et al.,, 2007; SIEGL et al., 2014). O Ministério da Saude, em 2013,
regulamentou o MIQ e o MEQ instituindo a Qualificacdo Nacional em Citopatologia na
Prevencdo do CCU (BRASIL, 2013a), que definiu padrdes para avaliar a qualidade do
exame através do acompanhamento dos laboratérios publicos e privados que prestam
servigo para o SUS.

O MEQ compreende a revisdo dos esfregacos por um laboratorio diferente

daquele que realizou a primeira leitura e tem como principal objetivo avaliar o
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REZENDE, M.T. Introducéo

desempenho dos diagndsticos citopatologicos do colo uterino e fornecer educacao
continuada aos citopatologistas com o intuito de aprimorar o diagndstico citopatoldgico
(FREITAS, THULER, 2012; AZARA et al., 2014a; BRASIL, 2016b).

O MIQ consiste em acdes internas realizadas regularmente no laboratorio e
contemplam, entre outras, o monitoramento do preparo das laminas, o tempo de
escrutinio, a carga de trabalho do citologista, a revisdo dos esfregacos e a implantacao
de sistema de indicadores de qualidade. Dentre os métodos de MIQ mais eficientes na
deteccdo de RFN cita-se a revisdo rapida de 100% (RR100%) dos esfregacos negativos
e 0 pré-escrutinio rapido (PER) de todos os esfregacos (TAVARES et al., 2011, 2014;
BRASIL, 2016b). A implementacdo dos indicadores de qualidade € fundamental pois
permite comparar a situacdo atual com metas desejadas, assim, é possivel acompanhar o
comportamento do indicador apos a realizacdo de alguma intervencdo, auxiliando na
tomada de decisdo (BORTOLON et al., 2012; PLEWKA et al., 2014; BRASIL, 2016b).

Além do monitoramento da qualidade dos exames citopatolégicos a eficiéncia
do rastreamento do CCU depende do seguimento adequado das mulheres com
resultados alterados, mantendo no programa aquelas que devem repetir 0 exame ou
serem encaminhadas adequadamente para a colposcopia e bidpsia (ZOLA et al., 2007;
ALBUQUERQUE et al., 2012). O seguimento permite que seja feito a correlagdo do
diagnostico citolégico com a histologia, que é uma importante ferramenta usada como
medida da garantia da qualidade e do desempenho dos laboratérios de citopatologia
(ANSCHAU, GONGCALVES, 2011; TURKMEN et al., 2013).

Portanto é imprescindivel a implantacdo de programas de MIQ e MEQ na rotina
dos laboratérios de citopatologia, pois sdo parte integrante da estratégia de garantia e
melhoria continua da qualidade, com a finalidade de reduzir as falhas do exame
citopatoldgico, garantindo as mulheres a prestacdo de um servigo seguro.

Um dos principais motivos da ocorréncia dos RFN e RFP sdo problemas
relacionados a interpretacdo diagndstica (GAY, NALDSON, GOELLNER, 1985;
RENSHAW, 2003; COLEMAN, POZNANSKY 2006; BRANCA, LONGATTO-
FILHO, 2015). Sendo assim, este trabalho teve como objetivo comparar 0s exames
citopatologicos do colo do atero submetidos ao MEQ, com o intuito de minimizar
divergéncias diagndsticas, a fim de reduzir os RFN e RFP, que sdo um dos maiores

problemas enfrentados pelos laboratoérios de citopatologia.
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REZENDE, M.T. Revisdo da Literatura

2- Revisao da Literatura

2.1 Cancer do colo do Utero

Estimativas da Organizacdo Mundial de Salde apontaram o cancer do colo do
utero (CCU) como o responsavel pelo obito de 266 mil mulheres em 2012, e
aproximadamente 87% ocorreram nas regides menos desenvolvidas (WHO, 2012). No
Brasil ocupa a terceira posi¢do entre os dez tipos de cancer mais incidentes estimados
para 2016 por sexo, exceto pele ndo melanoma. Estima-se para o0 ano de 2016/2017 a
ocorréncia de 16.340 novos casos de CCU, com uma incidéncia de 15,85 casos a cada
100 mil mulheres (BRASIL, 2016a).

A taxa de incidéncia do CCU estimada para 2016/2017 por regido brasileira, sem
considerar os tumores de pele ndo melanoma, é a mais alta na regido Norte,
apresentando 23,97 novos casos por 100 mil mulheres. E o segundo mais incidente nas
regibes Centro-Oeste e Nordeste, com 20,72 e 19,49 novos casos a cada 100 mil
mulheres, respectivamente. E na regido Sudeste esta na terceira posi¢do, com 11,30
novos casos a cada 100 mil mulheres e na regido Sul na quarta, com 15,17 novos casos
a cada 100 mil mulheres (BRASIL, 2016a).

Define-se 0 CCU como a replicacdo desordenada do epitélio de revestimento
deste 6rgdo resultando em comprometimento do estroma e invasdo de estruturas e
Orgdos contiguos ou a distancia. Na fase pré-clinica desta neoplasia ndo se observam
sintomas, de maneira que a deteccdo de possiveis lesbes precursoras € realizada pelo
exame citoldgico, por outro lado a medida que a doenca progride, surgem sangramento,
menorragias e metrorragias (HAMONT et al., 2008; LIMBERGER et al., 2012).

O CCU é uma doenca que possui evolucdo lenta, onde a progressdo de uma
lesdo inicial para a forma invasiva pode levar anos, sendo entdo possivel identificar suas
formas precursoras, que sdo trataveis e curdveis (MEDEIROS et al., 2005; COLEMAN,
POZNANSKY, 2006; RAMA et al., 2008). Assim, trata-se de uma doenca evitavel,
podendo apresentar 100% de cura, principalmente através do diagnostico precoce
realizado pelo exame citopatoldgico e tratamento adequado de lesdes pré-malignas
(ZEFERINO et al., 1996; ELUF-NETO, NASCIMENTO, 2001; SANTOS et al., 2013).

A infeccdo pelo papiloma virus humano (HPV) é uma das doencas sexualmente

transmissiveis mais comuns em todo mundo em ambos 0s sexos, sendo que a maioria
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REZENDE, M.T. Revisdo da Literatura

das pessoas adquirem o virus no inicio da atividade sexual. A infeccdo tem inicio nas
celulas basais da zona de transformagéo do colo do uUtero e a maioria é controlada pela
resposta imune celular, ocorrendo sua eliminacdo espontanea em torno de dois anos,
sem causar lesdes e sintomas (ALMONTE et al., 2010; GRAVITT et al., 2011).

O HPV é considerado o principal fator de risco associado ao desenvolvimento
do CCU e a infeccdo persistente no trato reprodutivo de mulheres pode levar ao
surgimento de lesdes pré-neoplasicas (DE SANJOSE et al., 2007, 2010;
GUDLEVICIENE et al., 2010). S&o descritos hoje aproximadamente 130 genotipos do
HPV sendo que desses, 40 podem infectar a mucosa genital. Os tipos de HPV sdo
classificados em virus de alto ou baixo risco oncogénico, conforme a propensdo das
células infectadas a transformacdo neoplasica (WEISS, ROSENTHAL, ZIMET, 2011;
FERRAZ, SANTOS, DISCACCIATI, 2012). Aproximadamente 15 tipos de HPV tém
potencial oncogénico e sdo responsaveis por praticamente todos 0s canceres cervicais e
lesGes precursoras, desses os mais prevalentes sdo os HPV 16 e 18, sendo associados
com aproximadamente 70% de todos os canceres do colo do utero (MAZARICO,
GONZALEZ-BOSQUETE, 2012; HOSTE, VOSSAERT, POPPE, 2013).

Sabe-se que somente a infeccdo pelo HPV ndo ¢é suficiente para o
desenvolvimento do carcinoma, pois ha um periodo de laténcia entre a infeccédo e o
desenvolvimento das lesdes pré-neoplasicas, indicando que existem outros elementos
atuando como co-fatores na carcinogénese do colo do Utero, dentre os quais cita-se 0
inicio precoce da vida sexual, multiplos parceiros sexuais, multiparidade, histéria de
doencga sexualmente transmitida, imunossupresséo, uso prolongado de anticoncepcional
oral e tabagismo (NATUNEN et al., 2011; ZARDO et al., 2014).

Desde a infeccdo pelo HPV até o desenvolvimento do CCU transcorrem
aproximadamente quinze anos. Considera-se esta progressdo lenta, sendo possivel nesse
tempo a identificacdo precoce de lesdes celulares, associadas com a persisténcia deste
virus no trato genital, por meio da citologia cervical. Assim, ha tempo para que as
lesbes possam ser tratadas adequadamente, impedindo a progressdo para o cancer
(SNIJDERS et al., 2006; DISCACCIATI et al., 2011; FERRAZ, SANTOS,
DISCACCIATI, 2012).
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2.2 Exame citopatolégico

A estratégia mais utilizada para o rastreamento do CCU, desde sua introducédo
em 1941 por George Papanicolaou, € o exame citopatologico, sendo responsavel pela
reducdo da incidéncia e mortalidade desse cancer nas Gltimas cinco décadas em paises
em que foi implantado de maneira eficiente (PAPANICOLAOU, TRAUT, 1977;
ARBYN et al., 2009; DIJKSTRA et al., 2014). O rastreio utilizando a citologia
esfoliativa € considerado uma intervencdo de saude publica extremamente bem-
sucedida, de forma que praticado de acordo com as diretrizes alcanga reducdes na
incidéncia do CCU de até 80% (FRANCO, DUARTE-FRANCO, FERENCZY 2001,
OGILVIE et al., 2010). Além disso, mais de 60% de todos os casos de CCU sdo
observados entre as mulheres que nao participam do rastreamento (STENVALL,
WIKSTROM, WILANDER, 2007).

O exame citopatoldgico baseia-se no fato de que alteraces nas células epiteliais
do colo uterino podem progredir ao longo do tempo, permitindo o surgimento do
cancer. Sendo assim, o Papanicolaou é estratégico para deteccdo dessas alteracGes nas
fases iniciais das lesbes precursoras (CARVALHO, QUEIROZ, 2010). E um exame
facil, rapido, prético, seguro, de baixo custo e eficaz na deteccdo de lesGes cervicais e,
por isso deve ser incentivado como método de triagem (GREENWOOD, MACHADO,
SAMPAIQ, 2006; OLIVEIRA et al., 2010; COBUCCI et al., 2016).

Os procedimentos mais usados para a confecgdo dos esfregacos para 0 exame
citopatoldgico sdo a coleta convencional ou em meio liquido (ARBYN et al., 2008;
NANDINI et al., 2012). A técnica de citologia em meio liquido permite que as células
sejam suspensas em meio liquido e espalhadas em monocamada, possibilitando assim
uma melhor avaliacdo morfoldgica e tem sido introduzida nos paises desenvolvidos para
melhorar a sensibilidade do exame citopatolégico (PAWAR et al., 2014). Apesar deste
método apresentar menos tempo de triagem, fundo limpo e melhor distribuicdo dos
elementos celulares, os beneficios ndo justificam o alto custo, assim, a coleta
convencional deve ser a primeira escolha para os paises em desenvolvimento, pois
quando realizado de maneira organizada e de acordo com os padrdes de qualidade nédo é
inferior a citologia em meio liquido (ILTER et al., 2012; SHARMA et al., 2016).

O Ministério da Saude recomenda a coleta convencional. Neste tipo de coleta o

espéculo é introduzido no canal vaginal para expor o colo do Utero, e sdo utilizados a
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espatula de Ayre para a coleta de células da ectocérvice e a escova endocervical para
coleta de celulas da endocérvice (ARBYN et al., 2008; VERMA, JAIN, KAUR, 2014).
As ceélulas sdo colocadas em uma lamina transparente de vidro com extremidade fosca
onde consta identificacdo da paciente, sdo coradas e examinadas ao microscopio pelos
profissionais habilitados que poderdo identificar células que apresentam alteracdes
indicativas de lesbes pré-malignas (ARBYN et al., 2008; FERNANDES et al., 2009;
BRASIL, 2011).

