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RESUMO

O presente estudo visou estabelecer a prevaléncia sorolégica e molecular da
leishmaniose canina nas cidades de S&do Paulo e Osasco, bem como o modo como a
doenga se distribui na cidade. Um total de 1361 amostras de sangue total canino,
conservados em tubo EDTA, advindos dos hospitais veterinarios publicos, localizados
na Zona Norte, Zona Leste, Zona Sul E Osasco foram analisadas por meio de ensaios
imunocromatograficos com o teste rapido DPP (biomanguinhos/fiocruz) e testes
moleculares com a CatlLeish-PCR. Os resultados obtidos foram de 10,1% de
positividade no DPP e 9,91% de positividade para Leishmania Infantum na CatLeish-
PCR. Quando avaliada a concordéncia estre os dois testes, obteve-se um indice
Kappa de 0,99. Sobre a distribuicdo dos casos, a UVIS que mais se destacou foi
Butanta, com 35,7% de positividade. Houve uma concentragcdo maior de casos em
que se concentra a maior malha viaria, bem como ‘nas areas de resquicio de mata
atlantica. Nossos dados comprovam que a leishmaniose canina ja € uma realidade
dentro da cidade de Sao Paulo e que sao necessarias medidas para evitar a sua
disseminacdo. Torna-se de extrema importancia a alteracdo da classificagao
epidemiologica da cidade, bem como o estabelecimento de medidas de contencg&o da
doenga.

Palavras-chave: Leishmaniose; cdo; doencas transmitidas por vetores; zoonoses.



ABSTRACT

This study aimed to establish the serological and molecular prevalence of canine
leishmaniasis in the cities of Sdo Paulo and Osasco, as well as Know how the disease
is distributed in the city. A total of 1361 canine whole blood samples, preserved in
EDTA tubes, from public veterinary hospitals located in the areas, North, East, South
and Osasco were analyzed using immunochromatographic assays with the DPP rapid
test (biomanguinhos/fiocruz) and molecular tests with CatLeish-PCR. The results
obtained were 10.1% positive in the DPP and 9.91% positive for Leishmania Infantum
in the CatLeish-PCR. When the agreement between the two tests was assessed, a
Kappa index of 0.99 was obtained. Regarding the distribution of cases, the UVIS that
stood out the most was Butanta, with 35.7% of positivity. There was a higher
concentration of cases in the areas with the largest road network, as well as in the
areas with remnants of Atlantic Forest. Our data shows that canine leishmaniasis is
already a reality in the city of Sdo Paulo, and measures are needed to prevent its
spread. It is extremely important to change the epidemiological status of the city, as
well as to establish measures to contain the disease.

Keywords: Leishmaniasis; dog; vector-borne diseases; zoonoses.
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1 Introducao

A leishmaniose € uma doenca crbnica, sistémica e potencialmente fatal,
causada por protozoarios intracelulares obrigatérios pertencentes a familia
Trypanosomatidae, género Leishmania. E cosmopolita, sendo considerada
antropozoonose nos paises da Europa e Asia, e uma zoonose nas américas, onde
ainda nao se confirmou a forma de contagio homem-vetor-homem (BRASIL, 2019a;
OPAS, 2016; OMS, 2016; OMS, 2019; BRASIL, 2019b; BRASIL 2010).

No Brasil, a Leishmaniose visceral (LV) é causada pela Leishmania
(leishmania) infantum Novo Mundo (syn. L. infantum chagasi, L. chagasi) enquanto as
diferentes formas da leishmaniose tegumentar (LT) tém como principais agentes as
leishmanias Leishmania (leishmania) amazonensis, Leishmania (viannia) brasiliensis
e Leishmania (viannia) guyanensi (BRASIL, 2000; BRASIL, 2010; BRASIL, 2014;
2019a; BRASIL, 2019b; SILVA, 2007).

Ambas as formas, LV e LT, s&o transmitidas aos humanos e animais pela
picada de fémeas de dipteros pertencentes a familia Psychodidae, subfamilia
Plebotominae (BRASIL, 2010; BRASIL, 2014; SILVA 2007; BRAZIL et al., 2015).

Existem mundialmente cerca de 1026 espécies documentadas de
flebotomineos (GALATI, 2018; LANE, 1993), destas, 544 ja foram documentadas na
Américas, sendo 527 in vivo e 17 encontrados em fésseis (SHIMABUKUTO et al.,
2017; GALATI, 2018).

No Brasil, o flebotomineo mais conhecido e estudado € o Lutzomyia longipalpis
(BRASIL, 2019b;). Apesar de novas pesquisas apresentarem diferentes
flebotomineos como vetores urbanizados e com potencial de propagac¢ao da doenga
dentro dos grandes centros urbanos, esses ainda ndo sao considerados vetores da
leishmaniose visceral (BRAZIL, 2013; COELHO, 2017; TONELLI et al., 2021; GALVIS-
OVALLOS, 2017, GALVIS-OVALLOS, 2021; RANGEL et al., 2019).

Na cidade de Sao Paulo, somente nos ultimos anos, foram identificadas cinco
diferentes espécies de fleb6tomos. Dentre essas, ja ha a comprovagao de que
Migonemyia migonei, Pintomyia fisheri e Nyssomyia whitmani, estao envolvidas no
ciclo da doenga (DE CARVALHO et al., 2010; GALVIS-OVALLOS et al., 2017,
COSTA, 2016; LAVITSCHKA et al., 2018; RANGEL et al., 2019; GALVIS-OVALLOS,
2021; CUTOLO et al., 2021).
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Ja esta bem estabelecido que devido ao desmatamento cada vez maior e a
expansao urbana desordenada e sem planejamento, esses dipteros, que antes eram
encontrados somente em regides de mata, se tornaram cada vez mais comuns em
ambientes peri-domiciliares (BRAZIL, 2013; COELHO, 2017; BRASIL, 2019b;
SANTOS et al., 2021; MATSUMOTO, 2021).

As leishmanioses, tanto a visceral quanto o complexo tegumentar, s&o
consideradas pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS), ndo s6 doengas tropicais
negligenciadas (DTN), mas também doencas infecciosas negligenciadas (DIN)
(OPAS; OMS, 2016), o que as tornam um grande problema de saude publica,
principalmente em populagdes menos favorecidas, onde ocorrem em média 3.000
novos casos humanos a cada ano no Brasil, com letalidade média de 9% (BRASIL,
2019b; BRASIL, 2021; OPAS; OMS, 2019; OMS, 2023a; b).

A organizagdo Pan-Americana de Saude (PAHO), 6rgao regional da OMS
dedicado exclusivamente aos paises da américa latina, publica anualmente um
boletim sobre a situagado epidemiologica das leishmanioses nas américas. O primeiro
boletim, publicado em abril de 2013 informa os dados compreendidos entre os anos
de 2001 e 2011. Nesse periodo, o Brasil foi o responsavel por 42,36% dos casos de

LT e 96,6% dos casos de LV ocorridos em todo o continente americano (PAHO, 2013).

No boletim publicado em dezembro de 2022, houve um decréscimo no numero
de casos registrados, observado em todos os paises que enviam os dados para a
organizacao, sendo esses, os menores valores de toda a série historica. Porém, essa
diminuic¢ao foi considerada como tendo por causa a pandemia de coronavirus (COVID-
19), em que houve a interrupgéo, total ou parcial, das a¢des de vigilancia e assisténcia
em todos os paises americanos. Esse fato é tido como a causa n&o s6 da diminuigéo
de 20% nos casos, como também da diminuicdo de 15% no numero de paises que
reportaram a doenca a OMS em comparag¢ao ao ano de 2019 (OPAS, 2022; OMS,
2022).
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Mesmo com a diminuig&o, o Brasil foi o pais que registrou o maior numero de
casos em toda a américa. Foram 15.016 casos de LT e 1933 casos de LV. Esses
valores sdo equivalentes a 45% dos casos de LT e 93,5% do total de casos de LV
ocorridos em todo o continente americano (OPAS, 2022). Mas de todos os dados
analisados, o mais preocupante é a taxa de letalidade da LV, que foi de 9,7%, sendo
3,5 vezes maior que a taxa média global. Sendo assim, a OPAS considerou que a
Leishmaniose no Brasil continua em expansao, sendo as cinco cidades com o maior
numero de casos da américa localizadas no Brasil — Fortaleza - CE, Belo Horizonte -
MG, Sé&o Luis - MA, Araguaina - TO e Parauapebas - PA (OPAS, 2022; OMS, 2023).

Dentro do Brasil, quando se fala de leishmaniose canina (LCan), a identificagao
do tipo da doenca, e espécie de Leishmania sp. envolvida quase nunca € realizada,
sendo tratada somente como “leishmaniose visceral canina”. Apesar de haver
diferengas entre os ciclos, vetores, e patogenias nas diferentes espécies de
leishmanias, quando se trata da LCan, na maioria dos casos, elas ndo sao levadas
em consideragcdo, colocando todos os animais positivos como portadores de
leishmaniose visceral (PALTRINIERI et al., 2010; SOLANO-GALEGO et al., 2011; LUZ
et al., 2021; SILVA et al., 2021).

Os exames diagnosticos oficiais para o diagnostico da LCan no Brasil sdo todas
provas sorolégicas, sendo feito inicialmente um exame de triagem por
imunocromatografia baseado nos antigenos recombinantes K9/K26/K39 (DPP®, Bio-
Manguinhos, Fiocruz) e, como confirmatorio, nos casos positivos, o ensaio de
imunoabsorgédo enzimatica (ELISA) (BRASIL, 2010; 2014). Os exames sorolégicos
sdo reconhecidos pela possibilidade de reagdes cruzadas com outros patdégenos,
principalmente da familia Trypanosomatidae, e também por ocorrerem resultados
falso negativos em caso de respostas do tipo celular, onde ndo ocorre a produgéo de
anticorpos (ALVES et al., 2012; MENEZES-SOUZA et al., 2015; SOLANO-GALEGO
et al., 2017; TRAVI et al., 2018).
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2 Revisao de Literatura

2.1 Leishmanias e leishmanioses

Dentre as doencgas infecciosas, as leishmanioses ocupam um lugar de
destaque, devido a sua importancia meédica e econémica. (WHO, 1990; BARRAL et
al., 1991, OMS 2023a). Elas sdo consideradas parasitoses, de grande potencial
zoonotico por representar um dos maiores problemas de saude publica mundial
(ASHFORD et al.1992; ALVAR et al., 2012; OPAS, 2021a; OPAS, 2021b).

As leishmanioses s&o um conjunto de sindromes clinicas que podem acometer
pele, mucosas e visceras de homens e animais vertebrados de diferentes espécies,
variando dos répteis aos mamiferos (WHO, 2016).

S&o consideradas DTN e estado entre as seis mais importantes DIN listadas pela
OMS (WHO, 1965). E a segunda doenca parasitaria que mais causa mortes em todo
o mundo, e aproximadamente 1 bilhdo de pessoas vivem em areas consideradas

endémicas para a infeccdo em todo o mundo (WHO, 2016; OPAS, 2021a).

As leishmanioses sao divididas pela OMS em quatro doencgas clinicas distintas:
leishmaniose cutanea (LC), leishmaniose muco cutanea (LMC), leishmaniose
cuténeo-difusa (LCD) e leishmaniose visceral (LV), sendo as leishmanioses cuténea,
muco cuténea e cuténeo-difusa consideradas nesse trabalho como LT (WHO, 1990).

As formas tegumentares sdo as mais comuns em humanos, correspondendo a
cerca de 90% dos casos, enquanto a forma visceral € a mais grave, causando morte
em 90% dos pacientes n&o tratados. (SOUSA et al., 2015; MENEZES et al., 2016).

As diferentes manifestagdes clinicas dependem de varios fatores, dentre eles
a espécie e a viruléncia da espécie de Leishmania envolvida, aspectos relacionados
ao hospedeiro, como status imunolégico e nutricional, e algumas caracteristicas
ligadas ao vetor (BRASIL, 2000; BRASIL, 2014; BRASIL 2019a; DAY, 2007;
RODRIGUEZ-CORTES et al., 2007).

Nas américas, as leishmanioses sao consideradas problemas de saude publica
do México a Argentina (OPAS, 2020), sendo o Brasil o responsavel por mais de 40%
dos casos de LT e 97% dos casos de LV (OPAS, 2021a; OPAS, 2021b; OMS, 2023a;
OMS, 2023b).
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2.2 Historico

A histéria das leishmanioses no mundo se confunde com a histéria das doengas
desfigurantes em toda a humanidade. As primeiras referencias de doencgas
semelhantes as leishmanioses datam de 1.500 A.C, no Egito Antigo. Nos tratados
médicos mais antigos que se tem noticia, os Papiros Ebers e Hearst, constam
descricdo de doengas causadoras de ulceras com descrigdes semelhantes as das
leishmanioses tegumentares (OUMEISH, 1999; BARI, 2006). Além desses, existem
referéncias de doencas mutilantes em textos biblicos, manuscritos orientais e em
ceramicas (huacos) do Império Inca e da era pré-colombiana no Peru, Equador e
Colémbia. Os povos andinos se referiam a essa doenga como “UTA” (ALTAMIRANO-
ENCISO et al., 2003; BECHIMOL; JUNIOR, 2020).

