
0110 
 

 
 

UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIÁS 
FACULDADE DE MEDICINA 

PÓS-GRADUAÇÃO EM CIÊNCIAS DA SAÚDE 
 
 
 

SUELENE BRITO DO NASCIMENTO TAVARES 
 
 
 
 
 

EFICIÊNCIA DO PRÉ-ESCRUTÍNIO RÁPIDO, REVISÃO 
ALEATÓRIA DE 10% E CRITÉRIOS CLÍNICOS DE RISCO COMO 

MÉTODOS DE CONTROLE INTERNO DA QUALIDADE DOS 
EXAMES CITOPATOLÓGICOS CERVICAIS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

GOIÂNIA 
2007 



0110 
 

 
 

SUELENE BRITO DO NASCIMENTO TAVARES 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

EFICIÊNCIA DO PRÉ-ESCRUTÍNIO RÁPIDO, REVISÃO 
ALEATÓRIA DE 10% E CRITÉRIOS CLÍNICOS DE RISCO COMO 

MÉTODOS DE CONTROLE INTERNO DA QUALIDADE DOS 
EXAMES CITOPATOLÓGICOS CERVICAIS 

 
 
 
 

Dissertação de Mestrado apresentada ao 
Programa de Pós-Graduação em Ciências da 
Saúde da Universidade Federal de Goiás, 
para obtenção do título de Mestre em 
Ciências da Saúde. 
Área de concentração: Patologia, Clínica e 
Tratamento das Doenças Humanas. 
Orientadora: Profa. Dra. Rita Goreti Amaral 

                                                                                                      
 

 
 
 
 
 

GOIÂNIA 
2007



0111 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

                                    

 

                    FICHA CATALOGRÁFICA ELABORADA PELA BIBLIOTECA 
                   CENTRAL DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE GOIÁS 

 

 

                            Dados Internacionais de Catalogação-na-apuiop-Publicação  

                                                           (CIP)(GPT/BC/UFG) 
              
            Tavares, Suelene Brito do Nascimento. 
T231e       Eficiência do pré-escrutínio rápido, revisão aleatória de 10% e  
             critérios clínicos de risco como métodos de controle interno da  
             qualidade dos exames citopatológicos cervicais / Suelene Brito do 
             Nascimento Tavares. –  2007. 
                  125 f. : il. 
 
                  Orientadora: Profª. Drª. Rita Goreti Amaral. 
 
                   Dissertação (Mestrado) – Universidade Federal de Goiás,  
              Faculdade de Medicina, 2007. 
 
                   Bibliografia: f.99-103. 
                   Inclui listas de siglas. 
                   Anexos. 
                                      
                       1. Câncer cervical – Citopatologia – Controle de qualidade 
              2. Colo uterino – Câncer – Prevenção 3. Câncer – Citopatologia – 
              Resultados falso-negativos  I.  Amaral, Rita Goreti. II. Univer- 
              sidade Federal de Goiás.  Faculdade de Medicina.  IV. Título. 
                                                                            CDU: 618.14-006 
 



0112 
 

 
 

 
SUELENE BRITO DO NASCIMENTO TAVARES  

 

 
 

EFICIÊNCIA DO PRÉ-ESCRUTÍNIO RÁPIDO, REVISÃO 
ALEATÓRIA DE 10% E CRITÉRIOS CLÍNICOS DE RISCO 

COMO MÉTODOS DE CONTROLE INTERNO DA QUALIDADE 
DOS EXAMES CITOPATOLÓGICOS CERVICAIS 

 

Dissertação de Mestrado apresentada ao Programa de Pós-Graduação em 

Ciências da Saúde da Universidade Federal de Goiás, para obtenção do título de 

Mestre em Ciências da Saúde - Área de concentração: Patologia, Clínica e 

Tratamento das Doenças Humanas, aprovada em 06 de setembro de 2007, pela 

banca Examinadora constituída pelos seguintes professores: 
 
 

 

Presidente 

Profa. Drª. Rita Goreti Amaral 

Membros 

Profa. Drª. Marise Amaral Rebouças Moreira 

 Profa. Drª. Ana Maria de Castro 

Suplentes 

Profª. Dra. Janaína Valadares Guimarães 

Prof. Dr. Délio Marques Conde 

 

 

 
 

Data: 06/09/2007 
 
 



0113 
 

 
 

 
 
 
Dedico essa dissertação especialmente... 
 
 

 
 
 
 

À minha querida Vó Didi (in memorian), que me acolheu com carinho e entusiasmo para eu 

continuar meus estudos, que me incentivou desde o início e não pode esperar o resultado. A 

quem não posso dar nada mais do que meu reconhecimento e gratidão. Muito obrigada, vovó 

por sua força, paciência, carinho e amor. Com muitas saudades...  

 

Aos meus pais, Moacir e Zeunina, que além de me permitirem a vida, sempre estiveram ao 

meu lado. Nos momentos de lágrimas era em vocês que eu buscava o consolo e sempre me 

acolheram e me aconselharam com muita sabedoria! Nos momentos de alegria também 

estavam ali juntos comigo. Vocês são para mim exemplos de caráter e coragem, meus 

verdadeiros Mestres, pois graças à educação e formação que me deram, consegui estudar e 

alcançar os meus objetivos. 

 

Ao meu amor e amigo Luíz André, parceiro de sonhos e dificuldades. Meu incentivador maior, 

sempre ao meu lado ajudando nas horas difíceis. Saiba que esse trabalho tem muito de você, 

exemplo de garra, caráter e perseverança.   

Te amo muito! 

 

Às minhas amadas filhas, Mariana e Ana Clara, por me fazerem ver o quanto a vida me é 

generosa, e que deve ser comemorada todos os instantes. Mariana você é meu exemplo de 

responsabilidade e determinação. Ana Clara você me mostra, a cada descoberta, o que é 

realmente importante. O amor e a alegria de vocês, meninas, tornam a minha vida mais 

completa e mais feliz. 



0114 
 

 
 

 

 

Dedico ainda... 

 
 

 

 

 

 

 

Aos meus irmãos Neto, Heliane, Adriane e Christiane, obrigada pelo carinho e amizade. Que 

Deus continue sempre fazendo com que o amor que existe entre nós nunca se acabe, pelo 

contrário, aumente a cada dia, e que possamos sempre contar uns com os outros. Amo muito 

vocês! Neto, obrigada pelo carinho e paciência sempre que lhe pedi ajuda.  

 

Aos meus sogros Luíz Augusto e Conceição por me aceitarem como filha. 

 

Às minhas tias Maria, Cleoní e Cleusa, por terem feito parte dessa jornada. Sempre me 

acolhendo e me ajudando. Vocês são especiais! 

 

Aos meus sobrinhos Leonor, Netinho, Amanda, Vanessa, Edighar, Erich, Analidia e Fábio 

Luíz. Vocês são alegria! 

 

Aos meus cunhados Graça, Edmar, Lídia e Fabinho. 

 

À minha amiga Luzia e à minha sobrinha Leonor que na minha ausência cuidaram das 

minhas filhas com dedicação e carinho. Não tenho palavras para demonstrar meu 

agradecimento a vocês!



0115 
 

 
 

Agradecimentos 
 

 

A Deus meu maior mestre, obrigado pela vida e saúde. Obrigado por me ensinar que ser 

mestre é amar as pessoas e ser amado, é ser feliz e transmitir felicidade, é ser formador de 

opinião de suas obras e ter fé, é sabedoria, discernimento e amor incondicional. 

À querida amiga e orientadora Dra. Rita Goreti Amaral, que tem me ensinado muito a cada 

dia. Eu a vejo como uma pessoa que ama a vida e as oportunidades que Deus lhe tem 

concedido. Seu entusiasmo é contagiante, sua maneira admirável de ensinar nos faz ter sede 

de conhecimento e vontade de lutar. Os primeiros passam para iniciar este trabalho foram 

dados por você. As dificuldades vieram, mas você como uma grande amiga e uma excelente 

educadora, me orientou com sua inquestionável sabedoria sobre o que fazer. Hoje nosso 

trabalho ficou pronto graças à sua orientação segura. Eu só tenho a lhe agradecer, por ter 

sempre acreditado na minha capacidade. Que bom saber que posso contar com você na minha 

caminhada! Que Deus lhe abençoe sempre! Muito obrigada!!! 

Ao Dr. Luíz Carlos Zeferino, obrigado por sua colaboração. Seus conhecimentos, experiência e 

sugestões pontuais foram muito importantes para a conclusão desse trabalho. 

Aos professores doutores que fizeram parte das bancas de qualificação e defesa, Marco Túlio 

Zappata, Marise Amaral e Ana Maria, por suas críticas e considerações oportunas que 

contribuíram para o aperfeiçoamento deste trabalho.  

Às amigas e colegas de trabalho Nádja, Professora Zair, Edna e Maria de Lourdes por terem 

colaborado durante o desenvolvimento desse trabalho, sempre com amor e dedicação. Obrigada 

pelo companheirismo. Sem vocês esse trabalho não seria possível. 

À Profa. Dra. Sílvia Helena, por sua disponibilidade para realização das revisões dos 

esfregaços para definição do diagnóstico final, contribuindo com seus conhecimentos e 

experiência. 



0116 
 

 
 

Aos meus colegas do Laboratório de Pesquisa da Doença de Chagas. Especialmente ao 

professor Luquetti, por ter me aberto as portas para a pesquisa e me ensinado a conduzi-la de 

maneira ética e profissional. Obrigada pela compreensão que teve comigo, principalmente 

durante a realização das disciplinas. Especialmente, ainda, à minha amiga e colega Rosângela, 

pelas inúmeras vezes que me ajudou. Obrigada por sua amizade e companheirismo! 

Aos alunos da graduação, Diego, Andriele, Luciana e Patrícia por colaborarem com a 

digitação dos resultados no banco de dados.  

A todos os amigos e funcionários do Centro de Análises Clínicas Rômulo Rocha pela amizade 

e colaboração. 

Aos colegas da Faculdade de Farmácia que me acolheram com carinho. 

À estatística Gislaine que com grande competência realizou a análise dos dados. 

Aos professores do Programa de Pós-graduação, pela generosidade ao dividirem sua 

experiência e conhecimentos. 

Ao Conselho Nacional de Desenvolvimento Científico e Tecnológico – CNPq, pelo apoio 

financeiro. 

Às pacientes que aceitaram participar desse estudo, minha gratidão e que Deus abençoe vocês. 

A todos que contribuíram de alguma forma para a realização desse trabalho. 



0117 
 

 
 

 

 

Se você abre uma porta, você pode ou não entrar em uma nova sala. Você pode 

não entrar e ficar observando a vida. Mas se você vence a dúvida, o temor, e entra, dá 

um grande passo: nesta sala vive-se! Mas, também, tem um preço... São inúmeras 
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Resumo 
O exame citopatológico é um método eficiente para prevenir o câncer do colo do 
útero, no entanto, apresenta altas taxas de resultados falso-negativos (RFN). Para 
reduzir os RFN, são necessárias medidas de controle interno e externo da qualidade 
na rotina dos laboratórios. O método de revisão aleatória de 10% dos esfregaços 
negativos (R-10%) é o mais utilizado, no entanto, não é eficiente para reduzir os 
RFN. Porém, há evidências de que a revisão dos esfregaços selecionados por 
critérios clínicos de risco (RCCR) e o pré-escrutínio rápido (PER) apresentam bons 
resultados. Esse estudo comparou o desempenho do PER, R-10% e RCCR como 
métodos de controle interno da qualidade dos esfregaços cervicais. A casuística foi 
constituída por 6.135 esfregaços citopatológicos cervicais de mulheres atendidas 
nas Unidades Básicas de Saúde de Goiânia – GO, no período de março de 2006 a 
março de 2007. Os resultados citopatológicos foram classificados de acordo com o 
Sistema de Bethesda 2001. Inicialmente 6.135 esfregaços foram submetidos ao PER 
e em seguida ao escrutínio de rotina (ER). Após o ER os esfregaços classificados 
como negativos foram selecionados com base em critérios clínicos de risco e 
aleatoriamente 10% do total de esfregaços e submetidos às respectivas revisões. 
Quatro citologistas foram responsáveis pelo PER, ER, R-10% e RCCR e três pelas 
revisões dos esfregaços alterados e discordantes em qualquer revisão. Os 
esfregaços com resultados negativos no PER, ER, R-10% e RCCR foram 
considerados diagnóstico final (DF). Os esfregaços com resultados suspeitos ou 
insatisfatórios, pelo PER, foram analisados separadamente por dois outros 
citologistas. Também os esfregaços cujos resultados foram considerados alterados 
ou insatisfatórios pelo ER, R-10% e/ou RCCR foram igualmente revisados. Quando 
os dois citologistas revisores emitiram diagnósticos concordantes estes foram 
considerados DF. Os resultados discordantes foram analisados por um terceiro 
citologista e em uma reunião de consenso foi definido o DF. Todas as etapas do 
estudo foram realizadas às cegas, exceto na reunião de consenso. Os esfregaços 
classificados como negativos pelo ER que foram suspeitos pelo PER e/ou alterados 
nas R-10% e RCCR e confirmados pelo DF foram considerados RFN. Dos 6.135 
esfregaços, 5.522 foram classificados como negativos, 84 como insatisfatórios e 529 
como alterados pelo DF. A sensibilidade do PER foi de 63,0% para todas as 
anormalidades e de 96,7% para lesão intra-epitelial escamosa de alto grau (HSIL) 
quando comparado ao ER. A sensibilidade do PER foi de 74,9% para todas as 
anormalidades e de 95,0% para HSIL quando comparado ao DF. A sensibilidade da 
R-10% foi de 53,8% para todas as anormalidades quando comparado ao DF e não 
detectou nenhuma HSIL, enquanto a sensibilidade da RCCR foi de 64,0% para 
todas as anormalidades e de 75,0% para HSIL quando comparado ao DF. O PER 
acrescentou 132 (2,15%) esfregaços alterados, enquanto que a R-10% e a RCCR 
acrescentaram sete (0,11%) e 32 (0,52%), respectivamente. Enfim, o PER é uma 
alternativa eficiente de controle interno da qualidade, apresentando maior 
sensibilidade que as R-10% e RCCR na detecção de RFN. Permite, ainda, monitorar 
a taxa de RFN do laboratório, assim como avaliar continuamente o desempenho 
tanto do pré-escrutinador quanto do escrutinador de rotina.  
Palavras-chave: Câncer cervical. Controle da qualidade. Resultados falso-
negativos. Pré-escrutínio rápido. Revisão com base em critérios clínicos de risco. 
Revisão aleatória de 10%.  
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Abstract 

Abstract 
 
Cytopathology is an effective method of screening for cervical cancer; however, this 
method has high rates of false-negative results (FNR).  To reduce FNR, routine 
measures of internal and external quality control are required in laboratories.  The 
10% random review of negative smears (R-10%) is the most commonly used 
method; however, it is not effective in reducing FNR.  Nevertheless, there is evidence 
that the review of smears selected according to clinical risk factors (RCRF) and rapid 
prescreening (RPS) of all smears present good results.  This study evaluated the 
performance of RPS, R-10% and RCRF as methods of internal quality control of 
cervical smear testing.  The sample was composed of a total of 6,135 cervical 
smears from women who had attended Basic Health Clinics in Goiânia – Goiás 
between March 2006 and March 2007.  The cytopathological results were classified 
according to the 2001 Bethesda System.  Initially, 6,135 smears were submitted to 
RPS followed by routine scrutiny (RS).  Following RS, smears classified as negative 
were selected on the basis of clinical risk criteria, while 10% of all the smears were 
selected randomly, both sets then being submitted to the respective reviews.   Four 
cytologists were responsible for RPS, RS, R-10% and RCRF, and three for reviewing 
the abnormal and discordant smears from any of the reviews.  The smears classified 
as negative in RPS, RS, R-10% and RCRF were considered to have a final diagnosis 
(FD) of negative.  Smears considered suspect or unsatisfactory at RPS were 
analyzed separately by two other cytologists.  Smears considered abnormal or 
unsatisfactory at RS, R-10% and/or RCRF were likewise reviewed.  When the two 
reviewing cytologists reached concordant diagnoses, these were considered the FD.  
Discordant results were analyzed by a third cytologist and a consensus meeting was 
held to define the FD.  All stages of the study were performed blinded except for the 
consensus meeting.  Smears classified as negative at RS, which were suspect at 
RPS and/or considered abnormal at R-10% and RCRF and confirmed abnormal in 
the FD, were considered FN results.  Of the 6,135 smears, 5,522 were classified as 
negative, 84 as unsatisfactory and 529 as abnormal in the FD.  Sensitivity of RPS 
was 63.0% for all abnormalities and 96.7% for high-grade squamous intraepithelial 
lesion (HSIL) compared to RS.  The sensitivity of RPS was 74.9% for all 
abnormalities and 95.0% for HSIL compared to FD.  The sensitivity of R-10% was 
53.8% for all abnormalities when compared to FD.  R-10% failed to detect any cases 
of HSIL.  The sensitivity of RCRF was 64.0% for all abnormalities and 75.0% for HSIL 
compared to the FD.  RPS identified an additional 132 (2.15%) abnormal smears, 
whereas R-10% and RCRF identified an additional 7 (0.11%) and 32 (0.52%), 
respectively.  In conclusion, RPS is an effective method of internal quality control and 
has better sensitivity than R-10% and RCRF for the detection of FN results.  It also 
allows the FN rate of the laboratory to be monitored and permits continuous 
evaluation of the prescreening cytologist and the routine screening cytologist. 
Key words: Cervical cancer. Quality control. False-negative results. Rapid 
prescreening. Review based on clinical risk criteria. 10% random review.   
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Lista de Siglas 
 
 
 

AGC Atypical glandular cells 

(Células glandulares atípicas) 

ASCUS Atypical squamous cells of undetermined significance 

(Células escamosas atípicas de signficado indeterminado) 

ASC-US Atypical squamous cells of undetermined significance  

(Células escamosas atípicas de signficado indeterminado) 

ASC-H Atypical squamous cells cannot exclude HSIL 

(Células escamosas atípicas, não é possível excluir HSIL) 

CIQ Controle Interno da Qualidade 

CNPq Conselho Nacional de Desenvolvimento Científico e Tecnológico 

COEP Comitê de Ética em Pesquisa  

DF Diagnóstico final 

ER Escrutínio de rotina 

HSIL High-grade squamous intraepithelial lesion 

(Lesão intra-epitelial escamosa de alto grau) 

IC 95% Intervalo de confiança a 95% 

LSIL Low-grade squamous intraepithelial lesion 

(Lesão intra-epitelial escamosa de baixo grau) 

PER Pré-escrutínio rápido 

RCCR Revisão dos esfregaços selecionados com base em critérios clínicos de 
risco 

R-10% Revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos 

RFN  Resultado falso-negativo  

SUS Sistema Único de Saúde 

TCLE Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

UFG Universidade Federal de Goiás 
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Introdução 

                                                                                                                         

1. Introdução* 
 

O câncer de colo do útero ainda é um problema de saúde pública com 

aproximadamente 500.000 novos casos por ano no mundo (FERRAZ et al., 2005). 