No Brasil, a populacdo alvo recomendada para a realizacdo deste exame sao
mulheres na faixa etéria de 25 até os 64 anos de idade e aquelas que ja iniciaram a vida
sexual. Recomenda-se a realizacéo periddica do exame citopatologico como ferramenta
de rastreamento sendo que deve ser repetido a cada trés anos, apds dois exames anuais
consecutivos normais. A repeticdo em um ano tem por objetivo diminuir a possibilidade
de RFN (RIBEIRO, SANTOS, TEIXEIRA, 2011; BRASIL, 2016c). Este
acompanhamento regular tem como base os programas de rastreamento organizados na
maioria dos paises desenvolvidos (FERLAY et al., 2012).

Em estudo envolvendo oito paises realizado pela International Agency for
Research on Cancer (IARC) em 1986, servindo de suporte para normas ainda hoje
vigente mundialmente, estimou-se que, ao iniciar o rastreamento aos 25 anos de idade, e
ndo aos 20 anos, perde-se apenas 1% de reducdo da incidéncia cumulativa do CCU
(IARC, 1986; BRASIL, 2011). Mulheres de até 20 anos de idade nédo estdo incluidas na
faixa etéria alvo do rastreamento, pois possuem maior probabilidade de regressdo das
lesbes pré-invasivas, o carcinoma invasor nesta parcela da populacdo em geral, é
extremamente raro e a maioria das infeccdes pelo HPV se resolve espontaneamente em
cerca de dois anos, sendo, portanto, de reduzida significancia clinica (MOSCICKI,
2008; MOSCICKI, COX, 2010). Os exames devem seguir até os 64 anos e ap0s essa
idade serem interrompidos quando resultarem em dois exames negativos consecutivos
nos Gltimos cinco anos (SASIENI, CASTANON, CUZICK, 2010; BRASIL, 2011).

O rastreamento no Brasil é predominantemente oportunistico, ou seja, as
mulheres tém realizado o exame citopatoldgico do colo do Utero quando procuram 0s
servigos de saude geralmente devido a consulta médica, gravidez e diante de queixas,
como prurido e leucorréia. Assim, 20% a 25% dos exames tém sido realizados fora do
grupo etario recomendado e aproximadamente metade deles com intervalo de um ano

ou menos, quando o recomendado sdo trés anos. Portanto, hd um contingente de
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mulheres rastreadas e a excluséo de outras (ZEFERINO, 2008; NAVARRO et al., 2015;
BRASIL, 2016c).

2.2.1 Nomenclatura Brasileira para Laudos Citopatoldgicos Cervicais

George N. Papanicolaou, em 1941, criou a primeira terminologia de
classificacdo citologica das lesbes precursoras do CCU que procurava expressar se as
células observadas eram normais ou ndo e desde entdo varios sistemas de classificacdo
foram sugeridos (TRAUT, PAPANICOLAQU, 1943; AGUIAR et al., 2011).

Nos Estados Unidos, em 1988, foi realizada na cidade de Bethesda um workshop
que enfatizou a grande diversidade na comunicacdo dos resultados em citologia
cervical, e teve como objetivo determinar uma terminologia que daria limites evidentes
para a gestdo e dessa maneira reduziria a variabilidade interobservador. Entdo, nesse
ano foi aprovada a classificacdo citoldgica conhecida como Terminologia do Sistema
Bethesda, que introduziu os termos lesdes intraepiteliais escamosas de baixo (LSIL) e
alto grau (HSIL) (NAYAR, WILBUR, 2015a).

Apobs experiéncia na pratica clinica e novos avangos no conhecimento
cientifico esse sistema passou por revisdo em 1991 e 2001, que propbs uniformizar as
terminologias, assim como as condutas clinicas para cada classificacdo citoldgica
(AGUIAR et al., 2011). O workshop de 1991 levou a producdo do primeiro atlas
Bethesda em 1994, depois de sua publicacdo tornou-se rapidamente uma referéncia
mundial para a pratica da citologia cervical (SOLOMON et al., 2002; NAYAR,
WILBUR, 2015a). Em 2001 aconteceu mudangas marcantes em relacdo a categoria de
Células Escamosas Atipicas (ASC). A categoria ASC foi subdividida em células
escamosas atipicas de significado indeterminado (ASC-US) e células escamosas
atipicas, quando ndo se pode excluir lesdo intraepitelial de alto grau (ASC-H)
(WRIGHT et al, 2002; MASSAD et al., 2013). Nos Estados Unidos, em 2013, 85,5%
dos laboratérios de citologia haviam implementado a terminologia de 2001 e o
sistema de Bethesda produziu um impacto significativo na comunidade
internacional de citopatologia (DAVEY et al., 2004).

Nos Ultimos anos vém acontecendo varias mudangas nos processos de rastreio
do CCU, como aumento do uso de citologia em meio liquido, aprovacdo e
implementacéo de vacinas profilaticas contra o HPV, mudancas na terminologia de
histopatologia e diretrizes atualizadas para o rastreio do CCU e gestdo clinica. Com
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base em todas essas mudancas o ano de 2014 era 0 momento adequado para uma
revisdo e atualizagdo da terminologia Sistema de Bethesda 2001. Houve entdo o
refinamento de critérios morfoldgicos, e incorporacdo de revisdes e novas
informacOes adicionais na terceira edi¢do do atlas Bethesda para citologia cervical
(NAYAR, WILBUR, 2015b).

Em 2003, foi publicada a primeira edicdo da Nomenclatura Brasileira para
Laudos Citopatologicos Cervicais e Condutas Clinicas Preconizadas, baseada no
sistema de Bethesda, contendo também o MEQ, com o objetivo de padronizar o laudo
citopatoldgico com as respectivas condutas clinicas e manter o controle de qualidade
desses laudos emitidos pelos laboratdrios prestadores de servico ao Sistema Unico de
Salde (SUS). No ano de 2006, houve a publicacdo da segunda edicdo dessa
nomenclatura e foi suprimido o capitulo referente ao MEQ, porque esse tema merecia
uma profunda revisdo. No ano de 2010, optou-se por langar como publicacdes
independentes os trés capitulos, de Condutas Clinicas Preconizadas, MEQ e da
Nomenclatura Brasileira para Laudos Citopatoldgicos Cervicais (BRASIL, 2012).

Em 2012 foi publicada a terceira edicdo, revisada e atualizada, da Nomenclatura
Brasileira para Laudos Citopatoldgicos Cervicais, que é a nomenclatura utilizada
atualmente no Brasil contemplando a seguinte classificagao:

- Células escamosas atipicas de significado indeterminado, possivelmente nédo
neoplésicas (ASC-US);

- Células escamosas atipicas de significado indeterminado, ndo podendo excluir
lesdo intraepitelial de alto grau (ASC-H);

- Células glandulares atipicas de significado indeterminado, possivelmente néo
neoplésicas (AGC-SOE);

- Células glandulares atipicas de significado indeterminado, ndo se pode afastar
lesdo intraepitelial de alto grau (AGC-NEO);

- Lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau (LSIL);

- Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL);

« Adenocarcinoma in situ (AlS);

- Adenocarcinoma invasor (cervical, endometrial e sem outras especificagdes);

- Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau, ndo podendo excluir microinvasao;

- Carcinoma epidermdide invasor.
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A adogdo do Sistema de Bethesda, ainda que adaptado ao Brasil, facilita a
comparacdo de resultados nacionais com os encontrados em publicacdes estrangeiras.
Porém, ainda ha resisténcia por parte dos citopatologistas no emprego da nomenclatura
brasileira para exames citopatoldgicos do colo do utero. Ressalta-se que, além do
diagndstico preciso, também é importante que o relatério de apresentacao dos resultados
seja de facil compreensdo para que a paciente receba seguimento e conduta adequada,
dessa forma maiores esforcos devem ser empregados no sentido de estimular o uso
dessa nomenclatura (AGUIAR et al., 2011).

2.2.2 Seguimento de pacientes com resultado citopatoldgico alterado

Em 2011 houve atualizacdo das Condutas Clinicas Preconizadas de 2006 e entdo
foram lancadas as “Diretrizes para rastreamento do cancer do colo do utero”, que
buscaram orientar as condutas preconizadas em mulheres com alteragdes no exame
citopatoldgico cervical (BRASIL, 2011).

De acordo com essas diretrizes diante de um resultado de exame citopatolégico
de ASC-US, a mulher com 30 anos ou mais devera repetir o exame citopatoldgico em
um intervalo de 6 meses e com idade inferior a 30 anos no intervalo de 12 meses. Para
0os exames com resultados classificados como ASC-H as mulheres devem ser
encaminhadas as unidades secundarias para colposcopia e se observado alteracdes
colposcopicas sdo submetidas a bidpsia, ja aquelas sem alteracdes devem repetir nova
citologia em 6 meses. Pacientes com diagndstico citoldgico de AGC devem ser
encaminhadas para colposcopia, realiza-se a bidpsia apenas quando sdo observadas
alteracdes no colo, caso ndo sejam visualizadas alteracGes, faz-se nova citologia em 6
meses. Mulheres com diagnostico de LSIL devem repetir o exame citopatoldgico em 6
meses, se a citologia de repeticdo for negativa em dois exames consecutivos, a paciente
deve retornar a rotina de rastreamento citoldgico trienal. Pacientes que apresentarem
diagnostico de HSIL deverdo ser encaminhadas em até trés meses a Unidade de
Referéncia Secundaria para realizacdo da bidpsia se observada alteracdes no colo na
colposcopia (BRASIL, 2011).

No ano de 2016 o Ministério da Saude publicou a segunda edicdo das “Diretrizes
para rastreamento do cancer do colo do ttero”, atualizando as diretrizes publicadas em
2011, visando auxiliar os profissionais da salde em suas praticas assistenciais em todo o

pais quanto ao seguimento de exames citopatoldgicos alterados e apoiar 0s gestores na
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tomada de decisdo em relagdo a estruturacdo da linha de cuidados da mulher (BRASIL,
2016c).

De acordo com as diretrizes mais recentes as mulheres com diagndéstico de ASC-
US abaixo de 25 anos de idade devem repetir o exame ap0os 3 anos, aquelas entre 25 e
29 anos devem repetir em 12 meses, enquanto as mulheres acima de 30 anos devem
repetir a citologia apds 6 meses. Mulheres com diagnostico de ASC-H devem ser
encaminhadas as unidades secundarias para colposcopia, e somente aquelas que
apresentam alteracfes colposcopicas sd@o submetidas a biopsia, sendo que as demais
devem repetir a citologia ap6s 6 meses. Em mulheres com diagndstico de células
glandulares atipicas (AGC) ou células atipicas de origem indefinida a paciente deve ser
imediatamente encaminhada para colposcopia, onde faz-se a biopsia apenas quando sdo
observadas alteracGes, caso nao sejam visualizadas alteracdes, faz-se nova citologia. Na
presenca do diagnostico LSIL em mulheres abaixo de 25 anos de idade sugere-se repetir
0 exame citopatoldgico apds 3 anos, com indicacdo de colposcopia caso a atipia se
mantenha. E mulheres acima de 25 anos de idade devem repetir a citologia apos 6
meses. Mulheres com diagndéstico de HSIL devem ser encaminhadas para realizacéo de
colposcopia até trés meses apds o resultado, e caso apresentem alteragdes visuais no
colo do utero deverdo ser submetidas a bidpsia, caso contrario recomenda-se nova
citologia apos trés meses a contar da data da coleta da citologia anterior (BRASIL,
2016c¢).

Um dos maiores problemas enfrentado pelo programa de rastreamento e controle
do CCU ¢ a falta de seguimento dado as mulheres depois que realizam o exame
citopatolégico bem como a orientacdo errnea por parte dos profissionais de saude.
Portanto, para que 0 programa tenha sucesso € necessario garantir que seja organizado e
definido como um conjunto de a¢des programadas, com populacdo e periodicidade
especificas, porque com o seguimento pode-se oferecer um tratamento adequado
interrompendo o desenvolvimento desse cancer (VALE et al., 2010; ALBUQUERQUE
etal., 2012; SANTOS et al., 2013).