A primeira vez que os parasitas foram visualizados foi em 1885, por
Cunningham, na india. Em 1895 j& existiam descricbes detalhadas de lesbes em
italianos que haviam morado no interior de S&o Paulo e voltado para a sua terra natal.
Entretanto, as primeiras observagdes detalhadas sé foram feitas por Borovsky na
Russia, em 1898 (PESSOA-MARTINS, 1982; BECHIMOL; JUNIOR, 2020;
ALTAMIRANO- ENCISO et al., 2003).

Em 1903, Leishman e Donovan, cada um em seu pais, e sem saberem dos
trabalhos um do outro, mas conhecendo os manuscritos de Borovsky, descreveram
detalhadamente os corpusculos causadores da doenca. No mesmo ano, Ross
nomeou de Leishmania esses organismos descritos por Leishman e Donovan, e Wrigt,
nos Estados Unidos da América realizou o primeiro isolamento in vivo do parasito, que
chamou de Leishmania tropica (PESSOA-MARTINS, 1982; BECHIMOL; JUNIOR,
2020; ALTAMIRANO-ENCISO et al., 2003).

Porém, foi somente em 1909, que Lindenberg, Carinho e Paranhos, em
trabalhos independentes, mas feitos ao mesmo tempo, associaram as doencas
desfigurantes que ocorriam nas américas ao entao parasita Leishmania que havia sido
descrito na Europa (BECHIMOL; JUNIOR, 2020).

Suspeita-se que, ao contrario das leishmanioses dermatotrépicas, a doenga
visceral ndo seja nativa das américas. A ideia mais aceita atualmente, é que a

leishmaniose visceral tenha vindo da Peninsula Ibérica, no século XVI, junto aos
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primeiros colonizadores portugueses e espanhdis (LAINSON, 2010; LAINSON et al.,
1987; SCHWABL et al., 2021).

Nas américas, os primeiros relatos oficiais de lesdes faciais semelhantes as
causadas por leishmaniose remetem ao final do século XVI. Eram chamadas de
‘espundia” e foram descritas por sacerdotes jesuitas em plantadores de coca das
partes mais baixas da encosta oriental dos Andes (OPAS 2021b; ALTAMIRANO-
ENCISO et al., 2003; BECHIMOL; JUNIOR, 2020).

Sobre a LV, os primeiros diagndsticos oficiais foram feitos em 1913 no
Paraguai. (SILVEIRA et al., 2016). Migone, médico paraguaio, visualizou estruturas
semelhantes as amastigotas de Leishmania em esfregagos de sangue periférico de
um homem que participou da construcéo da estrada de ferro Sdo Paulo — Corumba e
que apresentando quadro febril veio a 6bito (MIGONE, 1913).

Ja no Brasil, o primeiro relato que se tem de LV data de 1934, quando em
estudo histologico de figado de pacientes que supostamente haviam morrido de febre
amarela foram encontradas formas amastigotas de Leishmania sp. em 47 amostras
dentre as analisadas (PENNNA, 1934; SILVEIRA et al., 2016).

Com esses diagnodsticos post-mortem, foi dado inicio a um rastreamento a fim
de se diagnosticar a doenga em vida (CHAGAS, 1936). Em 1936, Evandro Chagas
realizou o diagnostico em um adolescente de 16 anos na cidade de Aracaju, SE, sendo
esse o primeiro diagndstico realizado em uma pessoa viva no Brasil (CHAGAS et al.,
1937; SILVEIRA et al., 2016).

Apos esse diagndstico, varios outros esporadicos foram ocorrendo, até 1953,
quando ocorreu o primeiro surto no Brasil. Aproximadamente 1500 pessoas foram
diagnosticadas durante esse surto, que aconteceu em Sobral, no Ceara e levou o
governo a instaurar a primeira campanha contra a leishmaniose no Brasil. Essa
campanha era baseada no uso de inseticida em toda a regido atingida e durou até o
final da década de 1970 (DEANE, 1956; SILVA, 1957).

Até a decada de 1980, as leishmanioses eram doengas restritas a regido norte
e nordeste do pais, principalmente em areas nao urbanas e peri-florestais. Contudo,
com o aumento da migragao para as regides sudeste e centro-oeste, junto a mudanca
da estrutura agraria brasileira, ocorreu a disseminagao da doenga para essas regides
(BRASIL, 2019b; GONTIJO; MELO, 2004).
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Na década de 1990, grande parte do centro-oeste, assim como parte dos
estados de Minas Gerais, Sdo Paulo e Rio de Janeiro, se tornaram endémicos para a
doenga, principalmente nas periferias dos grandes centros urbanos (BRASIL, 2019b;
GONTIJO; MELO, 2004).

Apesar de na maior parte do Brasil a dispersao da leishmaniose ocorrer no
sentido norte-sul, ndo € o que ocorre nos estados de S&o Paulo e no Parana (CARDIM
et al., 2013; BRASIL, 2019b; MATSUMOTO, 2019; THOMAS-SOCOL et al., 2017).
Nestes estados a rota de disperséo da doenca ocorre no sentido oeste- leste (SEVA
et al., 2017; HIRAMOTO; AVELINO, 2022). No Parana, a entrada se deu pela triplice
fronteira, em Foz do Iguagu e a doenga segue a BR 277, sentido Paranagua
(THOMAS-SOCOL et al., 2017; CHIYO et al., 2023).

No estado de S&o Paulo a entrada da doencga ocorreu primariamente pela divisa
com o estado do Mato Grosso do Sul e a dispers&o ocorre pelas grandes rodovias,
principalmente a Marechal Rondon (SP-300), a Rodovia Comandante Joao Ribeiro de
Barros (SP-294) e o gasoduto Brasil-Bolivia (CARDIM et al., 2016; SEVA et al., 2017;
MATSUMOTO, 2019; MATSUMOTO et al., 2021).

O primeiro caso de LVH no estado de Sdo Paulo ocorreu em Diadema, em
1978. A autoctonia desse caso ndo chegou a ser confirmada devido a auséncia de
flebotomineos e de caes infectados na regido (IVERSSON et al., 1982).

Apos esse caso, diversos estudos comegaram a ser conduzidos no estado,
procurando encontrar os vetores para a doenga, mas somente em 1997 Da Costa e
colaboradores fizeram o primeiro registro do vetor na cidade de Aragatuba, no oeste

paulista.

No ano seguinte, foram diagnosticados os primeiros caes positivos do estado,
por meio de exame parasitologico direto de esfregagco de linfonodos. Esse achado
desencadeou uma extensa pesquisa epidemioldgica, que culminou com a
confirmagdo do primeiro caso canino realmente considerado autdctone
(GALIMBERTTI et al., 1999).
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23 Etiologia

As leishmanioses sdo causadas por protozoarios flagelados, pertencentes ao
género Leishmania, reino Protozoa, filo Euglenozoa, classe Kinetoplastida, ordem
Trypanosomatida e a familia Trypanosomatidae (LAINSON; SHAW, 1987; LAINSON,
2010). Todos os membros dessa ordem possuem uma unica mitocondria, chamada
cinetoplasto.

Todos os protozoarios do género Leishmania sao heteroxénicos, tendo sua
forma promastigota no tubo digestivo dos vetores flebotomineos e sua forma
amastigota no interior de células do sistema fagocitico mononuclear de hospedeiros
vertebrados (BATES, 1994; SANTOS-GOMES et al., 2000).

O género Leishmania é subdividido em quatro subgéneros: Sauroleishmania,
que sao parasitas especificos de répteis, Mundinia, subespécie recém-descoberta e
que parasita humanos imunossuprimidos, e as Leishmania e Viannia, parasitas de
mamiferos, mas que se diferem pela parte do tubo digestivo do vetor onde ocorre o
desenvolvimento da forma promastigota (BATES, 1994; BUTENKO et al., 2019).

O subgénero Sauroleishmania inclui 7 diferentes espécies, das quais a mais
estudada é a L. tarentolae (MENDOZA-ROLDAN et al., 2022). E uma espécie
considerada nao patogénica para mamiferos, e por isso estudada para o
desenvolvimento de novas biotecnologias. Apesar disso, recentemente foi isolada em
cées e humanos, em co-infecgdo com L. infantum (POMBI et al., 2020; MENDOZA-
ROLDAN, 2021).

O subgénero Mundinia vem recentemente sido implicado como agente
causador de leishmaniose visceral em humanos e animais (ANUNTAKARUN et al.,
2022; POTHIRAT et al.,, 2014; CHIEWCHANVIT et al., 2015). Apesar de ser o
subgénero mais recente, analises filogenéticas o colocam como o ramo mais antigo
de todas as leishmanias (BUTENKO, 2019). Ele € mundialmente disseminado e cinco
espécies estdo atualmente classificadas nesse subgénero, sendo a L. martiniquenses
e L. enrietti as mais estudadas (SERENO, 2019; BUTENKO et al., 2019).

Uma outra caracteristica importante a ser destacada sobre o subgénero
Mundinia, € o fato de ndo se saber ainda quais os vetores naturais dessas espécies.
Em experimentos de laboratério, foi demonstrado que os Culicoides foram capazes
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de completar o ciclo do parasita, demonstrando que ao contrario das outras espécies
patogénicas, as contidas no subgénero Mundinia ndo s&do transmitidas exclusivamente
por flebotomineos (SEBLOVA et al., 2015; BUTENKO et al., 2019).

Os subgéneros Viannia e Leishmania sdo os mais conhecidos e estudados. O
subgénero Viannia tem seu desenvolvimento até a forma promastigota metaciclica na
parte posterior do intestino dos flebotomineos (BATES, 1994) e sdo encontradas
somente no continente americano. (OPAS, 2021b). Ja os representantes do
subgénero Leishmania se desenvolvem, quando promastigotas, nos intestinos médio
e anterior dos flebotomineos (BATES, 1994). Desse grupo fazem parte as espécies
que circulam na Asia, Africa e Europa e também algumas espécies da América
(OPAS, 2021b)

O género Leishmania como um todo, compreende aproximadamente 30
espécies, das quais cerca de 20 s&o patogénicas para a espécie humana (ASHFORD,
2000; SHAW, 2002; DESJEUX, 2004; SILVA, 2007). Dentre essas, 12 ja foram
isoladas no continente americano. (Tabela 1)

Tabela 1: Principais espécies de Leishmania_sp. patogénicas para humanos no continente americano

Nicolle, 1908 (syn/|Todos os paises com registrg

I.er;;zz%"a Leishmania  chagaside casos de leishmaniose

Cunha e Chagas, 1937) | visceral humana ou canina
Leishmania (Leishmania Belize, Colémbia, Costa|
Safjanova, 1982 Leishmania mexicana o _ |Rica, Equador, Guatemala,
Biagi, ~ 1953  (sin| Honduras, México, Panama,
Leishmania pifanol Repiblica Dominicana €

Medina e Romero, 1959) Venezuela

Lainson and Shaw, 1972 Bolivia, Brasil, Colémbia,

. . .| (sin. Leishmania Costa Rica, Equador, Guiana|
Leishmania amazonensis . .
garnhami Scorza, Francesa, Panama, Peru,
etal., 1979) Suriname e Venezuela

Leishmania venezuelensis | Bonfante-Garrido, 1980 | Venezuela
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Leishmania (Viannia)
Lainson e Shaw, 1987

Leishmania braziliensis

Vianna, 1911

Argentina, Belize, Bolivia,
Brasil, Colébmbia, Costa
Rica, Equador, Guatemala,
Honduras, Nicaragua,
Panama, Paraguai, Peru ¢
Venezuela

Leishmania peruviana

Vélez, 1913

Peru

Leishmania guyanensis

Floch, 1954

Brasil, Bolivia, Colémbia,
Equador, Guiana Francesa,
Guiana, Peru, Suriname €
Venezuela

Leishmania panamensis

Lainson e Shaw, 1972

Costa Rica,
Honduras,
Panama (=

Colémbia,
Equador,
Nicaragua,
Venezuela

Leishmania (Viannia)
Lainson e Shaw, 1987

Leishmania lainsoni

Silveira, Shaw, Braga €
Ishikawa, 1987

Brasil — principalmente na
regido amazonica—, Bolivia,
Colémbia, Equador, Guiana
Francesa e Suriname

Leishmania shawi

Lainson, Braga, de
Souza, Povoa, Ishikawa €
Silveira, 1989

Brasil, principalmente na
regido amazonica, e Equador

Leishmania naiffi

Lainson e Shaw, 1989

Brasil, Equador, Guiana
Francesa e Suriname

Leishmania lindenbergi

Silveira, et al., 2002

Estado do Para (Brasil)

Fonte: Adaptado de OPAS, 2021b.

A LV é causada pelas L. donovani e L. infanfum, embora alguns estudos

coloquem que espécies dermatotropicas, como a L. amazonensis, também possam
causar sintomatologia visceral (CAMARGO JUNIOR et al. 2012; HERRERA et al.
2018; SOUZA et al., 2018).

Alguns autores ainda se referem a causadora da LV nas américas como L.

chagasi (CUNHA; CHAGAS, 1937), porém inumeros trabalhos ja demonstraram que

a L. chagasi e a L. infantum s&o indistinguiveis, sendo atualmente os dois nomes
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considerados sinébnimos (MAURICIO STOHARD; MILES, 2000; MARCILI et al., 2014;
SILVA et al., 2019a; SCWABL et al., 2021).

A LT é associada a inUumeras espécies de Leishmania sp., de ambos os
subgéneros Leishmania e Viannia. Enquanto varias espécies podem causar
sintomatologia semelhante, outras, como a L. braziliensis, tem uma apresentagéo
clinica classica (BRASIL, 2000; BRASIL, 2010; PALTRINIERI, et al. 2010).

A presenca de diferentes espécies de leishmanias em um mesmo local deve
ser tratada como dinédmica, ja que esse € um parasito que facilmente se adapta ao
ambiente, e sua distribuicdo € intimamente ligada a adaptagdo aos vetores e

hospedeiros, e ndo ao ambiente em si (OPAS, 2021b).

2.4 Vetores

Os vetores da Leishmania sp. sao dipteros, pertencentes a familia Psychodidae
e subfamilia Phlebotominae, sendo no velho mundo o género Plebotomus e no novo

mundo o Lutzomyia os responsaveis pela transmissdo do protozoario (IANE, 1993).

Segundo Galati (2003), os flebotomineos do novo mundo s&o divididos em dois
grupos: Lutzomyiina e Psychodopygina. No grupo Lutzomyiina encontram-se os
géneros Lutzomyia, Migonemyia e Pintomyia enquanto no grupo Psychodopygina
temos os géneros Bichromomyia, Nyssomyia, Psychodopygus, Trichophoromyia e

Viannamyia.

Em todo o mundo s&o conhecidas aproximadamente 1026 espécies de
flebotomineos, das quais mais de 500 estdo presentes nas regides tropicais, e mais
de 260 ja foram descritos no Brasil (GALATI, 2018; SHIMABUKURO et al., 2011;
SHIMABUKURO et al., 2022; AGUIAR et al., 2018; RANGEL et al., 2009).

No Brasil, os flebotomineos sao popularmente conhecidos como mosquito
palha, asa dura, cangalhinho, birigui, entre outros nomes. S&o insetos de cor amarelo
clara, tamanho entre 1 e 3 mm e corpo revestido por cerdas. Eles fazem seus voos
em pequenos saltos e quando em repouso mantem as asas duras, em um angulo
acima do abdémen (em formato de “v”) (GALATI et al., 2016; GALATI et al., 2017).
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O ciclo de vida do flebotomineo compreende quatro estagios principais: ovos,
larvas, pupas e adultos (Figura 1). Em média, uma fémea deposita de 30 a 70 ovos
em locais protegidos, selecionados com base na umidade e na presenga de matéria
organica. Normalmente, os ovos eclodem entre 4 e 20 dias apds a oviposicéo,
podendo esse tempo ser maior em climas mais frios, uma vez que os ovos podem
entrar em diapausa em condi¢des desfavoraveis (SHIMABUKURO, et al, 2017;
DILON, 2008; KLLICK-KENDRICK, 1999; CECILIO et al, 2022).

Figura 1 - Representagéo esquematica do ciclo de vida dos flebotomineos

ADULTOS Mais ativos ao amanhecer e apds o pér do sol
Se alimentam de nectar (machos e fémeas)

E de sangue (fémeas) y|

Expectativa de vida incerta

Entram em dorméncia
& ) 30/70 por fémea por em condigdes
Amadurecimento \ ciclo gonadotréfico desfavoraveis
\

Eclosdo em até 20 dias

/

LARVAS Se alimentam ﬂy

Pode entrar em y
vorazmente

dorméncia em baixas //: Desenvolvimento em até 30 dias
< 4 estdgios larvais

temperaturas .
Somente o 42 estégio/ Se alimentam de matéria orgénica {
Ao (Ti\\\\
//¥ N3o se alimenta g / \
{ S
> ~F

mf/\:/

=7

Fonte: Adaptado de Cecilio et al., (2022).

O desenvolvimento das formas larvais ocorre em quatro estagios, e geralmente
€ concluido entre 20 e 30 dias, dependendo tanto da espécie do flebotomineo, como
da temperatura e da disponibilidade de alimentos. A fase de pupa geralmente dura de
6 a 13 dias, com os adultos surgindo durante as horas de escuriddo, normalmente
pouco antes do amanhecer. A expectativa de vida adulta ainda nao foi bem
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determinada, entretanto, € sabido que, enquanto os machos podem viver apenas
cerca de uma semana na natureza, as fémeas tém uma vida mais longa, pois passam
por mais de um ciclo gonotrofico (SHIMABUKURO et al., 2017; DILON, 2008;
KILLICK-KENDRICK, 1999; CECILIO et al., 2022).

Somente as fémeas sdo hematofagas, e sdo atraidas por odores e temperatura
corporal, se alimentando nos periodos de menor insolagdo, como inicio da manha e
final da tarde (BRASIL, 2014).

Normalmente, a oviposi¢cdo ocorre entre cinco e oito dias apds a alimentacao
com sangue, embora algumas espécies sejam conhecidas por se alimentarem varias
vezes antes de desenvolverem ovos viaveis com sucesso. E importante destacar que
a maioria das espécies de flebotomineos €& exofagica (alimentando-se fora das
residéncias). No entanto, algumas s&o reconhecidas por serem endofagicas e
endofilicas (alimentando-se e descansando em residéncias humanas e de animais),
sendo a mais comum no Brasil a Lu. longipalpis. (SHIMABUKURO et al., 2017; DILON,
2008; KILLICK-KENDRICK, 1999; CECILIO et al., 2022; GALATI et al., 2016, GALATI
et al., 2017; ERGULER et al., 2019).

A distribuicdo geografica das espécies de flebotomineos € influenciada por
barreiras fisicas, precipitagdo pluviométrica, vegetagao, luminosidade e abundancia
de hospedeiros vertebrados (ARIAS et al., 1985, AGUIAR et al., 2018,
SHIMABUKURO et al., 2011). Sabe-se ainda que a presenga de animais influéncia na
densidade dos flebotomineos dentro ou préximo a habitagdes humanas e,
consequentemente, aumenta os riscos de transmissado de espécies de Leishmania
para humanos (XIMENES; SOUZA; CASTELLON, 1999).

Apesar do alto numero de espécies existentes, somente 10% atende aos
critérios de incriminagao de vetores propostos por Killick-Kendrick (1990). Segundo o
autor, os critérios definidos para que um animal seja considerado um vetor biolégico
de leishmania sdo: os vetores devem se alimentar de humanos; também devem se
alimentar dos reservatérios; devem ser encontrados parasitados na natureza com as
mesmas espécies de Leishmania que infectam os humanos da regido em analise;
devem ter todo o desenvolvimento completo da Leishmania no seu sistema digestivo
e devem ser capazes de transmitir os parasitas aos hospedeiros susceptiveis durante
o repasto sanguineo (WHO, 2010; DVORAK, SHAW; VOLF, 2018; KILLICK-
KENDRICK, 1990).
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Os flebotomineos podem ser divididos em dois grupos principais, baseado no
desenvolvimento das formas promastigotas de Leishmania: vetores restritivos ou
permissivos. Os vetores restritivos sado especificos para algumas espécies de
Leishmania, enquanto o0s permissivos permitem que diversas espécies se
desenvolvam em seu abdémen. O fato da permissividade ou restritividade é
relacionado a capacidade de fixacdo da Leishmania na parede intestinal do
flebotomineo, porém essa interacao sé foi bem estabelecida para os vetores restritivos
(VOLF et al., 2007; MAROLI et al., 2013; DOSTALOVA; VOLF, 2012).

Com a ocorréncia cada vez mais frequente de casos da doenca em areas sem
a presenga confirmada do Lu. longipalpis (SILVA, 2019a, SILVA, 2020; RANGEL
2020; CASANOVA, 2022), outros flebotomineos comegaram a ser pesquisados como
possiveis vetores. Em 2010, encontrou-se no Maranhdao um exemplar de Migonemyia
migonei infectado com o parasita (DE CARVALHO et al.; 2010).

Na regido metropolitana de Sao Paulo, o Pintomyia fischeri vem sendo
estudado como possivel vetor da doenga, visto que nao foi encontrado o Lu.
longipalpis nem na capital, nem em nenhuma das cidades da regido metropolitana
onde se registraram casos da doenga (GALVIS-OVALLOS, 2017; GALVIS-OVALLOS,
2021; DA SILVA, 2021).

Na capital paulista, j4 foram identificadas cinco diferentes espécies de
flebotomos: Psychodopygus lloydi, Lutzomyia amarali, Pintomyia fischeri, Nyssomyia
whitmani e Migonemyia migonei, sendo as trés ultimas antropofilicas, e com
possibilidade de estarem envolvidas no ciclo biolégico da leishmaniose (LAVITSCHKA
et al., 2018; DA SILVA, 2021).

Em estudo entomoldgico realizado na zona oeste de Sdo Paulo, Pintomyia
fischeri foi a espécie mais abundante encontrada, com 149 espécimes coletados, o
que corresponde a 96,1% de toda a amostra (DA SILVA, 2021). Ja se sabe que essa
espécie tem capacidade vetorial para L. infanfum (GALVIS-OVALQOS et al., 2021) e,
além de ser altamente antropofilica (PITA-PERREIRA et al., 2011), também tem alta
atratividade por cées, sendo a mais provavel espécie vetora da doenga na auséncia
do Lu. longipalpis (GALVIS-OVALOS et al., 2017).



29

2.5 Reservatorios

Dentre as possiveis definicbes de reservatorios, a de que “se compde de um
sistema ecoldgico no qual o agente infeccioso sobrevive indefinidamente” € a mais
abrangente (JANSEN; ROQUE, 2010; MILLER; HUPPERT, 2013; DE TOMASSI et al.,
2013; CHAVES et al., 2007). Isso porque nao consideramos como reservatorio um
unico hospedeiro, mas sim um sistema complexo, que inclui varias espécies de
vertebrados, dentro do micro-habitat em que eles se encontram e que sao
responsaveis pela manutengao do parasita naquele local pré-determinado, devendo
ser considerados como seres unicos dentro de uma escala espago-temporal (ROQUE;
JANSEN, 2014; OPAS, 2021b).

Dentro desse sistema reservatorio cada espécie hospedeira tem o seu papel,
que pode ser considerado essencial para a manutengdo do sistema ou n&o
(ASHFORD, 1997; SHAW, 2007). Para ser considerado essencial, o hospedeiro
vertebrado deve ser susceptivel a infecgéo e ter o potencial de transmitir o agente ao
vetor, mantendo assim o ciclo da doenga (ASHFORD, 1997). Dentre os essenciais, se
encontram os hospedeiros de manutencdo, aqueles que mantém o parasita no
ambiente, e os chamados hospedeiros amplificadores, que sado os que, além de
manterem o parasita naquele ambiente, favorecem a dispersdo do parasita para
outras areas (MILLER; HUPPERT, 2013).

Segundo Roque e Jansen (2014), a importancia de cada hospedeiro no ciclo
depende tanto da relagao parasito-hospedeiro, quanto de fatores inerentes ao parasita
(espécie, linhagem, viruléncia); ao hospedeiro (espécie, idade, imunidade, doengas
concomitantes); ao ambiente (cobertura vegetal, temperatura e umidade) e até mesmo

ao local onde ocorreu a inoculagéo do parasita.

Muitos dos animais considerados reservatorios de Leishmania sdo baseados
em achados de infeccdo natural dessas espécies no ambiente silvestre, 0 que nao
necessariamente mostra a importancia epidemiologica daquele animal no ciclo de vida
do parasita (DEANE,1955; OPAS, 2021b).

Isso ocorre porque somente poucos estudos correlacionam a descoberta
dessas espécies infectadas com o meio em que elas se encontravam. Somente

comparando as espécies com o meio ambiente em que elas se inserem € que se pode
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dizer o papel desse hospedeiro na manutencgao e transmissio do parasita em estudo
(ASHFORD, 1997; SHAW, 2007; OPAS 2021b).

No tocante aos subgéneros L. (leishmania) e L. (viannia), ja foram encontrados
infeccdo em mamiferos de oito diferentes ordens: Didelphimorphia, Cingulata, Pilosa,
Rodentia, Primata, Carnivora, Perissodactilos e Chiroptera (ROQUE; JANSEN, 2014;
OPAS, 2021b; BENASSI et al., 2018; LIMEIRA et al., 2019; LIMEIRA et al., 2021;
LAMPO, 2000; DEANE; 1955).

Na ordem Didelphimorphia, o género mais importante € o Didelphis. Ele é
popularmente conhecido como gamba, sarué, mucura, timbu, raposinha. Possui
grande importancia por ser um animal sinantropico e a sua presenga ser considerada
como um grande indicativo de antroponizagdo de matas. As espécies de Leishmania
encontradas nesses animais foram L. amazonenses, L. guyanensis, L. infantum, L.
peruviana, L. forattinii (ROQUE; JANSEN, 2014; OPAS, 2021b).

Dentro da ordem Cingulata temos como unico representante o Dasypus
novemcinctus, popularmente chamado de tatu-galinha, tatu-verdadeiro, tatu-veado e
tatu-folha. L. guyanensis e L. naiffi ja foram encontradas infectando esse mamifero, e
esse foi o unico animal de onde ja se foi isolada a L. naiffi além do homem (ROQUE;
JANSEN, 2014; OPAS, 2021b).

A ordem Pilosa engloba os tamanduas e as pregui¢cas. Temos o Tamandua
tetradactyla (tamandua-mirim, tamandua de colete) que ja foi encontrado infectado
pelas L. infantum, L. amazonenses e L. guyanensis; a Bradypus tridactyla (preguica
de trés dedos, pregui¢a do norte) infectada pela L. shawi e a Choloepus didactylus
(preguica- real, unau) infectado pelas L.guyanensis e L. shawi (ROQUE; JANSEN,
2014; OPAS, 2021b).

A ordem Rodentia € a mais diversificada, e nessa ordem foram registradas as
infeccbes pelo maior numero de espécies de Leishmania (L. amazonensis, L.
guyanensis, L. infantum, L, panamensis, L. braziliensis, L. naiffi, L. shawi, L. mexicana,
L. lainsoni, L. deanei e L. equetoriensis) (ROQUE; JANSEN, 2014; OPAS, 2021b;
TRAVI et al., 1998).

Dentro da ordem Rodentia, destaca-se a sub-ordem Hystricognathi, com os
chamados roedores caviomorforos, e a familia Muridae. Entre os caviomorforos

destacamos as espécies Proechimys sp. e Trichomys sp. como
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hospedeiros/reservatorios silvestres e na familia Muridae temos a ratazana (Rattus
norvegicus), o camundongo (Mus musculus), e o rato-preto (Rattus rattus) como
hospedeiros/reservatérios de grande importancia nos centros urbanos (ROQUE;
JANSEN, 2014; OPAS, 2021b; TRAVI et al., 1998).

Quando falamos da ordem primatas, entende-se que sdo os primatas nao
humanos (PNH). A maioria dos estudos com PNH foram feitos em animais de
cativeiro, por isso as informagdes sobre a importancia epidemiolégica dos achados
ainda sao escassas (ROQUE; JANSEN, 2014; GUIRALDI, 2020; MALTA et al., 2010).

As espécies de PNH que ja foram identificadas portando alguma espécie de
Leishmania no Brasil sdo: Alouatta sp. (bugio), Pan troglodytes sp. (chimpanzé),
Leontopithecus sp. (mico ledo), Sapajus sp. (macaco prego), Callicebus sp. (guigo),
Aotus sp. (macaco coruja), Erythrocebus sp. (macaco Vermelho), Ateles sp. (macaco
aranha), Saguinus sp. e Callithrix sp.(saguis) (GUIRALDI 2020; MALTA et al., 2010).

Na ordem Carnivora temos o c&do doméstico (Canis lupus familiaris),
considerado por muitos o principal reservatério urbano para a doenga. Porém, estudos
recentes vém questionando se outros animais domésticos, como o gato (Felix catus),
nao teriam também um importante papel dentro da epidemiologia da doenca.
(CARDOSO et al., 2021; SAVANI et al., 2004). No ambiente silvestre, temos
Cerdocyon thous (cachorro do mato, graxaim) e a Speothos venaticu (cachorro
vinagre, mao lisa) como os principais mantenedores do ciclo do protozoario no
ambiente. (ROQUE; JANSEN, 2014; OPAS 2021b; SOUSA et al., 2010).

Nos Perissodactilos temos os cavalos (Equus caballus), os asininos (Equus
asinus) e os muares (Equus asinus caballus) como representantes. Em todas as trés
espécies ja foram identificadas infecgbes por L. braziliensis e L. infantum.
Normalmente esses animais apresentam somente lesdes cuténeas, porém ja foram
identificadas em animais saudaveis, sem nenhuma les&do na pele, chegando a afetar
100% do plantel estudado (BENASSI et al., 2018; LIMEIRA et al., 2021; LIMEIRA et
al., 2019; SOARES et al., 2013).

Dentro da ordem Chiroptera se encontram o0s morcegos, que ja foram
diagnosticados sendo infectados por L. braziliensis, L. amazonenses e L. infantum,

tanto em areas florestais quanto em ambientes urbanos (DE LIMA et al., 2008;
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SAVANI et al., 2010; SHAPIRO et al., 2013; DE OLIVEIRA et al., 2015; LAMPO et al.,
2000).

Por serem mamiferos voadores e por terem grande capacidade de se adaptar
a ambientes antroponizados, os morcegos podem ter um importante papel no ciclo e
na disseminacéo da Leishmania (DE OLIVEIRA, 2015).

Na Tabela 2, apresentam-se as principais espécies de leishmanias encontradas
no Brasil, divididas por estado em que ocorrem, com seus respectivos possiveis

vetores e reservatorios.
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Tabela 2 - Distribuigao das espécies de Leishmania, Formas Clinicas, Vetores e Reservatorios nos
diferentes estados do Brasil.

AL, AP, BA, CE, DF,
ES, GO, MA, MG,
MT, MS, PA, PB, PE,

L.(L.) infantum PI, PR, RJ, RN, RO,

L. (V)
braziliensis

L. (V.) lainsoni

L. (V.) shawi

RR, RS, SC, SE, SP,
TO

AC, AL, AM, AP, BA,CE,
DF, ES, GO, MAMG,
MT, MS, PA, PB, PE, P|,
PR, RJ, RN,

RO, RR, RS, SC, SE,
SP, TO

AC, PA,RO

MA, PA, PI

LC, LM

Lutzomyia longipalpis, Lu. cruzi,
Migonemyia migonei, Pintomyia
fischeri

Psychodopygus wellcomei,
Nyssomyia whitmani, Ny. intermedia,
Ny. neivai, Ny. shaw, Ny. whitmani,
Evandromyia edwardsi, Migonemyia
migonei, Pintomyia fischeri, Pi.
pessoai, Psychodopygus
amazonensis, Ps. chagasi,

Ps. hirsutus hirsutus, Ps. paraensis,
Ps.squamiventris

T. ubiquitalis

Nyssomyia whitmani

Fonte: Adaptado de Opas, (2021b).

Canis familiaris, Cerdocyon thous,
Dusicyon vetulus, Didelphis
marsupialis, Spheotos venaticus,
Felix catus e Equus caballus

Bolomys spp., Nectomys spp.,
Rattus rattus, Akodon arviculoides,
Thrichomys spp., Equus caballu,
Canis lupus familiaris

Agouti paca

Cebus apella, Chiropotes satanus,
Nasua nasua, Bradypus tridactylus,
Choloepus didactylus
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2.6 Ciclo biolégico

Os parasitas do género Leishmania possuem ciclo heteroxeno, necessitando
de um hospedeiro vertebrado e um hospedeiro invertebrado (flebotomineo), que é o
responsavel pela transmissao do parasita. O ciclo completo pode ser visualizado na

Figura 2.

Figura 2 - Ciclo da leishmaniose
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Fonte: Adaptado de CDC - Center for Disease Control and Prevetion.

2.6.1 Ciclo no hospedeiro invertebrado

7

O desenvolvimento das leishmanias dentro do flebotomineo é bastante
complexo. Sao necessarias etapas especificas para que ocorra uma infecgéo. Ao
contrario do que ocorre com inumeros outros vetores de patdgenos, o ciclo ocorre
inteiramente no sistema digestivo, sem ultrapassar ou danificar o epitélio intestinal. O

ciclo ocorre inteiramente em trés partes do diptero: esdfago, incluindo a valvula
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estomodeal; intestino médio, até o piloro; e intestino posterior, apds o piloro (Figura 3)
(DOSLAVOVA et al., 2012; DOSTLAVOVA; VOLF, 2012; KAMHAWI, 2006;
RAMALHO-ORTIGAO et al., 2010).

Figura 3 - Desenvolvimento da Leishmania sp. no interior dos Flebotomineos, demonstrando suas
diferentes formas evolutivas e as barreiras que devem ser superadas até a sua forma infectante.

Resistencia ao ataque das enzimas
proteoliticas e produtos toxicos da
digestdo sanguinea

Intestino \

_abdominal

Intestino
Intestino anterior

posterior

Fixagdo 3 parede do intestino para  \_
evitar eliminagdo junto ao bolo fecal

transmissao

Producdo PSG

Diferenciagdo, de-diferenciacao, re-diferenciagio e
aumento da competencia vetorial ‘

@ \J’ QK Promastigotas
haptomonas
® Q\ ‘,' o~ ~ T

Promastigotas ) Promastigotas
w—p  retroleptomonas =P metaciclicas

IMISLIGOLAS i Promzstuotas

prociclicas "“mm““ |¢pmmonas mda:{:lic&

Fonte: Cecilio et al., (2022).

O ciclo tem inicio quando o flebotomineo realiza o repasto sanguineo no
hospedeiro vertebrado infectado. Os flebotomineos se alimentam em pequenas pocas
de sangue. Eles possuem as pecgas bucais em forma de serra, que sao inseridas na
pele do hospedeiro vertebrado e agitadas, formando assim uma poga de sangue e
eventuais outras células, como o macréfago. Desse modo, as amastigotas ingeridas

pelo vetor ndo estdo necessariamente livres no sangue, mas sim dentro dos
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macrofagos que foram liberados na poga pelo dano tecidual causado (BATES et al.,
2007; KILLIK-KENDRIK; RIOUX, 1991; KILLIK-KENDRIK, 1990).

Ap0s a ingestdo, com a mudanga nas condi¢cdes de temperatura e pH ocorridas
no intestino do flebotomineo se inicia o desenvolvimento da Leishmania no vetor,
momento em que as amastigotas se transformam em promastigotas. Esta primeira
promastigota formada no vetor € chamada de promastigota prociclica, e essa primeira
transformacao pode ocorrer em diferentes porgdes do intestino do inseto, a depender
do subgénero da Leishmania (BATES et al., 2007; KILLIK-KENDRIK; RIOUX, 1991;
KILLIK-KENDRIK, 1990; NIEVES; PIMENTA, 2000).

A forma promastigota prociclica € pouco movel e precisa resistir as enzimas
digestivas do flebotomineo. Para que isso ocorra, ela é confinada pela matriz
peritrofica, uma malha de quitina e proteina secretada pelo epitélio do intestino do
flebotomineo que envolve o sangue que esta em digestao (BATES et al., 2007; KILLIK-
KENDRIK; RIOUX, 1991; KILLIK-KENDRIK, 1990; DOSLAVOVA et al., 2012;
DOSTLAVOVA; VOLF, 2012; KAMHAWI, 2006; RAMALHO-ORTIGAO et al., 2010).

A matriz periotrofica é uma estrutura comumente encontrada em insetos
hematofagos. Ela tem um papel primario de prote¢gado e age como uma barreira contra
possiveis danos que o que foi ingerido possa causar as microvilosidades intestinais
do vetor. (CORDEIRO et al., 2022).

Apoés alguns dias, as promastigotas prociclicas comegam a retardar sua
replicacéo e se diferenciam em promastigotas nectomonas, formas migratérias que se
acumulam na extremidade anterior da matriz peritrofica, se distanciando do sangue
em digestdo. Essa separagdo do sangue € facilitada pela agcdo de uma quitinase
secretada pelo proprio parasita (BATES et al., 2007; KILLIK-KENDRIK; RIOUX, 1991;
KILLIK-KENDRIK, 1990; STIERHOF et al, 1999; DOSLAVOVA et al., 2012;
DOSTLAVOVA; VOLF, 2012; KAMHAWI, 2006; RAMALHO-ORTIGAO et al., 2010;
SERAFIM et al., 2018).

As promastigotas nectomonas se movem em diregdo ao intestino médio
anterior, se ligando as microvilosidades do epitélio do intestino medio, até atingirem a
valvula estomodeal (cardia). Essa ligacdo ao intestino é feita via lipofosfoglicanos
(LPG), um glicoconjugado presente na superficie do parasita que se liga as galectinas
presentes no epitélio intestinal do flebotomineo (BATES et al., 2007; KILLIK-
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KENDRIK; RIOUX, 1991; KILLIK-KENDRIK, 1990; STIERHOF et al, 1999;
DOSLAVOVA et al., 2012; DOSTLAVOVA; VOLF, 2012; KAMHAWI, 2006;
RAMALHO-ORTIGAO et al., 2010).

No momento em que atingem a valvula estomodeal, as promastigotas
nectomonas se transformam em promastigotas leptomonas, formas responsaveis pela
producdo do gel secretor de promastigotas (PSG) (BATES et al., 2007; KILLIK-
KENDRIK; RIOUX, 1991; KILLIK-KENDRIK, 1990; STIERHOF et al., 1999;
ROHOUSOVA; VOLF, 2006).

As promastigotas leptomonas diferenciam-se em promastigotas metaciclicas,
que sao as formas infectantes. Estas sao inoculadas, juntamente com LPG, PSG e
saliva do flebotomineo (Plug infeccioso) em um novo hospedeiro quando o
flebotomineo faz outro repasto sanguineo, levando a transmissédo da doenca (BATES
et al., 2007; KILLIK-KENDRIK; RIOUX, 1991; KILLIK-KENDRIK, 1990; STIERHOF et
al., 1999; ROHOUSOVA; VOLF, 2006; SERAFIM et al., 2018).

O tempo entre a ingestdo do sangue com amastigotas até o total
desenvolvimento das formas promastigotas metaciclicas infectantes € em média de
seis dias. Porém, a infecciosidade vai aumentando com novas ingestdes de sangue

que podem ocorrer, como indicado na Figura 4 (SERAFIM et al., 2018)
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Figura 4 - Tempo entre a ingestdo do sangue com amastigotas até o total desenvolvimento das
formas promastigotas metaciclicas
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Fonte: Adaptado de Serafim et al., (2018).
A- Primeira ingestao de sangue, ocorre a diferenciagao da leishmania de amastigotas até a
forma haptomonas
B- Apds uma nova ingestao de sangue, com novos suplementos ocorre a diferenciagao das
formas haptomonas para as metaciclicas infectantes
C- A partir do 12° dia o flebotomineo ja comega a eliminar as formas metaciclicas no repasto. Ao
mesmo tempo, as formas metaciclicas que ndo sdo inoculadas se transformam em
retroleptomonas na presenga de novos nutrientes, e apds em metaciclicas novamente, mas
em maior quantidade
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D- A cada nova refeicdo, a presencga de novos nutrientes reinicia o ciclo de amplificacdo das
formas metaciclicas por meio da divisdo das formas retroleptomonas e, bloqueando cada vez
mais a valvula estomodeal do flebotomineo, e o tornando cada vez mais infecciosos.

De acordo com Serafim et al. (2018), todo o processo para ocorrer uma infecgao
bem-sucedida se caracteriza por uma evolugdo gradual que é influenciada
diretamente pelo numero de repastos sanguineos. Mesmo quando o numero de
formas promastigotas seja baixo, a presenca de sangue estimula a replicagdo das
formas leptomonas, aumentando o numero de parasitos que irdo se diferenciar na
forma metaciclica. Com o novo repasto, também ocorre a rediferenciagcao das formas
metaciclicas em retroleptomonas, aumentando a competéncia vetorial e causando

infecgbes mais graves.

Ainda segundo Serafim et al. (2018) o estabelecimento de uma infeccédo bem-
sucedida nos flebotomineos é um processo gradual, onde a amplificagdo do parasita
é diretamente ligada ao numero de repastos sanguineos feitos pelo vetor. Mesmo que
inicialmente a quantidade de promastigotas seja baixa, a presenga de sangue vindo
de um novo repasto estimula a replicacdo das formas leptomonas, aumentando o
numero de parasitas que se diferenciara na forma metaciclica. Ocorre também a
rediferenciacdo dos metaciclicos em formas retroleptomonas, 0 que aumenta a

competéncia vetorial e estimula o desenvolvimento de infecgbes mais graves.

2.6.2 Ciclo no hospedeiro vertebrado

Logo apods serem inoculadas, juntamente ao plug infeccioso, as promastigotas
metaciclicas devem evitar a destruicdo pelo sistema imunologico do hospedeiro
enquanto transitam na corrente sanguinea antes de infectar os macréfagos. O
primeiro mecanismo imune do qual elas devem escapar € o sistema complemento
(CUNNINGHAM, 2002; DESJARDINS; DESCOSTEAUX, 1998).

As promastigotas metaciclicas ndo apenas resistem a lise pelo complemento,
mas também a usam a seu favor para entrar nos macréfagos. O fator complemento
C3b é depositado na superficie da célula promastigota, mas as moléculas de LPG
impedem o acesso e a insercao do complexo de ataque a membrana do parasita.
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Além disso, o C3bi ndo pode ser depositado na superficie da célula promastigota, de
modo que nao se torna possivel a formagao da C5 convertase (CUNNINGHAM, 2002;
DESJARDINS; DESCOSTEAUX, 1998; ELMAHALLAWY, AKHALDI; SALEH, 2021).

A protease gp63 na superficie da célula promastigota também previne a lise
mediada pelo complemento e aumenta a captagdo de promastigotas clivando C3b em
C3bi  (CUNNINGHAM, 2002; DESJARDINS; DESCOSTEAUX,  1998;
ELMAHALLAWY, AKHALDI; SALEH, 2021).

Além dessas, outras proteinas séricas de ativacdo de complemento também
podem interagir com as formas promastigotas recém inoculadas no hospedeiro. A
proteina de ligagdo a manose (MBP) pode se ligar a oligossacarideos de terminagao
de manose na estrutura de “cap” do LPG, ativando o complemento e permitindo a
formagdo de C3 convertase e de C3b, que ajuda a promastigota a se ligar ao
macrofago (CUNNINGHAM, 2002; DESJARDINS; DESCOSTEAUX, 1998;
ELMAHALLAWY; AKHALDI; SALEH, 2021; DESCOSTEAUX; JURCO, 1999).

As proteinases, particularmente as cisteino-proteinases, também exercem um
papel crucial na fase inicial de infeccdo do hospedeiro. Elas desempenham um papel
essencial no processo de evasdo do sistema imunoldgico do hospedeiro, além de
atuarem como moduladores das respostas imunes do hospedeiro ao inibir a produgao
de IL-12 em macrofagos e células dendriticas (AGALLOU et al., 2017; WEINHEBER
et al., 1998; MUNDODI et al., 2005).

O flebotomineo também tem uma importante fungcdo no estabelecimento da
infeccdo e na sobrevivéncia das promastigotas apos a inoculagdo. A saliva dos
flebotomineos contém um peptideo chamado maxadilan. Esse peptideo consegue
inibir a maturagao de novos macrofagos, bem como a produgéo de oxido nitrico (ON),
por meio da estimulagdo de lipopolissacarideos (LPS) e de TNF-a (ROHOUSOVA,;
VOLF, 2006).

A entrada da leishmania nos macréfagos ocorre por endocitose mediada por
receptores. A opsonizag¢ao ocorrida com C3b e C3bi, que se ligam aos receptores de
complemento nos macréfagos, € a principal forma pela qual as promastigotas entram
no macrofago. Essa entrada via receptores tem vantagens na sobrevivéncia do

parasita, por promoverem a fagocitose sem provocar explosdo oxidativa e também
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por inibirem a imunidade mediada por células que seria induzida por IL-2. (HANDAM,
BULLEN, 2002; LIU, UZONHA, 2012; LOVE, KANE, MOSSA, 1998).

O uso desses receptores de complemento também permite e facilita a entrada
dos promastigotas nas células de Langherans da epiderme, onde eles conseguem se
transformar em amastigotas sem induzir a sintase de oxido nitrico induzivel (iNOS,
NOSZ2), que seriam as principais formas de matar o parasita (CUNNINGHAM, 2002;
DESJARDINS; DESCOSTEAUX, 1998; LOVE; KANE; MOSSA, 1998).

Apos a entrada no macrofago, as formas promastigotas sdo fagocitadas em um
fagossomo, chamado de vacuolo parasitoforo. Esse sofre uma série de eventos de
fusdo e se torna um fagolisossomo. As moléculas de LPG s&o as responsaveis por
protegerem as promastigotas dos eventos que ocorrem na transformag¢ao do vacuolo
parasitéforo em fagolisossomo. Uma vez dentro dos fagolisossomos, as
promastigotas conseguem evitar a degradacgao e estabelecer condi¢des 6timas a sua
sobrevivéncia. Com o aumento da temperatura e diminuicdo do pH, ocorre a
diferenciagdo de promastigota em amastigotas (HANDMAN; BULLEN, 2002; LIU;
UZONHA, 2012; LOVE; KANE; MOSSA, 1998).

Dentro dos fagolisossomos, as formas amastigotas s&o capazes de inibir as
enzimas hidroliticas do hospedeiro para garantir a sua sobrevivéncia. Essa resisténcia
ocorre devido ao LPG, que forma uma barreira de degradagao devido a sua natureza
anibnica e as suas ligagbes de galactose-1,4-manose (CUNNINGHAM, 2002;
DESJARDINS; DESCOSTEAUX, 1998; ELMAHALLAWY; AKHALDI; SALEH, 2021;
DESCOSTEAUX; TURCO, 1999; HANDMAN; BULLEN, 2002; LIU; UZONHA, 2012;
LOVE; KANE; MOSSA, 1998).

Além dos LPG, que sao resistentes as enzimas lipossomais do hospedeiro, e
podem eventualmente destrui-las, temos também a presenga da protease gp63, que
exibe atividade 6tima sob as condi¢gdes acidas dentro dos fagolissomos e também
consegue degradar enzimas lipossomais (DESCOSTEAUX; TURCO, 1999).

A leishmania também consegue diminuir ou até inibir vias de sinalizagdo dos
macrofagos, como as respostas ao IFN-y, LPS e ativadores da proteina c kinase (PKC)
a fim de interromper as fung¢des celulares que poderiam prejudicar a sua multiplicagéo
(HANDMAN; BULLEN, 2002; LIU; UZONHA, 2012).
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A produgdo de INOS nos macrofagos ocorrem em resposta a sinais
extracelulares, incluindo IFN-y e LPS. A presenca dos fosfolipidios de glicosilinositol
(GIPLs) na membrana das amastigotas conseguem inibir a produgdo de NO,
reduzindo a atividade leishmanicida do macréfago. Além disso, a proteina 11 da
membrana do cinetoplasto associada ao LPG também regula negativamente a
atividade da iNOS, pois possui em seus componentes um analogo estrutural da L-
arginina, inibidor natural da iNOS. (ELMAHALLAWY; AKHALDI; SALEH, 2021;
HANDMAN; BULLEN, 2002).

Além desses mecanismos, as amastigotas também conseguem modular a
producdo de citocinas pelos macrofagos. Elas podem regular negativamente a
producao de IL-12 e IL-1, diminuindo a resposta TH1. O LPG também induzem a
producdo de TGF-a, que s&o inibidores de macréfagos, o que aumenta a sobrevida
nos primeiros dias de infecgdo (HANDMAN; BULLEN, 2002; LIU; UZONHA, 2012).

Esses mecanismos de defesa celular, evasao e manipulacéo do sistema imune
do hospedeiro garantem a sobrevivéncia da Leishmania dentro do macrofago. Assim,
as formas amastigotas se replicam continuamente dentro do fagolisossomo ao mesmo
tempo em que secretam grandes quantidades de proteofosfoglicanos (PPG). Quando
ocorre o rompimento do macréfago, com a liberagéo das formas amastigotas no meio
extracelular, o PPG produzido se liga a MBP, que ativa o sistema complemento longe
da amastigota. Além disso, as amastigotas dos macréfagos que se romperam
conseguem fixar C3 da mesma forma que as promastigotas, favorecendo assim a sua
fagocitose por um novo macrofago (CUNNINGHAM, 2002; DESJARDINS;
DESCOSTEAUX, 1998; ELMAHALLAWY; AKHALDI;  SALEH, 2021;
DESCOSTEAUX; TURCO, 1999).
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2.7 Sintomas

A leishmaniose é uma doenga que nao tem sintomatologia classica. Os
sintomas sao definidos em fungdo da interacdo que ocorre entre o parasita e o
hospedeiro, bem como da resposta imunolégica que o animal vai gerar a partir da
infecgado (SOUZA, et al., 2018; SOLANO-GALEGO et al, 2011; SOLANO-GALEGO et
al., 2017).

Para se compreender e entender a manifestacdo da doencga, saber o
mecanismo de formacdo dos sintomas é fundamental, e, quando se fala de
leishmaniose canina, todos os sinais e sintomas s&o derivados de trés mecanismos:
pela formagdo de imuno complexos circulantes (ICC),devido a alta quantidade de
anticorpos e antigenos; pela alteracdo da homeostase, tanto por vasculites
imunomediadas quanto pela presencga do parasita, e pela inflamag&o granulomatosa
de tecidos, causada pela presenca da amastigota (CACHEIRO-LAGUNO et al., 2021).

Desse modo, a sintomatologia da leishmaniose & definida por fatores ligados
ao hospedeiro, como o tipo de resposta imune e a presenga de doencas
concomitantes. (RIBEIRO et al., 2018). Assim, enquanto alguns caes sao capazes de
combater o estabelecimento inicial da infecg&o, outros vivem com a doencga de forma
subclinica por anos, e alguns desenvolvem uma doenga grave e debilitante, que
normalmente evolui para o ébito do animal (PALTRINIERI et al., 2010; BANETH et al.,
2018; PESSOA-e-SILVA et al., 2019).

Dessa forma, deve-se entender que os sinais da LCan sado inespecificos e
podem mimetizar qualquer patologia. Nao existe um sintoma classico ou
patognomonico da doenga. Os mais comuns que acometem quase 90% dos animais
que manifestam sinais clinicos sao lesées cutédneas (como alopecia, dermatites
descamativas e onicogrifose), linfadenomegalia, perda de peso, esplenomegalia,
lesdes oculares (como ceratoconjuntivite seca, uveites e blefarites), e ainda
alteragdes laboratoriais, como anemia nado regenerativa, hiperproteinemia,
hiperglobulinemia e proteintria (MELENDEZ-LAZO et al., 2018; BANETH et al., 2018).



44

Importante frisar que a principal causa de morte na Lcan é a doenca renal
cronica, que ocorre devido ao depdsito de ICC nos glomérulos renais, ocasionando
falhas tanto na producdo de horménios, como a eritropoetina, quanto na funcéao de
filtracdo, levando a uma proteinuria principalmente por albuminuria (CACHEIRO-
LAGUNO et al., 2021; PESSOA-e-SILVA et al., 2019; MELENDEZ-LAZO et al., 2018).

Figura 5 - - Representacéo esquematica da distribuicdo dos casos de LVC em area endémica
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positivos, com testes moleculares
e sorologicos negativos

TRENDS in Parasitology

Fonte: Adaptado de Beneth et al., (2018).

2.8 Diagnoéstico

O diagnéstico da leishmaniose em caes é historicamente dificil. A manifestacao
da doenga depende de fatores que séo ligados a imunidade do préprio hospedeiro, de
modo que se torna individual a maneira com que cada animal manifesta a doencga
(PESSOA-e-SILVA et al., 2019; PATRINIERI et al., 2010).

Apesar de existirem inumeros testes para diagnosticar a infecgédo, a
concordancia entre eles néo é exata. Evaristo et al. (2021) analisaram amostras por
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cinco meétodos diferentes, tendo obtido 87,1% de positividade total, quando levado em
consideragao quaisquer testes e somente7,8% de positiva de quando combinados
todos os testes analisados.

O diagnostico correto da leishmaniose deve ser feito a partir da combinagao de
diferentes técnicas e métodos diagndsticos analisados juntamente ao exame clinico
do animal (BANETH et al., 2018; EVARISTO et al., 2021).

Existem 3 diferentes métodos diagndsticos que podem ser realizados em cées,
e, cada um deles pode ser realizado de diferentes modos (SOLANO-GALEGO et al.,
2017; BANETH et al., 2018; EVARISTO et al., 2021; PATRINIERI et al., 2010).

O primeiro método e considerado o padrdao ouro para infeccdo € o
parasitologico. Nesse método, s&o visualizadas as formas amastigotas presentes no
hospedeiro. Os exames parasitologicos podem ser feitos por analises citologicas ou
histoldgicas de amostras de diferentes tecidos (PESSOA-E-SILVA et al., 2019).

A citologia pode ser feita por imprinting de lesdes existentes no cao, por PAAF
de nddulos, pustulas e linfonodos, por esfregagco de aspirado de medula 6ssea, de
baco de figado e ainda, ocasionalmente em esfregacos sanguineos (SOLANO-
GALEGO et al., 2017; BANETH et al., 2018; EVARISTO et al., 2021).

A positividade para infecdo € dada quando s&o visualizadas formas
amastigotas na ldmina de microscopia, independentemente da quantidade existente.
E um método que diagnostica infeccdo e ndo a doenca, visto que ndo ha como
determinar se estdo ou ndo ocorrendo alteragbes metabdlicas naquele animal
(SOLANO-GALEGO et al., 2017; BANETH et al., 2018; EVARISTO et al., 2021).

As principais desvantagens desse teste sdo a baixa sensibilidade e a
necessidade de treinamento. As amastigotas nem sempre aparecem da mesma
maneira nas laminas, podendo serem vistas parasitando diferentes células
fagocitarias ou livres no meio extracelular, assim como n&o ha uma homogeneidade
do tamanho da amastigota (Figura 6, Figura 7 e Figura 8). Muitas vezes, € necessario
analisar uma mesma l&mina mais de uma vez, para visualizar as amastigotas. E &
preciso ter em mente que a nao visualizagdo nado exclui o diagndéstico positivo
(SOLANO-GALEGO et al., 2017; BANETH et al., 2018; EVARISTO et al., 2021).
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Figura 6 - Amastigota livre em esfregaco sanguineo

- g

Fonte: Autoria propria (2023).

Figura 7 - Amastigotas de diferentes formas e tamanhos e esfregagos de PAAF de linfonodo
popliteo.

. -
Fonte: Autoria propria (2023).



47

Figura 8 - Amastigotas em pungéo aspirativa de medula 6ssea

Fonte: Autoria propria (2023).
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Ainda no método parasitoldégico temos a histologia como outra técnica. Na
analise histologica € possivel ver a arquitetura tecidual, sendo um exame mais
utilizado para descartar diagnosticos diferenciais do que para confirmar uma possivel
infecgdo (PESSOA-SILVA, 2019).

Como o método mais utilizado na rotina veterinaria e preconizados pelas
autoridades brasileiras (BRASIL, 2014) temos os exames sorologicos, em que s&o
pesquisados anticorpos anti-amastigotas. A presenga de anticorpos indica que o
animal tem uma resposta imunoldgica, n&o protetiva contra o parasita, e normalmente
sdo usados para confirmar a doenca (RIBEIRO et al., 2019; PAZ et al., 2018;
PEIXOTO; OLIVEIRA; ROMERO, 2015; BRASIL, 2014).

Os testes sorologicos podem ser quantitativos, em que somente é identificada
a presenga ou auséncia de anticorpos ou qualitativo, em que a quantidade do
anticorpo presente é determinada (RIBEIRO et al., 2019; PAZ et al., 2018; PEIXOTO;
OLIVEIRA; ROMERO, 2015).

Os testes qualitativos sdo comumente chamados de testes rapidos, tendo o
resultado pronto entre 10 e 20 minutos, podendo ser realizados em qualquer local. Os
testes rapidos sdo importantes quando se pensa em inquéritos epidemioldgicos ou
para excluir a leishmaniose dos possiveis diagnosticos diferenciais, visto que eles tém
a sensibilidade maior que a especificidade (RIBEIRO et al., 2019; PAZ et al., 2018;
PEIXOTO; OLIVEIRA; ROMERO, 2015).

Os testes quantitativos sao realizados em laboratorios veterinarios, e tém em
seu resultado a quantificagdo dos anticorpos presente na amostra de sangue
analisada (RIBEIRO et al., 2019; PAZ et al., 2018; PEIXOTO; OLIVEIRA; ROMERO,
2015).

Tanto as sorologias quantitativas quanto as qualitativas s&o realizadas
majoritariamente por dois diferentes métodos no Brasil: O ensaio de imunoabsorg¢ao
enzimatico (ELISA) e a reagcdo de imunofluorescéncia indireta (RIFI). Independente
de qual o teste soroldégico utilizado, deve-se sempre levar em consideragdo a
possibilidade de reagbes cruzadas com anticorpo contra outros patdégenos
filogeneticamente proximos, em especial os Tripanossomas (RIBEIRO et al., 2019;
PAZ et al., 2018; PEIXOTO; OLIVEIRA; ROMERO, 2015; PESSOA-E-SILVA et al.,
2019; MENDONCA et al., 2017; LATTA et al., 2023).
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Os testes moleculares, representados na rotina clinica pelas PCR, pesquisam
por partes especificas do DNA do parasita, chamada de alvo molecular. A
sensibilidade e especificidade do teste pode variar em fungdo da relagédo entre a
amostra e o primer utilizado em cada reagdo. Os primers podem ser oriundos de
diferentes regiées do genoma do parasita, desde a membrana externa, passando pelo
cinetoplasto até mesmo os diferentes conjugados externos presentes na amastigota
(AKHOUNDI et al., 2017; PESSOA-E-SILVA et al., 2019; BANETH et al., 2018; SILVA
et al., 2020).

Ainda nos testes moleculares podem ser feitos na rotina somente como forma
de identificar a presenca do DNA do parasita ou para quantificar o DNA presente na
amostra analisada (PAZ et al., 2019).

Tanto a PCR convencional quanto a quantitativa podem ser realizados em
inumeras amostras biolégicas, que vao desde sangue total até amostras de tecidos e
orgaos (AKHOUNDI et al., 2017; MENDONCA et al., 2017; LATTA et al., 2023; SILVA
et al., 2020).

O correto diagnéstico da leishmaniose requer uma abordagem integrada,
sempre levando em consideragcdo as alteragdes clinicas e laboratoriais junto aos
resultados dos diferentes testes diagnosticos. A interpretagdo conjunta dos resultados
€ imprescindivel para uma maior confiabilidade e precisdo. (BANETH et al., 2018;
SOLANO-GALEGO et al., 2017; PEIXOTO; OLIVEIRA; ROMERO, 2015).

2.9 Epidemiologia

A epidemiologia das leishmanioses varia ndo somente em fungéo da forma da
doenca que esta em analise, mas principalmente pelo local em que a doenca esta
inserida. A doenga segue um padrao nosogeografico, em que para cada local ha uma
diferente distribuicdo e um diferente padrao espacial da doenga (OPAS; 2016; OMS,
2016; MATSUMOTO et al., 2021).
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Atualmente, apenas seis paises respondem por cerca de 90% de todos os
casos de leishmanioses do mundo e o Brasil € um dos principais dessa lista. Entre
2018 e 2020 o Brasil reportou a OPAS 56.276 casos de leishmanioses, sendo 7.928
de LV e 48.348 de LT. Essa alta incidéncia das leishmanioses no Brasil muito
provavelmente sdo subestimadas. (OPAS, 2020; 2021a). A doenga tem um perfil
suburbano, estando relacionada as popula¢des que vivem em condi¢cdes precarias e
principalmente a falta de saneamento basico (GALVIS-OVALLOS et al., 2020; OPAS
2021b; OPAS, 2016; OMS, 2016).

Em 2022, 68% dos casos de leishmaniose visceral ocorreram em quatro paises
(Brasil, Quénia, Sudao do Sul e Sudao) e oito paises (Afeganistdo, Algéria, Brasil,
Colébmbia, Ira, Iraque, Peru e Siria) foram responsaveis por 85% dos casos de
leishmanioses tegumentares. (WHO, 2023). Um dado importante € que, nesse mesmo
ano, o Brasil foi responsavel por 36% de todas as mortes mundiais causadas por
leishmaniose visceral (WHO, 2023).

Em 2021, os cinco municipios que registraram o maior numero de casos de LV
foram brasileiros: Fortaleza (Ceara), Belo Horizonte (Minas Gerais), Sdo Luis
(Maranh&o), Araguaina (Tocantins) e Parauapebas (Para). Quando a analise é feita
por taxa de incidéncia da doenga, as cinco cidades com os maiores indices também
s&o brasileiras: Couto Magalh&es, Carmoléndia e Pau D’arco (Tocantins), Uiramuta
(Roraima) e Cavalcante (Goias) (PAHO, 2021a).

Até o final da década de 1970 o padréo epidemiolégico das leishmanioses era
de doengas zoonadticas de transmissao silvestre e rural, majoritariamente nas regides
norte e nordeste do pais. A urbanizacdo da leishmaniose veio como consequéncia
das politicas migratérias ocorridas no inicio da década de 1980, juntamente com o
aumento das mudangas ambientais, construcdo de estradas, expansao de fronteiras
agricolas e aumento das periferias das grandes cidades (BRASIL, 2019b; GALVIS-
OVALOS, 2020; BENCHIMOL; JUNIOR, 2020).
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A LV é potencialmente fatal, principalmente quando ocorre demora no
diagndstico, o que leva ao atraso no tratamento. Nesses casos, os pacientes ja estéo
com sintomas graves, como por exemplo, hepatite com grande aumento das enzimas
hepaticas. As principais causas de Obito estdo relacionadas a infecgbes e
complicagbes hemorragicas (devido a pancitopenia). A taxa de letalidade da doenca
no Brasil é de 9% (BRASIL, 2019a; RANGEL, 2019; RIBEIRO et al., 2021; SILVA et
al., 2019b; SANTOS et al., 2021).

A LT pode limitar-se a lesbes de pele (leishmaniose cutédnea) ou afetar
mucosas, particularmente das vias aéreas e digestivas superiores (leishmaniose
mucosa). A leishmaniose mucosa € considerada mais grave, pelo potencial de

desenvolvimento de sequelas destrutivas e desfigurantes (BRASIL, 2019a).

No Brasil, a LV afeta mais de 1.000 pessoas anualmente e para cada humano
afetado, estima-se que haja 200 caes infectados (BRASIL, 2019a; GALVIS-OVALOS,
2020).Além disso, ja se sabe que a distédncia temporal entre o aparecimento dos
primeiros casos caninos e dos primeiros casos humanos é de aproximadamente 2
anos (OPAS, 2016; OMS, 2016, BRASIL, 2019a).

Em humanos, os ultimos dados colocam a doenga como mais prevalente em
homens, de 20 a 50 anos, sendo esses responsaveis por 68,2% dos casos. A
incidéncia em homens é aproximadamente trés vezes maior que em mulheres.
Criangas menores de 10 anos respondem por 10% dos casos. A populagdo mais
afetada € a de baixa escolaridade e na periferia dos grandes centros urbanos (PAHO,
2021a).

Um dado interessante, € que quando os dados do Brasil sdo retirados das
analises epidemioldgicas, o padréo de infecgdo se altera, com 45,7% dos casos
ocorrendo em criangas menores de 5 anos (PAHO, 2021a).

Ao contrario de outras doengas endémicas, como a doenga de Chagas,
esquistossomose, e até mesmo a malaria, as a¢gdes de prevencao e controle nao
resultam em diminuigdo nos indices da doencga. Varios surtos vém ocorrendo em
areas urbanas e uma disseminacédo significativa desta doenga € notada, reativando
antigos focos endémicos, e se disseminando para locais onde antes nao existia a
doenca (BRASIL, 2019a).
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O Programa de Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral (PVC-LV) tem
como principais objetivos a reducdo das taxas de mortalidade e morbidade pela
doenga. Para isso, as agdes sdo direcionadas para o diagnostico e tratamento da
doenga em humanos, e ao controle de cées infectados, ja que o c&o é considerado o
principal reservatorio urbano da doenga (BRASIL, 2019a).

