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In deze studie analyseren wij op basis van het
microscopisch beeld de kwaliteit van 4.362
opeenvolgende uitstrijkjes gemaakt door 238 art-
sen volgens een aantal vooraf gedefinieerde ken-
merken. De gevonden resultaten, samen met het
aantal en het percentage afwijkende uitstrijkjes,
worden gecorreleerd met beroepskenmerken
van de uitstrijkende artsen. De discipline (huis-
arts of gynaecoloog) en het geslacht van de
uitstrijkende arts hangen sterk samen met het
per arts gemaakte totaal aantal vitstrijkjes in de
onderzoeksperiode en met het percentage pa-
thologische uitstrijkjes. Het al dan niet voorko-
men van endocervicale cellen wordt vooral be-
paald door het gebruikte afnamemateriaal. De
kwaliteit van de fixatie is gecorreleerd met de
discipline en met het totaal aantal uvitstrijkjes.
Het aantal uitstrijkjes met teveel celhoopjes, met
te weinig epitheelcellen of met storende tekens
van infectie blijft ruim onder de 1 procent.
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Een beschrijvend onderzoek

Inleiding

Bijna vijftig jaar na de eerste publikatie van
Papanicolaou & Traut is cervixscreening
nog steeds een onderwerp van discussie.'™
Hoewel er veel bereikt is, bestaan er ook
nog veel onvolkomenheden. De waarde
van cervixuitstrijkjes voor de secundaire
preventie van cervixcarcinoom wordt bein-
vloed door verschillende factoren.? *° Ui-
teraard is het van primair belang dat de
risicopopulatie effectief wordt bereikt.
Daarnaast zijn een goede afname, correct
cytologisch onderzoek, een snelle en rele-
vante rapportage en een adequate follow-
up essentiéle vereisten. Samen vormen zij
een keten waarvan de sterkte wordt be-
paald door de zwakste schakel.

In een eerder onderzoek vonden wij geen
verschil in het percentage endocervicale
cellen in uitstrijkjes die door huisartsen en
door gynaecologen waren gemaakt.m Dit
resultaat komt overeen met ervaringen die
ons uit verschillende laboratoria werden
meegedeeld. In een recente Amerikaanse
studie werden zelfs vaker endocervicale
cellen gevonden in de uitstrijkjes van family
practitioners dan in de preparaten van gy-
naecologen,'! waarbij natuurlijk moet wor-
den aangetekend dat verschillen tussen de
populaties die huisartsen en gynaecologen
bezoeken, hier een rol zullen spelen.

Over de invloed van de uitstrijkervaring op
de afnamekwaliteit is uitvoerig gerappor-
teerd door De Vooijs.'"* Zijn registraties
hebben echter voornamelijk betrekking op
professionele screensters uit het (vroegere)
Nederlandse bevolkingsonderzoek. Onze
registratie biedt daarentegen de mogelijk-
heid om bij huisartsen en gynaecologen het
verband tussen uitstrijkervaring en kwali-
teit van routine-uitstrijkjes na te gaan.

Ook over de relatie tussen de verschillen-
de technieken en de afnamekwaliteit is veel
gepubliceerd. Vooral voor het vinden van
endocervicale cellen is een juiste techniek
belangrijk."* '

Sinds 1 juni 1989 wordt door de dienst
Anatomopathologie van het Centraal La-
boratorium te Antwerpen een gedetailleer-
de kwaliteitsbeoordeling gemaakt van elk
uitstrijkje dat wordt aangeboden. Er wordt
een algemeen kwaliteitsoordeel gegeven,

benevens een specificke beoordeling van

respectievelijk de celrijkdom van het pre-

paraat, het voorkomen van slecht beoor-
deelbare celhoopjes, het aantal endocervi-
cale (of metaplastische) cellen, de kwaliteit
van de fixatie en het eventueel véérkomen
van ontstekingsverschijnselen. Dit oordeel
wordt niet aan de uitstrijkende arts meege-
deeld.

