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RESUMO

Introducao: Ainda que critérios e recomendagGes estejam bem definidos para melhoria da qualidade do exame citopatoldgico no Brasil,
os indicadores de qualidade de varios laboratdrios apresentam-se abaixo dos padroes recomendados. Objetivo: Avaliar os indicadores
de qualidade dos exames citopatolégicos do colo do ttero realizados pelo Sistema Unico de Satide (SUS). Método: Estudo transversal
com base nos resultados dos exames citopatoldgicos realizados no municipio de Cascavel, Parand, Brasil, e janeiro de 2012 a dezembro
de 2018. Foram incluidos 141.191 exames; as seguintes variaveis foram analisadas: adequabilidade da amostra, resultado do exame
citopatoldgico e indicadores de monitoramento interno da qualidade recomendados pelo Ministério da Saide. Resultados: A porcentagem
de exames insatisfatorios nao ultrapassou 0,97%. A representacao da juncdo escamocolunar variou de 63% a 67,4%. A porcentagem de
exames alterados entre as amostras satisfatdrias variou de 0,46% a 6,44%. O indice de positividade variou de 0,46% a 6,44%, enquanto o
indicador lesio intraepitelial de alto grau/satisfatorios, de 0,21% a 1,06%; atipias escamosas de significado indeterminado/alterados, de
22,47% 2 49,93%; atipias escamosas de significado indeterminadoy/satisfatorios, de 0,1% a 2,57%; e razdo atipias escamosas de significado
indeterminadoy/lesdes intraepiteliais escamosas, de 0,31 a 1,02. Conclusao: Em 2012 e 2013, os indicadores de lesao intraepitelial de alto
grau/satisfatdrios e indice de positividade encontravam-se abaixo dos parametros recomendados; nos demais anos, esses indicadores estavam
dentro dos parametros recomendados. Consequentemente, foi identificado um maior nimero de lesoes verdadeiramente precursoras do
cancer, demonstrando a importancia do controle interno da qualidade na prevencao do cancer do colo do ttero.

Unitermos: cancer do colo do ttero; exame colpocitologico; controle de qualidade; deteccdo precoce de cancer.

ABSTRACT

Introduction: Although the criteria and recommendations are well defined to improve the quality of cervical cytopathology
lests (Pap smear) in Brazil, the quality indicators of several laboratories are below the recommended standards. Objective: To
evaluate the qualily indicalors of cervical cytopathology lests carried out by the Brazilian Unified Health System [Sistema Unico
de Saiide (SUS)]. Method: Cross-sectional study based on the resulls of cervical cylopathology tests conducted in the municipality
of Cascavel, Parand, Brazil, from January 2012 to December 2018. The study included 141,191 tests and the following variables
were analyzed: sample suitability, cervical cytopathology tests result, and internal quality monitoring indicators recommended
by the Brazilian Ministry of Health. Results: The percentage of unsatisfactory lesis did not exceed 0.97%. The representation of
the squamocolumnar junction ranged from 63% to 67.4%. The percentage of altered exams among the satisfactory samples
ranged from 0.46% to 6.44%. The positivity index ranged from 0.46% to 6.44%, while the high-grade squamous intraepithelial
lesion/satisfactory indicator ranged from 0.21% to 1.06%, atypical squamous cells of undetermined significance/altered ranged
Jrom 22.47% to 49.93%, atypical squamous cells of undetermined significance/satisfactory ranged from 0.1% lo 2.57%: and
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atypical squamous cells of undetermined significance/squamous intraepithelial lesions ranged from 0.31 to 1.02. Conclusion:
In 2012 and 2013, the high-grade squamous intraepithelial lesion/satisfactory and the positivity index indicators were below the
recommended paramelers, and in the remaining years, these indicalors were within the paramelers recommended. Consequently,
a greater number of truly cancer precursor lesions were identified, demonstrating the importance of internal quality control in
the prevention of cervical cancer.

Key words: cervical cancer; Pap smear; quality control; early detection of cancer.