No Brasil, estima-se que seja a terceira neoplasia maligna mais comum entre as 

mulheres, sendo superado pelo câncer de pele (não-melanoma) e pelo câncer de 

mama, e a quarta causa de morte por câncer em mulheres. O número de casos 

novos esperados em 2006 foi de 19.260, com um risco estimado de 20 casos a cada 

100.000 mulheres (INCA, 2007). 

 O câncer do colo do útero é uma doença com alta incidência e alta 

prevalência, com história natural longa, sendo possível identificar suas lesões 

precursoras, que nesta fase de evolução têm alta possibilidade de regredir 

espontaneamente, podem permanecer estáveis por tempo desconhecido e um 

contingente muito menor pode progredir até tornar-se carcinoma invasor. Essa 

dinâmica evolutiva das lesões precursoras tem implicações no planejamento do 

rastreamento e das ações diagnósticas e terapêuticas, pois se diagnosticadas2nessa 

fase de evolução são tratáveis e curáveis (CANTOR et al., 2005; LEAL et al., 2003; 

ZEFERINO et al., 1996, 1998). 

  O exame citopatológico foi sugerido como uma ferramenta para a detecção 

precoce do câncer do colo do útero desde 1941 (MOHAR; FRÍAS-MENDÍVIL, 2000; 

MORIN et al., 2000; ORTIZ-VÁZQUEZ; DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 

2001). É considerado um método eficiente, pois identifica as lesões precursoras, 

podendo levar a um significante decréscimo da mortalidade (BERGERON et al., 

2000; COCCHI et al., 1997; DEMAY, 1997; GUIMARÃES; SILVA, 1995; JOSTE; 

CRUM; CIBAS, 1995; ORTIZ-VÁZQUEZ; DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 

2001; TABBARA; SIDAWY, 1996). Em países onde os programas de rastreamento 

são bem estruturados e organizados, as taxas de incidência e mortalidade reduziram 

em aproximadamente 70% (FERRAZ et al., 2005). Entretanto, isso não acontece em 

                                            
* MENDES, M.T.R.; CRUZ, A.C.; CURTY, M.G. Citações: quando, onde e como usar (NBR 10520/2002). Niteroi: Intertexto, 
2002. 63p. 
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países onde os programas de rastreamento são ineficazes e não há medidas 

efetivas de controle da qualidade e a incidência e mortalidade continuam altas 

(DEMAY, 1997; FERRAZ et al., 2005; MOHAR; FRÍAS-MENDÍVIL, 2000).  

Um programa eficaz para o rastreamento do câncer do colo do útero, deve 

compreender métodos para detecção de alta sensibilidade, especificidade e 

facilidade de implementação (BERGERON et al., 1997). O exame citopatológico tem 

sido alvo de muitas críticas devido à sua baixa sensibilidade, pois a despeito de 

repetidos exames, certo número de mulheres desenvolvem o câncer cervical 

invasivo, em parte devido às taxas de RFN que podem variar de 2% a 50% 

(BERGERON et al., 2000; DEHNER, 1993; DOORNEWAARD, 1997; FERRAZ et al., 

2005; GAY; DONALDSON; GOELLNER, 1985; MITCHELL; MEDLEY, 1995;  ROWE; 

MARSHALL; BENTZ, 2002).  

As principais causas de RFN estão relacionadas ao erro de coleta, ao erro de 

escrutínio e ao erro de interpretação do diagnóstico (DOORNEWAARD et al., 1997; 

FERENCZY; FRANCO, 2001; MITCHELL; MEDLEY, 1995; ORTIZ-VÁZQUEZ; 

DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001). O erro de coleta é responsável por 

20% a 39% dos RFN e ocorre devido a não representatividade da mucosa cervical, à 

escassez de células neoplásicas, à necrose e inflamação presentes nos esfregaços 

as quais podem prejudicar a análise (DEMAY, 1997; FERENCZY; FRANCO, 2001; 

ORTIZ-VÁZQUEZ; DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001; RENSHAW, 

1997; VECCHIONE; CENCI, 1999).  

O erro de escrutínio varia de 10% a 67% e ocorre quando as células 

neoplásicas estão representadas no esfregaço, mas não são identificadas pelo 

escrutinador. Contribuem para esse erro fatores relacionados ao processo de 

escrutínio, como a falta de atenção e concentração, tempo insuficiente para analisar 

o esfregaço e a pouca experiência do profissional. Fatores relacionados à qualidade 

do esfregaço citopatológico também contribuem, tais como a presença de células 

anormais escassas e pequenas (BERGERON et al., 1997; DEMAY, 1997; 

DOORNEWAARD et al., 1997; MELAMED, 1996; PAJTLER et al., 2006; PITTOLI et 

al., 2003; VECCHIONE; CENCI, 1999).  

O erro de interpretação ocorre quando as células neoplásicas são 

reconhecidas, mas são interpretadas como benignas, ou mesmo são subavaliadas 
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e classificadas erroneamente (GAY, DONALDSON; GOELLNER, 1985). Esse erro é 

atribuído principalmente à pouca experiência do escrutinador, bem como a 

informações clínicas inadequadas (RENSHAW, 1997; VECCHIONE; CENCI, 1999). 

Para melhorar a qualidade do exame citopatológico e conseqüentemente 

reduzir os RFN, é necessário implementar medidas, tais como programas de 

controle interno e externo da qualidade na rotina dos laboratórios, que garantam a 

qualidade dos exames citopatológicos em todos os setores, desde a coleta até 

emissão dos laudos (COCCHI et al. 1997; FARRELL et al., 1997; FERRAZ et al., 

2005; MICHELOW; MCKEE; HLONGWANE, 2006; RENSHAW, 2001). Um programa 

da qualidade em citopatologia tem como objetivo final melhorar o desempenho do 

exame citopatológico em detectar anormalidades escamosas e glandulares e, 

conseqüentemente, reduzir as taxas de RFN (PAJTLER et al., 2006; VOOIJS, 1996). 

O controle interno da qualidade (CIQ) deve ser composto por um conjunto de 

ações sistematizadas e realizadas regularmente, que abranjam a observação do 

tempo de escrutínio, o controle da carga de trabalho do escrutinador, a revisão 

hierárquica dos esfregaços e a revisão dos esfregaços negativos. Há vários métodos 

ou ações de CIQ, tais como a análise da correlação cito-histológica, revisão 

retrospectiva dos exames, monitoramento estatístico da freqüência das lesões e da 

adequabilidade da amostra, inclusão proposital de esfregaços anormais na rotina e 

qualificação do pessoal que pode incluir exame de proficiência (MODY et al., 2000). 

Algumas das estratégias recentemente propostas para a redução dos 

problemas relacionados à adequabilidade da amostra estão concentradas em novos 

sistemas de fixação do espécime, onde o material escovado e/ou raspado é 

imediatamente colocado em um frasco contendo um líquido fixador, sendo o 

esfregaço posteriormente realizado no laboratório. Essa metodologia é denominada 

“citologia em amostra líquida”, “em base líquida”, “em camada delgada” ou em 

”monocamada” (PEREIRA et al., 2003; VELASCO, 2001).  

Para minimizar os erros de escrutínio e de interpretação do diagnóstico, a 

melhor maneira, provavelmente, é a revisão. Essa pode ser feita através de uma 

dupla leitura, revisão rápida de 100% dos esfregaços negativos no ER, revisão de 

uma porcentagem dos esfregaços interpretados como negativos no ER ou revisão 

utilizando sistemas automatizados como PAP NET, AUTO PAP, associados a 



16 
 

Introdução 

treinamento contínuo, por meio de atualização e aprimoramento, para todos os 

profissionais responsáveis pela realização dos exames citopatológicos (AMARAL et 

al., 2005; DI LORETO et al., 1997; DOORNEWAARD et al., 1997; ORTIZ-VÁZQUEZ; 

DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001). 

A revisão dos esfregaços previamente interpretados como negativos, é um 

método de CIQ inicialmente designado para resolver problemas inerentes ao exame 

citopatológico (MELAMED, 1996). Sem dúvida, o melhor método para evitar erros 

seria a revisão dupla de todos os esfregaços; prática que não seria ideal, pois é de 

difícil aplicação, visto que duplica o trabalho, diminui a produtividade e eleva os 

custos (ORTIZ-VÁZQUEZ; DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001).  

Nos EUA, as normas que dizem respeito a boas práticas para laboratórios estão 

contidas no The Clinical Laboratory Improvement Amendment of 1988 (CDC, 1992). 

Para o exame citopatológico está estabelecida a revisão aleatória de 10% dos 

esfregaços negativos (R-10%) como método de garantia interna da qualidade (CDC, 

1992; ORTIZ-VÁZQUEZ; DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001). 

No Brasil, através do Programa Nacional de Controle do Câncer do Colo do 

Útero e de Mama (Viva-Mulher), o Ministério da Saúde recomenda a revisão de, no 

mínimo, 10% dos exames realizados. Esses exames deverão ser selecionados para o 

monitoramento interno da qualidade, conforme os seguintes critérios: todos os casos do 

roteiro de critérios clínicos de risco e citopatológicos; todos os exames insatisfatórios em 

decorrência de hemorragia; casos negativos aleatórios perfazendo, no mínimo, 5% 

do total dos exames realizados (BRASIL, 2002).  

O método de R-10% consiste em escrutinar 10% dos esfregaços negativos 

selecionados aleatoriamente com o mesmo tempo gasto pelo ER, analisando todos 

os campos do esfregaço.  

Kriger e Naryshkin (1994) consideraram o método de R-10%, uma alternativa 

para monitorar a qualidade do escrutínio dos esfregaços citopatológicos.  No 

entanto, apesar de ser o mais utilizado, parece não ser eficiente para detectar as 

lesões não diagnosticadas no ER e dessa forma reduzir as altas taxas de RFN. 

Normalmente, mesmo que se detecte alguma discordância ou discrepância 

diagnóstica na amostra de 10%, não se revisam os 90% restantes, e ainda pode
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 demandar um tempo adicional de trabalho (DUDDING et al., 2001; FERRAZ et al., 

2005; MELAMED, 1996; PAJTLER, et al., 2006). 

Rohr (1990) confirma esse fato ao avaliar a R-10%, onde detectou apenas 

seis RFN em 2.980 esfregaços revisados, requerendo 348 horas de trabalho. Esses 

dados são consistentes com os resultados de Manrique et al. (2006) que 

encontraram apenas um RFN em 289 esfregaços negativos revisados, em um tempo 

total de aproximadamente 24 horas de trabalho. Para tentar minimizar a baixa 

sensibilidade, Koss (1993) sugeriu ampliar o número de esfregaços negativos 

revisados, pois revisando 20% dos esfregaços negativos detectou 3,9% de RFN do 

ER. 

 O método de revisão dos esfregaços selecionados com base em critérios 

clínicos de risco (RCCR) tem como critério a revisão de todos os esfregaços 

negativos no ER que contenham indicação de alterações observadas a partir de 

informações clínicas relevantes, antecedentes e sintomas referidos pela mulher que 

podem estar associadas com maior risco para neoplasias intra-epiteliais ou 

carcinoma invasivo do colo do útero, tais como hemorragia genital pós-menopausa; 

sangramento ectocervical de contato; evidência de doenças sexualmente 

transmissíveis ao exame ginecológico (inclusive HIV); alterações macroscópicas 

significativas ao exame especular ou à colposcopia; radioterapia e/ou quimioterapia 

prévia; exame citopatológico anterior alterado (DI LORETO et al., 1997; BRASIL, 

2002). Assim como a R-10% dos esfregaços negativos, essa revisão consiste em 

analisar todos os campos do esfregaço com o mesmo tempo gasto no ER.  

Para as mulheres consideradas de alto risco com base em critérios clínicos, a 

revisão dos esfregaços negativos no ER potencialmente poderia detectar maior 

número de RFN nessa população. Hutchinson (1996) mostrou que esse método 

pode aumentar a sensibilidade do exame citopatológico cerca de 5% e é melhor que 

a R-10%. Estudo semelhante mostrou que a R-10% obteve uma taxa de RFN de 3% 

e a RCCR obteve uma taxa de 5,9% (MULLIGAN, 1998).  

Manrique et al. (2006) relataram, entretanto, que a revisão rápida de 100% 

dos esfregaços negativos detecta mais exames com RFN do que a revisão somente 

dos esfregaços selecionados com base em critérios clínicos de risco. Isso pode ser 

parcialmente explicado pelo fato de que o escrutinador diante de uma 
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informação clínica importante em relação a determinado esfregaço, ficaria mais 

atento ao escrutínio, o que pode resultar em uma taxa menor de RFN nesse grupo. 

É possível inferir que a boa qualidade das informações relacionadas aos critérios 

clínicos de risco poderia melhorar o desempenho dessa sistemática de controle da 

qualidade.   

A revisão rápida de todos os esfregaços previamente interpretados como 

negativos foi descrita pela primeira vez em 1957, com a finalidade de substituir os 

métodos padrões de escrutínio, mas não foi utilizada. Apenas na década de 1990 o 

método ganhou popularidade ao ser introduzido no Reino Unido como uma 

alternativa eficiente de CIQ (DUDDING et al., 2001; FARAKER, 2001; FARAKER; 

BOXER, 1996; HUTCHINSON, 1996; PAJTLER et al., 2006). A revisão rápida 

consiste em escrutinar rapidamente durante 30 a 120 segundos todos os esfregaços 

interpretados previamente como negativos ou insatisfatórios para análise. Durante a 

revisão rápida, os esfregaços identificados como suspeitos são posteriormente 

submetidos a uma revisão detalhada por um profissional experiente, que 

determinará o diagnóstico final (DF) (AMARAL et al., 2005; BAKER, MELCHER; 

SMITH, 1995; FARAKER; BOXER, 1996; FERRAZ et al., 2005; ORTIZ-VÁZQUEZ; 

DUARTE-TORRES; CORTEZ-ORTEGA, 2001). 

Arbyn e Schenck (2000) em um estudo de metanálise, concluíram que a 

revisão rápida de todos os esfregaços negativos é um método eficiente e tem melhor 

relação custo-benefício como garantia interna da qualidade do que a R-10%. Em 

outro estudo, Amaral et al. (2005) compararam o desempenho dos métodos de 

revisão rápida de 100% e R-10% como métodos de garantia interna da qualidade. 

Observaram que a revisão rápida de 100% apresentou uma sensibilidade de 73,5% 

ao passo que a R-10% obteve uma sensibilidade de 40,9%. Manrique et al. (2006) 

compararam o desempenho dos métodos de revisão rápida de 100% e R-10% em 

2.887 esfregaços negativos. A revisão rápida detectou 92 esfregaços suspeitos, dos 

quais 42 foram considerados positivos, ao passo que dos 289 esfregaços 

submetidos ao método de R-10% apenas um foi confirmado como positivo. 

 Michelow; Mckee; Hlongwane (2006) selecionaram aproximadamente 26% 

(62.866) dos esfregaços negativos ou insatisfatórios de uma população de alto risco, 

os quais foram submetidos à revisão rápida, e detectaram 0.59% (373) esfregaços 
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suspeitos, após revisão detalhada 101 esfregaços foram reclassificados como lesão 

intra-epitelial escamosa de alto grau (HSIL) ou células escamosas atípicas não se 

pode excluir lesão de alto grau (ASC-H), 43 como lesão intra-epitelial escamosa de 

baixo grau (LSIL) ou células escamosas atípicas de significado indeterminado (ASC-

US) e 33 esfregaços como células glandulares atípicas (AGC).   