De gehanteerde kwaliteitscriteria zijn:

- endocervicale cellen: aanwezig of squa-
meuze metaplasie aanwezig;

— fixatie: goed resultaat, beoordeeld vol-
gens de aftekening van de celstructuren,
de kleurbaarheid en de netheid van het
preparaat;

— celrijkdom:
aanwezig;

- celhoopjes: niet of slechts sporadisch
voorkomen van een slecht beoordeel-
baar celgroepje;

— infectietekens: geen inflammatietekens
aanwezig in een zodanige mate dat de
beoordeling van het preparaat erdoor
bemoeilijkt wordt.

Het algemene kwaliteitsoordeel is goed als

er endocervicale of metaplastische cellen

aanwezig zijn, terwijl de andere items mini-
maal twee punten scoren op een driepunts-
schaal.

De vraagstelling van dit onderzoek luidt
als volgt:

® In welke mate voldoen de door huisart-
sen en gynaecologen ingestuurde uit-
strijkjes aan bovenstaande kwaliteitscri-
teria?

® Bestaat er een verband tussen enkele
artskenmerken en het aantal ingestuur-
de uitstrijkjes, de afnamekwaliteit en het
voorkomen van pathologie?

voldoende epitheelcellen

Methode

Het onderzoek heeft betrekking op 4362
uitstrijkjes die verwerkt zijn tijdens de
maanden juni, juli en augustus 1989. Deze
uitstrijkjes waren ingezonden door de 238
Nederlandstalige artsen die in 1988 ten
minste tien uitstrijkjes voor cytologisch on-
derzoek hadden aanboden. Voor deze se-
lectie is gekozen om vertekening van de
resultaten door toevallige inzenders te
voorkomen. Op deze grond zijn in totaal 76
artsen uitgesloten.
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Alle artsen werden bij het begin van het
onderzoek telefonisch ondervraagd over
het door hen gebruikte materiaal bij het
vervaardigen van een uitstrijkje. Van 230
van hen verkregen wij een volledig ant-
woord. De 8 artsen van wie deze gegevens
niet bekend zijn, blijven buiten beschou-
wing waar de afnamemethode bij de analy-
se ter sprake komt.

Alle uitstrijkjes werden in eerste instan-
tie beoordeeld door vier laboranten. De
toewijzing gebeurde in volgorde van bin-
nenkomen. Afwijkende en twijfelachtige
uitstrijkjes werden opnieuw beoordeeld
door de hoofdlaborante en door een patho-
loog-anatoom; hun oordeel werd als defini-
tief resultaat gehanteerd.

Voor iedere arts werd het totaal aantal
ingezonden uitstrijkjes en het percentage
pathologische preparaten vastgesteld; te-
vens werd voor iedere arts per kwaliteits-
kenmerk vastgesteld welk percentage van
de beoordeelde uitstrijkjes als ‘goed’ werd
beoordeeld. De uitkomsten zijn vergeleken
met de volgende artskenmerken: geslacht,
discipline (huisarts of gynaecoloog), uni-
versiteit en jaar van afstuderen, lidmaat-
schap van de Wetenschappelijke Vereni-
ging der Vlaamse huisartsen (WVVH),
aantal uitstrijkjes geproduceerd in het
voorafgaande jaar en het gebruikte afna-
memateriaal.

Het percentage uitstrijkjes van goede
kwaliteit voor een bepaald criterium is het
aantal uitstrijkjes met een kwaliteitsoor-
deel ‘goed’ voor het betrokken criterium,
gedeeld door alle beoordeelde uitstrijkjes,
maal 100. Het gemiddelde van de percenta-
ges uitstrijkjes van goede kwaliteit voor een
bepaald criterium per arts is de som van de
percentages uitstrijkjes met een kwaliteits-
oordeel ‘goed’ voor elke arts afzonderlijk,
gedeeld door het totaal aantal artsen.

De gevonden verbanden werden getoetst
met een Chi’-toets voor twee categorische
variabelen en met een Mann-Whitney-
toets of een Kruskall-Wallis-toets voor een
categorische (met twee of meer dan twee
klassen) en een numerieke variabele, waar-
bij p < 0,05 is gehanteerd als (tweezijdige)
significantiegrens.

Om bij het verband tussen de aanwezig-
heid van endocervicale cellen en de afna-
memethode te controleren voor een even-
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tuele beinvloeding door de discipline van
de uitstrijkende arts, werd een multiple
lineaire regressie uitgevoerd. Daarbij was
het percentage uitstrijkjes met endocervi-
cale cellen per arts de afhankelijke varia-
bele. Als onafhankelijke variabelen wer-
den de discipline en de afnametechniek
ingevoerd met behulp van vier dummy-
variabelen.