RESUMEN

Introduccion: Aunque criterios y recomendaciones estan bien definidos para la mejora de calidad de las pruebas citopatologicas
en Brasil, los indicadores de calidad de varios laboratorios se encuentran por debajo de los estandares recomendados. Objetivo:
Evaluar los indicadores de calidad de las pruebas citopatologicas de cuello uterino realizadas por el sistema piiblico de salud en
Brasil (SUS). Método: Estudio transversal basado en los resultados de pruebas colpocitologicas llevadas a cabo en el municipio
de Cascavel, Parand, Brasil, de enero de 2012 a diciembre de 2018. Se incluyeron 141.191 pruebas; las siguientes variables
se analizaron: adecuacion de la muestra, resultado de la prueba citopatologica e indicadores de monitoreo interno de calidad
recomendados por el Ministerio de Salud. Resultados: El porcentaje de pruebas insatisfactorias no supero 0,97%. La representacion
de la union escamo-columnar vario de 63% a 67,4%. El porcentaje de pruebas alteradas entre las muestras satisfactorias vario
de 0,46% a 6,44%. El indice de positividad vario de 0,46% a 6,44%, mientras el indicador de lesion intraepitelial de alto grado/
satisfactorios, de 0,21% a 1,06%; atipias escamosas de significado indeterminado/allerados, de 22,47 % a 49,93%; atipias escamosas
de significado indelerminado/satisfactorios, de 0,1% a 2,57%; y razon atipias escamosas de significado indeterminado/lesiones
intraepiteliales escamosas, de 0,31% a 1,02%. Conclusion: En 2012 y 2013, los indicadores de lesion epitelial de alto grado/
satisfactorios e indice de positividad se encontraban por debajo de los pardmetros recomendados; en los otros arios, esos indicadores
estaban dentro de los pardametros recomendados. Por consiguiente, se identifico mayor niimero de lesiones realmente precursoras
del cancer, demostrando la importancia del control interno de calidad en la prevencion del cdancer de cuello uterino.

Palabras clave: cincer del cuello uterino; prueba de Papanicolaou, control de calidad; deteccion precoz del cincer.

INTRODU(;AO implantacdo de procedimentos operacionais padrdo, além de
capacitacdo e treinamento periddico dos profissionais, podem
comprometer sua sensibilidade® .

0 cancer é um problema de satide ptiblica mundial. O cancer
do colo do titero (CCU) € o quarto tipo de cancer mais comum
entre as mulheres — destaca-se tanto pela incidéncia quanto pela
mortalidade —, seguido pelo cancer de mama, colorretal e
pulmao®. A estimativa do Instituto Nacional do Cancer (Inca)
para o Brasil em 2020 aponta a ocorréncia de 297.261 novos casos

entre mulheres, entre os quais mais de 17.030 serdo de novos
casos de CCU®. No Brasil, o controle de qualidade dos exames citopatologicos

. . foi recomendado a partir de 2001 por meio da Portaria SPS/SAS n°

Quando diagnosticado precocemente, o CCU pode chegar a g3 o Ministério da Satide (MS) . Essa portaria foi ratificada pela
100% de cura. Para isso, 0 exame citopatologico do colo do titero,  portaria MS n° 3.388 de 30 de dezembro de 2013, que instituiu a
quando realizado com qualidade, € o exame de escolha para  (ualificaciio nacional em citopatologia na prevencio do cAncer do
deteccao desse cancer no Brasil®. Varidveis nas fases pré-analitica  colo do ttero (Qualicito), a qual consiste na definicio de padroes
e analitica do exame citopatologico, como representatividade dos e critérios na avaliagio da qualidade do exame citopatologico
epitélios na coleta, correta fixacdo, identificacdo do material, nivel ~ por meio do acompanhamento dos laboratdrios pblicos e
de experiéncia do citologista, condicdes adequadas de trabalho,  privados prestadores de servicos ao Sistema Unico de Satide (SUS),

Na citopatologia, o controle de qualidade se baseia na deteccio,
na correcdo e na reducdo de deficiéncia nos processos de execucio
dentro do laboratorio, resultando em exames citopatoldgicos com
mais qualidade e confiabilidade, minimizando a0 maximo os erros
diagndsticos e colaborando para a melhoria das fases pré-analitica e
analitica, além de contribuir com a gestdo da satde publica®.

€2282020
2



Juliana Cristina Magalhaes; Leonarda S. E Morais; Jacqueline Plewka, Mauricio Turkiewicz; Rita G. Amaral

classificados em laboratorios tipo I e tipo II. Os laboratorios tipo I
s20 os laboratdrios ptiblicos e privados que prestam servico a0 SUS
e realizam exames citopatoldgicos; os do tipo II sdo os laboratorios
publicos responsaveis por realizar os exames citopatologicos no
Ambito do Monitoramento Externo da Qualidade (MEQ)®.