Outro método que tem sido sugerido com a finalidade de aumentar a 

sensibilidade do exame citopatológico é o pré-escrutínio rápido (PER), que consiste 

no escrutínio durante um tempo limitado de no máximo 120 segundos, antes do ER 

(BROOKE; DUDDING; SUTTON, 2002; DJEMLI; KHETANI; AUGER, 2005; FARREL 

et al., 1997; SAVILLE; MITCHELL, 2004; SMITH et al., 2003). A exemplo da revisão 

rápida esse método tem sido praticado principalmente no Reino Unido. Duas 

vantagens do PER são descritas sobre a revisão rápida: primeira, o trabalho fica 

mais interessante para os escrutinadores porque a prevalência das anormalidades é 

maior devido ao fato de que todos os esfregaços são submetidos à pré-avaliação, ao 

passo que na revisão rápida, os esfregaços anormais identificados no ER são 

separados e somente os negativos são revisados; segunda, a sensibilidade relativa 

do PER e do ER pode ser determinada (ARBYN et al., 2003; DJEMLI; KHETANI; 

AUGER, 2005).  

Farrell et al. (1997) mostraram que utilizando o tempo de um minuto, o PER 

detectou 86% dos casos de HSIL, 60% das LSIL e 48% das células escamosas 

atípicas de significado indeterminado (ASCUS), detectados posteriormente pelo ER. 

Do total dos diagnósticos anormais, 11,8% dos casos de ASCUS, 10% das LSIL e 

3,8% das HSIL foram identificados apenas pelo PER. 

Outro estudo avaliou o desempenho do PER e também a variação 

interobservador na identificação das anormalidades. Observou-se que a 

sensibilidade do PER variou de 54% a 92% para as anormalidades de alto grau e de 

33% a 75% para todos os graus. Os autores concluíram que o PER poderá ser 

utilizado como método de CIQ, bem como, para avaliar o desempenho de toda a 

equipe (BROOKE; DUDDING; SUTTON, 2002).  

 Em um estudo de metanálise, sobre o PER de esfregaços cervicais 

observou-se a sensibilidade média de 64,9% para todas as anormalidades, 72,6% 

para HSIL ou lesões mais severas. Aproximadamente 3% foram detectadas apenas
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pelo PER (ARBYN et al., 2003).  

Placid et al. (2004) compararam o desempenho do PER de 7.047 esfregaços 

com o ER, observaram uma sensibilidade para ASCUS de 83% (128/154), para LSIL 

de 87% (58/66), para HSIL de 100% (18/18). A proporção de esfregaços positivos 

detectados apenas no PER foi de 6,5%.   

Enfim, as altas taxas de RFN é um dos maiores problemas enfrentados pelos 

laboratórios de citopatologia e o método de R-10%, que é o mais utilizado, não tem 

sido eficiente como método de CIQ. Entretanto, há evidências de que a RCCR e o 

PER apresentam bons resultados na detecção de RFN.  Portanto, essa proposta 

precisa ser mais bem analisada e para isso é importante que se amplie e faça uma 

avaliação mais detalhada entre esses métodos de revisão em diferentes serviços 

para verificar se há concordância nos resultados.  

Nesse sentido, o objetivo desse estudo foi avaliar o desempenho do PER, R-

10% e RCCR para identificar aquele que oferece melhor desempenho como método 

de CIQ dos exames citopatológicos no rastreamento do câncer do colo do útero. 

Espera-se que os resultados desse estudo possam servir de subsídios na 

definição de um método de CIQ que apresente melhor desempenho e eficiência para 

a redução dos RFN dos exames citopatológicos. Dará também maior segurança às 

mulheres com resultados negativos que participam dos programas de rastreamento do 

câncer do colo do útero, conseqüentemente contribuirá com a redução da 

mortalidade por esse tipo de câncer.  
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2. Objetivos 
 

2.1. OBJETIVO GERAL 
 

Comparar o desempenho do pré-escrutínio rápido, revisão aleatória de 10% 

dos esfregaços negativos e revisão dos esfregaços selecionados com base em 

critérios clínicos de risco como métodos de controle interno da qualidade dos 

exames citopatológicos cervicais. 

 

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS 
 

2.2.1. Comparar a eficiência  do pré-escrutínio rápido dos exames 

citopatológicos com a revisão aleatória de 10% dos esfregaços 

negativos no escrutínio de rotina. 

 

2.2.2. Comparar a eficiência  do pré-escrutínio rápido dos exames 

citopatológicos com a revisão dos esfregaços selecionados com base 

em critérios clínicos de risco. 

 

2.2.3. Avaliar a eficiência do pré-escrutínio rápido dos exames 

citopatológicos em relação ao escrutínio de rotina.  

 

2.2.4. Comparar a freqüência dos resultados falso-negativos identificados 

através do pré-escrutínio rápido, revisão aleatória de 10% dos 

esfregaços negativos e revisão dos esfregaços selecionados com 

base em critérios clínicos de risco em relação ao diagnóstico final.  
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3. Metodologia 
 

3.1. DESENHO DO ESTUDO 
 

Este foi um estudo do tipo de teste de diagnóstico. 

 

3.2.  TAMANHO DA AMOSTRA 
 

Para calcular o tamanho da amostra foi usada a fórmula para estudos de uma 

proporção. Para tal adotou-se como sendo infinita a população de estudo, onde se 

desejava ter a precisão de 5% e o percentual de resultados verdadeiros positivos 

(resultados falso-negativos do escrutínio de rotina) do pré-escrutínio rápido, tendo 

como base o trabalho de FARREL et al. (1997). A partir destes dados chegou-se ao 

tamanho amostral de 6.000 exames e foram incluídos nesse estudo 6.135 exames 

citopatológicos. 

 

3.3. SELEÇÃO DE CASUISTICA  
 

Este estudo teve como base a população feminina usuária do Sistema Único 

de Saúde (SUS) atendida nas Unidades Básicas de Saúde do município de Goiânia 

que se submeteu ao exame citopatológico cervical, no período de março de 2006 a 

março de 2007. A análise dos esfregaços foi realizada pela equipe de citologistas do 

Centro de Análises Clínicas Rômulo Rocha da Faculdade de Farmácia da 

Universidade Federal de Goiás (UFG), o qual possui infra-estrutura e equipe para o 

seu desenvolvimento. Portanto, contou com profissionais de nível superior 

especialistas em citologia clínica responsáveis pela análise dos esfregaços 

citopatológicos, conferência e assinatura dos resultados. Contou também com 

técnicos responsáveis pelo recebimento e coloração das amostras, arquivo de 

lâminas e digitação dos laudos. 
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3.3.1. CRITÉRIOS DE INCLUSÃO  
 
Foram incluídos no estudo somente os esfregaços de mulheres que já 

iniciaram a atividade sexual (INCA, 2002); maiores que 18 anos na data da coleta e 

que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo A).   

 

3.3.2. CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO 
 

Foram excluídos do estudo os esfregaços de mulheres que não iniciaram a 

atividade sexual; menores que 18 anos na data da coleta e que não assinaram o 

TCLE. 

 

3.4. VARIAVEIS  
 

As variáveis e suas categorias estudas foram:   

Roteiro de critérios clínicos de risco - são alterações observadas a partir dos 

exames clínicos, antecedentes e sintomas referidos pela mulher que podem estar 

associadas com a presença de lesões intra-epiteliais escamosas ou carcinoma 

invasivo do colo do útero, tais como hemorragia genital pós-menopausa; 

sangramento ectocervical de contato; evidência de doenças sexualmente 

transmissíveis ao exame ginecológico (inclusive HIV); alterações macroscópicas 

significativas ao exame especular ou à colposcopia; radioterapia e/ou quimioterapia 

prévia; exame citopatológico anterior com qualquer um dos diagnósticos 

especificados nos critérios citopatológicos (BRASIL, 2002). 

Adequabilidade da amostra - propriedades do esfregaço citopatológico que 

permitem descrever suas características, avaliadas pelo escrutinador, de acordo 

com a presença de elementos celulares como: satisfatória para análise, fatores que 

podem obscurecer parcialmente o esfregaço e insatisfatória para análise 

(SOLOMON; NAYAR, 2004). 

Resultado citopatológico - resultado do exame citopatológico, categorizado de 

acordo com a classificação do Sistema de Bethesda 2001 (SOLOMON; NAYER, 

2004): 

• Negativo para lesão intra-epitelial ou malignidade 
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• Anormalidades em células epiteliais escamosas: 

o Células Escamosas Atípicas 

 de significado indeterminado (ASC-US) 

 não é possível excluir lesão intra-epitelial escamosa de alto grau 

(ASC-H) 

o Lesão Intra-epitelial Escamosa de Baixo Grau (LSIL) – (abrangendo: 

HPV/displasia leve/NIC 1) 

o Lesão Intra-epitelial Escamosa de Alto Grau (HSIL) – (abrangendo: 

displasia moderada e severa, CIS; NIC 2, NIC 3) 

o Lesão Intra-epitelial Escamosa de Alto Grau, com características 

suspeitas de invasão 

o Carcinoma Escamoso Invasivo 

• Anormalidades em células glandulares:  

o Atipias (AGC – SOE) 

 Células endocervicais atípicas, sem outras especificações 

 Células endometriais atípicas, sem outras especificações 

 Células glandulares atípicas, sem outras especificações  

o Atipias (AGC – NEO) 

 Células endocervicais atípicas, possivelmente neoplásicas 

 Células glandulares atípicas, possivelmente neoplásicas 

o Adenocarcinoma endocervical  in situ 

o Adenocarcinoma invasivo 

 Endocervical 

 Endometrial 

 Extra-uterino 

 Sem outras especificações 

o Outras neoplasias malignas 

 

Pré-escrutínio rápido (PER) - método de CIQ, onde o escrutinador analisa 

rapidamente todos os esfregaços antes do ER, utilizando a objetiva com aumento de 

10x do microscópio e o tempo médio de um minuto, analisando no mínimo 50 

campos do esfregaço. A técnica de escrutínio rápido utilizada foi a Whole, como 

indicado na Figura 1 (MONTEMOR et al., 2006). O resultado do PER é dado como 
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suspeito, negativo ou insatisfatório. Quando o resultado do PER e do escrutínio de 

rotina são discordantes entre si o esfregaço é revisado detalhadamente (FARRELL, 

et al. 1997).  

 

 

 

 

 

 

                            
Figura 1. Representação gráfica da Técnica Whole 

 
Escrutínio de rotina (ER) – é a análise de todos os campos do esfregaço de rotina 

através do microscópio óptico, para o rastreamento do câncer do colo do útero, 

utilizando o tempo médio de 6 a 10 minutos. 

Revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos no escrutínio de rotina (R-
10%) - método de CIQ, que consiste em revisar 10% dos esfregaços que foram 

considerados negativos no ER, selecionados aleatoriamente, analisando todos os 

campos do esfregaço com o mesmo tempo gasto para o ER (BRASIL, 2002; CDC, 

1992). 

Revisão dos esfregaços selecionados por critérios clínicos de risco (RCCR) - 
método de CIQ, que consiste em revisar esfregaços que foram considerados 

negativos pelo ER, selecionados de acordo com o roteiro de critérios clínicos de 

risco, analisando todos os campos do esfregaço com o mesmo tempo gasto para o 

ER (BRASIL, 2002; CDC, 1992). 

Diagnóstico Final (DF) - os esfregaços citopatológicos identificados como suspeitos 

ou alterados por qualquer um dos métodos de controle interno da qualidade foram 

analisados separadamente por dois citologistas; os casos concordantes foram 

considerados DF, quando os resultados foram discordantes, um terceiro citologista 

revisou o esfregaço e em uma reunião de consenso foi definido o DF. Os esfregaços 

identificados como negativos pelo ER e que não foram considerados suspeitos por 

qualquer um dos métodos de CIQ foram considerados DF. 



26 
 

Metodologia 

Resultado falso-negativo (RFN) - esfregaços que foram classificados como 

suspeitos pelo método de PER ou que foram identificados como alterados pelos 

métodos de R-10% e RCCR e que não foram identificados pelo ER e confirmados 

como alterados pelo DF, foram considerados RFN. 

 

3.5. COLETA DE DADOS 
 

Para esse estudo foi utilizada a ficha de requisição e resultado do exame 

citopatológico, padronizada pelo Ministério da Saúde - Programa Viva Mulher de 

Controle do Câncer de Colo de Útero e Mama (Anexo B). A identificação da mulher e 

as informações relevantes do roteiro de critérios clínicos de risco foram preenchidas 

nas unidades de saúde pelos médicos e enfermeiros responsáveis pela coleta da 

amostra. Os dados foram obtidos a partir das fichas de requisição com os 

respectivos resultados e das planilhas utilizadas no PER, R- 10%, RCCR, revisões 

dos esfregaços alterados e insatisfatórios no ER e revisão dos esfregaços 

discordantes (Anexos C, D, E, F, G e H). 

 

3.6. PROCEDIMENTO TECNICO E OPERACIONAL 
 

Participaram desse estudo sete citologistas, todos com título de Especialista 

em Citologia Clínica.  

Dois citologistas com experiência de dois e 10 anos foram responsáveis pela 

realização do ER. Dois citologistas com experiência de seis e 13 anos foram 

responsáveis pela realização do PER e pelas R-10% e RCCR, os quais se 

alternaram mensalmente nessas funções. 

Outros três citologistas, dos quais dois são doutores, com experiência entre 

13 e 15 anos, foram responsáveis pelas revisões detalhadas dos esfregaços 

suspeitos ou alterados identificados pelo ER e/ou por qualquer um dos métodos de 

CIQ, assim como a revisão dos casos discordantes para a definição do DF. 

Devido o não conhecimento do método de PER, os citologistas inicialmente 

foram treinados. Durante o treinamento, os citologistas tiveram a oportunidade de 

não só conhecerem e aprenderem o método de PER, como também observar que 

ao escrutinarem um esfregaço em apenas um minuto eram capazes de identificar 
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alguma alteração. Entendeu-se que para as R-10% e RCCR não era preciso 

treinamento, pois são os métodos de CIQ atualmente utilizados no laboratório. No 

entanto, com a finalidade de atender a todos os quesitos e procedimentos 

estabelecidos na metodologia do estudo, sem alterar a rotina do laboratório, foi 

realizado um estudo piloto para definir a operacionalização do estudo.  

Para evitar a fatiga e conseqüentemente a falta de concentração dos pré-

escrutinadores, o PER foi realizado como primeira atividade diária, bem como não foi 

ultrapassado o limite de 40 lâminas por dia.  

As seqüências de eventos foram definidas e executadas da seguinte maneira: 

Inicialmente, todos os esfregaços citopatológicos da rotina foram submetidos 

ao PER. Os resultados foram classificados como suspeitos, negativos ou 

insatisfatórios e anotados na planilha (Anexo C). O pré-escrutinador utilizou o tempo 

médio de um minuto por esfregaço e não teve acesso à ficha de requisição que 

continha as informações da mulher e não participou do ER. 

Após o PER, todos os esfregaços foram submetidos ao ER (Anexo B), sendo 

analisados todos os campos do esfregaço no tempo médio de seis a 10 minutos. Os 

citologistas responsáveis pelo ER não sabiam do resultado do PER, razão pela qual 

não foram realizadas identificações ou marcas nos esfregaços. 

Em seguida ao ER, todos os esfregaços classificados como alterados ou 

insatisfatórios foram submetidos à revisão detalhada (Anexo F e G). Enquanto que 

os esfregaços classificados como negativos e que continham algum critério clínico 

de risco e 10% dos esfregaços negativos selecionados aleatoriamente foram 

submetidos às respectivas RCCR e R-10% (Anexo D e E). Os resultados dessas 

revisões foram classificados como negativos, alterados ou insatisfatórios. 

Todos os esfregaços suspeitos, alterados ou insatisfatórios identificados pelo 

ER ou por qualquer um dos métodos de CIQ foram submetidos à revisão detalhada, 

a qual foi realizada por dois citologistas que não participaram de nenhuma etapa 

anterior. Quando os dois citologistas emitiram diagnósticos concordantes, estes 

foram considerados DF. Os resultados discordantes foram analisados por um 

terceiro citologista e em uma reunião de consenso foi definido o DF (Anexo F, G e 

H).    

Os esfregaços que foram identificados como negativos pelo PER e pelo ER e
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que não foram selecionados para a R-10% e RCCR foram considerados DF.  

O procedimento técnico operacional está representado nos fluxogramas 1 e 2. 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 Fluxograma 1. Procedimento técnico operacional 

Reunião de 
Consenso 

Resultados 
Discordantes 

Suspeito (S) 
Negativo (N) 

Insatisfatório (I) 

Esfregaços 
Analisados 

(6.135)

Alterados ou 
Insatisfatórios 

Negativos 

Revisão 
Detalhada 

Resultados 
Concordantes 

DIAGNÓSTICO FINAL 

Escrutínio de Rotina  

Pré-escrutínio 
Rápido  

Fluxograma 2 
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Fluxograma 2. Procedimento técnico operacional (continuação) 

Resultados 
Discordantes 

Reunião de 
Consenso 

Revisão de 
Critérios Clínicos 

de Risco

Revisão Aleatória 
de 10% 

Negativos Alterados ou 
Insatisfatórios 

Suspeitos ou 
Insatisfatórios no  

Pré-escrutínio 

Revisão 
Detalhada 

Resultados 
Concordante

s

Esfregaços Negativos no 
Escrutínio de Rotina 

DIAGNÓSTICO 
FINAL 
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3.7. PROCESSAMENTO E ANÁLISE DOS DADOS 
 

Os dados foram armazenados em banco de dados utilizando-se o programa 

Epi Info TM Versão 3.3.2, a partir das informações contidas nas: 

• Ficha de requisição e resultados do exame citopatológico do colo do útero 

(Anexo B); 

• Planilha do pré-escrutínio rápido (Anexo C); 

• Planilha de revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos no escrutínio 

de rotina (Anexo D); 

• Planilha de revisão dos esfregaços selecionados com base em critérios 

clínicos de risco (Anexo E); 

• Planilha de revisão dos esfregaços alterados no escrutínio de rotina (Anexo 

F);   

• Planilha de revisão dos esfregaços insatisfatórios no escrutínio de rotina 

(Anexo G); 

• Planilha de revisão dos esfregaços com diagnósticos discordantes (Anexo H); 

Após a digitação, os dados das planilhas foram conferidos, caso identificado 

algum erro, as correções eram feitas e novamente submetidas à digitação. 