Resultaten

De artsen
Onze gegevens hebben betrekking op 222
huisartsen (180 mannen en 42 vrouwen) en
16 gynaecologen (14 mannen en 2
vrouwen).

Van de huisartsen is 48 procent lid van de
WVVH (tegen 27 procent van alle Vlaamse
huisartsen); zeven van hen zijn actief be-
trokken bij werkgroepen en commissies.

Ruim driekwart van de artsen is afgestu-
deerd aan de Leuvense Universiteit; de
andere artsen zijn afkomstig van een groot
aantal andere universiteiten. Het aantal
jaren praktijkervaring — gebaseerd op het
jaar van afstuderen — loopt van 1 tot 46. Het
gemiddelde is 16 jaar (SD = 10) en de
mediaan ligt op 13 jaar. De mannelijke
artsen zijn gemiddeld langer afgestudeerd
dan vrouwelijke (p < 0,001).

Over de afnametechniek meldden 142
artsen (62 procent) dat zij als regel zowel
een endocervicale als een ectocervicale uit-
strijk maakten; 77 artsen (33 procent) zei-
den als regel hetzij één uitstrijk te maken,

hetzij twee uitstrijken volgens dezelfde
techniek. Bij 11 artsen (5 procent) was de
gebruikte techniek afhankelijk van het kli-
nische beeld of van de omstandigheden
(tabel 1).

Totaal aantal uitstrijkjes per arts

De artsen produceerden in de onderzoeks-
periode gemiddeld 18,5  uitstrijkjes
(SD = 38,8). Voor de huisartsen waren dit
12 uitstrijkjes, voor gynaecologen 113
(p=0,008). De WVVH-leden maakten er
gemiddeld 14, de niet-leden 9 (p=0,001).

Zoals te verwachten was bestond er een
duidelijk verband tussen het aantal uit-
strijkjes dat door een arts werd ingestuurd
en het totaal aantal uitstrijkjes in 1988
(p < 0,001).

Vrouwelijke artsen — zowel gynaecolo-
gen als huisartsen — maakten meer uitstrijk-
jes dan hun mannelijke collega’s: gemid-
deld 20,3 versus 18,1 voor de gynaecolo-
gen, en 18.0 versus 10,3 voor de huisartsen
(p=0,002 in beide gevallen). Patiénten die
hun uitstrijkje bij een vrouwelijke arts
lieten maken, waren gemiddeld jonger dan
de patiénten van mannelijke artsen (Chi?
p < 0,001).

Er is geen statistisch significante invloed
van het jaar of de universiteit van afstude-
ren van de arts.

Endocervicale cellen

In 3478 van de 4362 uitstrijkjes werden
endocervicale en/of metaplastische cellen
gevonden. De helft van de artsen had geen

Tabel 1 Afnamemateriaal gebruikt voor het maken van cervixuitstrijkjes.

Alle artsen Huisartsen Gynaecologen
n (%)
Spatel + brush 72 (31) 69 3
Spatel scherp + stomp* 64 (28) 64 -
Brush alleen 44 (19) 38 6
1 spatelafname 29 (13) 27 2
Overiget 21 (9) 19 2
Totaal 230 217 13

* Deze artsen maken een endocervicaal uitstrijkje met de scherpe kant van een gecombineerde
spatel (Extended-tip spatula) en een ectocervicale afname met de stompe kant (Ayre-type spatula).
T Onder meer spatel + wattenstok (9x) en wattenstok alleen (2x).
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endocervicale cellen in 10 of meer procent
van de uitstrijkjes. Drie artsen hadden in
geen van hun uitstrijkjes endocervicale cel-
len; 74 artsen hadden deze cellen daarente-
gen in alle uitstrijkjes.

Er is een duidelijk verband tussen het
afnamemateriaal en het al dan niet aanwe-
zig zijn van endocervicale cellen (tabel 2).