0 M$/Inca elaboraram o Manual de Gestao de Qualidade para
Laboratdrios de Citopatologia, visando orientar os laboratorios
prestadores de servico para o SUS sobre a implantagio do
Monitoramento Interno da Qualidade (MIQ) e do MEQ®. O Manual
e a Qualicito incentivam o aumento da cobertura do pablico-alvo
(mulheres de 25 a 64 anos), e o monitoramento dos indicadores
internos de qualidade promovem a educaco permanente dos
profissionais de satide, incentivam e estabelecem pardmetros para o
contrato e o distrato dos prestadores de servico ao SUS®9.

0 monitoramento continuado dos resultados é uma acéo
importante que deve ser exercida pelo laboratério citopatologico,
baseando-se nos indicadores estimados encontrados no Manual
de Gestao de Qualidade para avaliacio do desempenho global
e individual dos profissionais®. Alguns desses indicadores sdo:
indice de positividade (IP), porcentagem de testes compativeis
com lesdes intraepiteliais escamosas de alto grau (HSIL) em testes
satisfatorios, porcentagem de células escamosas atipicas (ASC) de
significado indeterminado em exames alterados e/ou satisfatorios
e razao de atipias escamosas de significado indeterminado e lesdes
intraepiteliais escamosas®.

Apesar desses esforcos, estudos evidenciam resultados que
ndo sdo preconizados pelo MS, como o percentual de exames
realizados fora da faixa etdria recomendada®. No estado de Minas
Gerais, Brasil, laboratorios prestadores de servico para o SUS
apresentaram IP abaixo do recomendado pelo MS, visto que varios
laboratérios nao detectaram ou detectaram um ntimero baixo de
lesdes precursoras do CCU™; resultados de outro estudo mostram
que os indicadores de qualidade para laboratdrios que prestam
servicos a0 SUS em varios estados e regioes do Brasil estdo, em sua
maioria, fora dos pardmetros preconizados pelo MS®12.

Ainda que critérios e recomendacdes estejam bem definidos
para melhoria da qualidade do exame citopatologico no Brasil,
os indicadores de qualidade de varios laboratorios apresentam-se
abaixo dos padrdes recomendados pelo MS. Diante disso, 0 objetivo
deste estudo foi avaliar os indicadores da qualidade dos exames
citopatologicos do colo do ttero realizados pelo SUS em um
municipio do estado do Parand, Brasil.

METODO

Estudo transversal com base nos resultados dos exames
citopatoldgicos realizados pela populagio feminina usudria do

SUS do municipio de Cascavel, Parand, incluidos no sistema de
informagdo do cancer entre janeiro de 2012 e dezembro 2018. Este
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Paranaense (UNIPAR) sob o protocolo ntimero 892452/2014.

Foram incluidos 20.115 exames de 2012; 19.500 de 2013;
15.859 de 2014; 22.546 de 2015; 20.377 de 2016; 21.586 de 2017,
e 21.208 de 2018, totalizando 141.191 exames citopatoldgicos
na amostra. As informacdes dos exames de 2012 e 2013 foram
coletadas do Sistema de Informacdo do Cancer do Colo do
(tero (SISCOLO), e as dos anos de 2014 e 2018, do Sistema de
InformacZo do Cancer (SISCAN).

As varidveis analisadas foram: adequabilidade da amostra,
resultado do exame citopatologico e indicadores de monitoramento
interno da qualidade.

As informacdes sobre os resultados dos exames citopatologicos,
incluindo a adequabilidade da amostra e a representatividade da
jungdo escamocolunar (JEC), foram extraidas a partir dos laudos
citopatologicos contidos no SISCOLO e no SISCAN e classificadas
segundo a nomenclatura brasileira para laudos cervicais e
condutas preconizadas"?.

A avaliacdo dos indicadores de monitoramento interno
da qualidade do exame citopatoldgico foi realizada com base
em cinco indicadores, que seguem descritos a seguir com suas
respectivas formulas, conforme recomendactes do MS:

a) IP — o IP expressa a prevaléncia de alteracdes celulares e
caracteriza a sensibilidade do rastreamento em detectar lesoes na
populagdo examinada, de acordo com a nomenclatura brasileira
para laudos cervicais e condutas preconizadas™®.