2.3 Controle de qualidade em citopatologia

O exame citopatologico necessita apresentar uma boa acuracia diagndstica
(MILLER et al., 2000; KOSE, NAKI, 2014; ABUDUKADEER et al., 2015). No
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entanto, questiona-se sua eficiéncia, pois certo nimero de mulheres desenvolve esse
cancer apesar de realizarem o exame periodicamente, em parte, essa situacdo pode ser
explicada pelas altas taxas de RFN (MITCHELL, MEDLEY, 1995; TAVARES et al.,
2008; KIRSCHNER et al., 2011). Alem disso, os RFP também sdo alarmantes, pois
geram danos a vida de mulheres na medida que se sujeitam a procedimentos
dispensaveis (KOSS, 1989; FRABLE, 2007; GULLO et al., 2012).

As principais causas dos RFN ocorrem devido a erros de coleta, de escrutinio e
de interpretacdo do diagndstico (BOSCH, RIETVELD-SCHEFFERS, BOON, 1992;
MITCHELL, MEDLEY, 1995; ORTIZ-VAZQUEZ et al., 2001; FRABLE et al., 2007;
MANRIQUE et al., 2009). Erros na coleta do material citolégico podem ser
responsaveis por até 62% dos RFN, e ocorrem devido a falta de representatividade
celular ou escassez de células neoplasicas e também pela presenca de processo
inflamatorio, sangue e fundo necrético nos esfregacos que podem prejudicar a analise
(VAN DER et al., 1987; EJERSBO, DAHL, HOLUND, 2003; AMARAL et al., 2006;
AMARAL et al., 2008; LONNBERG et al., 2010). O erro de escrutinio varia de 10% a
67% e ocorre quando as células atipicas estdo presentes no esfregaco, mas ndo sao
identificadas pelo escrutinador devido a falta de atencdo e concentracdo, tempo
insuficiente e falta de experiéncia (DEMAY, 1997; PITTOLI et al., 2003; PAJTLER et
al., 2006; AMARAL et al., 2008). O erro de interpretacdo pode ser responsavel por até
22% dos RFN e ocorre quando as células neoplasicas sdo reconhecidas, mas sdo
identificadas como benignas, ou ainda sdo classificadas erroneamente, isso € atribuido
principalmente a experiéncia insuficiente do profissional e informagdes clinicas
inadequadas (GAY, NALDSON, GOELLNER, 1985; RENSHAW, 2003; COLEMAN,
POZNANSKY, 2006; AMARAL et al., 2008).

Dessa forma, tem sido exigido a implementacdo de programas de monitoramento
da qualidade em citopatologia com o objetivo de melhorar o desempenho do exame
citopatolégico em  detectar anormalidades escamosas e glandulares e,
consequentemente, diminuir os percentuais de RFN e RFP, que sdo resultados
preocupantes tanto para a mulher quanto para os custos dos servigos publicos de saude
(PAJTLER et al., 2006; TAVARES et al., 2007; SIEGL et al., 2014). A fim de
minimizar as falhas deste exame, varias estratégias corretivas de garantia da qualidade
tém sido desenvolvidas, como a implementacdo de programas de MIQ e MEQ nos
laboratérios de citopatologia (PEREIRA et al., 2006; AZARA et al., 2014a).
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2.3.1 Monitoramento Interno da Qualidade (MIQ) em citopatologia

O MIQ consiste em acgdes internas realizadas regularmente no laboratorio de
citopatologia, contemplam, na fase pré-analitica, atividades realizadas antes do
escrutinio e incluem o registro do material recebido, a preparacdo, a coloracdo e a
montagem das Iaminas, a manutencdo dos equipamentos e microscépios, aléem dos
registros da qualificagdo e treinamento dos profissionais (BRASIL, 2016b). Na fase
analitica o objetivo € a reducdo de erros de escrutinio ou de erros de interpretacdo do
resultado, com o intuito de diminuir os indices de RFN e RFP, algumas das medidas
contemplam o tempo de escrutinio, carga de trabalho do citologista e revisdo dos
esfregagos (TAVARES et al.,, 2007). O monitoramento continuo da qualidade dos
resultados dos exames citopatoldgicos, imprescindivel para o laboratorio, faz parte da
fase pos-analitica, em que é avaliada o desempenho global e individual dos profissionais
(AZARA et al., 2014a; BRASIL, 2016b).

Por muitos anos, varias discusses ocorreram na tentativa de apontar o melhor
método de MIQ para a citologia cervical (DUDDING, RENSHAW, ELLIS, 2011).
Considerado como consenso entre os especialistas na area, a repeticdo da leitura de
todos os esfregacgos classificados como negativos no escrutinio de rotina é o método
mais preciso para evitar erros no rastreio, porém este método é dispendioso, exigindo
muito tempo para a leitura em duplicata (TAVARES et al., 2011).

Dentre os métodos de MIQ cita-se a revisdo aleatéria de 10% dos esfregacos
negativos pelo escrutinio de rotina (R-10%), a revisdo baseada em critérios clinicos de
risco (RCCR), a revisdo rapida de 100% dos esfregagos negativos (RR100%) e o pré-
escrutinio rapido (PER). Os métodos de PER e RR100% sdo considerados 0s mais
eficazes na deteccdo de RFN (MANRIQUE et al., 2007, 2011; TAVARES et al., 2011;
BRASIL, 2016b). O método de revisdo de 10% dos esfregacos negativos é criticado,
pois detecta poucos casos RFN, assim como a RCCR, que também tem produzido
resultados ruins em varios estudos (AMARAL et al., 2005; TAVARES et al., 2008;
TAVARES et al., 2011; CURRENS et al., 2012).

A RR100% consiste em revisar rapidamente todos os esfregacos classificados
como negativos e insatisfatorios do escrutinio de rotina, porém como 0 revisor possui
conhecimento do resultado pode tornar o método tendencioso, reduzindo sua
concentracdo e aumentando a possibilidade de deixar passar erros (PAJTLER et al.,
2006; MANRIQUE et al., 2007). O PER consiste no escrutinio rapido de todos os
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esfregacos sem influéncia de marcacOes sobre a lamina, durante um tempo limitado
antes do escrutinio de rotina, e € um metodo que tende a prender a atencdo do
citologista ja que é realizado anterior a leitura de rotina, além de permitir que a
sensibilidade de ambos, PER e ER, seja estimada (DJEMLI, KHETANI, AUGER,
2006; TAVARES et al., 2008).

Portanto, é de extrema importancia a implementacdo de acBes de garantia da
qualidade na rotina dos laboratérios de citopatologia, pois permitem aprimorar o exame
citopatologico assegurando resultados confiaveis (FERRAZ et al., 2005; SIEGL et al.,
2014).

2.3.2 Indicadores de qualidade dos exames citopatoldgicos do colo do Gtero

O sistema de monitoramento da qualidade também deve comtemplar o
desenvolvimento e implantacdo de sistema de indicadores de qualidade, pois permitem
avaliar o desempenho global do laboratério, realizar analise estatistica individual dos
profissionais, bem como utilizar os dados obtidos para a realizacdo de intervencdes para
aperfeicoamento das etapas laboratoriais (SIEGL et al., 2014; AZARA, et al., 2014b).

Os indicadores de qualidade em citopatologia cervical possuem caracteristicas
que sdo muito importantes para que possam ser Uteis como ferramentas de apoio para o
monitoramento e a avaliacdo do desempenho do laboratério. Entre elas destacam-se a
facilidade de compreensdo, uso de dados de coleta disponivel e facil execucdo,
mensuram os resultados encontrados, permitindo comparacdo com valores de referéncia
pré-estabelecidos, refletem exatamente o que se deseja quantificar, viabilizando, assim,
uma analise comparativa dos resultados para uma melhoria continua dos processos
internos do laboratério (BRASIL, 2016b).

O Ministério da Saude recomenda que a coleta dos dados deve ser realizada
pelos profissionais envolvidos nas diversas etapas do processo de trabalho, pois a
responsabilizacdo dos profissionais pela obtencdo dos dados tende a gerar compromisso
deles com os resultados almejados, assim, os dados tendem a ser de melhor qualidade
(BRASIL, 2016b). Portanto, a construcdo de tais indicadores, para auxiliar o programa
de qualidade dos exames citopatoldgicos do colo utero, deve ser feita internamente no
laboratdrio e sdo mundialmente conhecidos pelos profissionais dessa area (BRASIL,
2016b).
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Os indicadores de qualidade incluem o indice de positividade (IP), percentual de
exames compativeis com ASC entre os exames satisfatorios (ASC/Sat), percentual de
exames compativeis com ASC entre os exames alterados (ASC/AIlt), razdo de células
escamosas atipicas por lesdo intraepitelial escamosa (ASC/SIL), percentual de exames
compativeis com lesdo intraepitelial escamosa de alto grau (HSIL/Sat) (BORTOLON et
al., 2012; ARAUJO et al., 2015; BRASIL, 2016b).

O IP expressa a prevaléncia de alteracbes celulares nos exames, além da
sensibilidade do processo do rastreamento em detectar lesdes na populacdo examinada,
e recomenda-se que esteja entre 3 e 10%. O ASC/Sat deve ficar entre 4 e 5%, e quando
elevado sugere problemas na amostra, na analise laboratorial ou em ambas as fases e
representa um dnus para a mulher e para a rede assistencial, pois acarreta a oferta de um
maior numero de exames destinados a repeticdo para investigacdo diagndstica. O
ASC/AIt deve ser inferior a 60%, e tem o objetivo de monitorar ao percentual de atipias
de significado indeterminado para implantagdo de educacdo continuada dos
citopatologistas. A razdo ASC/SIL, permite identificar o baixo desempenho profissional
no rastreamento e valores muito altos devem ter a causa investigada pois podem mostrar
a necessidade de revisao dos critérios citoldgicos utilizados, sendo que este indicador
deve ser menor que 3%. O HSIL/Sat mede a capacidade de deteccdo de lesdes
precursoras do CCU e recomenda-se que seja igual ou maior que 0,4 % (PLEWKA et
al., 2014; BRASIL, 2016b).

Os documentos gerados na elaboracdo e o registro periédico dos indicadores de
qualidade devem ser armazenados para permitir o0 acompanhamento dos processos
analisados e devem fazer parte do conjunto de documentos que compdem o Sistema de
Monitoramento da Qualidade do laboratério. E importante que esse material seja
armazenado em local de féacil acesso, com o objetivo de facilitar as consultas, sempre
que for necessario. Recomenda-se que sejam feitos mensalmente e impressos com
assinatura do profissional responsavel (BRASIL, 2013a; BRASIL, 2016b).

2.3.3 Monitoramento externo da qualidade (MEQ) em citopatologia
Ha décadas o Brasil tem adotado medidas para garantia da qualidade dos exames
citopatologicos. Em 1998 foi instituido o Programa Nacional de Controle do Cancer de

Colo de Utero pela portaria GM/MS n° 3.040, que reconheceu que 0 exame
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citopatoldgico do colo uterino é uma avaliacdo qualitativa que dependente da
interpretacdo do observador e que essa subjetividade precisa ser minimizada, portanto o
monitoramento da qualidade é importante para a garantia do servico prestado a
populacéo feminina (BRASIL, 1998).

O Ministério da Saude, em 2001, por meio da Portaria SPS/SAS n° 92, preconizou
que todos os laboratdrios que realizam exames citopatologicos para o SUS deveriam
submeter-se ao Programa de Monitoramento Externo de Qualidade (MEQ), porém o
programa, de responsabilidade das coordenacGes estaduais, ndo havia sido implantado
em todo pais. Esse programa foi regulamentado em 2013 através da Qualificagdo
Nacional em Citopatologia na Prevencdo do Cancer do Colo do Utero (BRASIL, 2010;
BRASIL, 2013a).

A Portaria Qualicito definiu que os gestores estaduais e municipais devem
gerenciar o programa acompanhando o desempenho dos laboratérios participantes, que
foram classificados em Tipo | e Tipo Il. Sdo considerados Laboratérios Tipo | 0s
laboratdrios publicos e privados que prestam servico ao SUS, e que realizam exames
citopatologicos do colo do Utero e os Laboratérios Tipo Il os laboratérios pablicos
responsaveis por realizar os exames citopatologicos do colo do Gtero no ambito do
MEQ, além de poderem realizar as acdes dos Laboratdrios Tipo | (BRASIL, 2013a).