Er is geen significant verband met de
leeftijd van de patiéntes (p=0,07), het ge-
slacht van de arts, zijn discipline, en de
universiteit en het jaar van afstuderen. Er is
ook geen relatie met het aantal uitstrijkjes
dat is gemaakt in 1988. Voor de huisartsen-
groep zijn de resultaten vergelijkbaar; er is
ook geen duidelijk verschil tussen WVVH-
leden en niet-leden.

Tabel 2 Gemiddeld percentage uitstrijkjes met
endocervicale cellen per arts in relatie tot het
gebruikte afnamemateriaal.

Spatel + brush 88
Brush alleen 86
Overige 82
Spatel scherp + stomp 77
1 spatelafname 73

Kruskall-Wallis p=0,005.

Uit de regressie-analyse bleek dat de uit-
strijkjes met de cytobrush en met de combi-
natie van spatel/cytobrush significant beter
scoorden dan de uitstrijkjes met alleen een
spatel. Na correctie voor de discipline
bleek het percentage uitstrijkjes met endo-
cervicale cellen bij de cytobrush 13 procent
hoger te liggen dan bij de spatelafname, en
bij de spatel/cytobrush 15 procent. De twee
andere methoden scoorden niet significant
anders dan de spatel.

Kwaliteit van de fixatie

De kwaliteit van de fixatie was over het
algemeen zeer goed: gemiddeld gaf slechts
2 procent van alle uitstrijkjes problemen op
dit gebied. De gynaecologen bleken iets
vaker goed te fixeren dan huisartsen: ge-
middeld 98 procent versus 96 procent goe-
de uitstrijkjes (p=0.,003).

Tussen het aantal slecht gefixeerde uit-
strijkjes fixatie en het aantal in 1988 inge-
zonden uitstrijkjes bestaat een omgekeerd
U-vormig verband (p=0,091). De kwaliteit
van de fixatie was niet gerelateerd aan het
geslacht van de arts, en de universiteit of
het jaar van afstuderen. Ook de leeftijd van
de patiéntes speelt geen significante rol.

naar geslacht.

Tabel 3 Gemiddeld aantal en gemiddelde van de percentages afwijkende uitstrijkjes per arts,

Alle artsen Huisartsen
aantal % aantal %
Mannelijke artsen 0,09 0,34 0,07 0,35
Vrouwelijke artsen 0,23 0,78 0,15 0,69
Totaal on 0,42 0,08 0,41

(voor alle artsen).

Mann-Witney p=0.0073 voor het aantal afwijkende uitstrijkjes en p=0.0068 voor het percentage

Tabel 4 Gemiddeld aantal en gemiddelde van de percentages afwijkende uitstrijkjes per arts in
relatie tot het aantal uitstrijkjes gemaakt in 1988.

Aantal uitstrijkjes

Pap =lll per arts

in 1988 gemiddeld aantal gemiddeld percentage
< 20 0,018 0,214
< 50 0,022 0,110
< 100 0,220 1,030
< 500 0,286 0,746
> 500 0,500 0,189
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Andere kwaliteitskenmerken

Hinderende tekens van inflammatie, hin-
derende celhoopjes en een te laag aantal
epitheelcellen kwamen elk in minder dan 1
procent van de uitstrijkjes voor. Voor deze
kwaliteitskenmerken is geen statistisch en
klinisch relevant verband met de onder-
zochte artskenmerken aantoonbaar,

Pathologische cellen

In totaal werden 33 uitstrijkjes als afwij-
kend beoordeeld (Pap III of hoger). De
leeftijd van de patiéntes had daarop in deze
reeks geen significante invloed.

Het aantal afwijkende uitstrijkjes vari-
eerde per arts van 0 tot 3; het percentage
afwijkende uitstrijkjes varieerde van 0 tot
15 procent. Vrouwelijke gynaecologen en
vrouwelijke huisartsen vonden verhou-
dingsgewijs meer pathologische uitstrijkjes
dan hun mannelijke collega’s (tabel 3). De
gynaecologen leverden zowel absoluut
(p=0,0001) als procentucel (gemiddeld
0,61 procent, p=0,003) meer pathologische
uitstrijkjes.

Het aantal afwijkende uitstrijkjes hing
sterk samen met het totaal aantal uitstrijk-
jes dat in 1988 was gemaakt (p=0,0001).
Ook het percentage toont hiermee een
statistisch significant verband met de vorm
van een omgekeerde U met maximale
waarden bij een produktie van 50-100 uit-
strijkjes per jaar (tabel 4).