Hoje a eutanasia de cées € considerada extremamente controversa. Além dos
fatores emocionais e sociais dessa agao, temos as falhas nos meios diagndsticos,

além da rapida aquisigao de novos animais pelas familias (GALVIS-OVALLOS, 2020).

O ideal é que se faga uma abordagem integrada da doenga, considerando ndo
somente a diversidade genética dos vetores e dos protozoarios, mas integrada com
educacdo, saude e meio ambiente, incluindo agentes causais, caninos, familias,
densidade populacional, urbanizagado, industrias e fatores ambientais, tais como
vegetacao, presencga de agua, temperatura e precipitagdo. A saude animal precisa ser
incluida nas politicas publicas sem seu estigma de modo que as leishmanioses
possam ser discutidas no contexto da saude unica (BRASIL, 2019a; GALVIS-
OVALLOS, 2020).

No estado de S&o Paulo, entre 2010 e 2020, foram registrados 2.315 casos
autéctones de LT e 1.500 de LV, em 107 diferentes municipios. Apesar de estudos
demonstrarem que a presenca do Lu. longipalpis e a doenga em caes precederem 0s
casos humanos, nesse estado em particular isso ndo ocorre. Temos tanto casos
caninos ocorrendo em areas onde nao ha a presengca dos vetores que sao
comprovados, quanto casos humanos em cidades onde ndo ha nem o vetor nem
casos caninos (CASANOVA et al., 2022; RANGEL et al., 2020; SILVA et al., 2020;
SILVA et al., 2019a; SAO PAULO, 2021).
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3 Justificativa

As leishmanioses, cada vez mais vém se tornando uma doenga urbana, seja
pela antroponizacdo de areas que antes eram de matas nativas, pela adaptacédo do
vetor as grandes cidades, ou ainda pela adaptagdo do protozoario a novos vetores
(SILVA et al., 2019b; RIBEIRO et al., 2019; BRASIL, 2019b).

Nao sé nas cidades da regido metropolitana, mas na propria cidade de Sao
Paulo, ja foram realizados diagnodsticos em caes, inclusive tendo sido isolada
Leishmania infantum de um cao residente na cidade de Sao Paulo. Isso demonstra
que apesar de os dados oficiais ndo demostrarem, a doenga ja circula dentro da
cidade (SAO PAULO, 2021; MARCILI et al., 2020; RANGEL et al., 2020; CASANOVA
et al., 2021; SILVA et al., 2020).

Os ultimos numeros oficiais sobre a populagao canina na cidade de Sao Paulo
datam de 2017, calculando que na cidade existiam 1.874.601 caes domiciliados, com
uma proporgdo de um cdo para cada 6,2 habitantes (SAO PAULO, 2017).

Caso a porcentagem de cdes com Leishmaniose chegue a 8%, como ocorre
em outras capitais do pais, onde inquéritos epidemiologicos s&o realizados (DANTAS;
TORRES, 2006; SILVA, 2019; FRANCA; SILVA, 2003; MESTRE, 2007). Isso nos
daria um total de 150.000 cées infectados dentro da cidade de Sao Paulo, ndo
diagnosticados (SAO PAULO, 2017).

Desse modo, se torna cada vez mais importante realizar inquéritos que visam
demonstrar a ocorréncia da infeccdo entre os cédes domiciliados para que novos
programas de controle possam ser instaurados, visto que os atuais ja se encontram

defasados e ndo mais refletem a realidade da cidade.

Além disso, é imprescindivel que novos meios diagnosticos mais sensiveis e
especificos sejam desenvolvidos e testados, de modo a reduzir resultados errébneos
que tanto podem levar ao sacrificio do animal, quanto a perpetuagao da doencga no

meio urbano.
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4 Objetivos

Estabelecer a prevaléncia soroldgica e molecular da leishmaniose canina em
animais atendidos nos hospitais veterinarios publicos da cidade de S&o Paulo assim
como sua distribuicdo geografica dentro do municipio de Sao Paulo.
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5 Material e métodos

5.1 Consideracgoes éticas

O estudo foi analisado pelo Comité de Etica em Pesquisa no Uso de Animais
da Universidade Santo Amaro — UNISA e obteve dispensa sob o parecer n°® 01/2021,
na data de 17 de fevereiro de 2021 ( anexo A), seguindo as diretrizes e normas
regulamentadoras de pesquisas envolvendo animais, conforme a Lei Federal n°
11.794 (Lei Arouca), as resolu¢cdes do CONCEA, que estabelecem os procedimentos
para o uso cientifico de animais, e a Lei Estadual n® 11.977/05, que institui o Cddigo
de Protecdo aos Animais do Estado de Sdo Paulo.

5.2 Area de estudo

O estudo foi conduzido na cidade de S&o Paulo e na cidade de Osasco, na
regiao da grande Sao Paulo (Figura 9).

A area de estudo foi dividida conforme a divisdo das coordenadorias regionais
de saude (CRS) e das Unidades de Vigilancia em Saude (UVIS)de Sao Paulo.



Figura 9 - Localizagdo da area de estudo
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Fonte: Malha Municipal (IBGE, 2022).

Fonte: Malha Municipal (IBGE, 2022).

Tabela 3 - CRs da cidade de Sdo Paulo com suas respectivas UVIs
CRS UVIS

Sul

Campo Limpo

Santo amaro/cidade Ademar
Capela do socorro / Grajati
M’Boi Mirim

Parelheiros

Santo Amaro / Cidade Ademar

Centro

Sé
Santa Cecilia

Leste

Cidade Tiradentes
Ermelindo Matarazzo
Guaianazes

Itaim Paulista
Itaquera

Sao Mateus

Sdo Miguel

Norte

Casa verde / cachoeirinha




Freguesia do 6

Jacana / Tremembé

Perus

Pirituba

Pirituba / Perus

Santana / Tucuruvi

Vila Maria

Oeste

Butanta

Lapa/pinheiros

Sudeste

Ipiranga

Mooca/Aricanduva

Penha

Vila Mariana / Jabaquara

Vila Prudente / Sapopemba

Fonte: Sao Paulo (2019).
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O mapa abaixo mostra a localizacdo das CRSs com a delimitagdo das UViIs.

(figura 10).

Figura 10 - Localizagdo das CRSs com a delimitagéo das UVIs
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5.3 Obtencao e origem das amostras

O estudo utilizou amostras de sangue total advindo de animais atendidos nos
diferentes hospitais veterinarios publicos da Anclivepa. Os hospitais estdo localizados
nas regides Leste, Norte e sul de Sdo Paulo, e de Osasco, na regido da grande Sao
Paulo (Figura 11). A ficha dos animais foi disponibilizada, sendo possivel obter a
informagéo sobre em qual hospital a amostra teve origem e também o endereco dado
pelo responsavel durante o atendimento. Foi utilizado esse enderego da ficha de
atendimento como o endereco de localizacdo de cada um dos animais.

Figura 11 - Hospitais Veterinarios na area de estudo
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Os dados oficiais sobre a populagdo canina datam de 2017, onde existiam

1.874.601 caes domiciliados na cidade de S&o Paulo (SAO PAULO, 2017).

Para determinar o niumero minimo necessario de caes, foi utilizado calculo

amostral simples para prevaléncia, com correcdo para populacbes pequenas,

conforme férmulas abaixo:

1,962 Pesp (1—Pesp)

JUS=Nn
n= tamanho da amostra Najus= tamanho de amostra ajustado
Pesp= prevaléncia esperada N= tamanho da populagéo total
d=erro n= tamanho inicial da amostra

Para o calculo foram considerados os seguintes valores de prevaléncia

esperada e populagao total.

Pesp=50% D=5% N=1.874.601

A férmula resultou em uma amostra minima de 385 animais.

5.5 Diagnéstico sorolégico

O exame sorologico dos pacientes foi realizado com sangue total periférico

conservado em tubo com EDTA, pelo método de imunocromatografia, utilizando o Kit

de diagndstico rapido DPP® para Leishmaniose canina Biomanguinhos/Fiocruz para

deteccdo de anticorpos anti-amastigotas K9/K26/K39 segundo instrugbes do

fabricante.
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Segundo Peixoto et al. (2015) apurou em sua revisdo sistematica sobre o

assunto, as médias de sensibilidade e especificidade do teste DPP® sz0 de 0,835%
e 0,729% respectivamente, com um IC de 95%.

5.6 Extracao de DNA

Para a extracdo do DNA das amostras, foi utilizado o kit comercial “PureLink
Genomic DNA Mini Kit” (Invitrogen) para extragc&o direto de sangue, de acordo com as

instru¢des do fabricante.

5.7 Diagnéstico molecular

Para o diagndstico molecular de L. infantum foi utilizado o gene de Catepsina
L-like (CatLeish-PCR), para amplificagdo de DNA gendmico, com as seguintes
sequéncias alvo: CatlLeishF: 5 GACAACGGCACCGTCGGCGCCAAAATAAAAG 3' e
CAtLeishR: 5 CAGTACGGCGGTTTCGCTTGTCTGTTGAAGC 3', no tamanho de 223
PB, em condi¢cdes ja descritas por Silva et al., (2019a), com posterior corrida
eletroforética em gel de agarose a 1,5% e fotografias realizadas em transiluminador
de luz U.V.

5.8 Mapeamento dos positivos

Para o mapeamento e geolocalizagdo dos animais positivos foram utilizados
arquivos shapefile: da Unido, Estados e Municipios, fornecidos pelo IBGE (IBGE,
2022), do sistema viario de Sao Paulo, da plataforma GeoSampa (PMSP, 2019a), do
sistema viario de Osasco, proveniente do Open Street Maps (OSM, 2023) e das
Coordenadorias regionais de saude (CRS) e unidades de vigilancia em saude (UVIS)
da cidade de S&o Paulo, pela Prefeitura Municipal de Sdo Paulo (PMSP, 2019b).
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Utilizando os enderecos dos animais, que constavam na ficha clinica de
atendimento de cada um, foi feito mapa com a localizagdo dos animais positivos. Foi
realizada a geocodificagdo dos enderegos por meio da API ViaCep (Disponivel em
viacep.com.br).

Posteriormente os pontos foram adicionados ao Software QGIS, versio 3.28.7.
Também pelo mesmo software foi realizado o mapa de densidade de casos positivos
utilizando o método de Kernel para calculo de densidade.

5.9 Analises Estatisticas

A concordancia entre os testes diagndsticos utilizados foi analisada utilizando-
se o coeficiente de correlagado Kappa de Cohen, de acordo com a seguinte férmula:

_ (Po—Pe) (1-Po)
~ (1-Pe) 1(—Pe)
Onde Po indica a concordancia observada relativa e Pe a probabilidade

hipotética de concordancia casual.

Para a classificagdo do valor de k, foi utilizada a tabela proposta por Mchugt
(2012), como a seguir

Tabela 4 - Interpretacéo de valores de Kappa

VALOR OBTIDO DE KAPPA INTERPRETAGAO
0-0,20 NENHUMA
0,21-0,39 MINIMA

0,40-0,59 FRACA

0,60-0,79 MODERADA
0,80-0,90 FORTE

>0,90 QUASE PERFEITA

Fonte: Machugt (2012).
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De modo a melhor avaliar a significancia do valor de k, foi calculado o intervalo

de confianga, com 95%de certeza, para o valor obtido.

O Intervalo de confianga foi calculado de acordo com as férmulas abaixo:

kK—1.96 XSEx e k+ 1.96 X SEk

Onde: k = Kappa; SEk = Erro Padrao de Kappa ; Po= concordancia observada
relativa; Pe= probabilidade hipotética de concordancia casual; e n = total amostra.
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6 Resultados

6.1 Total analises

Foram analisadas 1361 amostras de sangue total canino conservado em tubo
EDTA. A tabela contendo os resultados de todos os animais analisados encontra-se

no Apéndice A.

As amostras analisadas se dividiram da seguinte maneira: Hospital da Zona
Norte 340 amostras; Hospital Zona Leste 408 amostras, Hospital Zona Sul 300
amostras, Hospital Osasco 300 amostras, amostras sem identificagédo de origem 13

amostras (grafico 1).

Gréfico 1 - Distribuigdo das amostras analisadas segundo Hospital de Origem.

13

B ZONANORTE mZONALESTE mZONASUL OSASCO  m SEM IDENTIFICAGAO DA ORIGEM

Fonte: Autoria propria (2023).

Quando feita a redistribuicdo das amostras pelas diferentes CRS e UVIS da
Cidade de Sao Paulo, a distribuicao dos animais ficou conforme demonstrado na
Tabela 5.