O MEQ é parte integrante da estratégia de garantia da qualidade em citopatologia
e tem por finalidade avaliar o desempenho dos Laboratérios Tipo | e a qualidade dos
exames citopatologicos do colo do Gtero, detectar as diferencas de interpretacdo dos
critérios citomorfoldgicos, aumentar a eficiéncia do processo de realizacdo dos exames
citopatologicos, além de reduzir o percentual de RFN, RFP e insatisfatorios (BRASIL,
2016).

Em 1999 foi instituido o Sistema de Informacio do Cancer do Colo do Utero
(SISCOLO) com objetivo de armazenar dados sobre identificagdo da mulher,
informacBes demograficas, epidemioldgicas e dos exames citopatoldgicos e
histopatolégicos realizados pelo SUS (GIRIANELLI, THULER, SILVA, 2009;
(BRASIL, 2016c). Em 2011 foi langado o Plano Nacional de Fortalecimento da Rede de
Prevencdo que permitiu o desenvolvimento do Sistema de Informacdo do Cancer
(SISCAN), substituindo o SISCOLO, porém a implementacdo do sistema estd sendo
lenta e gradual (BRASIL, 2013b).

26



REZENDE, M.T. Revisdo da Literatura

Portanto € o Sistema de Informacdo do Céancer (SISCAN) que seleciona do
Laboratdrio Tipo | todos os exames positivos e insatisfatorios, e 10% dos negativos para
serem enviados ao Laboratério Tipo I, de acordo com o estabelecido na Portaria
Qualicito (BRASIL, 2013a). A lista deve ser enviada com a relacdo dos casos
selecionados pelo sistema juntamente com as laminas solicitadas e 0s respectivos
laudos, servindo como recibo de transferéncia de responsabilidade de guarda das
laminas para o Laboratorio Tipo I, e para controle de devolucdo ao laboratorio de
origem (BRASIL, 2016b).

Entdo, o conjunto de aces realizadas pelo Laboratério Tipo Il visa a avaliacdo da
qualidade dos exames citopatoldgicos do colo do Utero dos Laboratorios Tipo | e
contemplam duas fases, a pré-analitica e analitica. Na primeira o Laboratorio Tipo 1l
verifica os procedimentos técnicos e informa a qualidade da confeccdo do esfregaco,
fixac&o, coloragdo, montagem e contaminacdo das amostras. E a fase analitica consiste
em uma revisdo dos esfregacos citopatoldgicos por profissionais habilitados e o
diagnostico final é firmado por consenso entre os citopatologistas do Laboratério Tipo
Il (PEREIRA et al., 2006; BRASIL, 2013a; BRASIL, 2016b).

Os exames discordantes serdo comunicados ao Laboratério Tipo I, que podera
recorrer da opinido do Laboratério Tipo Il, caso ndo concorde com o parecer dos
revisores, buscando o consenso. Caso concorde, cabera ao Laboratorio Tipo | enviar o
laudo de revisdo as regionais, ao municipio ou a Unidade Basica de Saude (UBS),
mencionando que esse laudo foi realizado em conjunto com o Laborat6rio Tipo Il de
referéncia. Caso ndo haja consenso entre os Laboratérios Tipos | e Il, poderd ser
solicitada a avaliacdo por outro Laboratorio Tipo I, em acordo com a Coordenacdo
Estadual e/ou Municipal (BRASIL, 2016b).

A estatistica para a avaliacdo da concordancia entre os Laboratorios Tipo | e Tipo
I é o Kappa Ponderado, devido a necessidade de se atribuirem diferentes pesos para as
discordancias, aléem da frequéncia de RFN, RFP e retardo de conduta. Assim, uma atipia
de significado indeterminado que recebeu equivocadamente um laudo de LSIL terd um
peso menor na construcdo do Kappa que uma HSIL que recebeu um laudo negativo
(BRASIL, 2012). Os laboratorios com indices diagnosticos abaixo de dois desvios
padrbes da média estadual e/ou indice Kappa de correlacdo em nivel ruim, serdo

considerados fora dos parametros recomendados pelo Ministério da Saude. Os
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Laboratdrios Tipo | nessa situacdo serdo notificados e monitorados pelos Laboratorios
Tipo I, para alcancar o indice esperado (BRASIL, 2016b).

Dessa forma os Laboratdrios Tipo | devem enviar regularmente todas as laminas e
laudos dos exames selecionados para o Laboratério Tipo Il; analisar os casos de
discordancia, buscando o consenso com o Laboratério Tipo IlI; promover educagao
continuada para uniformizacdo dos critérios citomorfologicos; minimizar as ndo
conformidades encontradas na rotina do laboratorio, diminuir os RFN e RFP e avaliar o
desempenho profissional da equipe. Os Laboratorios Tipo Il devem fazer contato e dar
retorno aos Laboratérios Tipo |, comunicando o quanto antes sobre os resultados dos
exames citopatologicos discordantes e discutir caso a caso, buscando o consenso; apoiar
as coordenacOes estadual e municipal na interface com os laboratorios que realizam
exames para 0 SUS e proporcionar educacao permanente por meio de sessdes interativas
regulares para os Laboratorios Tipo | (BRASIL, 2016b).

Diversos estudos tém considerado o MEQ um programa eficiente no
aperfeicoamento do exame citopatoldgico, uma vez que a discussdao dos casos
discordantes para se chegar a um consenso dos resultados, etapa fundamental do
programa, possibilita a uniformizacdo dos critérios citomorfoldgicos utilizados na
deteccdo das lesdes precursoras do CCU, o que reflete na reducdo dos RFN e RFP
(PEREIRA et al., 2006; ETLINGER et al., 2012; FREITAS, THULER, 2012; AZARA
etal., 2013, 2014a, 2016; BRASIL, 2016b).
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3- Justificativa

Um dos principais motivos da ocorréncia de RFN e RFP no exame
citopatologico do colo do Utero € a variabilidade inter e intra observador na
interpretacdo dos diagndsticos, dessa forma, para a garantia da qualidade se faz
necessario a implantacdo de MIQ e MEQ nos laboratérios de citopatologia (FRABLE
et al., 2007; MANRIQUE et al., 2009; AZARA et al., 2014a). Este estudo foi
realizado com o intuito de avaliar o impacto do MEQ em laboratdrio de citopatologia
para minimizar as divergéncias diagnosticas e erros dentro dos processos do laboratorio,
a fim de reduzir os RFN e RFP. Investindo na identificacdo e retificacdo das falhas é
possivel que seja assegurado o melhor servico possivel a mulher, que recebera

seguimento e tratamento adequado.
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4- Objetivos

4.1 Objetivo Geral

Comparar os resultados dos exames citopatoldgicos do colo do utero do
municipio de Ouro Preto, MG, submetidos ao monitoramento externo da qualidade.

4.2 Obijetivos especificos

- Verificar a frequéncia dos diagnosticos citopatologicos do Laboratério Tipo |,
Laboratorio Tipo Il e Consenso;

- Avaliar a concordancia diagnéstica, frequéncia de casos discordantes, falso-negativos,
falso-positivos e retardo de conduta, entre o Laboratério Tipo | e o Laboratdrio Tipo 1l
antes e ap0s a reunidao de consenso;

- Verificar o resultado do seguimento dos casos com resultado citopatologico alterado
do monitoramento externo da qualidade, incluindo os RFP acordados apos a reunido de
CONSenso;

- Verificar os indicadores de qualidade dos exames citopatoldgicos do colo do Utero
antes e ap6s a reunido de consenso.

- Verificar os indicadores de qualidade dos exames citopatoldgicos do colo do Gtero

antes e ap0s 0 monitoramento externo da qualidade.
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5- Metodologia

5.1 Local de estudo

Este trabalho foi desenvolvido no setor de citologia do Laboratério Piloto de
Anélises Clinicas (LAPAC) da Escola de Farmécia da Universidade Federal de Ouro
Preto (UFOP). Por se tratar de estudo baseado em resultados de exames coletados em
2013 e 2014 que estdo disponiveis publicamente através do SISCOLO, nédo foi
necessario a submissio ao Comité de Etica em Pesquisa.

O setor de citologia deste laboratério é composto por 5 citopatologistas, 2
bolsistas, 1 técnica e 2 assistentes administrativos. Neste laboratdrio estdo disponiveis
microscopios NiKon E 200 para escrutinio dos esfregacos, bateria de coloracdo e
material para montagem das laminas, microscopio de 5 cabecas para discussao de casos
e 3 computadores para parte administrativa. O setor de citologia deste laboratério atende
uma rotina de exames citopatologicos colhidos nas Unidades Basicas de Saude (UBS)
de Ouro Preto, MG, que desde 2013 é o Unico Laboratorio Tipo | do municipio que

presta servico para o SUS na realizag¢do dos exames citopatol6gicos do colo do utero.

5.1.1 Monitoramento interno da qualidade

Os métodos de monitoramento interno da qualidade utilizados na rotina pelo
Laboratdrio Tipo | sdo o pré-escrutinio rapido (PER) e a reviséo rapida de 100% dos
esfregacos negativos (RR100%) e cada etapa de leitura da lamina é realizada por
citopatologistas diferentes em um esquema de rodizio (Figura 1). Inicialmente todos 0s
esfregacos citopatoldgicos adequados para a analise microscopica sao submetidos ao
PER e os resultados sdo classificados como suspeito, negativo ou insatisfatorio e
registrados na planilha de PER (Apéndice A). Posteriormente é realizado o escrutinio de
rotina (ER) pelo segundo citopatologista que ap6s a leitura detalhada classifica os
resultados de acordo com a nomenclatura brasileira para laudos citopatoldgicos, baseada
no Sistema de Bethesda 2001 (SOLOMON, NAY AR, 2004), anotando o diagnostico no
verso da requisicdo (Anexo 1). Em seguida, todas as ldminas consideradas negativas
pelo escrutinio de rotina sdo encaminhadas para um terceiro citologista, que realiza a
RR100%, classificando-o como suspeito, negativo ou insatisfatorio, registrando na
planilha de RR100% (Apéndice B).
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Os esfregacos considerados positivos e insatisfatorios pelo ER e os resultados

discordantes, que foram aqueles onde PER ou a RR100% classificou como suspeito ou

insatisfatério e o escrutinio de rotina considerou negativo, sdo encaminhados para a

revisao detalhada para confirmacdo ou ndo da alteracdo e defini¢do do diagndstico final,

e anotados nas planilhas correspondentes (Apéndice C e D). Quando a revisao detalhada

é discordante do ER h& um consenso entre os citopatologistas para a definicdo do

diagnostico final.

Exames citopatologicos adequados para analise

Negativo - < — — . Negativo
Suspeito ] Pr’e-'escrutlmo Rewiao Rapldi de | Suspeito
Insatisfatério Répido (PER) 100% (RR100%) Insatisfatério
S
v
Escrutinio de :
—> 7
Rotina (ER) Negativos
A
Positivos ou Insatisfatorios
Suspeito ou
>l Insatisfatorio pelo |
PER ou RR100%
{ Negativos pelo
) PER e RR100%
| Revisdo Detalhada
1
y v A 4
Discordante Concordante
A 4 A 4
Reunido de consenso Diagnéstico final
A 4

Diagnoéstico final

Figura 1. Rotina de execucdo de leitura (ER) e dos métodos de monitoramento interno

da qualidade (PER e RR100%) dos exames citopatolégicos do colo do Utero no

Laboratorio Tipo |.
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5.2 Tipo de estudo

Foi realizado estudo retrospectivo, comparando os resultados dos exames
citopatologicos emitidos pelo Laboratorio Tipo | da Escola de Farméacia da
Universidade Federal de Ouro Preto (UFOP), responsavel pela realizacdo de exames
citopatoldgicos de rastreio do municipio de Ouro Preto, Minas Gerais, com 0s
resultados emitidos pelo Laboratdrio Tipo Il de Belo Horizonte, responsavel pelo MEQ

dos exames citopatoldgicos do colo do utero de Minas Gerais.

5.3 Sele¢do de casuistica

Os exames do Laboratério Tipo | foram selecionados automaticamente pelo
SISCOLO (Sistema de Informacdo do cancer do colo do Utero), incluindo os exames
positivos, insatisfatorios, e 10% dos negativos, conforme a Portaria QualiCito
3.388/2013, referente aos meses de dezembro/2013, janeiro/2014 e fevereiro/2014. As
amostras foram provenientes de mulheres atendidas nas UBS do municipio de Ouro
Preto, MG, usuérias do Sistema Unico de Satde (SUS).

5.4 Monitoramento externo da qualidade

O Laboratério Tipo | enviou ao Laboratério Tipo Il, juntamente com os laudos
correspondentes, um total de 321 esfregacos citopatoldgicos classificados como:
negativos (84), insatisfatorios (3), células escamosas atipicas de significado
indeterminado possivelmente ndo neoplasicas (ASC-US/41), lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau (LSIL/163), células escamosas atipicas de significado
indeterminado ndo se pode excluir lesdo de alto grau (ASC-H/12), lesdo intraepitelial
escamosa de alto grau (HSIL/16) e células glandulares atipicas sem outras
especificacbes (AGC-SOE/2) (Figura 2).
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Laboratorio Tipo I

|

Insatisfatorios
Positivos
10% dos Negativos

| |

— 3 Insatisfatorios 234 Positivos 84 Negativos [

y y y v y

41 12 16 163 2
ASC-US ASC-H HSIL LSIL AGC-SOE

Laboratorio TipoII |«

A 4

Resultados Discordantes Resultados Concordantes

* Y

Reunido de Consenso
entre Tipo I e Tipo II

¥

Diagnostico Final

Diagndstico Final

Figura 2. Fluxo do monitoramento externo da qualidade em citopatologia cervical.
Os esfregacos foram reavaliados pelo Laboratério Tipo Il que emitiu um relatério

com os resultados para o Laboratério Tipo I, comunicando também os resultados

discordantes. Nos casos em que o Laboratério Tipo | ndo concordou com o parecer
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emitido pelos revisores do Laboratério Tipo I, os resultados dos exames discordantes
foram discutidos caso a caso com o Laboratério Tipo I, buscando o consenso entre 0s
dois Laboratdrios para definicdo do diagnostico final (BRASIL, 2016b).

Apdbs o consenso os resultados discordantes, foram reemitidos pelo Laboratério
Tipo | e encaminhados as Unidades de Saude, que localizaram as mulheres e
reprogramaram a conduta baseada no diagnostico final.

Os esfregacos que inicialmente foram classificados como negativos ou
inflamatdrios pelo Laboratério Tipo | e considerados como positivos pelo Laboratorio
Tipo Il foram denominados resultados falso-negativos (RFN). Aqueles considerados
inicialmente positivos pelo Laboratdrio Tipo I, mas reclassificados como negativos pelo
Laboratorio Tipo Il, foram denominados resultados falso-positivos (RFP). Foram
considerados casos discordantes aqueles que implicaram em mudanca de conduta
clinica de acordo com as normas preconizadas pelas Diretrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Cancer do Colo do Utero (BRASIL, 2011).

Os resultados diagnosticados inicialmente como ASC-US ou LSIL pelo
Laboratorio Tipo | e que na revisdo o Laboratério Tipo Il julgou como diagnoéstico mais
grave (ASC-H, HSIL, Carcinoma de células escamosas, AGC-SOE, AGC-NEO,
Adenocarcinoma in situ e Adenocarcinoma invasor) foram considerados como retardo

de conduta clinica.

5.5 Seguimento dos casos com resultados citopatoldgicos alterados

Para levantamento do seguimento das pacientes em que o0s resultados dos
exames foram classificados como ASC-US ou LSIL, foi realizada a busca do resultado
do novo exame citopatoldgico, uma vez que a conduta preconizada é a repeticdo do
exame no periodo de seis meses a um ano. Para aqueles classificados como ASC-H ou
pior diagnostico, foi realizado o levantamento do resultado do exame histopatoldgico,
dado que a conduta preconizada é o encaminhamento para colposcopia e se visualizado
alguma alteragéo no colo uterino realiza-se a biopsia. Os resultados insatisfatorios néo
foram considerados nesta analise (BRASIL, 2011).

Foram realizadas visitas previamente agendadas as UBS do municipio para
realizacdo do levantamento das pacientes previamente listadas daquela unidade que

haviam sido diagnosticadas com alguma alteragéo citologica. O profissional responsavel
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pela coleta do exame citopatolégico verificou nos prontuarios das pacientes o
seguimento que foi adotado em cada caso. Porém as UBS tinham poucos registros do
seguimento dessas pacientes por isso foram adotadas outras estratégias.

Portanto, com o objetivo de levantar os dados referentes ao seguimento das
pacientes encaminhadas para acompanhamento de ASC-H e pior diagnostico foram
realizadas visitas ao Centro Viva Vida em Itabirito, que é o centro de referéncia para
atencdo secundaria do municipio de Ouro Preto. E para levantamento do novo exame
citopatologico foi realizada pesquisa nos registros do Laboratério Tipo | do municipio
de Ouro Preto que presta servico para 0 SUS na realizacdo dos exames citopatoldgicos
do colo do utero.

5.6 Analise dos dados

Os dados dos exames citopatoldgicos emitidos pelo Laboratério Tipo | e
Laboratdrio Tipo Il foram digitados no Excel (Microsoft Office Professional Plus 2013)
para elaboracdo do banco de dados. A analise dos dados foi realizada pelo pacote
estatistico Stata versdo 11, foi calculada a concordancia dos resultados dos exames
citopatoldgicos dos Laboratdrios Tipo | e 1l e 0 Kappa antes a ap6s o Consenso. A
frequéncia de esfregacos discordantes, incluindo RFP e retardo de conduta entre os
Laboratorios Tipo | e Il foi calculada antes e apds a Reunido de Consenso no total de
321 esfregacos. O coeficiente Kappa é classificado em concordancia pobre (0<K<0,40),
concordancia moderada (0,40<K<0,60), concordancia boa (0,60<K<0,80), concordancia
excelente (0,80<K<1), o valor zero indica auséncia de concordancia e o valor 1
corresponde a concordancia perfeita (LANDIS, KOCH, 1977). Foi calculada a variagcéo

percentual relativa (VPR) através da seguinte férmula:

VPR = [coeficiente final - coeficiente inicial]*100

coeficiente inicial

O calculo dos indicadores de qualidade foi realizado utilizando um banco de
dados do Laboratorio Tipo | onde s&o mantidos registros de todos os exames realizados
com seus respectivos resultados. Para avaliagdo pontual os indicadores de qualidade
foram calculados antes da reunido de consenso, ano de 2013, e depois da reunido de
consenso, ano de 2014. Para avaliacdo temporal do efeito da reunido de consenso
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proporcionada por um MEQ calculou-se os indicadores do Laboratério Tipo | dos anos
de 2012, 2013, 2014 e 2015. Foi utilizado para o céalculo as formulas presentes no
Manual de Gestéo da Qualidade para Laboratorio de Citopatologia (BRASIL, 2016b):

indice de Positividade (IP), intervalo esperado 3-10%:

N° de exames alterados em determinado local e ano x 100

Total de exames satisfatorios

Percentual de exames compativeis com ASC entre os exames satisfatorios (ACS/Sat),
intervalo esperado 4-5%:
N° de exames com ASC-US e ASC-H x 100
Total de exames satisfatorios

Percentual de exames compativeis com ASC entre os exames alterados (ASC/AIlt),
intervalo esperado <60%:
N° de exames com ASC-US e ASC-H x 100

Total de exames alterados

Razdo células escamosas atipicas/ lesdo intraepitelial escamosa (ASC/SIL), intervalo
esperado <3:
N° de ex. compativeis com ASC-US e ASC-H

No de exames com LSIL e HSIL

Percentual de exames compativeis com lesdo intraepitelial escamosa de alto grau
(HSIL/Sat) intervalo esperado <0,4%:
N° de exames HSIL x 100

Total de exames satisfatorios
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6- Resultados

6.1 Diagnosticos dos Laboratorios Tipo | e Tipo Il

O Laboratorio Tipo | enviou 321 esfregacos para o Laboratorio Tipo I,
classificados como 3 (0,9%) esfregacos insatisfatorios, 84 (26,2%) negativos, 41
(12,8%) ASC-US, 163 (50,8%) LSIL, 12 (3,7%) ASC-H, 16 (5,0%) HSIL e 2 (0,6%)
AGC-SOE. Apds a reunido de consenso entre os Laboratorios Tipo | e Tipo Il chegou-
se no diagnostico final de 3 (0,93%) esfregacos insatisfatorios, 143 (44,6%) negativos,
44 ASC-US (13,7%), 8 ASC-H (2,5%),101 LSIL (31,5%), 21 HSIL (6,5%) e 1 AGC-
SOE (0,3%). Foram considerados discordantes entre os laboratorios 151 (47,0%)

esfregacos (Tabela 1).

Tabela 1. Frequéncia dos diagnosticos citopatoldgicos do Laboratério Tipo |,
Laboratorio Tipo Il e Consenso

Tipo | Tipo 1l Consenso

Diagnostico n (%) n (%) n (%)
Insatisfatorio 3 0,9 4 13 3 0,9
Negativo 84 26,2 227 70,7 143 44,6
ASC-US 41 12,2 17 53 44 13,7
ASC-H 12 37 3 0,9 8 25
LSIL 163 50,8 54 16,8 101 315
HSIL 16 50 12 37 21 6,5

HSIL micro invasor 0 0 1 0,3 0 0
AGC-SOE 2 0,6 3 0,9 1 0,3
Total 321 100 321 100 321 100

Tipo |: Laboratério Tipo I; Tipo Il: Laboratério Tipo Il; Consenso: resultado apds reunido de consenso;
ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, possivelmente ndo neoplésicas; ASC-
H: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, ndo podendo excluir lesdo de alto grau;
LSIL: Lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau; HSIL: Leséo intraepitelial escamosa de alto grau;
HSIL micro invasor: Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau com caracteristicas suspeitas de invasao;
AGC-SOE: células glandulares atipicas, sem outras especificacdes.

Do total de exames revisados pelo Laboratorio Tipo Il, foram concordantes 84
(26,2%) esfregacos negativos e 3 (0,93%) classificados como insatisfatrios pelo Tipo |.
Dos 41 (12,8%) esfregacos classificados como ASC-US pelo Tipo I, 6 (14,63%) foram

concordantes pelo Tipo Il, e os 35 (85,4%) restantes foram reclassificados como
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negativos. Dos 163 (50,8%) esfregagos classificados como LSIL pelo Tipo I, 53
(32,5%) foram considerados concordantes pelo Tipo II, 92 (56,4%) foram
reclassificados como negativos, 11 (6,8%) como ASC-US, 2 (1,2%) como ASC-H, 4
(2,5%) como HSIL e 1 (0,6%) reclassificado como AGC-SOE. Dos 12 (3,7%)
esfregacos classificados como ASC-H pelo Tipo I, 1 (8,3%) foi considerado
concordante pelo Tipo Il, 9 (75%) foram reclassificados como negativos, 1 (8,3%)
como insatisfatorio, 1 (8,3%) como HSIL. Dos 16 (5,0%) esfregacos classificados como
HSIL emitidos pelo Tipo I, 7 (43,8%) foram considerados concordantes pelo Tipo Il, 6
(37,5%) foram reclassificados como negativos, 1 (6,3%) como LSIL, 1 (6,3%) como
HSIL micro invasor e 1(6,3%) como AGC-SOE. Dos 2 (0,6%) esfregacos classificados
como AGC-SOE pelo Tipo I, 1 (50,0%) foi considerado concordante pelo Tipo Il. Entre
0 Laboratério Tipo | e o Tipo Il houve 7 (2,2%) casos de retardo de conduta, sendo 4
(57,1%) LSIL para HSIL, 2 (28,6%) LSIL para ASC-H, e 1 (14,3%) LSIL para AGC-
SOE (Tabela 2).