Voor de huisartsengroep vinden wij ver-
gelijkbare cijfers. Er is geen relatie met
WVVH-lidmaatschap en er is geen statis-
tisch significant verband met de universiteit
van afstuderen of het aantal praktijkjaren.
Ook voor het gebruikte afnamemateriaal
kan geen significante relatic worden aange-
toond.

Algemeen kwaliteitsoordeel

Er is een duidelijk verband tussen de afna-
metechniek en het algemene kwaliteitsoor-
deel (p=.0004). Hiermee volgt dit oordeel
het patroon van de aanwezigheid van endo-
cervicale cellen. De uitstrijkjes gemaakt
met een spatel (één of twee uiteinden)
krijgen een duidelijk lagere beoordeling
(gemiddeld 70 en 71 procent goede uit-
strijkjes per arts) dan de uitstrijkjes ge-
maakt met alleen de cytobrush (85 procent)
of met de spatel/cytobrush (87 procent).
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Het percentage uitstrijkjes per arts met de
algemene beoordeling goed varieert van 0
procent tot 100 procent (respectievelijk 5
en 65 artsen) (tabel 5).

Er is geen aantoonbaar verband met het
geslacht van de arts, zijn discipline, de
universiteit of het jaar van afstuderen, of
het aantal uitstrijkjes in 1988. Ook is er
geen verband met het al dan niet lid zijn van
de WVVH.

Tabel 5 Aantal artsen in relatie tot het percentage
uitstrijkjes met algemeen kwaliteitsoordeel goed.

Percentage Aantal Cumulatief
goede uitstrijkjes artsen percentage
0 5 2
1- 10 0 2
11- 20 3 3
21- 30 0 3
31- 30 5 6
41- 50 14 12
51- 60 12 17
61- 70 3 30
71- 80 30 43
81- 90 35 58
91-100 32 72
100 65 100
Beschouwing

In tabel 6 zijn de resultaten van dit onder-
zoek nog cens samengevat.

Zoals in de literatuur al meermalen is
beschreven,'*'® is het percentage uitstrijk-
jes met endocervicale en/of metaplastische
cellen erg wisselend van arts tot arts. In

onze serie vonden wij voor endocervicale
cellen een variatie van 0 tot 100 procent. Er
was geen overeenstemming met de discipli-
ne van de arts. Beide uitkomsten zijn in
overeenstemming met eerder onderzoek.*
Er werd ook geen verband aangetoond met
het aantal uitstrijkjes dat in het vorige jaar
was gemaakt. Wél is er een sterk verband
met het gebruikte afnamemateriaal: de cy-
tobrush bleek duidelijk betere resultaten te
geven dan andere technieken. Dit verband
blijft bestaan na correctie voor de discipline
van de uitstrijkende arts. Ook deze uitkom-
sten stemmen overeen met een algemene
tendens.'®

Het percentage afwijkende uitstrijkjes in
deze studie is lager dan wat door een aantal
Nederlandse auteurs is gerapporteerd. On-
ze cijfers zijn echter zeker niet lager dan
elders in Belgi¢. Ook in Nederland zijn er
trouwens zeer grote verschillen tussen de
verschillende centra. Op wereldschaal zijn
deze verschillen nog groter. Verder dient
rekening gehouden te worden met een mo-
gelijk verschil tussen Belgié en Nederland
voor wat betreft het screeningsinterval: in
beide landen wordt, als vorige uitstrijkjes
normaal waren, een interval van drie jaren
aanbevolen; in de praktijk bedraagt dit
interval in Belgié echter meestal ongeveer
een jaar.

Een verwachte uitkomst is dat de gynae-
cologen duidelijk meer afwijkende uit-
strijkjes afnamen dan de huisartsen; wel-
licht hoorde daar een aantal controles bij
van patiénten die wegens een afwijkend
uitstrijkje waren verwezen. Minder voor de
hand liggend is de uitkomst dat vrouwelijke

Tabel 6 Uitstrijkjes van goede kwaliteit volgens de verschillende kwaliteitskenmerken
(N=4362): aantal en percentage, en gemiddelde van de percentages per arts.