Método de calculo:

Total de exames citopatoldgicos com resultados
alterados em determinado local e periodo x 100
Total de exames citopatol6gicos satisfatorios
realizados no mesmo local e perfodo

Para a analise critica dos laboratorios cadastrados no
SISCOLO/SISCAN, uma categorizacdo do IP foi determinada da
seguinte forma: muito baixo — abaixo de 2%; baixo — entre 2% e
2,9%; esperado — entre 3% e 10%; acima do esperado — acima de
10%. E necessdrio considerar que esses prestadores podem atender
a servicos de referéncia secunddria em patologia do colo do ttero.

b) percentual de exames compativeis com HSIL/exames
satisfatorios: as HSIL representam as lesdes verdadeiramente
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precursoras do CCU, ou seja, aquelas que apresentam efetivamente
potencial para progressio. Sua deteccio € o principal objetivo
da prevencio secunddria do CCU. Recomenda-se que o valor
indicador seja maior ou igual a 0,4%.

Método de calculo:

Numero de exames HSIL x 100
Total de exames satisfatorios

¢) percentual de ASC/exames alterados — o IP deve ser
analisado em conjunto com o indicador ASC/exames alterados,
pois esse indice, aparentemente adequado, pode conter elevado
percentual de exames compativeis com ASC. Recomenda-se que o
valor indicado seja inferior a 60% dos exames alterados.

Método de calculo:

Ntimero de exames com células escamosas atipicas de significado
indeterminado possivelmente nao neoplasicas (ASC-US) e células
escamosas atipicas de significado indeterminado ndo podendo
excluir lesao de alto grau (ASC-H) x 100
Total de exames alterados

d) percentual de atipias escamosas de significado
indeterminado (ASC)/exames satisfatorios — espera-se que no
maximo 4%-5% de todos os exames sejam classificados como
ASC. Valores superiores merecem avaliacio e podem indicar
necessidade de treinamento junto aos profissionais do laboratorio.

Método de calculo:

Nimero de exames com ASC-US e ASC-H x 100
Total de exames satisfatorios

e) razdo ASC/lesdes intraepiteliais escamosas (SIL) — auxilia
na identificacdo das alteracbes que sdo lesdo intraepitelial
escamosa de baixo grau (LSIL) e HSIL. Recomenda-se que essa
relacdo nao seja superior a 34.

Método de calculo:

Nimero de exames com ASC-US e ASC-H
Numero de exames com LSIL e HSIL

A andlise dos dados foi realizada por meio de estatistica
descritiva (cdlculo das frequéncias absolutas e relativas),
utilizando o programa Microsoft Excel.

RESULTADOS

Este estudo evidenciou que foram realizados entre 15.859 e
22.546 exames por ano; a porcentagem de exames insatisfatorios
no ultrapassou 0,97%. A representacio da JEC variou ao longo
dos anos de 63% a 67,4% dos exames (Tabela 1).

0 total de amostras satisfatorias variou de 15.701 a 22.147
exames por ano, a maior quantidade de exames alterados em
2017, com 1.364 resultados citopatoldgicos. Entre os exames
alterados, os resultados que apresentaram ASC-US variaram de
0,08% a 2,22%; os que apresentaram ASC-H, de 0,02% a 0,53%;
os que apresentaram LSIL, de 0,12% a 2,58%; e os com HSIL, de
0,21% a 1,06%. De 2015 a 2018, resultados de carcinoma invasor
também foram identificados (Tabela 2).

0s resultados mostram que o IP variou de 0,46% a 6,44% (valor
dentro do parametro recomendado, entre 3% e 10%) em cinco
dos sete anos de estudo. Em relacdo ao indicador HSIL/exames
satisfatorios, o indice variou de 0,21% a 1,06% — valor dentro do
recomendado (= 0,4%) em cinco dos sete anos de estudo. Sobre
o indicador ASC/exames alterados, o indice variou de 22,47% a
49,93% — valor dentro do recomendado (< 60%) em todos os anos
de estudo. O indicador ASC/exames satisfatorios variou de 0,1% a
2,57%, valor dentro do recomendado (< 5%) em todos os anos de
estudo. Por fim, o indicador razao ASC/SIL variou de 0,31 a 1,02,
valor dentro do recomendado (< 3) em todos os anos de estudo
(Tabela 3).