A taxa de RFN foi calculada tendo como numerador o total de RFN e como 

denominador o total de esfregaços analisados. 

Para avaliar o desempenho dos métodos de PER, ER, R-10% e RCCR foi 

considerado o DF (BROOKE; DUDDING; SUTTON, 2002). 

Para a análise estatística dos dados foi utilizado o programa SAS (SAS, 

2001). Foram estimadas a sensibilidade e a especificidade com seus respectivos 

intervalos de confiança de 95%, bem como o valor preditivo positivo e valor preditivo 

negativo dos métodos de PER e ER (FLEISS, 1981). As variáveis foram estudadas 

de maneira descritiva, através do cálculo de freqüências absolutas e relativas. Para 

estudar a associação das variáveis categóricas com a variável resposta, estudou-se 

cada uma delas bivariadamente através do cálculo da Razão de Prevalência (RP) e 

seu respectivo intervalo de confiança. 
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3.8. ASPECTOS ÉTICOS 
 

Este estudo teve como base informações contidas na ficha de requisição do 

exame citopatológico e nas planilhas dos métodos de CIQ. Os esfregaços foram 

submetidos aos procedimentos de CIQ de acordo com a rotina estabelecida na 

seção de citologia do Centro de Análises Clínicas Rômulo Rocha. Além disso, foram 

realizados procedimentos adicionais nos esfregaços que aumentaram a acurácea do 

exame. Os resultados citopatológicos enviados às pacientes foram os estabelecidos 

pelo DF.  

Os pesquisadores não tiveram contato direto com as mulheres, cuja 

identificação constou apenas na ficha de requisição. Essa foi preenchida por 

profissionais das Unidades de Saúde responsáveis pela coleta das amostras. Nas 

planilhas adicionais utilizadas para as revisões não foi incluído o nome da mulher, 

ficando apenas como identificação o número de registro e o número da citologia. 

As mulheres foram convidadas a participar deste estudo e foram informadas 

sobre os objetivos e metodologia da pesquisa pelo profissional responsável pela 

coleta e tiveram assegurado o direito de não aceitarem participar. As que aceitaram 

como voluntárias, participar leram e assinaram o Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido (Anexo A).  

Os dados obtidos foram utilizados de maneira confidencial, obedecendo aos 

preceitos do Código de Ética Médica para a utilização científica de dados de 

pacientes e respeitada os princípios enunciados na Declaração de Helsinque III 

(2000) emendada em Edimburgo, Escócia, e na Resolução 196/96 do Conselho 

Nacional de Saúde (BRASIL, 1996). 

Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade 

Federal de Goiás (COEP-UFG) em 07/12/2005 (Anexo I) e foi financiado pelo 

Conselho Nacional de Desenvolvimento Científico e Tecnológico (CNPq) através do 

Edital MCT/CNPq 02/2006 – Universal.  



32 
 

Publicações 

4. Publicações 
 
4.1. ARTIGO 1 
 
 
 
 
 

Controle da Qualidade em Citopatologia Cervical: Revisão de Literatura 
 

 
Suelene Brito do Nascimento Tavares1, Rita Goreti Amaral1,  

Edna Joana Cláudio Manrique1, Nadja Lindany Alves de Sousa1,  

Zair Benedida Pinheiro de Albuquerque1, Luiz Carlos Zeferino2 

 

 

 

 

 

 

Publicado na Revista Brasileira de Cancerologia, Rio de Janeiro, v.53, n.3, p.355-

64, jul./ag. 2007 
 

 

 

 

 

 

 



33 
 

Publicações 

Controle da Qualidade em Citopatologia Cervical: Revisão de Literatura 

Quality control in cervical cytopathology: a literature review 

 
Suelene Brito do Nascimento Tavares1, Rita Goreti Amaral1,  

Edna Joana Cláudio Manrique1, Nadja Lindany Alves de Sousa1,  

Zair Benedita Pinheiro de Albuquerque1, Luiz Carlos Zeferino2 

 

1Setor de Citologia Clínica, Faculdade de Farmácia, Universidade Federal de Goiás (GO) 
2Departamento de Tocoginecologia, Faculdade de Ciências Médicas, Universidade Estadual 

de Campinas (SP)  

 
 
Correspondência 
Luiz Carlos Zeferino  

E-mail: zeferino@hc.unicamp.br  

Rua Alexander Fleming 101 Campinas (SP) - Brasil - CEP: 13083-881  

Telefone: (19) 3788-9305 - Fax: (19) 3289-9302  

 
Título resumido: Controle da Qualidade em Citologia Cervical  
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



34 
 

Publicações 

Resumo 

O exame citopatológico é importante ferramenta para a detecção das lesões 

precursoras do câncer do colo uterino que, quando nesta fase, são tratáveis, 

resultando em significante decréscimo da mortalidade. Entretanto, o exame 

citopatológico apresenta falhas, pois a taxa de resultados falso-negativos pode variar 

de 2% a 50%. Os resultados falso-negativos ocorrem principalmente devido a erro 

de coleta, de escrutínio e de interpretação. O controle interno e externo da qualidade 

na rotina dos laboratórios tem como objetivo final melhorar o desempenho 

diagnóstico do exame citopatológico, além de possibilitar a avaliação do 

desempenho do escrutinador e a identificação de causas de erros relacionados à 

coleta. O controle interno da qualidade pode ser realizado regularmente e abrange o 

monitoramento da adequabilidade da amostra, a observação do tempo de escrutínio, 

o controle da carga de trabalho do escrutinador, a revisão hierárquica dos 

esfregaços e a revisão dos esfregaços negativos. O controle interno da qualidade 

também pode compreender a análise da correlação cito-histológica, a revisão de 

exames anteriores, o monitoramento estatístico da freqüência das lesões e da 

adequabilidade da amostra, a inclusão proposital de esfregaços anormais na rotina. 

Educação continuada, qualificação do pessoal e exame de proficiência periódico são 

estratégias a serem adotadas. Revisão aleatória ou total dos exames, revisão rápida 

ou detalhada são métodos que têm vantagens e desvantagens na detecção dos 

resultados falso-negativos. Cabe ao laboratório definir a melhor estratégia de 

controle interno da qualidade que permita a melhoria do processo técnico e, 

conseqüentemente, da qualidade do serviço dos laboratórios de citopatologia. 

 
Palavras-chave: Câncer cervical, Controle da qualidade, Falso-negativos, Erro de 

escrutínio, Sensibilidade, Teste de Papanicolaou 
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Abstract 

Gynecologic cytopathology is an important tool for the detection of precursor lesions 

of cervical cancer, which at that stage are treatable, and results in a significant 

decrease in mortality. However, gynecologic cytopathology has drawbacks, the rate 

of false-negative results vary between 2% and 50%. False-negative results occur 

principally due to errors in the collection of samples, in examination and in 

interpretation. The ultimate objective of routine internal and external quality control in 

laboratories is to improve the diagnostic performance of the test, evaluate the 

performance of the screener, and to identify the causes of errors related to sample 

collection. Internal quality control may be carried out regularly and involves 

monitoring the adequacy of the sample, observing the duration of the examination, 

the control of screener’s workload, hierarchical review of smears and review of 

negative smears. Internal quality control may also include analysis of the 

cytology/histology correlation, review of previous exams, monitoring of statistics on 

the frequency of lesions and sample adequacy, and the deliberate inclusion of 

abnormal smears in routine exams. Continued education, personnel training and 

periodic proficiency exams are strategies that should be adopted. Random or 100% 

review of smears, rapid review or detailed reviews are methods that have advantages 

and disadvantages for the detection of false-negative results. It is the laboratory’s 

task to define the best strategy for internal quality control that will lead to an 

improvement in the technical procedures and consequently in the quality of the 

service provided by cytopathology laboratories. 

 

Keywords: Cervical cancer, Quality control, False-negative results, Screening error, 

Sensitivity, Pap smear 
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Introdução 
 

O exame citopatológico foi sugerido como uma ferramenta para a detecção precoce 

do câncer do colo do útero, em 19411. É considerado um método eficiente, pois tem 

a habilidade de identificar lesões precursoras do câncer do colo do útero, que 

naquele momento são tratáveis, podendo resultar em significante decréscimo da 

mortalidade por esse tipo de câncer2-8. 

 

Na prática, há regiões ou países que têm realizado rotineiramente o exame 

citopatológico, porém sem apresentar redução da mortalidade6. É fato que o exame 

citopatológico tem sido alvo de muitas críticas devido aos resultados falso-negativos, 

cujas taxas podem variar de 2% a 50%7,9-13. Como conseqüência, mais 

recentemente, tem sido questionada a sua validade nos programas de rastreamento 

do câncer do colo do útero2,13,14.  

 

Os resultados falso-negativos ocorrem principalmente devido aos erros de coleta, de 

escrutínio e de interpretação do diagnóstico8,10,11,16-19. O erro de coleta é responsável 

por 20% a 39% dos resultados falso-negativos e ocorre devido a não 

representatividade ou escassez de células neoplásicas, fundo necrótico ou 

inflamação presentes nos esfregaços que podem prejudicar a análise3,5,6,8,10,19-23. 

 

O erro de escrutínio varia de 10% a 67% e ocorre quando as células neoplásicas 

estão representadas no esfregaço, porém não são reconhecidas ou identificadas 

pelo escrutinador. Contribuem para esse erro fatores relacionados ao processo de 

escrutínio, como: falta de atenção e concentração, tempo insuficiente para analisar o 

esfregaço e a pouca experiência do profissional. Fatores relacionados à qualidade 

do esfregaço citopatológico também contribuem, tais como a presença de células 

anormais escassas e pequenas6,10,20-22,24,25. 

 

O erro de interpretação é responsável por resultados falso-negativos e ocorre 

quando as células neoplásicas são reconhecidas, porém são interpretadas como 

benignas, ou mesmo são subavaliadas e classificadas erroneamente26. Esse erro é 

atribuído principalmente à experiência insuficiente, bem como a informações clínicas 

inadequadas22,23. 
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Para melhorar a qualidade do exame citopatológico é necessário implementar 

medidas, tais como programas de controle interno e externo da qualidade na rotina 

dos laboratórios2,3,5,12,13,27-29. Um programa da qualidade em citopatologia tem como 

objetivo final melhorar o desempenho do exame citopatológico em detectar 

anormalidades escamosas e glandulares e, conseqüentemente, reduzir as taxas de 

resultados falso-negativos25,30. 

 

O controle interno da qualidade deve ser composto por um conjunto de ações 

sistematizadas e realizadas regularmente, que abrange o monitoramento da 

adequabilidade da amostra, a observação do tempo de escrutínio, o controle da 

carga de trabalho do escrutinador, a revisão hierárquica dos esfregaços e a revisão 

dos esfregaços negativos. Há vários métodos ou ações de controle interno da 

qualidade, tais como a análise da correlação cito-histológica, a revisão retrospectiva 

de exames, o monitoramento estatístico da freqüência das lesões e a 

adequabilidade da amostra, a inclusão proposital de esfregaços anormais na rotina e 

a qualificação do pessoal que pode incluir exame de proficiência31. 

 

Esta revisão objetivou uma análise de artigos publicados em periódicos indexados 

nas bases de dados Medline e SciELO, abordando o controle da qualidade do 

exame citopatológico cervical. Os unitermos utilizados foram: câncer cervical, 

controle da qualidade, falso-negativos, erro de escrutínio, sensibilidade e teste de 

Papanicolaou, tendo sido selecionados artigos a partir de 1957 até a data corrente. 

No total, 70 artigos ou documentos foram analisados, incluindo manuais técnicos do 

Ministério da Saúde do Brasil e Regulations for implementating clinical laboratory 

improvement of 1988- CLIA 88. Neste artigo deu-se ênfase às vantagens e 

desvantagens (Quadro 1) dos métodos de controle interno da qualidade 

relacionados aos exames de citopatologia do colo uterino. 

 

Revisão dos esfregaços selecionados por critérios clínicos de risco 
 

A revisão dos esfregaços selecionados por critérios clínicos de risco é um método 

que consiste na revisão de todos os esfregaços negativos no escrutínio de rotina 

que contenham indicação de alterações observadas a partir de informações clínicas 

relevantes, antecedentes e sintomas referidos pela mulher que podem estar 
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associadas com maior risco para neoplasias intra-epiteliais ou carcinoma invasivo do 

colo do útero, tais como hemorragia genital pós-menopausa; sangramento 

ectocervical de contato; evidência de doenças sexualmente transmissíveis ao exame 

ginecológico (inclusive HIV); alterações macroscópicas significativas ao exame 

especular ou à colposcopia; radioterapia e/ou quimioterapia prévia; exame 

citopatológico anterior alterado14,32. 

 

Para as mulheres consideradas de alto risco com base em critérios clínicos, a 

revisão dos esfregaços negativos no escrutínio de rotina, potencialmente, poderia 

detectar maior número de resultados falso-negativos nessa população. Hutchinson33 

mostrou que esse método pode aumentar a sensibilidade do exame citológico em 

cerca de 5% e é melhor que a revisão aleatória de 10%. Estudo semelhante mostrou 

que a revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos obteve uma taxa de 

resultados falso-negativos de 3% e a revisão dos esfregaços selecionados por 

critérios clínicos de risco obteve uma taxa de 5,9%34.  

 

Manrique et al.35 relataram, entretanto, que a revisão rápida de 100% dos 

esfregaços negativos detecta mais exames com resultados falso-negativos do que a 

revisão somente dos esfregaços selecionados por critérios clínicos. Isso pode ser 

parcialmente explicado pelo fato de que o escrutinador, diante de uma informação 

clínica importante em relação a determinado esfregaço, ficaria mais atento ao 

escrutínio, o que poderia resultar em uma taxa menor de resultados falso-negativos 

nesse grupo. É possível inferir que a boa qualidade das informações relacionadas 

aos critérios clínicos poderia melhorar o desempenho dessa sistemática de controle 

da qualidade.  

 

Revisão de esfregaços cervicais prévios negativos em mulheres com lesão 
intra-epitelial ou carcinoma invasivo 

 

A Clinical Laboratory Improvement Amendments of 1988 (CLIA 88)36 e o Manual 

Técnico para Laboratórios32 recomendam a revisão dos esfregaços prévios 

negativos, realizados nos últimos cinco anos, sempre que for feito o diagnóstico de 

lesão intra-epitelial escamosa de alto grau (HSIL) ou carcinoma invasivo, para que 

se identifiquem os resultados falso-negativos do exame citopatológico24. Hatem & 
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Wilbur37, ao revisarem esfregaços negativos de 17 pacientes com diagnóstico de 

displasia severa ou carcinoma invasivo, observaram que 88% dos esfregaços 

apresentavam alguma anormalidade. Outro estudo revisou 8.096 esfregaços prévios 

negativos, nos últimos cinco anos, de mulheres com resultado positivo e 

reclassificou 284 (3,5%) como lesão intra-epitelial ou carcinoma, 474 (5,9%) como 

células escamosas atípicas de significado indeterminado (ASCUS), 7 (0,09%) como 

células glandulares atípicas de significado indeterminado (AGUS) ou 

adenocarcinoma, e 39 (0,5%) como insatisfatórios, sendo que 93% desses 

resultados falso-negativos foram identificados em esfregaços dos últimos três anos. 

Concluíram, então, que revisar esfregaços citológicos previamente diagnosticados 

como negativos para casos correntes diagnosticados como lesão intra-epitelial 

escamosa ou AGUS poderá identificar erros de escrutínio e de diagnóstico38. 

 

A revisão crítica destas amostras é um exercício eficiente de educação continuada e 

permite entender melhor a causa de resultados citopatológicos incorretos, bem como 

planejar formas de melhorar o desempenho da equipe24. Todavia como esses 

resultados falso-negativos são detectados retrospectivamente, esse método não 

oferece benefício para a mulher. 

 

Correlação entre os resultados citológicos e histológicos 
 

Desde a introdução do esfregaço cérvico-vaginal no rastreamento do câncer de colo 

do útero, os indicadores obtidos pela correlação cito-histológica têm sido apontados 

como um dos indicadores para medir e garantir a qualidade dos diagnósticos 

citológicos3,14. Di Loreto et al.14 correlacionaram 157 esfregaços citopatológicos 

cérvico-vaginais com suas respectivas biopsias e observaram uma concordância em 

75,8% dos casos. Todavia os dados obtidos por Di Loreto variam amplamente em 

relação a estudos semelhantes ou envolvendo outros observadores. 

 

Algumas razões podem explicar as discordâncias ou discrepâncias cito-histológicas. 

A análise histológica e, principalmente, a citológica tem forte componente de 

subjetividade que pode resultar em alta variabilidade diagnóstica intra e 

interobservador. Conceitos e padrões adotados na interpretação dos esfregaços, 

assim como a falta de representatividade da lesão no esfregaço podem ser 
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detectados por meio desse método14. Razões como estas podem explicar, em parte, 

um caso classificado como negativo no exame citológico, apesar de a biopsia revelar 

uma neoplasia intra-epitelial cervical de grau 3 (NIC 3)39. 

 

Dois comentários devem ser destacados em relação a esse método. A correlação 

cito-histológica tem valor quando as amostras para ambos os exames forem colhidas 

no mesmo momento, pois caso contrário, diferenças no diagnóstico cito-histológico 

poderão ocorrer devido à regressão ou progressão da lesão. Assim, quanto maior for 

o intervalo entre as coletas menor é o significado dessa análise. O segundo 

comentário é que esse método é aplicável somente aos casos submetidos à biopsia 

e, portanto, não tem utilidade para os esfregaços negativos no escrutínio de rotina.  

 

Revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos do escrutínio de rotina 
 

É o método de controle interno da qualidade dos exames citopatológicos mais 

utilizado, recomendado pela Academia Internacional de Citologia e pelo Ministério da 

Saúde no Brasil13,32,40,41. Kriger & Naryshkin42 consideraram esse método uma 

alternativa para monitorar a qualidade do escrutínio dos esfregaços citopatológicos. 

No entanto não é eficiente para detectar as lesões não diagnosticadas no escrutínio 

de rotina e pode demandar um tempo adicional de trabalho. 

 

Estudos têm demonstrado ser uma metodologia ineficiente para detectar resultados 

falso-negativos13,14,25,27,33,40,41,43-46. Pelo fato de esse método selecionar 

aleatoriamente apenas 10% dos esfregaços negativos, a maior porcentagem dos 

esfregaços não é revisada33,45,46. Rohr et al.44 confirmaram esse fato ao avaliarem a 

revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos, em que foram detectados 

apenas 6 falso-negativos em 2.980 esfregaços revisados, requerendo 348 horas de 

trabalho. Esses dados são consistentes com os resultados de Manrique et al.35 que 

encontraram apenas um resultado falso-negativo em um grupo de 289 esfregaços 

negativos revisados, em um tempo total de aproximadamente 24 horas de trabalho. 

Para tentar minimizar a baixa sensibilidade, Koss47 sugeriu ampliar o número de 

esfregaços negativos revisados, pois revisando 20% dos esfregaços negativos 

detectou 3,9% de resultados falso-negativos do escrutínio de rotina. 
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Amaral et al.45 compararam o desempenho dos métodos de revisão rápida de 100% 

e revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos e observaram que a revisão de 

10% é um método de baixo desempenho para detectar resultados falso-negativos e 

serve apenas para monitorar a qualidade do laboratório, sem, todavia, fornecer 

indicadores de qualidade que sejam eficientes para orientar o planejamento das 

ações ou intervenções que visem a abordar pontos fracos dos escrutinadores.  

 

Revisão de 100% dos esfregaços 
 

A revisão de 100% dos esfregaços é o método mais minucioso para reduzir os erros 

do escrutínio de rotina, pois consiste no duplo escrutínio detalhado de todos os 

esfregaços48. Potencialmente essa modalidade de revisão deveria reduzir o maior 

número de resultados falso-negativos (18,7%), ainda que consuma maior tempo e 

recursos33. Tendo em vista que esse método revisa todos os casos, pode ser 

utilizado como padrão para avaliar o desempenho de estratégias alternativas de 

controle interno da qualidade33. 

 

Revisão dos esfregaços negativos utilizando a automação 
 

A vantagem da automação é a detecção de células atípicas, mesmo quando 

escassas, associada à facilidade de se trabalhar com imagens digitais49,50. Os 

seguintes equipamentos de visualização e detecção automatizada foram 

identificados em trabalhos publicados: o AutoPap Primary Screening System (Tripath 

Imaging) que aglutina as tecnologias do Autocyte Screen (Roche), do AutoPap 

(Neopath) e do PapNet (Neuramedical Systemns); o Thinprep Imaging System 

(Cytyc) e o InPath (Molecular Diagnostics)49-54. 

 

Os dois sistemas automatizados mais utilizados no controle interno da qualidade dos 

exames citopatológicos são o PapNet e o AutoPap. Eles são capazes de detectar 

resultados falso-negativos devido a erro de escrutínio, mas não oferecem 

informações relativas a erros de amostragem ou de interpretação23. 

 

O AutoPap System tem demonstrado ser mais eficiente para selecionar a amostra 

com maior risco de ter anormalidades do que a amostra aleatória de 10%23. Em um 
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estudo clínico, 12.000 esfregaços negativos foram revisados pelo AutoPap e os 

esfregaços selecionados foram revisados detalhadamente, observando-se que o 

AutoPap aumentou a sensibilidade do escrutínio de rotina em 9,83%33. Outro estudo 

que revisou 25.124 esfregaços negativos pelo AutoPap demonstrou que o sistema 

foi capaz de diminuir a taxa de resultados falso-negativos em até 25%28. 

 

Segundo Koss et al.55 todos os esfregaços deveriam ser escrutinados duas vezes e, 

que com a ajuda de uma máquina como o PapNet, revisar todos os esfregaços como 

uma medida de controle interno da qualidade poderia ser proveitoso, já que esse 

método demonstrou alta capacidade para detectar esfregaços anormais. Outro 

estudo, analisando 46 esfregaços prévios negativos de pacientes com HSIL e 920 

esfregaços negativos como grupo-controle, detectou com o PapNet 20% de 

resultados falso-negativos no grupo de risco, e 1,6% no grupo-controle10. Entretanto 

a habilidade do PapNet em detectar o erro de escrutínio parece ser similar ao da 

revisão manual23 ou pior, como demonstram Ashfaq et al.56 e Vicchione & Cenci22 

que revisaram, respectivamente, 2.238 e 4.958 esfregaços negativos com o PapNet 

e encontraram apenas 0,2% e 0,42%, respectivamente, resultados falso-negativos. 

No, entanto, Arbyn et al.40 em um estudo de meta-análise concluíram que a revisão 

automatizada pode ser mais sensível do que a revisão rápida de 100% dos 

esfregaços negativos, entretanto a um custo consideravelmente maior. 

 

Revisão rápida de 100% dos esfregaços negativos  
 
A revisão rápida ou parcial de todos os esfregaços previamente classificados como 

negativos foi descrita pela primeira vez em 1957, com a finalidade de substituir o 

método padrão de escrutínio57. Todavia, apenas na década de 1990, o método 

tornou-se mais conhecido ao ser introduzido no Reino Unido como uma alternativa 

de controle interno da qualidade.13,25,33,40,41,46,58-62. A revisão rápida consiste em 

escrutinar rapidamente, durante 30 segundos a 120 segundos, todos os esfregaços 

interpretados pelo escrutínio de rotina como negativos ou insatisfatórios para 

análise. Durante a revisão rápida, os esfregaços identificados como suspeitos são 

posteriormente submetidos a uma revisão detalhada por um profissional experiente, 

que determinará o diagnóstico final8,13,25,35,40,45,60,63. 
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Arbyn et al.40, em um estudo de metanálise, concluíram que a revisão rápida de 

todos os esfregaços negativos é um método eficiente e tem boa relação custo-

benefício como garantia interna da qualidade em relação à revisão aleatória de 10%. 

Em outro estudo, Amaral et al.45 compararam o desempenho dos métodos de 

revisão rápida de 100% e revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos como 

método de garantia interna da qualidade. Observaram que a revisão de 10% 

apresentou uma sensibilidade de 41%, enquanto a revisão rápida apresentou uma 

sensibilidade de 74% e a especificidade foi próxima de 99% para ambos os 

métodos. O autores concluíram que a revisão rápida de 100% é um método eficiente 

para detectar resultados falso-negativos do escrutínio de rotina, além de fornecer 

indicadores de desempenho que permitem identificar deficiências específicas de 

cada escrutinador. Manrique et al.35 realizaram um estudo semelhante em 2.887 

esfregaços negativos. A revisão rápida detectou 92 esfregaços suspeitos, dos quais 

42 foram considerados positivos, mas dos 289 esfregaços submetidos ao método de 

revisão de 10% dos esfregaços negativos apenas um foi confirmado como positivo. 

Michelow et al.29 selecionaram aproximadamente 26% (62.866) dos esfregaços 

negativos ou insatisfatórios de uma população de alto risco, os quais foram 

submetidos à revisão rápida, e detectaram 0,59% (373) esfregaços suspeitos, 

posteriormente classificados como HSIL ou células escamosas atípicas não se pode 

excluir lesão de alto grau (ASC-H) (101 casos), LSIL ou células escamosas atípicas 

de significado indeterminado (ASC-US) (43 casos) e atipias glandulares (AG) (33 

casos). No estudo de Pajtler et al.25 a freqüência de esfregaços falso-negativos foi 

de 1,14%. 

 

A importante vantagem da revisão rápida é avaliar o desempenho do escrutinador 

de rotina e permitir planejar programas de educação continuada25,29,46. A revisão 

rápida não requer investimentos adicionais ou custos logísticos, todavia, deve 

considerar o custo do tempo de trabalho, determinado pela duração da revisão 

rápida e o tempo necessário para checar os esfregaços suspeitos29,40. O tempo de 

duração da revisão rápida pode ser de até dois minutos, porém não agrega ganho 

adicional significativo em relação ao tempo de um minuto27. Entretanto os 

laboratórios devem padronizar o tempo necessário, o revisor não deve ultrapassar 

50 lâminas por sessão de leitura rápida e os revisores devem ser cuidadosamente 
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treinados45,46,64. Um fator limitante do método é o fato de não ser possível medir sua 

sensibilidade, pois o número de resultados falso-negativos não identificados pela 

revisão rápida é desconhecido65. 

 

Outra desvantagem da revisão rápida é a ocorrência potencial de erros devido ao 

fato de o revisor reduzir a concentração por saber que esfregaços alterados já foram 

retirados e sobraram apenas alguns ou nenhum esfregaço falso-negativo46,65,66. 

Logo, um falso-negativo não identificado pela revisão rápida pode refletir tanto um 

escrutinador muito bom, quanto um revisor pouco experiente66. 

 

Pré-escrutínio rápido de todos os esfregaços 
 
Outro método que tem sido abordado com a finalidade de aumentar a sensibilidade 

do exame citopatológico é o pré-escrutínio rápido, que consiste no escrutínio rápido 

de todos os esfregaços, durante um tempo limitado de no máximo 120 segundos, 

antes do escrutínio de rotina. Assim como na revisão rápida, todos os esfregaços 

identificados como suspeitos e que não foram identificados pelo escrutínio de rotina 

são posteriormente submetidos a uma revisão detalhada por um profissional 

experiente, que determinará o diagnóstico final25,27,54,58,65,67-69. A exemplo da revisão 

rápida, esse método tem sido praticado principalmente no Reino Unido. Duas 

vantagens do pré-escrutínio rápido em relação à revisão rápida são descritas: 

primeira, o trabalho fica mais interessante para os escrutinadores porque a 

prevalência das anormalidades é maior devido ao fato de que todos os esfregaços 

são submetidos à pré-avaliação, ao passo que na revisão rápida pós-escrutínio de 

rotina, os esfregaços anormais identificados são separados e somente os negativos 

são revisados; segunda, a sensibilidade relativa do pré-escrutínio rápido e do 

escrutínio de rotina pode ser estimada29,46,54,62,65,67,69. 

 

Em 1991, Baker & Milcher58, utilizando o pré-escrutínio rápido em 2.030 esfregaços 

cervicais por 30 segundos, detectaram 100% das HSIL e 70% das LSIL. Farrell et 

al.27 mostraram que, utilizando o tempo de um minuto, o pré-escrutínio rápido 

detectou 86% dos casos de HSIL, 60% das LSIL e 48% das ASCUS, detectados 

posteriormente pelo escrutínio de rotina. Do total dos diagnósticos anormais, 11,8% 
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dos casos de ASCUS, 10% das LSIL e 3,8% das HSIL foram identificados apenas 

pelo pré-escrutínio rápido. 

Outro estudo avaliou o desempenho do pré-escrutínio rápido e também a variação 

interobservador na identificação das anormalidades. Observou-se que a 

sensibilidade do pré-escrutínio rápido variou de 54% a 92% para as anormalidades 

de alto grau e de 33% a 75% para todos os graus. Demonstrou um aumento de 88 

resultados falso-negativos para 139, quando comparou o método de pré-escrutínio 

rápido com a revisão rápida de 100% dos esfregaços negativos. Os autores 

concluíram que o pré-escrutínio rápido pode ser utilizado como método de controle 

interno da qualidade, bem como avaliar o desempenho de toda a equipe65. 

Em um estudo de meta-análise, utilizando o pré-escrutínio rápido de esfregaços 

cervicais como método de controle interno da qualidade, observou-se a sensibilidade 

média de 64,9% para todas as anormalidades e 72,6% para HSIL ou lesões mais 

severas. Aproximadamente 3% das lesões foram detectadas apenas pelo pré-

escrutínio rápido62. 

Placid et al.70 compararam o desempenho do pré-escrutínio rápido em 7.047 

esfregaços com o escrutínio de rotina, e observaram uma sensibilidade para ASCUS 

de 83% (128/154), para LSIL de 87% (58/66), para HSIL de 100% (18/18). A 

proporção de esfregaços positivos detectados apenas no pré-escrutínio foi de 6,5%. 

No estudo de Pajtler et al.25, essa proporção foi de 9,8%.  

 

Assim, o pré-escrutínio rápido pode ser uma alternativa eficiente para detectar 

resultados falso-negativos, pois todos os esfregaços pré-escrutinados serão 

posteriormente analisados pelo escrutínio de rotina. Possibilita também avaliar o 

desempenho individual, detectando diferenças ou dificuldades dos profissionais com 

relação à interpretação dos resultados citopatológicos, bem como identificar o 

profissional da equipe com melhor perfil, tanto para o escrutínio de rotina, quanto 

para o pré-escrutínio.  

 

Entretanto, o método, ao contrário da revisão rápida, apresenta um alto índice de 

falso-positivos, ou seja, um número maior de esfregaços considerados como 

suspeitos são encaminhados para revisão detalhada46. Arbyn et al.62 relataram que 
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essa taxa pode chegar a 3,2%. Outra limitação do método é o fato de que todos os 

esfregaços devem ser pré-escrutinados, aumentando por isso o volume de 

trabalho67. 

 

Conclusão 
 

A revisão aleatória de 10% é muito recomendada por órgãos governamentais e 

sociedades científicas, porém tem a importante restrição de não revisar 90% dos 

esfregaços considerados negativos no escrutínio de rotina, o que compromete sua 

eficiência. A revisão de 100% aumenta muito a eficiência do controle de qualidade, 

mesmo quando realizada de forma rápida. 

 

Considerando que o exame citopatológico tem sido alvo de críticas devido às altas 

taxas de resultados falso-negativos, é importante que se avaliem outros métodos 

alternativos de controle interno da qualidade, ainda que a um custo maior do que a 

revisão aleatória de 10% dos esfregaços. No cenário brasileiro, as alternativas ao 

exame citopatológico para o rastreamento do câncer do colo uterino também têm 

maior custo. 

 

Atualmente, diante dos resultados obtidos por vários estudos, os métodos que 

apresentam melhor desempenho são aqueles que permitem a revisão de maior 

número possível de esfregaços, como a revisão rápida de 100% dos esfregaços 

negativos, o pré-escrutínio rápido e a revisão automatizada. 

 

Entretanto cada laboratório deve escolher o método de controle interno da qualidade 

que melhor seja adequado às suas condições, levando em conta o custo-benefício 

de cada um. Somando-se a isso é necessário observar o padrão da qualidade da 

coleta e fase pré-analitica dos exames, pois são fatores importantes a serem 

considerados para diminuir a taxa de resultados falso-negativos. 

 

Em qualquer sistema de controle interno da qualidade, a educação continuada de 

toda a equipe deve ser uma constante na rotina laboratorial. Outro aspecto a ser 

observado é o limite da carga de trabalho e o perfil do profissional para exercer cada 

uma das atividades da rotina. 
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Enfim, a melhor estratégia de controle interno da qualidade é aquela que permite a 

melhoria do processo técnico e, conseqüentemente, a qualidade do serviço dos 

laboratórios de citopatologia. 
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 Quadro 1- Vantagens e desvantagens dos métodos de controle interno da qualidade dos exames citopatológicos 

MÉTODO DE REVISÃO DESVANTAGENS VANTAGENS 

Esfregaços selecionados por 
critérios clínicos de risco 

-  apenas os esfregaços com informações  
   clínicas são revisados 

-  mais sensível que a revisão aleatória de 10% 
 

Esfregaços cervicais prévios 
negativos em mulheres com 
lesão intra-epitelial ou 
carcinoma invasivo 
 

-  os resultados falso-negativos só serão  
   detectados retrospectivamente 
 
 

-  a revisão dessas amostras é um exercício eficiente de  
   educação continuada  
-  permite analisar as causas de resultados falso-negativos 
-  fornece subsídios para planejar cursos de educação  
   continuada 

Correlação cito-histológica 

-  aplicável somente aos casos submetidos 
   à biopsia  
-  as amostras para ambos os exames  
   devem ser colhidas no mesmo momento 

-  a má representatividade da lesão no esfregaço pode ser  
   detectada 
-  aprimora o diagnóstico citopatológico 
 

Revisão aleatória de 10% dos 
esfregaços negativos do 
escrutínio de rotina 
 

-  apenas 10% dos esfregaços são  
   revisados 
-  pouco eficiente para detectar resultados 
   falso-negativos 

-  auxilia no monitoramento da qualidade do laboratório de  
   citopatologia 
 

Revisão de 100% dos 
esfregaços 
 

-  consome maior tempo e recursos 
-  dupla análise de todos os esfregaços 
-  pode ser utilizado como padrão para avaliar o desempenho 
   de alternativas de controle interno da qualidade 

Revisão dos esfregaços 
negativos utilizando a 
automação 

-  não oferece informações relativas aos  
   erros de amostragem/interpretação 
-  alto custo 

-  detecção de células atípicas, mesmo quando escassas  
-  facilidade de trabalhar com imagens digitais 

Revisão rápida de 100% dos 
esfregaços negativos 
 

- somente esfregaços com resultados 
  negativos são revisados 
 

-  permite avaliar o desempenho individual  
-  fornece subsídios para planejar cursos de educação  
   continuada 
-  não requer investimentos adicionais ou custos logísticos 

Pré-escrutínio rápido de todos 
os esfregaços 

-  alto índice de resultados falso-positivos 
-  aumento do volume de trabalho 
 

-  mais interessante para os escrutinadores do que a “revisão 
   rápida de 100% dos esfregaços negativos” 
-  a sensibilidade relativa do “pré-escrutínio rápido de todos  
   os esfregaços” e do “escrutínio de rotina” pode ser estimada
-  permite avaliar o desempenho individual 
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Abstract  

 

Objective: To evaluate the performance of rapid prescreening (RPS) as a method of internal 

quality control in the cytopathological exams of cervical smears for cervical cancer screening.   

Methods: The sample consisted of 6,135 cervical smears submitted to the RPS and routine 

screening (RS) methods.  The smears classified as negative in RPS and RS were considered 

final diagnoses and were not, therefore, submitted to any additional review.  The smears 

identified as suspect or unsatisfactory according to RPS were analyzed separately by two 

other cytologists independent of the diagnosis reached in RS.  Smears considered abnormal or 

unsatisfactory at RS were also reviewed.  When both cytologists issued concordant diagnoses, 

this was considered the final diagnosis.  Discordant results were analyzed by a third cytologist 

and a consensus meeting was held to define the final diagnosis.   

Results: Compared to RS, RPS had a sensitivity of 63.0% for the detection of all abnormal 

smears and 96.7% for HSIL.  When compared to the final diagnosis, a sensitivity of RPS for 

all abnormal smears was 74.9% and for HSIL 95.0%.  Of the 529 abnormal smears confirmed 

by the final diagnosis, 2.14% were detected only by the RPS.   

Conclusion: RPS is an effective alternative of internal quality control with high sensitivity for 

the detection of more severe lesions.  It also permits monitoring of the laboratory rate of false 

negatives results, and allows constant evaluation of the performance both of the prescreening 

and routine screening cytologists. 

Key Words: rapid prescreening; quality control; quality improvement; cervical cancer; 

cervical screening; false-negative. 
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Introduction 

 

The objective of a program of quality control in cytopathology is to monitor the rate of false-

negative results and, consequently, to evaluate the performance of the screener and to identify 

the causes of errors.1,2  In the US, the 10% random review of negative smears and the review 

of previously negative cervical smears in women with an abnormal result have been 

established as methods of internal quality control.3,4  In Europe, the methods recommended 

are the rapid review of all smears that are considered negative or unsatisfactory at routine 

screening or the rapid prescreening of all smears.5,6   

 

Although the 10% random review of negative smears is the most commonly used method, it 

has not been effective in reducing the high rates of false-negative results. 7-10  Normally, even 

when there is discordance or discrepancy in the diagnosis among the smears of the 10% 

randomized sample, the other 90% are not reviewed.11 

 

The rapid review of all the smears interpreted as negative in routine scrutiny has been used as 

a method of internal quality control and is more effective than 10% random review in the 

detection of false-negative results.9,10,12-16 

 

Another method that has been considered in an attempt to increase the sensitivity of 

cytopathology is rapid prescreening, which consists in the rapid screening of all smears prior 

to routine screening.5,17-20  This methodology has been carried out principally in the United 

Kingdom and, although the sensitivity of the method is still lower than that of routine 

screening, the act of rapidly prescreening all smears may result in a higher detection of false-

negative results when compared to 10% random review.21,22  This method also permits 
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evaluation of the relative sensitivity between rapid prescreening and routine screening.5,23 

 

Since one of the principal problems of cytopathology laboratories is the high rate of false-

negative results and since 10% random review has not been effective in detecting these false-

negatives, the objective of this study was to evaluate the efficiency of rapid prescreening as a 

method of internal quality control of cervical cytopathological exams carried out as screening 

for cervical cancer. 

 

Methods 

 

This study was developed in the Rômulo Rocha Center of Analysis of the School of 

Pharmacy, Federal University of Goiás, Brazil, and was approved by the Internal Review 

Board of this institution.  The sample was composed of 6,135 cervical smears from women 

who had been submitted to cervical smear examination within the Brazilian national 

healthcare service in Goiânia, Goiás, Brazil between March 2006 and March 2007.  The 

smears were submitted to cytopathology using rapid prescreening (RPS) and routine screening 

(RS). 

 

Seven cytologists from the same laboratory participated in this study, two of whom were 

responsible for the RPS, two for the RS and the remaining three for the review of abnormal 

and discordant smears. 

 

First, RPS was carried out on all smears, using a 10x objective lens, in a mean time of one 

minute during which at least 50 fields of the smear were analyzed.  The results of RPS were 
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classified as suspect, negative or unsatisfactory.  The cytologist performing RPS had no 

access  to the woman’s medical records and did not participate in the routine screening. 

 

Following RPS, all the smears were submitted to RS, all fields being analyzed in times 

ranging from 6 to 10 minutes.  The cytologists responsible for routine screening were unaware 

of the result of RPS and to guarantee that they were blinded, the smears were not identified or 

marked in any way. 

 

The smears classified as negative by RPS and RS were considered final diagnoses and were 

not, therefore submitted to any additional review.  The smears identified as suspect or 

unsatisfactory by RPS were analyzed separately by two other cytologists irrespective of the 

diagnosis given by RS.  Smears considered abnormal or unsatisfactory by RS were also 

reviewed.  When the two reviewing cytologists issued concordant diagnoses, these were 

considered the final diagnoses.  Discordant results were analyzed by a third cytologist and a 

consensus meeting was held to define the final diagnosis. 

 

The exams considered suspect according to RPS, but classified as negative by RS and later 

confirmed as abnormal in the final diagnosis were considered false-negative results (FNR).  

The FNR rate was calculated using the total number of FNR as the numerator and the total 

number of smears analyzed as the denominator.  The results of RS and the final diagnoses 

were classified according to the 2001 Bethesda System.24 

 

The final diagnosis was considered the gold standard for evaluation of the performance of 

RPS.  Sensitivity and specificity were calculated with their respective 95% confidence 
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intervals, as well as the positive predictive value (PPV) and negative predictive value (NPV) 

of RPS and RS.25 

 

Results 

 

Of the total of 6,135 smears analyzed, 5,522 (90.0%) were classified as negative in the final 

diagnosis, 84 (1.4%) as unsatisfactory and 529 (8.6%) as abnormal (Table 1). 

 

RPS detected 394 of the abnormal smears that had this diagnosis confirmed in the final 

diagnosis, of which 120 were classified as atypical squamous cells of undetermined 

significance (ASC-US), 52 as atypical squamous cells, cannot exclude high-grade 

intraepithelial lesion (ASC-H), 135 as low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL), 76 as 

high-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL) and 11 as atypical glandular cells (AGC) 

(Table 1). 

 

RS detected 377 of the abnormal smears confirmed in the final diagnosis, of which 112 were 

classified as ASC-US, 55 as ASC-H, 122 as LSIL, 72 as HSIL and 16 as AGC (Table 2). 

 

The sensitivity of RPS was 63.0% for all abnormal smears when compared with RS and 

varied in accordance with the abnormalities found: 47.4% for ASC-US, 52.6% for ASC-H, 

85.5% for LSIL, 96.7% for HSIL and 26.5% for AGC (Table 3). 

 

The sensitivity of RPS was 74.9% for all abnormal smears when compared to the final 

diagnosis, and this varied in accordance with the abnormalities found: 64.5% for ASC-US, 

65.0% for ASC-H, 84.4% for LSIL, 95.0% for HSIL and 55.0% for AGC (Table 3). 
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Of the 529 abnormal smears confirmed in the final diagnosis, 2.15% were detected only 

during RPS and were classified as ASC-US (1.04%), ASC-H (0.38%), LSIL (0.56%), HSIL 

(0.11%) and AGC (0.06%) (Table 4). 

 

Discussion 

 

The results of this study show that RPS as a method of internal quality control detected an 

additional two abnormal cytological diagnoses in every 100 smears analyzed.  These results 

confirm the analysis of previous studies in which the detection of FNR was as high as 

9.8%.5,23,26 

 

RPS had a sensitivity of 63.0% for all abnormalities, and for HSIL a sensitivity of 96.7% 

detecting the most of suspect cases of HSIL detected by RS, whereas 0.11% of more severe 

lesions were identified only by RPS.  These data are similar to the results of Farrel et al.17, 

who detected 86% of cases of HSIL identified by RS and detected an additional 4% of 

accentuated lesions that were not detected by RS.  These results show that RPS of all smears 

may be an alternative for internal quality control of RS, since this method was successful in 

detecting the majority of cases of HSIL classified by RS and, in addition, detected others that 

had not been identified by RS.  These severe lesions represent the greatest risk for progression 

and, therefore, require immediate treatment. 

 

Nevertheless, sensitivity was fairly low with RPS in cases of LSIL compared to cases of 

HSIL; however, even so, the performance of this technique was good.  The lowest rates of 

sensitivity were observed for the detection of squamous and glandular atypia.  These data are 

consistent with findings of other studies in which sensitivity varied for the detection of 
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atypical cells between 42.9% and 87.1% and for LSIL between 4.3% and 47.6%,17,18,26 

suggesting that many, less severe abnormalities remained unidentified during RS. 

 

This variability may be explained by the fact that the sensitivity of RPS may depend on the 

time spent on each smear and a mean time of one minute per smear may be insufficient to 

detect cells with discrete atypia, particularly when they are atypical squamous or glandular 

cells, since this diagnosis generally requires a longer time of observation of the suspect cells.  

Another factor to be considered is that these are borderline abnormalities and therefore 

involve greater interobserver variability, which justifies in part their under-evaluation both in 

RPS and in RS.  In this study, the mean time used by the prescreening cytologist for each 

smear was approximately 1 minute, similar to that of the study carried out by Cross27, in 

which 55.5% of abnormalities were detected.  Nevertheless, it is believed that the 

performance of the prescreening cytologist will tend to improve as he/she acquires 

experience. 

 

In the present study, RPS detected 577 suspect smears, of which only 68.5% were considered 

abnormal in the final diagnosis.  At first sight, this may appear to represent a lot of smears to 

be reviewed; however, this number is not so high if one considers that for the 10% random 

review of negative smears 565 smears would be selected and probably fewer FNR would be 

detected.  In the study carried out by Manrique et al.28 in which 289 negative smears were 

reviewed in the 10% rapid review method, only one was reclassified as positive in the final 

diagnosis.  In another study, Amaral et al.16 reviewed 261 smears that were considered 

negative in RS and detected only six FNR using the 10% rapid review of smears. 
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One of the concerns of the team that conducted this study was the over-estimation of 

abnormalities, increasing the number of borderline cases.  However, according to the 

recommendations of the 2001 Bethesda System, 24 the rate of atypical squamous cells should 

not exceed 2-3 times the number of squamous intraepithelial lesions.  The rate of abnormal 

results found in this study was 8.6% of which 268 were classified as atypical squamous cells 

and 241 as LSIL/HSIL, resulting in a proportion of 1.11 smears classified as atypical 

squamous cells for each squamous lesion detected. 

 

This study also found that of the 152 smears with false-negative results at RS that were 

confirmed in the final diagnosis, 86% were identified only at RPS and 14% were identified by 

the methods of 10% random review of negative smears and review of the smears based on 

clinical risk criteria, which are the methods routinely used in the laboratory, in accordance 

with the Brazilian Ministry of Health regulations. 

 

RPS appears to be more laborious than rapid review since all the smears are pre-screened 

whereas in rapid review only the smears identified as negative in RS are reviewed.19 One 

inherent characteristic of the method is that a greater number of smears are separated for a 

more detailed review.  This may occur due to the fact that the prescreening cytologist knows 

that his/her work is being constantly monitored by RS and consequently he/she tends to over-

evaluate inflammatory abnormalities.  Another characteristic is the fact that the smears are 

analyzed rapidly using a 10x objective lens.  This may lead the prescreening cytologist to 

evaluate accentuated inflammatory processes as atypia. 

 

Although the objective of this study was not to evaluate the individual performance of the 

team, the fact that all the smears were pre-scrutinized and later analyzed by RS made it 
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possible to compare the results of RPS with those of RS, thus identifying the discrepancies 

and inter-observer variability with respect to the interpretation of cytopathological results.  

Consequently, this information may be useful for planning and implementing courses of 

continued education within the laboratory routine. 

 

Rapid prescreening may also help define the team, since it permits identification of the 

professional with the best profile for RS or for RPS.  Brooke et al (2002) found that the 

sensitivity of the team for the detection of abnormal smears using RPS varied from 54% to 

92% for HSIL and from 33% to 75% for all abnormalities.  In another study, Djemli et al 

(2006) suggested that a specific examiner profile may be required for the different steps in the 

cytopathological exam. 

 

In conclusion, RPS is an effective alternative method of internal quality control with a high 

sensitivity for the detection of more severe lesions.  It also permits monitoring of the 

laboratory’s FNR, and allows continuous evaluation of the performance of the cytologists 

involved in prescreening and in routine screening. 
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Table 1. Comparison of the performance of rapid prescreening with final diagnosis in 6,135 smears analyzed 

Final diagnosis 
 

Unsatis Negative ASC-US ASC-H LSIL HSIL AGC 
Rapid 

prescreening 

n n n n n n n 
TOTAL 

Unsatisfactory 75 5 1 1 1 0 0 83 

Negative 9 5333 66 28 25 4 9 5474 

Suspect 0 184 120 52 135 76 11 578 

Total 84 5522 187 81 161 80 20 6135 
Unsatis: unsatisfactory; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells, cannot exclude 
high-grade intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous intraepithelial lesion; 
AGC: atypical glandular cells. 
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Table 2. Comparison of the performance of routine screening with final diagnosis in 6,135 smears 
analyzed 

Routine 
screening 

Final diagnosis 
 

Unsatis Negative ASC-US ASC-H LSIL HSIL AGC 
TOTAL 

n n n n n n n 

Unsatisfactory 72 18 0 0 0 0 0 90 

Negative 10 5447 75 26 39 8 4 5609 

ASC-US 0 36 105 6 21 3 0 171 

ASC-H 2 6 3 44 1 5 0 61 

LSIL 0 0 4 0 97 9 0 110 

HSIL 0 0 0 3 3 54 0 60 

AGC 0 15 0 2 0 1 16 34 

Total 84 5522 187 81 161 80 20 6135 
Unsatis: unsatisfactory; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells, 
cannot exclude high-grade intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous 
intraepithelial lesion; AGC: atypical glandular cells.
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Table 3. Performance of rapid prescreening compared to routine screening 
and final diagnosis in 6,135 smears analyzed  

Sensitivity (%) – 95% CI Cytopathological 
 result 

Routine screening Final diagnosis 

All lesions 63.0 (58.4 - 67.5) 74.9 (71.1 - 78.6) 

ASC-US 47.4 (39.9 - 54.9) 64.5 (57.6 - 71.4) 

ASC-H 52.6 (39.7 - 65.6) 65.0 (54.5 - 75.5) 

LSIL 85.5 (78.8 - 92.0) 84.4 (78.7 - 90.0) 

HSIL 96.7 (92.1 - 101.2) 95.0 (90.2 - 99.8) 

AGC 26.5 (11.6 - 41.3) 55,0 (33,2 – 76,8) 
Specificity 94.5% 96.7% 

Positive predictive value 47.1% 68.1% 

Negative predictive value 97.1% 97.6% 
IC: confidence interval; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; 
ASC-H: atypical squamous cells, cannot exclude high-grade intraepithelial lesion; LSIL: 
low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous intraepithelial 
lesion; AGC: atypical glandular cells. 
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Table 4. Frequency of abnormal results in rapid prescreening (RPS) and in the 
final diagnosis (FD) in 6,135 smears analyzed 

Cytopathological 
result RPS FD 

Detected 
only by RPS 

Rate of FNR 
in RS 

detected by 
RPS (%) 

ASC-US 120 187 64 1.04 

ASC-H 52 81 23 0.38 

LSIL 135 161 34 0.56 

HSIL 76 80 7 0.11 

AGC 11 20 4 0.06 

Total 394 529 132 2.15 
NB: The rate of false-negative results was calculated using the total number of smears analyzed as 
a denominator.   
FNR: false-negative results; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; 
ASC-H: atypical squamous cells, cannot exclude high-grade intraepithelial lesion; LSIL: low-
grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous intraepithelial lesion; AGC: 
atypical glandular cells. 
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RPS is an effective option of IQC and performs better than RCRC and R-10% in the detection 

of FN results.  This method also permits the FN result rate of the laboratory to be monitored 

and the individual performance of the team to be evaluated. 
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Abstract 

Background: The objective of this study was to compare the performance of rapid 

prescreening (RPS), 10% random review of negative smears (R-10%) and review based on 

clinical risk criteria (RCRC) as methods of internal quality control (IQC) in cervical 

cytopathology. 

Methods: A total of 6,135 smears were submitted to RPS, followed by routine screening 

(RS). After routine screening, smears classified as negative underwent selection for R-10% 

and RCRC. Smears with suspect or unsatisfactory results identified by RPS, RS, R-10% 

and/or RCRC were analyzed separately by two other cytologists.  When both cytologists 

issued concordant diagnoses, these were considered the final diagnosis (FD). Discordant 

results were analyzed by a third cytologist and FD was defined at a consensus meeting.  The 

smears classified as negative according to RS, but considered suspect according to RPS 

and/or abnormal at R-10% or RCRC and later confirmed as positive in the FD were 

considered false negative (FN) results of RS. 

Results: Of the 6,135 smears analyzed, 6.15% were classified as abnormal by RS and 

confirmed in the FD.  RPS added another 132 (2.15%) abnormal smears, whereas R-10% and 

RCRC added 7 (0.11%) and 32 (0.52%), respectively.  RPS had sensitivity of 74.9%, while 

RCRC and R-10% had sensitivity of 64.0% and 53.8%, respectively. 

Conclusions: RPS is an effective option of IQC and performs better than RCRC and R-10% 

in the detection of FN results.  This method also permits the FN result rate of the laboratory to 

be monitored and the individual performance of the team to be evaluated. 

 

Key words: cytology smears; quality control; false-negative; routine screening; rapid 

prescreening; review based on clinical risk criteria; 10% random review. 
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Introduction 

Cytopathology is the method used worldwide to screen for cervical cancer, since it is capable 

of identifying treatable precursor lesions, and may lead to a significant decrease in mortality 

from this type of cancer.1-3 

Nevertheless, some countries have routinely carried out cytopathology for cervical cancer 

screening but have achieved no reduction in mortality rates.4 It is a fact that cytopathology has 

been the target of much criticism due to its high rate of false-negative (FN) results.5-8  

Consequently, its validity in cervical cancer screening programs has been questioned.1,8,9 

FN results in cytopathology may occur due to an error in screening because of lack of 

attention and concentration, insufficient time to analyze the smear or because of the lack of 

experience of the professional.  Factors related to the quality of the cytopathological smear, 

such as the presence of sparse and small abnormal cells, also contribute towards increasing 

FN rates.3,10-12  Errors in interpretation are also responsible for FN results and occur when 

neoplastic cells are recognized but interpreted as benign or are under-evaluated and classified 

erroneously.13  This error is principally attributed to lack of experience, as well as to 

insufficient clinical information.14 

To reduce the number of FN results consequential to errors in screening and interpretation, 

various strategies of internal quality control (IQC) have been proposed.  Random review of 

10% of all negative smears (R-10%) is the method of IQC most used in cytopathology in the 

US and is recommended by the International Academy of Cytology and by the Clinical 

Laboratory Improvement Amendment of 1988 (CLIA 1988).  To perform this type of review, 

a proportion of the high-risk cases should be included in accordance with the criteria 

established by the individual laboratory. 3,15   Kriger & Naryshkin16 considered this method an 
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alternative for monitoring the screening quality of cytopathological smears. However, it has 

been shown to be ineffective in reducing the rate of FN results.17-20 

The review of smears based on clinical risk criteria (RCRC) has been shown to be more 

sensitive than R-10% in detecting FN results.21,22   Manrique et al.,23 reported, however, that 

rapid review of 100% of all negative smears is more effective in detecting FN results than 

RCRC. 

As an alternative, rapid prescreening (RPS) of all smears has been considered with the 

objective of increasing the sensitivity of cytopathology. It has been carried out principally in 

the United Kingdom and two important characteristics inherent to the method have been 

described: first, the task becomes more interesting for the examiners because the prevalence 

of abnormalities is greater due to the fact that all smears are submitted to pre-evaluation; 

secondly, the method permits the sensitivity of RPS and of routine screening (RS) to be 

calculated.24-28 

In summary, the high rates of FN results are one of the principal problems faced by 

cytopathology laboratories and the R-10% method, which is the most commonly used method 

of quality control, is ineffective for this purpose. However, there is evidence that RPS of 

cytopathological smears may be effective in detecting FN results.  Therefore, the objective of 

this study was to compare the performance of RPS, R-10% and RCRC as methods of IQC in 

cervical cytopathology exams. 

Methods 

This study was carried out at the Romulo Rocha Clinical Analysis Center at the School of 

Pharmacy, Federal University of Goiás, Goiânia, Goiás, Brazil and was approved by the 

Internal Review Board of this institution.   
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A total of 6,135 cervical smears were collected at the basic healthcare centers of the city of 

Goiânia between March 2006 and March 2007. 

Two cytologists with 2 and 10 years of experience, respectively, participated in this study and 

were responsible for performing RS.  Another two cytologists with 6 and 13 years of 

experience, respectively, were responsible for RPS and for R-10% and RCRC, alternating 

monthly between these latter two tasks. Another three cytologists, two of whom have 

doctorate degrees, both with 15 years’ experience, were responsible for the detailed review of 

suspect or abnormal smears identified in RS and/or by any other of the IQC methods, as well 

as for the review of discordant cases for the definition of final diagnosis (FD). 

Since the cytologists had no prior knowledge of the RPS method, they initially underwent 

training in the technique. During training, the cytologists had the opportunity not only of 

getting to know and learning how to perform the RPS method but also of observing that by 

screening a smear for only one minute they were able to identify abnormalities. It was 

understood that no training was required for R-10% and RCRC, since these were well 

established methods, routinely used as IQC in the laboratory.  To avoid fatigue and a 

consequent lack of concentration in the prescreeners, the method was carried out as the first 

activity of the day, and limited to the examination of 40 slides per day. 

In order to fulfill all the requirements and procedures established in the methodology of the 

study without altering the routine of the laboratory, the sequence of events was defined and 

the steps were carried out as follows: 

Initially, all the routine cytopathological smears were submitted to RPS. The results were 

classified as suspect, negative or unsatisfactory and recorded on a spreadsheet.  The 

prescreening examiner used a mean time of one minute per slide and had no access to the 

woman’s data.  He/she did not participate in RS. 
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Following RPS, all slides were submitted to RS during which all the fields of the smear were 

analyzed in a mean time of 6-10 minutes.  The cytologists responsible for RS were unaware of 

the result of RPS and for this reason the slides were not identified or marked in any way. 

Following RS, all smears classified as abnormal or unsatisfactory were submitted to detailed 

review, whereas the slides classified as negative that had some clinical risk criteria, and 10% 

of all negative smears, selected at random, were submitted respectively, to RCRC and R-10%. 

The results of these reviews were classified as negative, abnormal or unsatisfactory. 

All suspect, abnormal or unsatisfactory smears identified by RS or by any one of the IQC 

methods were reviewed in detail by two cytologists. When the two cytologists issued 

concordant diagnoses, these were considered FD. Discordant results were analyzed by a third 

cytologist and FD was reached at a consensus meeting.  The smears that were identified as 

negative by RPS and RS and which were not selected for R-10% and RCRC were considered 

FD. All steps of the review were carried out blindly except for the consensus meeting.  The 

results were classified in accordance with the 2001 Bethesda System.29 

The smears identified as suspect according to RPS or abnormal according to R-10% or RCRC 

and later confirmed as abnormal in the FD, but that had been classified as negative at RS were 

considered FN results of RS. 

The criteria for the selection of smears for RCRC were: postmenopausal genital bleeding; 

contact ectocervical bleeding; evidence of sexually transmitted diseases at gynecological 

examination (including HIV); significant macroscopic abnormalities at specular examination 

or colposcopy; previous radiotherapy and/or chemotherapy; and previous abnormal cytology. 

The sensitivity and specificity were calculated with their respective 95% confidence intervals 

(95%CI), as well as the positive predictive value (PPV) and negative predictive value (NPV) 
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for RPS, RS, R-10% and RCRC. 

Results 

Of the 6,135 smears submitted to RPS, 578 were identified as suspect and, of these, 394 were 

confirmed as abnormal in the FD and classified as: 120 atypical squamous cells of 

undetermined significance (ASC-US), 52 atypical squamous cells cannot exclude high-grade 

squamous intraepithelial lesion (ASC-H), 135 low-grade squamous intraepithelial lesions 

(LSIL), 76 high-grade squamous intraepithelial lesions (HSIL) and 11 atypical glandular cells 

(AGC). RPS had a sensitivity of 74.9% for all abnormalities and specificity of 96.7% (Table 

1). 

Of the 6,135 smears submitted to RS, 436 were classified as abnormal, 377 of which were 

confirmed in the FD and classified as 112 ASC-US, 55 ASC-H, 122 LSIL, 72 HSIL and 16 

AGC. RS had sensitivity of 71.3% for all abnormalities and specificity of 99.0% (Table 1). 

Of the 1,196 smears submitted to RCRC, 36 were considered abnormal. Of these, 32 were 

confirmed in the FD and classified as: 15 ASC-US, 3 ASC-H, 11 LSIL and 3 HSIL, showing 

sensitivity of 64.0% and specificity of 99.6%.  No cases of AGC were detected in this review 

(Table 2). 

Of the 565 smears submitted to R-10%, 11 were considered abnormal.  Of these, 7 were 

confirmed in the FD and classified as: 2 ASC-US and 5 LSIL, with sensitivity of 53.8% and 

specificity of 99.3%.  No cases of HSIL or AGC were detected by this review (Table 3). 

Of the 6,135 smears analyzed, 6.15% were classified as abnormal by RS and confirmed in the 

FD.  RPS added a further 132 abnormal smears (2.15%), whereas R-10% and RCRC added 7 

(0.11%) and 32 (0.52%), respectively (Table 4). 
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Of the 1,196 smears with clinical risk criteria, RPS identified 43 smears with FN results, 

which were classified in the FD as: 20 ASC-US, 6 ASC-H, 12 LSIL, 4 HSIL and 1 AGC.  

RCRC detected 32 smears with FN results, which were classified in the FD as: 15 ASC-US, 3 

ASC-H, 11 LSIL and 3 HSIL. Of these FN results, 15 were detected only by RPS and 5 of 

these corresponded to more severe abnormalities, whereas 4 were detected only by RCRC and 

corresponded to less severe abnormalities (Table 5). 

Discussion 

This study shows that RPS is an effective method for detecting FN results, adding 2.15% of 

abnormal smears not detected by RS. The methods of R-10% and RCRC added 0.11% and 

0.52% abnormal smears, respectively.  RPS detected 18.9 times more FN results than R-10% 

and 4.1 times more than RCRC. These results are consistent with those observed by Farrel et 

al.30 and Mulligan et al.22. 

RPS also showed sensitivity approximately 1.6 times greater than that of R-10% and 1.4 times 

greater than that of RCRC. Although there are no studies comparing these three methods, our 

data are similar to those comparing RCRC and/or R-10% with rapid review of 100% negative 

smears.20,23,31 

Using the RPS method, Djemli et al.27 detected 17 FN results of which 13 were classified as 

ASCUS, 3 as LSIL and one as HSIL, whereas R-10% detected 5 cases of ASC-US, 2 LSIL 

and no cases of HSIL. The authors concluded that RPS of all smears is a more effective 

method of internal quality control than R-10%.  In another study, Bonilha et al.32 compared 

the review of 100% negative smears, RPS and R-10% and concluded that RPS performed 

better than R-10%. 

In the present study, RPS detected six times more cases of severe abnormalities among the FN 
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results compared to RCRC, while R-10% detected none. The RCRC and R-10% methods 

have a serious limitation in that they do not review all the smears identified as negative in RS. 

Obviously, the majority of false-negative smears were in the group of smears not reviewed by 

these methods. On the other hand, RPS analyzes all smears.  

Our results were consistent with those observed by Baker et al.33 These authors compared the 

performance of rapid review of 100% negative smears with R-10% and RCRC and found that 

rapid review identified 14 cases of HSIL, whereas R-10% and RCRC detected 5 cases and 1 

case of HSIL, respectively. They also concluded that the errors related to RS are not more 

frequent in high risk women although the prevalence of lesions is greater in this group. 

Our results also show that when the performance of RPS was compared with that of RCRC 

only with respect to smears with clinical risk criteria, RPS detected more FN results than 

RCRC. RPS detected all the more severe abnormalities detected by RCRC and added another 

5 not detected by this review technique. 

RCRC would have been expected to identify more smears with FN results bearing in mind 

that these smears belong to a group of women with a higher probability of developing some 

kind of lesion. Some studies have shown that RCRC makes a more appropriate selection of 

the smears more subject to errors of interpretation than R-10% 17,34,35.  Nevertheless, it is 

important to emphasize that when the reviewer is aware of the relevant clinical information at 

the time of analysis, he/she is more attentive to possible abnormalities and consequently the 

rate of errors of interpretation and diagnosis in this group tends to decrease. 

Another fact that should also be mentioned is that at the time of collection, the professional 

may interpret a benign abnormality as being something more significant and report the case 

erroneously as if the woman were part of a risk group. This results in a greater number of 
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reviews and requires more time to be spent, thereby making the review more laborious and 

less effective. 

Although the objective of this study was not to evaluate the cost-benefit relationship of the 

methods, it was found that 120 hours were necessary to review 1,196 smears based on clinical 

risk criteria during which 32 smears with FN results were found, and 57 hours to review 10% 

of all negative smears during which 7 smears with FN results were identified, whereas for 

RPS 102 hours were required for prescreening 6,135 smears in which 132 smears with FN 

results were identified. Hutchinson21 analyzed the cost-benefit ratio of IQC methods and 

concluded that R-10% and RCRC, despite lower costs, are ineffective in detecting FN results. 

It is expected that FN results of RS would correspond to less severe abnormalities, since they 

would be those qualitatively and quantitatively less evident in this screening.  The diagnoses 

of ASC-US/H are reported by many investigators as being the most frequent FN results 

identified by rapid review.20,33,36 They are also the FN results most often detected by RPS.37,38 

Our results were similar to those of these other studies, since of the 132 FN results detected 

by RPS, 87 corresponded to diagnoses of ASC-US/H. 

These borderline smears, despite having a large intra- and inter-observer variability, are able 

to be identified by RPS and by rapid review of 100% negative smears. In the RCRC and R-

10% methods, the same amount of time is spent in reviewing the smears as is spent in RS, 

which is, therefore, sufficient for the interpretation and classification of diagnosis. In this 

study, various cases classified as suspect by RPS were defined as negative by RCRC and R-

10%; nevertheless, when they were submitted to a detailed review they were classified as 

ASC-US/H. Therefore, the low sensitivity observed with these methods may be due to the 

variability in the criteria used by the prescreening examiner and by the reviewers. Therefore, 

implementation of a continued education program to standardize cytomorphological criteria is 
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necessary, principally those related to borderline diagnoses. 

RPS also showed greater sensitivity than RS in detecting smears with more severe 

abnormalities, which confers greater efficacy to the method. These data are consistent with 

those of Shield and Cox,39 Faraker et al.,40 Farrel et al.30 and Placid et al.37, who also detected 

a greater quantity of more severe lesions. This fact is justifiable because the method identifies 

only whether the smear is suspect or not without defining diagnosis. Nevertheless, this same 

condition also generates more cases of suspect results unconfirmed in the FD. 

In the study carried out by Lemay and Meissels36, in approximately every seven smears 

considered suspect in rapid review, one was confirmed as abnormal in the detailed review, 

concluding that the rapid review of all negative smears is a more effective method of IQC 

than R-10%, albeit at the cost of a large number of false-positive results.  Nevertheless, in 

another study also using rapid review, for every two suspect smears, one was confirmed 

abnormal in the FD.23 In a metaanalysis, Arbyn et al.24 concluded that the rate of false-

positive results of RPS was 3.2%, which is an acceptable rate.  In our study, in approximately 

every two smears considered suspect by RPS, one was confirmed as abnormal in the FD. 

Djemli et al.38 obtained relatively higher sensitivity for LSIL (75.3%) than for HSIL (65.4%). 

These data are similar to ours, which, despite showing better sensitivity for HSIL (95%), also 

resulted in good sensitivity for LSIL (84.4%). This may be explained by the fact that various 

factors may interfere in the sensitivity of RPS such as, for example, the profile of the 

prescreening examiner, since not always does an examiner who is good at routine screening 

perform as well when carrying out rapid screening. 

Another factor is that the sensitivity of the method increases as the experience of the rapid 

prescreening examiner increases with respect to the technique.24,38  In addition to these 

factors, RPS requires greater concentration than RS, thereby more easily leading to fatigue. 
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We therefore conclude that to obtain greater efficacy, RPS should be performed by an 

experienced professional with an adequate profile, who should not exceed a certain 

workload.24,30,40 

Another noteworthy result of this study was the fact that RPS showed good sensitivity 

(55.0%) in the detection of AGC, detecting the majority of cases of AGC found by RS and 

adding another 4 not identified by RS. On the other hand, the R-10% and RCRC methods 

failed to detect any cases of AGC. Cytopathology is known to be poorly effective in the 

diagnosis of these abnormalities. This occurs because they are uncommon, which may justify 

the lack of experience of the professionals in their detection and consequently the lack of 

criteria for their diagnosis. In the studies carried out by Amaral et al.20 and Manrique et al.23 

in which the rapid review of 100% of negative smears was compared, respectively, with R-

10% and RCRC, no case of AGC was detected. These data suggest that RPS may be an 

auxiliary tool to improve the sensitivity of cytopathology in the diagnosis of these 

abnormalities. 

In conclusion, RPS performed better compared to RCRC and R-10% in the detection of FN 

results. RPS may be an effective alternative method of IQC in cervical cytopathology.  This 

technique permits calculation of the relative sensitivity compared to RS and, since all smears 

are submitted to RPS and to RS, it is possible that professionals may be more attentive and 

concentrated. The method also permits evaluation of the performance of the individual team 

members, since it detects difficulties in interpretation, principally of borderline diagnoses, 

consequently motivating the participation of these professionals in continued education 

programs.  The method also permits identification of the professional in the team with the best 

profile for carrying out routine screening and rapid prescreening. 
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Table 1. Performance of the method of rapid prescreening and routine screening according to final diagnosis in 6,135 

smears analyzed 

Category 
Rapid Prescreening Routine Screening Final Diagnosis 

n (%) Sensitivity - 95%CI n (%) Sensitivity - 95%CI n (%) 

Unsatisfactory 75 (1.22) _ 72 (1.17) _ 84 (1.37) 

Negative 5,333 (86.93) _ 5,447 (88.79) _ 5.522 (90.01) 

Abnormal 394 (6.42) 74.9 (71.1 - 78.6) 377 (6.15) 71.3 (67.4 - 75.1) 529 (8.62) 

ASC-US 120 (1.95) 64.5 (57.6 - 71.4) 112 (1.83) 59.9 (52.9 - 66.9) 187 (3.05) 

ASC-H 52 (0.85) 65.0 (54.5 - 75.5) 55 (0.90) 67.9 (57.7 - 78.1) 81 (1.32) 

LSIL 135 (2.20) 84.4 (78.7 - 90.0) 122 (1.99) 75.8 (69.2 - 82.4) 161 (2.62) 

HSIL 76 (1.24) 95.0 (90.2 - 99.8) 72 (1.17) 90.0 (83.4 - 96.6) 80 (1.30) 

AGC 11 (0.18) 55.0 (33.2 - 76.8) 16 (0.26) 80.0 (62.5 - 97.5) 20 (0.33) 

Specificity – 95%CI 96.7 (96.2 – 97.1)   99.0 (98.7 – 99.2)   

Positive Predictive Value – 95%CI 68.1   86.9   

Negative Predictive Value – 95%CI 97.6   97.3   

CI: confidence interval; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells cannot exclude high 
grade squamous intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous intraepithelial lesion; AGC: 
atypical glandular cells. 
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Table 2. Performance of review of smears based on clinical risk criteria (RCRC) according to final diagnosis in 

1,196 smears analyzed  

RCRC 

Final Diagnosis 

Total Unsat Negative ASCUS ASC-H LSIL HSIL AGC 

n n n n n n n 

Unsatisfactory 3 0 0 0 1 0 0 4 

Negative 0 1,138 9 4 3 1 1 1,156 

ASC-US 0 3 13 0 3 0 0 19 

ASC-H 0 1 0 3 0 0 0 4 

LSIL 0 0 2 0 8 0 0 10 

HSIL 0 0 0 0 0 3 0 3 

AGC 0 0 0 0 0 0 0 0 

Total 3 1,142 24 7 15 4 1 1,196 

Sensitivity:   64.0%       95%CI: 50.7 – 77.3                    Positive Predictive Value: 88.9% 

Specificity: 99.6%       95%CI: 99.3 – 100.0                  Negative Predictive Value: 98.4% 

CI: confidence interval; Unsat: unsatisfactory; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells 
cannot exclude high-grade squamous intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous 
intraepithelial lesion; AGC: atypical glandular cells.   
 



93 
 

Publicações 

Table 3. Performance of 10% random review of negative smears (R-10%) according to final diagnosis in 565 smears 

analyzed  

R-10% 

Final Diagnosis 

Total Unsat Negative ASCUS ASC-H LSIL HSIL AGC 

n n n n n n n 

Unsatisfactory 0 0 0 0 0 0 0 0 

Negative 1 547 3 2 0 1 0 554 

ASC-US 0 2 2 0 1 0 0 5 

ASC-H 0 2 0 0 0 0 0 2 

LSIL 0 0 0 0 4 0 0 4 

HSIL 0 0 0 0 0 0 0 0 

AGC 0 0 0 0 0 0 0 0 

Total 1 551 5 2 5 1 0 565 

Sensitivity:   53.8%       95%CI: 26.7 – 80.9                    Positive Predictive Value: 63.6% 

Specificity: 99.3%       95%CI: 98.6 – 100.0                  Negative Predictive Value: 98.9% 

CI: confidence interval; Unsat: unsatisfactory; ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells 
cannot exclude high-grade squamous intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade squamous 
intraepithelial lesion; AGC: atypical glandular cells. 
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Table 4. Frequency of abnormal results identified by routine screening (RS) and of false-

negative results identified by the methods of rapid prescreening (RPS), 10% random review 

of negative smears (R-10%) and review of smears based on clinical risk criteria (RCRC) 

according to final diagnosis (FD) 

Cytopathology 
Result 

 RPS RS    R-10%    RCRC FD 

n % n % n % n % n % 

ASC-US 64 (1.04) 112 (1.83) 2 (0.03) 15 (0.24) 187 (3.05)

ASC-H 23 (0.37) 55 (0.90) 0 (0.00) 3 (0.05) 81 (1.32)

LSIL 34 (0.56) 122 (1.99) 5 (0.08) 11 (0.18) 161 (2.62)

HSIL 7 (0.11) 72 (1.17) 0 (0.00) 3 (0.05) 80 (1.30)

AGC 4 (0.07) 16 (0.26) 0 (0.00) 0 (0.00) 20 (0.33)

Total 132 (2.15) 377 (6.15) 7 (0.11) 32 (0.52) 529 (8.62)

NB: The frequency of false-negative results of each method was calculated using the total number of false-
negative results as the numerator and the total number of smears analyzed as the denominator. 
ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells cannot exclude 
high grade squamous intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: high-grade 
squamous intraepithelial lesion; AGC: atypical glandular cells.
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Table 5. Frequency of false-negative (FN) results detected by the methods of rapid 

prescreening (RPS) and review based on clinical risk criteria (RCRC), confirmed by 

final diagnosis in 1,196 smears with clinical risk criteria 

Cytopathology 
Result 

RPS RCRC 
FN results 

detected only 
by RPS  

FN results 
detected only 

by RCRC  

ASC-US 20 15 7 2 

ASC-H 6 3 3 0 

LSIL 12 11 3 2 

HSIL 4 3 1 0 

AGC 1 0 1 0 

Total 43 32 15 4 

ASC-US: atypical squamous cells of undetermined significance; ASC-H: atypical squamous cells cannot 
exclude high grade squamous intraepithelial lesion; LSIL: low-grade squamous intraepithelial lesion; HSIL: 
high-grade squamous intraepithelial lesion; AGC: atypical glandular cells. 
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5. Conclusões 
 

 

1. O método de pré-escrutínio rápido detectou 18,9 vezes mais resultados falso-

negativos do que a revisão aleatória de 10% dos esfregaços negativos. 

2.  O método de pré-escrutínio rápido detectou 4,1 vezes mais resultados falso-

negativos do que a revisão dos esfregaços selecionados com base em 

critérios clínicos de risco.  

3. O método de pré-escrutínio rápido detectou 47,4% das ASC-US, 44,3% das 

ASC-H, 85,5% das LSIL, 96,7% das HSIL e 26,5% das AGC identificadas pelo 

escrutínio de rotina.  

4. A freqüência de resultados falso-negativos identificados pelo método de pré-

escrutínio rápido foi 2,15%, enquanto a freqüência de resultados falso-

negativos identificados pelos métodos de revisão aleatória de 10% dos 

esfregaços negativos e revisão dos esfregaços selecionados com base em 

critérios clínicos de risco foi de 0,11% e 0,52%, respectivamente. 
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6. Considerações Finais 
 

Os resultados desse estudo mostraram que o pré-escrutínio rápido dos 

esfregaços cervicais é um método de controle interno da qualidade eficiente e pode 

contribuir na redução dos resultados falso-negativos dos laboratórios de 

citopatologia cervical e, conseqüentemente, contribuirá na redução das taxas de 

incidência e prevalência do câncer do colo do útero. 

 Tendo em vista que boa parte dos resultados falso-negativos do exame 

citopatológico se deve ao erro de escrutínio e ao erro de interpretação faz-se 

necessário que seja implementado um método que identifique e minimize  essas não 

conformidades. 

Devido ao fato de que o método do pré-escrutínio rápido analisa a totalidade dos 

esfregaços cervicais, é possível avaliar o desempenho individual, identificando as 

deficiências, diferenças ou dificuldades, bem como, servir de subsídio para planejar 

cursos de educação continuada, com o foco direcionado às deficiências individuais 

da equipe de citologistas do laboratório. É possível, também, que os profissionais 

responsáveis pelo pré-escrutínio rápido e pelo escrutínio de rotina fiquem mais 

atentos e concentrados, pois todos os esfregaços são avaliados pelos dois 

profissionais e mais interessados em participar de programas de educação 

continuada. 

Outra característica importante do método é o fato de permitir estimar a 

sensibilidade relativa do pré-escrutínio rápido e do escrutínio de rotina, o que irá 

colaborar para identificar e posteriormente selecionar o membro da equipe que tem o 

melhor perfil para o escrutínio rápido e para o escrutínio de rotina. 

Ainda, os resultados desse estudo permitiram avaliar o baixo valor preditivo 

positivo das informações clínicas de risco avaliadas pelo profissional responsável 

pela coleta dos esfregaços cervicais. Pois, boa parte dos esfregaços com critérios 

clínicos de risco foram classificados como negativos pelo diagnóstico final. Outro 

fato, também muito observado foi a presença de fichas de requisição preenchidas de 

maneira inadequada ou mesmo incompletas, dificultando ou impossibilitando a 

identificação desses critérios. O que nos leva a inferir, na necessidade de qualificar 

constantemente esses profissionais.  
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Enfim, os resultados desse estudo mostraram que o método do pré-escrutínio 

rápido pode ser considerado uma alternativa eficiente, ou mesmo um método 

adicional ao método de controle interno da qualidade atualmente preconizado pelo 

Ministério da Saúde do Brasil. Pois, além de não exigir custos logísticos e não 

requerer investimentos adicionais permitirá uma diminuição nos custos do SUS com 

procedimentos de alto custo relacionados ao câncer do colo do útero e dará 

também, maior segurança às mulheres com resultados negativos no exame 

citopatológico. 
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ANEXO A – TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) 
 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

Eu,________________________________________________________________, RG: 

_____________ CPF: _____________ Prontuário:______________, abaixo assinado, aceito 

participar como voluntária do projeto “COMPARAÇÃO DO DESEMPENHO DO PRÉ-

ESCRUTÍNIO RÁPIDO, REVISÃO ALEATÓRIA DE 10% E CRITÉRIOS CLÍNICOS COMO 

MÉTODOS DE CONTROLE INTERNO DA QUALIDADE DOS EXAMES 

CITOPATOLÓGICOS NO RASTREAMENTO DO CÂNCER DO COLO DO ÚTERO”, cujo 

objetivo é comparar o desempenho do pré-escrutínio rápido, revisão aleatória de 10% e 

critérios clínicos como métodos de controle interno da qualidade dos exames citopatológicos 

no rastreamento do câncer do colo do útero. Estou informada que a minha participação nesse 

estudo consiste na coleta de material para a realização do exame de prevenção do câncer e que 

esse exame não será prejudicial à minha saúde, mas ao contrário já será o meu exame 

preventivo para o câncer de colo de útero, nesse ano. E caso eu não aceite participar desse 

estudo, isso não prejudicará o meu atendimento médico. Fui esclarecida, também, que quando 

os resultados forem divulgados, o meu nome não será mencionado, será confidencial e 

respeitada minha privacidade. Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a 

qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrupção de meu 

acompanhamento, assistência ou tratamento. Posso tirar minhas dúvidas com as pesquisadoras 

Profa. Dra. Rita Goreti Amaral e Suelene Brito do Nascimento Tavares pelo telefone (62) 

3209-6044 Ramal 206 ou 302. Posso, também, pedir esclarecimentos ligando para a Comissão 

de Ética da Universidade Federal de Goiás pelo telefone 3821-1075 ou 3821-1076.  

A minha assinatura significa que aceito participar deste estudo. 

 Local:__________________________________  
 Data: ___/___/___ 
 
 Assinatura da mulher: 
 ________________________________________________________________ 
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ANEXO B – FICHA DE REQUISIÇÃO E RESULTADO DO EXAME CITOPATOLÓGICO 
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ANEXO C – PLANILHA DO PRÉ-ESCRUTÍNIO RÁPIDO 
 

 
 
 

Planilha do Pré-escrutínio Rápido 
Data N. da 

Seção 
Resultado 

Pré-escrutínio  
Rápido 

Pré-
Escrutinador 

Diagnóstico 
Final 

     

   
  

      
  

      
  

      
  

      
  

      
  

      
  

   
  

   
  

      
  

      
  

      
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

   
  

N = negativo I = insatisfatório S = suspeito 
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ANEXO D - PLANILHA DE REVISÃO ALEATÓRIA DE 10% DOS ESFREGAÇOS NEGATIVOS 
NO ESCRUTÍNIO DE ROTINA 

 

 
 

Planilha de Revisão Aleatória de 10% dos Esfregaços 
Negativos no Escrutínio de Rotina 

Data N. da 
Seção 

Resultado da 
Revisão de 10% 

Revisor Diagnóstico 
Final 
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ANEXO E – PLANILHA DE REVISÃO DOS ESFREGAÇOS SELECIONADOS COM BASE EM 
CRITÉRIOS CLÍNICOS DE RISCO 

 
 
 

 
Planilha de Revisão dos Esfregaços Selecionados com 

Base em Critérios Clínicos 

Data N. da 
Seção 

Resultado da 
Revisão de 

Critérios Clínicos 

Revisor Diagnóstico 
Final 
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ANEXO F – PLANILHA DE REVISÃO DOS ESFREGAÇOS ALTERADOS NO ESCRUTÍNIO DE 
ROTINA 

 
Planilha de Revisão dos Esfregaços Alterados no 

Escrutínio de Rotina 
Diagnóstico dos Revisores Diagnóstico 

Final Data N. da 
Seção 

Escrutínio 
de Rotina Revisor 

01 
Revisor 

02 
Revisor 

03  
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ANEXO G – PLANILHA DE REVISÃO DOS ESFREGAÇOS INSATISFATÓRIOS NO ESCRUTÍNIO 
DE ROTINA 

 

 

Planilha de Revisão dos Esfregaços Insatisfatórios 
no Escrutínio de Rotina 

Data N. da 
 Seção 

Resultado dos 
Esfregaços  

Insatisfatórios 
Revisor Diagnóstico 

Final 
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ANEXO H – PLANILHA DE REVISÃO DOS ESFREGAÇOS COM DIAGNÓSTICOS 
DISCORDANTES 

 

Planilha de Revisão dos Esfregaços com 
Diagnósticos Discordantes 

Resultado Revisor Diagnóstico 
Final Data N. da 

Seção 
PER ER R- 10% RCCR 1 2 3  
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ANEXO I – PARECER DO COMITE DE ÉTICA EM PESQUISA DA UFG 
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ANEXO J – CARTA DE ACEITE PARA PUBLICAÇÃO DO ARTIGO « Rapid prescreening of 

cervical smears as a method of internal quality control in the cytopathological 

exams » NA REVISTA “CYTOPATHOLOGY” 

 

From: francesca.gibson@oxon.blackwellpublishing.com 

To: amaral@farmacia.ufg.br 

Cc:  

Subject: Cytopathology - Manuscript CYT-2007-0093.R1 

Body: Dear Professor Amaral  
 
Thank you for submitting this paper to Cytopathology.  
 
I am pleased to say that your paper has now been accepted for publication.  
 
You will shortly receive the proofs by email from the publishers and it would be appreciated if 
these are dealt with promptly.  
 
If you have not already done so, please forward a completed and signed Exclusive Licence 
Form to the Editorial Office as soon as possible (this can be found on the Manuscript Central 
site under Instructions and Forms). You can fax a copy of the form to the following number 
+44 1865 471 327. Your paper can not be processed for publication until a signed Exclusive 
Licence Form has been received.  
 
Yours sincerely  
 
Dr Gabrijela Kocjan  
Editor, Cytopathology  

Date 
Sent: 

28-Nov-2007  
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ANEXO L - INSTRUÇÕES AOS AUTORES PARA PUBLICAÇÃO NA REVISTA “CANCER 
CYTOPATHOLOGY” 
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