Gemiddelde van

Kwaliteitskenmerken Goede uitstrijkjes
percentages goede
n (%) uitstrijkjes per arts
Endocervicale cellen 3478 (79,7) 82,0
Fixatie 4280 (98,1) 96,5
Celhoopjes 4355 (99.8) 99,6
Celrijkdom 4344 (99,6) 99,3
Infectie 4356 (99,9) 99,6
Pap =l 33 { 0.8) 0,4
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artsen meer pathologie vonden dan hun
mannelijke collega’s. Mogelijk zijn vrou-
welijke artsen gemakkelijker toegankelijk
voor vrouwen uit de risicogroepen.

De uitkomst dat het percentage patholo-
gische nuitstrijkjes het hoogst was bij de
artsen die 50 tot 100 uitstrijkjes per jaar
afnamen, zou kunnen worden verklaard
door aan te nemen dat enerzijds een be-
paalde minimumproduktie nodig is voor
voldoende kwaliteit, terwijl anderzijds een
zeer grote produktie een negatieve invloed
heeft op de zorgvuldigheid bij de afname.
Maar ook is denkbaar dat de gevonden
verschillen zijn terug te voeren op een
relatie tussen het aantal gemaakte uitstrijk-
jes en de mate waarin vrouwen uit de
risicogroepen worden gescreend.

Wij konden in dit onderzoek geen ver-
band aantonen tussen de gebruikte afna-
metechniek en het percentage afwijkende
uitstrijkjes. Dit kan betekenen dat een der-
gelijk verband niet bestaat; het is echter
ook mogelijk dat een wél bestaan verband
niet werd gevonden door het lage aantal
afwijkende uitstrijkjes.
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Abstract

Buntinx F, Knottnerus JA, Crebolder HFJM,
Essed GGM. The quality of cervix smears. A
descriptive study. Huisarts Wet 1991; 34(10):
457-61.

We analysed the quality of 4,362 smears on the
basis of their microscopic appearance. Accord-
ing to characteristics defined in advance these
smears were taken in sequence by 238 physi-
cians. The results, together with the number and
the percentage of pathological smears were cor-
related with the professional characteristics of
the participating physicians. The discipline (gen-
eral practitioner or gynaecologist) and the gen-
der of the physician taking the smear were
strongly related to the total number of smears
taken by that physician during the period of the
study and with the percentage of pathological
smears. The presence (or not) of endocervical
cells was mainly determined by the material used
to take the smear. The quality of fixation was
correlated with the discipline and with the total
number of smears. The number of smears with
too many heaped cells, too few epithelial cells or
with disturbing signs of infection was well below
1 percent.

Key words Family practice; Vaginal smears.
Correspondence F Buntinx, 43 Dr. Hauben-
laan, B 3630 Maasmechelen, Belgium.

461




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (ISO Coated v2 300% \050ECI\051)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Perceptual
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /sRGB
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams true
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /PDFA1B:2005
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<


    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e55464e1a65876863768467e5770b548c62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc666e901a554652d965874ef6768467e5770b548c52175370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>



    /HUN <>
    /ITA (Utilizzare queste impostazioni per creare documenti Adobe PDF adatti per visualizzare e stampare documenti aziendali in modo affidabile. I documenti PDF creati possono essere aperti con Acrobat e Adobe Reader 6.0 e versioni successive.)
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020be44c988b2c8c2a40020bb38c11cb97c0020c548c815c801c73cb85c0020bcf4ace00020c778c1c4d558b2940020b3700020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken waarmee zakelijke documenten betrouwbaar kunnen worden weergegeven en afgedrukt. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 6.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>


    /SKY <>

    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>

    /ENU <FEFF004a006f0062006f007000740069006f006e007300200066006f00720020004100630072006f006200610074002000440069007300740069006c006c0065007200200039002000280039002e0034002e00350032003600330029002e000d00500072006f006400750063006500730020005000440046002000660069006c0065007300200077006800690063006800200061007200650020007500730065006400200066006f00720020006f006e006c0069006e0065002e000d0028006300290020003200300031003100200053007000720069006e006700650072002d005600650072006c0061006700200047006d006200480020>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice