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo mostram que, ao longo dos
anos, houve um aumento na deteccio de HSIL e HSIL com
caracteristicas suspeitas de invasio (HSIL micro). A lesao de alto
grau é considerada a verdadeira lesdo precursora do CCU; sua
detecgiio e seu tratamento sao importantes para evitar a evolucao
para o cancer!”,

0 aumento na deteccao de HSIL impacta diretamente os
indicadores HSIL/exames satisfatorios e IP. O indicador HSIL/
exames satisfatorios mede a capacidade de deteccdo de leses
precursoras, e o IP, a prevaléncia de alteragdes celulares nos
exames, bem como a sensibilidade do processo do rastreamento
em detectar lesdes na populagio examinada. Um IP baixo pode
indicar que alteragdes malignas nao estdo sendo identificadas,
0 que ocasiona resultados falso-negativos®. Neste estudo,
percebemos que, a partir de 2014, esses indicadores estavam
dentro dos pardmetros recomendados, diferentemente do que
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TABELA 1 — Adequabilidade da amostra dos exames citopatoldgicos do colo do titero, segundo as recomendagdes do MS, realizados pela populagdo
feminina usudria do SUS no municipio de Cascavel, Parand, entre 2012 e 2018

Amostras Representacdo

Amostras rejeitadas Amostras insatisfatorias satisfatorias da JEC
£ 5 .
g £g F g s 2 S8 £
g - 35 s gz 32 S
o 3 = B2 £§ & S g2 3 & £ g3 E:Z = =
E 2 £ S8 s = $¢ 7 5 £ =& E& = z
= §2 £z £ £ = © & FE £98
23 § S = g 2 3
n n % n n % n n n n n n n % n %
2012 20.115 10 0,05 9 0 11 0,05 0 0 4 0 7 0 20094 999 13302 66,2
2013 19500 5 0,03 0 5 0 21 0,11 2 2 10 0 0 19474 9987 12269 63
2014 15859 137 086 119 8 10 21 0,13 0 3 7 0 13 0 15701 99 10567 673
2015 22546 274 1,22 253 19 2 125 055 63 0 11 4 44 0 22147 9823 14750 66,6
2016 20377 267 1,31 251 0 16 164 0,8 84 7 4 7 62 0 19.946 97,88 13444 674
2017 21586 204 095 187 5 12 209 097 39 6 15 7 141 1 21173 98,09 13995 66,1
2018 21208 176 0,83 143 32 1 170 038 25 2 10 14 119 0 20854 9833 13.618 653

MS: Ministério da Satide; SUS: Sistema Unico de Satide; JEC: jungdo escamocolunar; “um mesmo exame apresentou mais de um fator de insatisfatoriedade.

TABELA 2 — Resultado dos exames citopatoldgicos do colo do ttero, segundo a Nomenclatura Brasileira para Laudos Citopatoldgicos, realizados
pela populacao feminina usuaria do SUS, no municipio de Cascavel, Parand, entre 2012 e 2018

g = g 5]
Z 8 58 B g8

EE S 2 - g 5 R
mo = £ b = = = = E g Eo <
° 2¥ 33 g 2 2 2 2 = g =g E
£ Z2F g = S g2

(=]
n n % n % n % n % n % n % n % n % n %
2012 20.094 19.709 98,08 385 192 156 078 26 0,13 111 0,55 67 0,33 0 0 0 0 25 0,12
2013 19474 19385 99,54 89 0,46 16 0,08 4 0,02 24 0,12 41 0,21 0 0 0 0 4 0,02
2014 15701 14934 9511 767 489 331 211 52 033 262 1,67 110 0,7 6 0,04 0 0 6 0,04
2015 22147 21.091 9523 1.056 477 416 188 50 023 412 1,86 149 0,67 5 0,02 4 0,02 20 0,09
2016 19.946 18765 9408 1181 592 420 211 92 046 476 239 161 081 3 0,02 3 0,02 26 0,13
2017 21173 19809 9356 1364 644 407 192 113 053 547 258 225 1,06 16 0,08 6 0,03 50 0,24

2018 20854 19588 9393 1.266 6,07 463 2,22 79 038 537 258 154 074 11 0,05 1 0 21 0,1

SUS: Sistema Unico de Satide; ASC-US: células escamosas atipicas de significado indelerminado possivelmente néio neopldsicas; ASC-H: células escamosas atipicas de significado
indeterminado ndo podendo excluir lesdo de allo grau, LSIL: lesdo intragpitelial escamosa de baixo grau, HSIL: lesdo intraepilelial escamosa de allo grau, HSIL micro: lesdo intraepilelial
escamosa de alto graw com caracteristicas suspeilas de invasdo; Ca invasor: carcinoma de células escamosas; células glandulares atipicas e lesoes glandulares: pode incluir células
endocervicais atipicas sem oulras especificacoes, células endocervicais atipicas possivelmente neopldsicas e/ou adenocarcinoma endocervical in situ.

TABELA 3 — Indicadores de monitoramento interno da qualidade dos exames citopatoldgicos do colo do titero realizados pela populagio
feminina usudria do SUS, no municipio de Cascavel, Parand, entre 2012 e 2018

Ano IP (%) HSIL/exames satisfatorios (%) ASC/exames alterados (%) ASC/exames satisfatorios (%) ASC/SIL (%)
2012 1.92 0.33 4727 0.9 1.02°
2013 0.46 0.21 2247 0.1° 031"
2014 489 0.7 49,93 2.44" 1.01°
2015 477 0.67° 4413 21 0.82"
2016 5.92 0.81" 4335 257 0.8
2017 0.44 1.06° 38.12" 2.46° 0.66"
2018 6.07° 0.74° 4281 2.6" 0.77"

SSUS: Sistema Unico de Saiide; IP: indice de positividade; ASG/exames satisfatorios: percentual de atipias escamosas de significado indeterminado entre os exames satisfatorios; ASC/exames
alterados: percentual de atipias escamosas de significado indeterminado entre os exames alterados; ASC/SIL: razdo atipias escamosas de significado indelerminado e lesoes intraepiteliais
escamosas; HSIL/exames salisfatorios: percentual de exames compativeis com lesdo intraepitelial de alto grau entre os exames satisfatorios; “valores dentro dos pardmelros recomendados.
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ocorreu anos de 2012 e 2013, cujos valores estavam muito abaixo
do preconizado. Podemos inferir que tal cendrio ocorreu devido
ao rigoroso controle interno de qualidade em 2014, o qual foi
implementado no laboratorio prestador de servico para o SUS, o
que contribuiu para a padronizagdo de critérios citomorfolgicosee,
consequentemente, para 2 melhora nos indicadores de qualidade.

Osindicadores ASC/exames alterados, ASC/exames satisfatorios
e ASG/SIL estavam dentro dos parametros recomendados em
todos os anos do estudo. O indicador ASC/exames alterados deve
ser analisado juntamente com o IP, pois um IP aparentemente
adequado contém elevado percentual de ASC. Grande quantidade
de atipias limitrofes pode indicar problemas, tanto na coleta e/ou
preparo da amostra quanto na andlise citopatologica. No geral,
isso demonstra a necessidade de educacio continuada para os
profissionais, principalmente para revisao de critérios diagndsticos
de ASC®.

0anode 2013 foi 0 que apresentou a menor deteccio de alterages
malignas e, consequentemente, os menores indices. Em parte, isso
pode se justificar pela menor representacdo da JEC nas amostras
analisadas. A representacio da JEC nos esfregacos citopatologicos
é muito importante, pois € reconhecidamente a regido com maior
probabilidade de desenvolver lesdes precursoras do CCU®.

Alteragdes menos graves, ASC-US e LSIL, foram as mais
frequentes, exceto em 2013. ASC-US sido correlacionadas com
doenca de baixa gravidade para a maioria das mulheres, por isso
aconduta clinica prevista é conservadora'”, assim como acontece
com a lesdo de baixo grau, que apresenta significativa taxa de
regressao espontdnea™ sendo considerada a lesao menos provavel
de progressdo para carcinoma invasor'?.

Em relacio a adequabilidade da amostra, a quantidade de
amostras insatisfatorias nao ultrapassou os 5% recomendados
pelo MS® e teve como principais causas o material acelular ou
hipocelular e os artefatos de dessecamento. Entre as amostras
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