Tabela 2. Avaliacdo da concordancia entre o Laboratério Tipo | e o Laboratério Tipo Il
antes do Consenso

Tipo 1l
Tipo | Insatisfatorio ~ Negativo ASC-US  ASC-H LSIL HSIL HS_IL micro AGC-SOE  Total
invasor
Insatisfatorio 3 3
Negativo 84 84
ASC-US 35 6 41
ASC-H 1 9 1 1 12
LSIL 92 11 2 53 4 1 163
HSIL 6 1 7 1 1 16
AGC-SOE 1 1 2
Total 4 227 17 3 54 12 1 3 321

Tipo I: Laboratério Tipo I; Tipo Il: Laboratério Tipo II; ASC-US: Células escamosas atipicas de
significado indeterminado, possivelmente ndo neoplésicas; ASC-H: Células escamosas atipicas de
significado indeterminado, ndo podendo excluir lesdo de alto grau; LSIL: Lesdo intraepitelial escamosa
de baixo grau; HSIL: Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau; HSIL micro invasor: Lesao intraepitelial
escamosa de alto grau com caracteristicas suspeitas de invasdo; AGC-SOE: células glandulares atipicas,
sem outras especificaces.

Os resultados definidos apds o Consenso estdo descritos na Tabela 3. Observou-
se 20,3% (65) de casos discordantes entre 0s 321 esfregacos analisados. Os esfregacos

negativos, insatisfatorios e todos os classificados como HSIL foram concordantes. Dos
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41 (12,8%) esfregacos classificados como ASC-US pelo Tipo I, 27 (65,9%) foram
considerados concordantes pelo Tipo Il e 14 (34,2%) foram reclassificados como
negativos. Dos 163 (50,8%) esfregacos classificados como LSIL pelo Tipo I, 101
(62,0%) foram considerados concordantes, 39 (23,9%) foram reclassificados como
negativos pelo Tipo 11, 17 (10,4%) como ASC-US, 2 (1,2%) como ASC-H e 4 (2,5%)
reclassificados como HSIL. Dos 12 (3,74%) esfregacos classificados como ASC-H pelo
Tipo 1, 6 (50,0%) foram concordantes, 5 (41,7%) esfregacos foram reclassificados como
negativos e 1 (8,3%) foi reclassificado como HSIL pelo Tipo Il. Dos 2 (0,6%)
esfregacos classificados como AGC-SOE pelo Tipo | somente 1 (50,0%) foi
concordante. Portanto, apos a realiza¢do da reunido de Consenso foram constatados 6
(1,9%) casos de retardo de conduta, sendo 4 (66,7%) diagnosticos iniciais de LSIL
reclassificados para HSIL e 2 (33,3%) diagnosticos iniciais de LSIL reclassificados para
ASC-H (Tabela 3).

Tabela 3. Avaliacdo da concordancia diagnéstica entre o Laboratorio Tipo | e o
Laboratorio Tipo Il apos o Consenso

Consenso
Tipo | Insatisfatorio ~ Negativo ASC-US ASC-H LSIL HSIL AGC-SOE Total

Insatisfatorio 3 3
Negativo 84 84
ASC-US 14 27 41
ASC-H 5 6 1 12
LSIL 39 17 2 101 4 163
HSIL 16 16

AGC-SOE 1 1 2
Total 3 143 44 8 101 21 1 321

Tipo I: Laboratério Tipo I; Tipo Il: Laboratério Tipo II; Consenso: resultado ap6s reunido de consenso;
ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, possivelmente ndo neoplésicas; ASC-
H: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, ndo podendo excluir lesdo de alto grau;
LSIL: Lesdo intraepitelial escamosa de baixo grau; HSIL: Lesdo intraepitelial escamosa de alto grau;
AGC-SOE: células glandulares atipicas, sem outras especificagdes.
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6.2 Concordéancia entre os Laboratorios Tipo | e Tipo 1l

Foi avaliada a concordancia dos resultados dos Laboratorios Tipo | e 1l antes e
apos Consenso. Observou-se concordancia antes do Consenso de 52,7% entre 0s
Laboratorios Tipo | e Tipo I, com Kappa de 0,29. Apo6s a Reunido de Consenso foi
observado 79,8% (VPR=+51,4) de concordancia entre os Laboratdrios Tipo | e Tipo Il,
com aumento do Kappa para 0,66 (VPR=+127,6) (Tabela 4).

Tabela 4. Concordancia entre os diagnosticos citopatoldgicos dos Laboratorios Tipo | e
Tipo Il antes e apds Consenso

Tipo I x Tipo 11 Antes do consenso Apds consenso VPR
Concordancia (%) 52,7 79,8 +51,4
Kappa 0,29 0,66 +127,6

Tipo I: Laboratério Tipo I; Tipo II: Laboratério Tipo Il; VPR: Variagdo percentual relativa.

6.3 Discordancia entre os Laboratdrios Tipo I e Tipo 11

Antes do consenso o total de esfregacos discordantes foi de 151 (47,0%) casos e
depois do consenso esse numero reduziu para 65 (20,3%) casos. Antes do consenso, foi
observado um percentual de 44,9% (144) RFP entre os Laboratérios Tipo | e 1, e ap6s o
consenso esse numero diminuiu para 18,4% (59). Ndo houve nenhum caso de RFN.
Entre o Laboratério Tipo | e Il antes do consenso houve 7 (2,2%) casos de retardo de

conduta, e depois do consenso esse numero caiu para 6 (1,9%) casos (Tabela 5).

Tabela 5. Avaliacdo dos resultados discordantes, incluindo falso-positivos e retardo de
conduta do Laboratério Tipo | e Laboratorio Tipo |1, antes e apds o Consenso

Discordantes

Tipo I x Tipo 11
Antes do consenso Apds consenso
n % N %
Falso-positivo 144 449 59 18,4
Retardo de conduta 7 2,2 6 1,9
Total 151 47,0 65 20,3

Tipo I: Laboratério Tipo I; Tipo II: Laboratdrio Tipo Il.
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6.4 Indicadores de qualidade dos exames citopatologicos

O IP era 156% e ap6s consenso passou para 12,0%, reducdo de
aproximadamente 23,0% (VPR=-23,14%). O ASC/Sat apresentou uma queda no valor
apos o consenso, de 5,7% para 4,6%, reducdo por volta de 19,0% (VPR=-19,10%). O
HSIL/Sat diminuiu de 1,0% para 0,7% (VPR=-26,47) apds consenso. A razdo ASC/SIL
antes do consenso era de 0,6% e apds sua realizacdo aumentou para 0,6%
(VPR=+10,17). O mesmo ocorreu em relacdo ao indicador ASC/AIt, que passou de
36,5% para 38,4% (VPR=+5,15). Houve diferenca significativa entre os valores dos
indicadores IP, ASC/Sat e ASC/AIt antes e apds reunido de consenso, valor de p foi
menor que 0,05 (Tabela 7).

Tabela 6. Indicadores de qualidade dos exames citopatolégicos, antes e ap6s a reunido
de consenso.

Indicadores Antes consenso Apds consenso VPR p
IP (3-10%0) 15,6 12,0 -23,14 <0.0001
ASC/Sat (4-5%) 57 4,6 -19,10 0,01
ASC/SIL (<3) 0,6 0,6 +10,17 0,053
ASC/AIlt (<60%) 36,5 38,4 +5,15 <0.0001
HSIL/Sat (>0,4%0) 1,0 0,7 -26,47 0,0825

IP: Indice de positividade; ASC/Sat: Percentual de exames compativeis com células escamosas atipicas
entre 0s exames satisfatérios; ASC/SIL: Razéo células escamosas atipicas/ lesdo intraepitelial escamosa;
ASCI/AIt: Percentual de células escamosas atipicas entre os exames alterados; HSIL/Sat: Percentual de
exames compativeis com lesdo intraepitelial escamosa de alto grau; VPR: Variacdo percentual relativa.

O IP no ano de 2012 foi de 11,15%, aumentou para 15,6% em 2013, apds o
MEQ, em 2014, reduziu para 12,0% e em 2015 este indicador passou para 9,9%. O
ASC/Sat foi de 4,9% em 2012, um ano depois apresentou valor de 5,7%, depois da
realizacdo do MEQ, em 2014, passou para 4,6% e em 2015 foi para 4,8%. Os outros
indicadores da qualidade apresentaram valores que variaram dentro da faixa

recomendada pelo Ministério da Salude (Tabela 8).
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Tabela 7. Indicadores de qualidade dos exames citopatologicos do colo do Utero antes e
apos monitoramento externo da qualidade.

Indicadores 2012 2013 2014 2015
IP (3-10%) 11,1 15,6 12,0 9,9
ASC/Sat (4-5%) 4,9 5,7 4,6 4,8
ASC/SIL (<3) 0,9 0,6 0,6 1,0
ASC/Alt (<60%) 43,9 36,5 38,4 48,5
HSIL/Sat (>0,4%) 0,9 1,0 0,7 0,5

IP: Indice de positividade; ASC/Sat: Percentual de exames compativeis com células escamosas atipicas
entre os exames satisfatérios; ASC/SIL: Razdo células escamosas atipicas/ lesdo intraepitelial escamosa;
ASCI/AIt: Percentual de células escamosas atipicas entre os exames alterados; HSIL/Sat: Percentual de
exames compativeis com lesdo intraepitelial escamosa de alto grau.

6.5 Seguimento dos casos com resultado citopatoldgico alterado

Do total de 234 esfregagos positivos foi possivel obter o seguimento de 107
(45,7%) casos, em que 22 foram considerados inicialmente com diagnéstico de ASC-
US, 76 LSIL, 2 ASC-H, 1 AGC-SOE e 6 HSIL. Dos ASC-US iniciais somente 1 teve
resultado concordante no seguimento. Dos 76 esfregacos considerados como LSIL, 23
tiveram resultado do seguimento concordante. Os 2 resultados ASC-H foram negativos
no seguimento, assim como o0 AGC-SOE. Dos 6 resultados HSIL emitidos pelo Tipo I,
5 foram confirmados pela bidpsia. O seguimento de 127 (54,2%) mulheres em que 77
(60,63%) deveriam ter repetido o exame citopatoldgico e 20 (15,8%) deveriam ter sido

encaminhadas para a colposcopia e bidpsia ndo foi resgatado (Figura 3).

234 esfregacos positivos

A\ 4

107 com
seguimento
v v A 4 A 4 A
22 2 6 76 1

ASC-US ASC-H HSIL LSIL AGC-SOE

v y A 4 \ 4 v
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Figura 3. Seguimento dos casos com resultado citopatoldgico alterado.
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Apos a realizacdo da Reunido de Consenso o percentual de RFP foi definido em
18,4%, num total de 59 casos, assim distribuidos: 14 ASC-US (23,8%), 39 LSIL
(66,0%), 5 ASC-H (8,5%) e 1 AGC-SOE (1,7%), sendo 89,8% lesGes intraepiteliais
escamosas de baixo grau e 10,2% de alto grau. Do total de 59 RFP, foi possivel obter 9
(15,2%) resultados citopatologicos alterados no seguimento, 8 de repeticdo da citologia
e uma biopsia, inicialmente 6 diagnosticados como LSIL pelo Laboratério Tipo I, no
seguimento tiveram resultado de 3 LSIL e 3 ASC-US. Dos 3 ASC-US iniciais dados
pelo Tipo I, no seguimento resultaram em 1 LSIL, 1 ASC-US e 1 ASC-H (Figura 4).

3 LSIL
— 14ASC-US | ~L Sbsit { B ——
9 resultados
29 RFE’ apés | ] S9LSIL — citopatolégicos
reunido de [ | alterados no
— S5ASC-H [— L,] 3ASC-US 1 ASC-US
1 ASC-H

Figura 4. Seguimento dos casos com resultados falso-positivos (RFP) acordados apés a
reunido de consenso.
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7- Discussao

Os resultados deste estudo mostraram que ap0Os reunido de Consenso, onde
ocorreu discussdo dos resultados discordantes, houve melhora na concordancia
diagnostica entre os laboratorios, a concordancia entre os Laboratdrios Tipo | e Tipo 1l
aumentou para 79,8% e o coeficiente Kappa foi alterado de 0,29 para 0,66. Estes
resultados estdo de acordo com estudo realizado por Freitas, Thuler (2012) no Mato
Grosso do Sul analisando a concordancia diagnoéstica entre Laboratorio Tipo Il e 15
Laboratdrios Tipo | entre 2002 e 2011, em que o valor minimo do Kappa passou de 0,1
no primeiro ano para 0,8 em 2011. No altimo ano dos 8 laboratdrios avaliados, 7
atingiram a concordancia perfeita ou excelente (coeficiente Kappa>0,80) e um
concordancia boa. Azara et al. (2016), avaliaram os efeitos de um programa de
educacdo continuada, realizado por um Laboratorio Tipo Il no periodo de 2007 a 2011,
sobre os laboratérios de citopatologia e verificaram que o coeficiente Kappa manteve-se
excelente em 3 laboratorios (kappa > 0,80 e <1,0) e alterou de bom (kappa > 0,60 e
<0,80) a excelente em 7. Os resultados observados no presente estudo estdo de acordo
com os dados de Freitas, Thuler (2012) e Azara et al. (2016), em que se observou
melhoria da concordancia diagndstica entre os Laboratérios Tipo | e Il apés MEQ.
Enfatiza-se que nosso trabalho comparou o momento antes e depois da reunido
consenso durante um MEQ, ou seja, foi realizada uma avaliacdo pontual, diferentemente
dos estudos encontrados na literatura, que fizeram uma analise ao longo do tempo, ap6s
varios MEQ, mas mesmo assim na presente avaliacdo foi observado aumento da
concordancia e do kappa. Indicando que somente uma reunido de consenso foi
suficiente para mudanca de postura dos citopatologistas envonvidos no MEQ.

O valor da discordancia diagndstica entre os Laboratérios Tipo | e Il apds a
reunido de Consenso no presente estudo foi 20,25%. Em um estudo realizado em
Goiania, estado de Goias, comparando a variabilidade dos diagnosticos citologicos dos
Laboratorios Tipo | avaliados pelo Laboratério Tipo I, 7,59% foram considerados
discordantes (AZARA et al., 2013). Etlinger et al. (2012) no estado de S&o Paulo
observou que a discordancia diagndstica entre os Laboratdrios Tipo | e o Laboratorio
Tipo Il foi de 13,48%. Em S&o Paulo, Pereira et al. (2006) avaliaram o desempenho dos
Laboratorios Tipo | de citologia da Rede Publica de Saude do estado submetidos ao
MEQ no periodo de 2000 a 2004, e a discordancia foi de 14,2%. Estes dados estdo
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abaixo do valor de discordancia encontrado nesse estudo apés a realizagdo da reunido de
Consenso. Observa-se que a maioria dos diagnosticos que levaram a discordéncia do
presente estudo foram esfregacgos classificados pelo Laboratério Tipo | como lesdes de
baixo grau, LSIL e ASC-US, e que o Laboratorio Tipo Il reclassificou como negativo,
portanto RFP. Nesses casos a conduta clinica que seria adotada no primeiro momento é
a repeticdo da citologia em seis meses, portanto ndo causaria maiores transtornos a
mulher ou custos altos com os cuidados de saude. Outra parte dos diagnosticos que
levaram a essa discordancia foram ajuste de critérios, 0s quais ndo atrasam a conduta
clinica da mulher e, além disso, durante a reunido de consenso permitem aos
citopatologistas ajuste dos critérios citomorfoldgicos utilizados para a definicdo do
diagnostico final. Ainda pode-se citar os resultados dos seguimentos dos casos com RFP
acordados ap0s a reunido de consenso, em que foram encontrados 9 seguimentos, e
todos com resultado citopatoldgico alterado. Dessa forma dos resultados que o
Laboratorio Tipo | voltou atrds na reunido de consenso, nove deles mostraram
resultaram alterado, ou seja, ndo necessariamente o Laboratorio Tipo | precisaria ter
voltado atrds nesses disgndsticos. Isso ressalta a importancia da discussdo dos casos
discordantes durante a reunido de consenso para ajuste dos critérios citomorfoldgicos
utilizados pelos citopatologistas dos Laboratérios Tipo | e Tipo Il (PEREIRA et al.,
2006; ETLINGER et al., 2012; AZARA et al., 2013).

Entre os exames citopatoldgicos considerados discordantes nao foi identificado
nenhum RFN e apds a reunido de Consenso entre os Laboratorios Tipo | e 1l verificou-
se reducdo dos RFP. Sabe-se que os RFN séo mais preocupantes que os RFP, visto que
mulheres ndo diagnosticadas ndo retornam para 0 acompanhamento e seguem em risco
da evolucdo de lesdes precursoras do CCU. Por outro lado, os RFP com diagnostico
inicial de ASC-H ou pior diagnostico, em que a conduta preconizada é o
encaminhamento para colposcopia e bidpsia, submetem as mulheres a procedimentos
desnecessarios que podem modificar sua vida sexual e gerar danos psicologicos, além
de gerar custos adicionais com os cuidados de saude. E os RFP com diagnostico inicial
de ASC-US ou LSIL atrasam a repeticdo da citologia (FRABLE, 2007; GULLO et al.,
2012; BRANCA, LONGATTO-FILHO, 2015).

Inicialmente o Laboratério Tipo |l classificou 144 (144) dos exames
citopatolégicos como RFP e apds a reunido de Consenso esse nUmero passou para
18,4% (59). Dos 59 RFP, 14 (23,8%) resultados foram classificados como ASC-US, que
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é diagnostico limitrofe que apresenta grande variabilidade interobservador. Os RFP
acordados apds o consenso foram distribuidos em 53 (89,8%) lesGes intraepiteliais
escamosas de baixo grau e 6 (10,2%) lesdes intraepiteliais escamosas de alto grau.
Dentre os resultados discordantes entre o Laboratorio Tipo | e Il, houve 7 casos
considerados retardo de conduta (2,2%) que ap6s a reunido de consenso ficaram
definidos em 6 (1,9%), nimeros proximos daqueles encontrados por Azara et al. (2013),
em que houve atraso no procedimento clinico em relacao a 2,44% dos casos.

Azara et al. (2016) verificaram que apds a educacio continuada proporcionada
aos Laboratérios Tipo I, de 2007 a 2011, houve diminui¢do dos casos de retardo de
conduta, a taxa de RFN foi reduzida em oito laboratorios e a taxa de RFP foi reduzida
em 5 deles. Pereira et al. (2006), no estado de Sdo Paulo, avaliaram o desempenho dos
Laboratorios Tipo | do estado submetidos ao MEQ no periodo de 2000 a 2004, e
observaram um numero de RFP (16,6%) maior do que os RFN (7,8%). No primeiro ano
de MEQ os RFP foram 17,8%, e nos anos seguintes esse numero foi reduzindo até
chegar em 3,7% no ano de 2004. Os RFP foram distribuidos em 93,3% de lesbes de
baixo grau e 6,7 % de lesdes de alto grau, no primeiro ano de estudo. O valor de RFP e
a distribuicdo em lesdes de alto e baixo grau apds reunido de consenso do presente
estudo foram bem préximos dos encontrados por Pereira et al. (2006) no primeiro ano
de avaliacdo. Em estudo semelhante realizado no estado de S&o Paulo, de 2000 a 2010,
por Etlinger et al. (2012) constatou-se o total de 2,06% de RFP, um valor baixo
comparado com 0 encontrado nesse estudo, assim como aqueles dos anos de 2001 a
2004 de Pereira et al. (2006). Percebe-se que o tempo de avaliacdo desses estudos
(PEREIRA et al., 2006; ETLINGER et al., 2012; AZARA et al., 2016) foi maior do que
o utilizado no presente trabalho, em que foi realizada uma avaliacdo antes e depois de
uma reunido de consenso, indicando que a educacdo continuada proporcionada pelo
MEQ nesses periodos que os estudos ocorreram contribuiu para a uniformizacdo dos
critérios citomorfoldgicos e melhoria da reprodutibilidade dos exames citopatoldgicos.
Portanto, ainda gque no presente estudo tenha sido feita uma avaliacdo pontual ndo foram
encontrados RFN entre os Laboratorios Tipo | e 11 apds consenso e houve reducédo de
RFP e retardo de conduta. Alem disso a porcentagem de RFP observada esta
aproximada dos dados da literatura nos primeiros anos de estudo, assim como

distribuicdo em lesGes de alto e baixo grau.
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Com o intuito de aprofundar os critérios utilizados na avaliagdo buscou-se 0s
seguimentos das pacientes com diagnostico citopatologico alterado. Esses resultados
foram mais concordantes com os diagnosticos do Laboratdrios Tipo Il, entretanto, a
maior parte dos esfregacos classificados pelo Laboratorio Tipo | como lesdes de baixo
grau, ASC-US e LSIL, no seguimento os resultados foram negativos, ou seja, essas
lesbes regrediram entre o periodo da primeira citologia até a realizacdo da nova
citologia. E ainda quando analisamos as lesdes verdadeiramente precursoras do CCU, as
HSIL, a concordéncia do seguimento foi maior com os resultados do Laboratério Tipo |.
Estudo de Tobias et al. (2016) analisando os laboratérios citopatologicos do estado de
Minas Gerais que prestam servico para o Sistema Unico de Sadde (SUS), mostraram
que, de uma forma geral, estes laboratdrios detectam baixos indices de lesdes
precursoras do CCU. Portanto, se avaliarmos dessa forma, o Laboratorio Tipo | do
presente estudo vem cumprindo com o objetivo fundamental da prevencdo do CCU, ja
que as lesdes com verdadeiro potencial de progressdo para o cancer estdo sendo
detectadas, confirmadas pela colposcopia e bidpsia, permitindo assim que a paciente
seja tratada, impedindo a evolucgéo para o cancer (BORTOLON et al., 2012; BRASIL,
2016b). Do total de 59 RFP acordados ap6s a reunido de consenso foi possivel obter 9
resultados citopatoldgicos no seguimento, e todas tiveram resultado alterado. Observa-
se que o resultado inicial do Laboratorio Tipo | estava correto e que a discussdo dos
resultados discordantes como neste caso proporciona melhora tanto dos critérios do
Tipo | quanto do Tipo II.

Evidenciado por Bortolon et al. (2012) grande parte dos laboratérios brasileiros
apresentam indicadores de qualidade dos exames citopatoldgicos fora dos niveis
preconizados, isso pode levar a ndo identificagdo de casos positivos e consequentemente
a liberacdo de RFN. Plewka et al. (2014), avaliando o desempenho de 13 laboratorios
do Estado do Parana prestadores de servico para o SUS, mostraram que os indicadores
da maioria dos laboratérios estavam abaixo do recomendado. Tobias et al. (2016)
apontou que a maioria dos laboratorios que prestam servi¢os ao SUS do estado de MG
apresentaram indicadores fora do intervalo recomendado pelo Ministério da Saude.
Esses estudos demonstram a necessidade de implantagdo de programas de garantia da
qualidade do exame citopatoldgico, como 0 MIQ e MEQ, além da avaliagdo periddica
de ambos (BRASIL, 2013a; BRASIL, 2016b). O MIQ inclui a implanta¢do do sistema
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de indicadores de qualidade, que sdo de fécil compreensdo, execucdo e analise. Sao
instrumentos importantes para a garantia de qualidade em citopatologia cervical, pois
sdo reconhecidos como validos para a avaliacdo da qualidade do exame citopatologico
do colo do Gtero (SIEGL et al., 2014; ARAUJO et al., 2015; BRASIL, 2016b). O MEQ
proporciona para os laboratérios monitorados educacdo continuada e discussdo dos
casos discordantes que contribui para melhoria da habilidade profissional dos
citopatologistas, na medida que o treinamento e fornece maior acuracia no diagnostico
das lesbes precursoras do CCU possibilitando maior certeza na emissdao do laudo
(AZARA et al., 2016).

O indice de positividade (IP) expressa a prevaléncia de alteragdes celulares e a
sensibilidade do processo do rastreamento em detectar lesbes na populacdo alvo, sendo
que nos paises em que houve diminuicdo das taxas de incidéncia e mortalidade por
CCU, nos Estados Unidos, Noruega e Reino Unido, o IP foi 6,8% (DAVEY et al.,
2004), 4,9% (NYGARD, SKARE, THORESEN, 2002) e 6,4% (NHS, 2011),
respectivamente. Os resultados de IP dos laboratérios do Estado de Minas Gerais do
estudo realizado por Bortolon et al. (2012) mostraram que 58% dos laboratérios
apresentavam IP muito baixo, 19% baixo e, somente 23% dentro do esperado, sendo
que esses foram responsaveis por apenas 14% do total de exames realizados no estado.
Ainda verificou que a média do IP dos laboratérios do Estado de Minas Gerais foi 2,2%
em 2010, valor inferior ao recomendado. Estudo mais recente realizado por Tobias et al.
(2016) mostrou que a maioria dos laboratérios de Minas Gerais que prestam servigo
para o SUS, independentemente da escala de producdo, tem valores de IP bem abaixo da
faixa recomendada pelo Ministério da Saude.

Sendo assim, o IP baixo pode indicar a presenca de RFN, apontando que é
necessario a reavaliacdo do MIQ do laboratdrio a fim de intervir nos metodos utilizados,
assim como na qualificagdo profissional dos citopatologistas (PLEWKA et al., 2014;
BRASIL, 2016b). Observou-se no estudo de Azara et al. (2014) que o IP foi inferior a
3% em aproximadamente 74% dos laboratorios do Estado de Goias que nédo
participaram do MEQ, ressaltando a importancia da inclusdo dos laboratorios
citopatoldgicos nesse programa.

O IP verificado neste trabalho foi de 12,0% ap0s a reunido de consenso, que
apesar de ter melhorado apds a discussdo dos casos discordantes ainda esta um pouco

acima do esperado que € de 3 a 10% (BRASIL, 2016b), isso pode expressar uma alta
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prevaléncia de HPV de alto risco oncogénico na populagdo estudada. Miranda et al.
(2013) determinou a persisténcia da infeccdo pelo HPV em 59,6% das mulheres do
municipio de Ouro Preto, MG, e que os tipos virais de alto risco foram os mais
persistentes, ainda comprovou ainda que a presenca de alterac6es citologicas que podem
evoluir para o CCU esta associada a infeccéo por HPV.

As células escamosas atipicas (ASC) sugerem duvida diagndstica, em que nédo
héa critérios citomorfoldgicos suficientes para o diagnostico de lesdo intraepitelial, tendo
potencial para uso exagerado. Um alto indice da razdo ASC/Sat indica grande nimero
de RFP, implicando na oferta desnecessaria de exames para a investigagdo diagndstica o
que representa um Onus para a mulher e para a rede de saide (BRASIL, 2016b).
Portanto, é preciso assegurar o monitoramento de qualidade dos laboratorios de
citopatologia do colo do Utero, para que os indices de positividade se enquadrem no
preconizado, a0 mesmo tempo sem que haja aumento de ASC (BORTOLON et al,
2012). No estado de Minas Gerais em estudo realizado por Bortolon et al. (2012) foi
averiguado que o indicador ASC/Sat dos laboratoérios do estado foi 1,1% em 2010, valor
inferior ao recomendado. Enquanto que os outros estados da Regido Sudeste também
estavam com o indicador fora dos parametros, sendo Espirito Santo com 1,2%, Rio de
Janeiro com 1,9% e S&o Paulo com 2,7%, e a média da Regido foi entdo de 2,1%, o que
indica a necessidade de revisdo dos critérios utilizados na definicdo de ASC. No
presente estudo verificou-se que antes da reunido de consenso o indicador ASC/Sat do
Laboratério Tipo | apresentava valor de 5,71%, fora da faixa indicada como ideal, de 4
a 5% de acordo com o Manual de Gestdo da Qualidade (BRASIL, 2016b).
Posteriormente a reunido de consenso, o indicador ASC/Sat observado foi de 4,62%,
dentro da faixa recomendada.

Os demais indicadores de qualidade permaneceram dentro do recomendado ap6s
o0 consenso. A relagdo ASC/SIL, que deve ser inferior a trés, teve valor de 0,6 apds a
acdo. O valor dessa razdo dentro do recomendado indica que os critérios diagnésticos de
SIL e ASC estdo precisos. O valor estd de acordo com os outros laboratorios dos
estados da Regido Sudeste de acordo com estudo realizado em 2010 por Bortolon et al.
(2012), 1,2 para o Rio de Janeiro, 2,0 para Sdo Paulo, 1,1 para Espirito Santo e Minas
Gerais.

O ASCI/AIt deve ser inferior a 60%, sendo que o valor encontrado nesse estudo

apos o consenso, de 38,4%, permaneceu dentro do proposto. Esse indicador tem a
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finalidade de monitorar os casos de ASC para implantacdo de educacdo permanente.
Ressalta-se que o percentual elevado de ASC indica que o laborat6rio apresenta
problemas na fase pré-analitica, analitica ou em ambas as fases (BRASIL, 2016b;
AZARA et al., 2014). No estudo de Azara et al. (2014) 29% dos laboratorios que néo
eram monitorados tiveram o indicador ASC/AIt fora dos pardmetros. Além disso
aqueles laboratérios ndo monitorados, que apresentaram IP dentro da faixa
recomendada e ASC/Alt fora do recomendado estavam relacionados a um alto
percentual de ASC e ndo de lesBes precursoras do CCU. Assim recomenda-se que esses
dois indicadores devem ser analisados em conjunto, pois um IP adequado pode conter
uma elevada percentagem de ASC (BRASIL, 2016b; BRASIL, 2013a).

Dessa forma acredita-se que o valor de IP encontrado em 2014 esteja um pouco
fora do esperado devido a alta prevaléncia de HPV de alto risco oncogénico na
populacdo do municipio de Ouro Preto, MG. E quando analisa-se o indicador ASC/Alt
observa-se que tanto antes da reunido de consenso, valor de 36,5%, quanto depois, valor
de 38,4%, ambos estdo dentro do recomendado pelo Ministério da Saude, que é menor
de 60% (BRASIL, 2016b), ou seja, o Laboratérios Tipo | vem usando adequadamente
os critérios para classificacdo das células escamosas atipicas de significado
indeterminado, a qual tem potencial para uso exagerado.

O HSIL/Sat mede a capacidade de deteccdo de lesbes verdadeiramente
precursoras do CCU e deve ser igual ou superior a 0,4%, valor que foi baseado nos
obtidos em paises em que o rastreamento foi bem-sucedido na diminui¢do das taxas de
incidéncia e mortalidade por CCU, como 0,5% nos Estados Unidos (EVERSOLE et al.,
2010), 1,1% no Reino Unido (NHS CANCER SCREENING PROGRAMMES, 2011) e
1,14% na Noruega (NYGARD, SKARE, THORESEN, 2002). Obteve-se tanto antes
quanto depois da reunido de consenso valor da razdo HSIL/Sat maior de 0,4%, dessa
maneira o objetivo fundamental da prevencédo secundaria do CCU vem sendo alcangado,
ja que as HSIL, lesbes que podem evoluir para o cancer, estdo sendo detectadas
(BRASIL, 2016b). Portanto ressalta-se que as lesdes intraepiteliais de alto grau sdo o
foco dos programas de rastreio do CCU para diminuicdo de sua incidéncia e
mortalidade (BORTOLON et al., 2012). Os laboratorios de Minas Gerais que prestam
servigo para 0 SUS apresentaram, em 2012, deteccdo baixa de lesdes precursoras do
CCU, destacando a necessidade de investir na garantia da qualidade do exame
citopatologico por meio do MIQ e MEQ (TOBIAS et al., 2016).
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Azara et al. (2014) avaliaram o impacto da educacéo continuada fornecida por
Laboratorio Tipo Il sobre os indicadores de qualidade de 12 laboratdrios monitorados
do Estado de Goias, verificou-se efeito direto sobre os indicadores IP e o HSIL/Sat, que
melhoraram apds a intervencdo. A educacdo continuada fornecida pelo MEQ ajudou na
padronizacdo dos critérios citomorfoldgicos, aprimorando as competéncias dos
citopatologistas em detectar alteragdes celulares sugestivas de CCU. Constatou-se ainda
que a maioria dos laboratérios que apresentaram indicadores na faixa estabelecida
estavam participando do MEQ.

Os indicadores de qualidade do Laboratério Tipo | calculados nesse estudo dois
anos apos o MEQ, do ano de 2015, mostram que todos estdo dentro da faixa
recomendada pelo Ministério da Saude, inclusive o IP que passou de 12,0% para 9,9%,
indicando que a acao foi positiva e duradoura com o passar do tempo.

Os resultados deste estudo mostraram que os indicadores de qualidade do
Laboratorio Tipo | melhoraram apés reunido de consenso proporcionada pelo MEQ,
dessa forma é crucial a participacdo dos laboratorios de citopatologia no programa para
identificacdo dos erros diagndsticos e padronizacdo dos critérios utilizados na
classificacdo das alteragdes citologicas. Isso possibilita a adequacao dos indicadores nos
parametros ideais, permitindo a deteccdo de lesbes verdadeiramente precursoras do

CCU, o que refletird na reducdo das taxas de incidéncia e mortalidade deste cancer.
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8- Conclusoes

A concordancia entre o Laboratorio Tipo | e Il foi boa ap6s a reunido de
Consenso.

Dentre os resultados discordantes n&o foi identificado nenhum RFN. Os RFP e os
casos de retardo de conduta foram reduzidos apds a reunido de consenso.

O IP e 0 ASC/Sat apds o consenso atingiram a faixa estabelecida, e os outros
indicadores da qualidade permaneceram dentro do recomendado tanto antes quanto apds
a realizacdo da reunido de consenso.

Os indicadores de qualidade do Laboratério Tipo | dois anos ap6s 0 MEQ estédo
dentro da faixa recomendada.

Os seguimentos dos casos com diagnostico de HSIL mostrou maior concordancia
com os resultados do Laboratério Tipo |.

Os seguimentos de nove RFP acordados apds a reunido de consenso tiveram

resultado citopatoldgico alterado.
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9- Considerac0es finais

Com apenas uma participacdo no MEQ observou-se a importancia da reuniao de
consenso realizada entre os Laboratdrios Tipos | e Tipo Il, para a andlise e discussdo
dos casos discordantes. E um momento crucial para o ajuste dos critérios
citomorfologicos utilizados no diagnostico de lesbes pré-neoplésicas pelos
citopatologistas dos Laboratorios Tipo | e Tipo Il, proporcionando um aprimoramento
desses critérios. Dessa forma, apenas com uma acao pontual minimiza-se a divergéncia
diagndstica do exame citopatoldgico. Portanto, a reunido de consenso proporcionada
pelo MEQ deve ser vista como uma parceria € como um momento de aprendizado para
ambos os laboratorios, pois € uma pratica de aperfeicoamento diagndstico essencial para
o rastreamento do CCU.

A prética continua do MEQ deve igualmente ser priorizada em um programa
organizado de rastreamento do CCU, pois o regular monitoramento dos laboratorios
garante a producdo de exames citopatoldgicos de qualidade e que contribuem

significativamente na deteccdo de lesbes precursoras desta neoplasia.
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Apéndices

Apéndice A. Planilha do pre-escrutinio rapido

PLANILHA DO PRE-ESCRUTINIO RAPIDO (PER)

DATA DE CHEGADA:

DATA: REVISOR:
N2 DA CITOLOGIA RESULTADO DO PER
N= Negativo  |= Insatisfatorio S= Suspeito
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Apéndices

Apéndice B. Planilha da revisao rapida de 100%

PLANILHA DA REVISAO RAPIDA DE 100% DOS NEGATIVOS (RR100%)

DATA DE CHEGADA:

DATA

REVISOR:

N2 DA CITOLOGIA

RESULTADO DA
RR100%

FLORA

N: Negativo

I: Insatisfatorio

S: Suspeito
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Apéndices

Apéndice C. Planilha dos resultados positivos e insatisfatorios

PLANILHA DE REVISAO DOS RESULTADOS POSITIVOS E INSATISFATORIOS

DATA N° DA RESULTADO RESULTADO REVISOR DIAGNOSTICO
CITOLOGIA PER ER FINAL
N: Negativo I: Insatisfatorio S: Suspeito
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Apéndices

Apéndice D. Planilha de revisao dos resultados discordantes

PLANILHA DE REVISAO DOS RESULTADOS DISCORDANTES

DATA N° DA RESULTADO | RESULTADO | RESULTADO | REVISOR | DIAGNOSTICO
CITOLOGIA PER ER RR100% FINAL
N: Negativo I: Insatisfatorio S: Suspeito
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