Tabela 5: Distribuicdo das amostras analisadas pelas CRS e UVIS da cidade de Sao Paulo

CRS uvis N° ANIMAIS
CENTRO SE 20
CENTRO SANTA CECILIA 8

LESTE ITAQUERA 57
LESTE SAO MATEUS 38
LESTE SAO MIGUEL 36
LESTE ITAIM PAULISTA 27
LESTE CIDADE TIRADENTES 22
LESTE GUAIANASES 22
LESTE ERMELINDO MATARAZZO 21
NORTE FREGUESIADO O 80
NORTE CASA VERDE 56
NORTE JACANA 45
NORTE PIRITUBA 39
NORTE SANTANA 34
NORTE VILA MARIA 29
NORTE PERUS 8
NORTE PIRITUBA/PERUS 5
OESTE BUTANTA 14
OESTE LAPA 13
SUDESTE MOOCA 65
SUDESTE PENHA 53
SUDESTE VILA PRUDENTE 33
SUDESTE VILA MARIANA 32
SUDESTE IPIRANGA 17

SUL SANTO AMARO 87

SUL M'BOI MIRIM 63

SUL CAPELA SOCORRO 56

SUL CAMPO LIMPO 33

SUL PARELHEIROS 19
OSASCO OSASCO 288

DESCONHECIDO | SEM ENDERECO 20
OUTRA CIDADE | CARAPICUIBA 2
OUTRA CIDADE | POA 2
OUTRA CIDADE | CAIEIRAS 1
OUTRA CIDADE | DIADEMA 1
OUTRA CIDADE | FERRAS DE VASCONCELOS 1
OUTRA CIDADE | ITAQUAQUECETUBA 1
OUTRA CIDADE | MAUA 1
OUTRA CIDADE | SAO BERNARDO DO CAMPO 1
OUTRA CIDADE | SUZANO 1
OUTRA CIDADE | TABOAO DA SERRA 1

Fonte: Autoria prépria (2023).
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6.2 Resultados Sorolégicos

Foram realizadas analises imunocromatograficas utilizando-se o teste rapido

DPP® em 1343 amostras, sendo 136 destas reagentes ao teste.

As amostras que tiveram resultado reagente ao teste DPP® correspondem a

10,1% do total de amostras analisadas.

Sobre a localizagdo dos animais reagentes, o grafico 2 apresenta a
porcentagem de animais reagentes, em comparagdo ao total de animais, nas
diferentes CRS.

Gréfico 2 - Porcentagem de animais positivos em cada CRS

porcentagem de positivos
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0%

Fonte: Autoria propria (2023).



66

Quando analisadas em relagdo ao total de animais localizados na prépria
regional, as CRS que apresentaram maiores indices de positividade foram :Oeste com
29,62% (8/27). Norte com 11,52% (34/295), Sul e Osasco com 10% (26/258 e 29/288

respectivamente).

Quando analisadas individualmente, as UVIS que tiveram os maiores indices
de positividade foram Butantd com 35,7% (5/14), Sado Miguel com 25% (9/36) e Lapa
com 23% (3/13) (grafico 3).

Na outra ponta, as menores positividades ocorreram nas UVIS Itaquera, com 3,5%
(2/57), Penha, com 3,7 % (2/53), e Ermelindo Matarazzo com 4,7% (1/21) (grafico 3).

Grafico 3 - Positividade das amostras ao teste DPP® divididos por UVIS de origem.
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6.3 Resultados moleculares

As analises moleculares foram realizadas utilizando-se o primer CatLeish- PCR
(SILVA et al., 2019a), que € um marcador molecular especifico para Leishmania

infantum.

A CatlLeish-PCR foi realizado em 1352 amostras de sangue total canino
conservado em tubo com EDTA.

Das 1352 amostras analisadas, 134 amostras foram positivas para L. infantum.
Esse numero corresponde a 9,91% do total de amostras analisadas.

Quando comparado com os resultados obtidos com o teste
imunocromatografico, houve divergéncia em duas amostras, as de n° 342 e 685.
Essas amostras divergentes foram positivas para o DPP e negativas na CatlLeish-
PCR, e ambas s&o provenientes da UVIS Sdo Mateus.

O numero total de positivos por cada UVIS bem como a porcentagem em
relagéo ao total de animais analisados na UVIS pode ser visto no grafico 4.



Gréfico 4 - Positividade das amostras ao teste molecular, divididos por UVIS de origem.
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As UVIS com a maior porcentagem de positivos sao Butantd com 35,7% (5/14),

Sao Miguel com 23% (9/36) e Lapa com 23% (3/13).
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6.4 Mapeamento animais positivos

Os mapas com os animais positivos foram feitos utilizando-se o software
Software QGIS, verséo 3.28.7.

A Figura 12 apresenta a localizagédo de todos os casos positivos em S&o Paulo
e Osasco.

Figura 12 - Casos positivos de Leishmaniose Visceral Canina
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Fonte: IBGE, 2022; PMSP, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America Albers
Equal Area Conic.

Foram realizados mapas de densidade de Kernel, para melhor analise das
areas com maior densidade de animais. Os mapas de densidade de kernel podem ser
visualizados da figura 13 a figura 20.
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Figura 13 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - area de estudo

DENSIDADE DE CASOS I?OSITIVOS DE LEISHMANIOSE
CANINA - AREA DE ESTUDO
O
§ 0 7,5 15 km —g
- &""AW/(J —:I =
1260000 1280000 1300000 1320000
Lé?(::nda Fonte de ?;Gth)szzonrgSP, 2019;
Area de estudo ensidade de casos positivos N A
[1 Unidades de Vigilancia em Satide D- 3dad * s S'Séiﬁam‘fesﬁﬁgdfﬂi %Tbrgfs
- 0 Equal Area Conic

Fonte: IBGE, 2022; PMSP, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America Albers
Equal Area Conic.



71

Figura 14 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - CRS Leste
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Figura 15 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - CRS Norte
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Fonte: PMSP, 2019; GEOSAMPA, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America



Figura 16 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina — CRS Oeste

73

DENSIDADE DE CASOS POSITIVOS DE LEISHMANIOSE
CANINA - CRS OESTE
o j{e]
8 A &
S\ g
(=2} o
> 8
:
2 18
(=2 o
8 2
8 2
a2 0 1 2 km =
|
1280000 1285000 1296000
Legenda Fonte de dados: PMSP, 2019;
Sistema Viario Densidade de casos positivos o SRSRANPR 2019
[ Coordenadoria Regional de — S Db St A AbS.
Saude Oeste i o Equal Area Conic
(] Unidades de Vigilancia em Salide

Fonte: PMSP, 2019; GEOSAMPA, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America

Albers Equal Area Conic.



Figura 17 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - Sudeste (SP)
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Fonte: PMSP, 2019; GEOSAMPA, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America

Albers Equal Area Conic.
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Figura 18 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - CRS Sul
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Fonte: PMSP, 2019; GEOSAMPA, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South

America Albers Equal Area Conic



Figura 19 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - CRS Centro
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Fonte: PMSP, 2019; GEOSAMPA, 2019; Sistemas de Coordenadas UTM 23S; Datum: South America

Albers Equal Area Conic.
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Figura 20 - Densidade de casos positivos de Leishmaniose canina - Osasco (SP)
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Para melhor avaliagado dos fatores determinantes para ocorréncia dos casos,
foram montados também mapas com as principais rodovias que chegam e atravessam

SP e também com a cobertura vegetal presente na regido (figuras 21 e 22).

Figura 21 - Casos positivos de Leishmaniose canina e rodovias identificadas
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Figura 22 - Casos positivos de Leishmaniose canina e rodovias identificadas
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6.5 Analises Estatisticas

O coeficiente de correlagao de Kappa foi calculado para avaliar a concordancia

entre os resultados soroldgicos e moleculares.

Todos os calculos foram feitos manualmente e estdo disponiveis para

conferéncia no Apéndice B.

O valor encontrado para k foi de 0,99%, o que indica uma concordancia quase

perfeita, de acordo com a tabela proposta para interpretacdo dos valores.

Foi calculado também o intervalo de confianga para o valor de Kappa. Como
resultado temos que, com 95% de certeza os valores de k podem variar entre 0,957 e
1,0.
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7 Discussao

As leishmanioses, além de serem consideradas DTN e DIN pela OMS, se
encontram na lista das endemias com necessidade de controle e erradicagao
prioritarios. E uma doenca 100% prevenivel, mas que causa aproximadamente 30 mil

mortes anualmente em todo o mundo (OMS 2022).

Apesar da diminuigdo nos numeros oficiais de leishmanioses em todo mundo
nos ultimos cinco anos, a OMS nao considera esses numeros reais. Estima-se que
apenas 40% dos casos sejam oficialmente notificados as autoridades competentes,
além de nem todos os paises relatarem os reais numeros para a OMS (OMS, 2022;
PAHO, 2022).

Mundialmente a leishmaniose vem se espalhando cada vez mais, seja em
locais onde ja estava controlada e ocorrem novos surtos, seja para locais onde
anteriormente a doenca ndo estava presente, sendo esse o caso de Sao Paulo
(PAHO, 2021b).

O transporte de cées infectados para diferentes locais, sejam eles
assintomaticos, sem diagnostico, ou somente para evitar a eutanasia de animais
doentes, é considerado um dos principais fatores responsaveis pela disseminagéao da
doenga (MESTRE; FONTES, 2007; SCANDAR et al, 2011) conjuntamente a
disseminagao do vetor, que pode ocorrer pelo transporte de solo e matéria orgénica
contaminada (OLIVEIRA et al., 2018).

Apesar de a regido oeste do estado de Sao Paulo ser considerada endémica
desde o final dos anos 1990, a Capital do estado ainda € considerada area livre da
doenga. Mesmo ja tendo ocorridos casos de leishmaniose canina na cidade de S&o
Paulo, ela ainda é considerada livre da doenga pelos 6rgdos competentes. A
classificagdo epidemiologica atual da cidade é de “municipio silencioso n&o
vulneravel” (RANGEL, 2020), o que significa que, além de n&o ocorrer casos na
cidade, o vetor ndo esta presente (RANGEL, 2020), de modo que € minima a chance
de ocorrer casos na cidade.
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Esse € o primeiro inquérito epidemioldgico para L. infantum em caes realizado
na cidade de Sao Paulo, e os resultados obtidos nos mostram que a doenca ja circula
dentro da cidade. Isso ser inferido da alta porcentagem de cées infectados que foi
encontrada, sendo a positividade semelhante a de cidades consideradas endémicas,
como Belo Horizonte e Campo Grande (DANTAS-TORRES et al., 2006; FRANCA-
SILVA et al., 2003; MESTRE; FONTES, 2007).

Ao contrario do que alguns estudos nos mostram que houve uma alta
concordancia entre os resultados obtidos pela imunocromatografia, com o teste DPP®:
e a PCR, utilizando a CatLeish-PCR. Essa concordancia pode ser comprovada pelo
coeficiente de Kappa, que indicou uma correlagao quase total entre os resultados dos
dois testes (EVARISTO et al., 2021; MENDONCA et al., 2017; EVARISTO et al., 2021;
PESSOA-E-SILVA et al., 2019; SILVA et al., 2020),

Deve-se sempre ressaltar que na PCR a sensibilidade e especificidade do teste
dependem do alvo molecular utilizado e também da amostra biolégica. A Catepsina L-
like (CatLeish-PCR) utilizada nesse trabalho é considerada um primer de elevada
sensibilidade, mesmo em diferentes amostras onde a quantidade de parasitas nao é
tida como alta, como sangue e urina, e € especifica para L. infantum, visto que a
Catepsina é uma protease que participa dos mecanismos de invasio e evasao celular,

sendo unica para cada espécie de Leishmania (SILVA et al., 2019a).

Sobre os testes imunocromatograficos, Ribeiro e colaboradores (2019)
realizaram um estudo em que os diferentes testes existentes no mercado foram
comparados, demonstrando que a maior sensibilidade é a do DPP®, que foi o teste
utilizado nesse estudo. Essa alta sensibilidade do teste pode explicar as duas
amostras que foram reagentes nesse teste e negativos para o CatLeish-PCR. A alta
sensibilidade facilita a ocorréncia de reag¢des cruzadas, que podem ser com outras
espécies de leishmania assim como outros protozoarios tripanossomatideso (LATTA
et al., 2023; PAZ et al., 2018).

Quando se fala em testes sorologicos, deve-se levar em conta que muitos caes
podem nao apresentar a soroconversio, sendo a prevaléncia real da doenca superior

aquela que é encontrada nos testes sorologicos (BANETH et al., 2008).
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Desde o inicio dos anos 2000, diversos estudos vém apontando a rota da
disseminacdo da doenca no estado de S&do Paulo. Ja esta bem estabelecido que a
entrada do parasito no estado foi pela fronteira com o Mato Grosso do Sul, e que a
disseminagao segue rodovias no sentido oeste-leste, com énfase especial na Rodovia
Marechal Rondon (CASANOVA et al., 2015; CORREA et al., 2017; SEVA et al., 2017;
CARDIM et al., 2013; CARDIM et al., 2016; OLIVEIRA, 2016; OLIVEIRA et al., 2018;
SCANDAR, 2011).

Os dados obtidos nesse trabalho também corroboram o fato de que as rodovias
ocupam um papel de destaque na disseminacdo da doenca. A distribuicdo dos
animais positivos dentro da cidade se encontra majoritariamente perto de grandes
eixos viarios, estando a maior parte dos positivos compreendidos entre a Marginal
Tieté (SP-015) e a parte norte do Rodoanel Metropolitano Mario Covas. Também ha
uma alta concentragao de animais positivos em Osasco, caminho por onde as grandes
rodovias chegam na cidade, como a Castelo Branco (que é a continuagédo da Marechal
Rondon), a Anhanguera e a Imigrantes. (Figura 21)

Importante registrar que a parte norte do rodoanel ainda n&o foi terminada,
continuando em obras, e que as grandes obras, responsaveis pela destruicdo de
matas, e a antroponizag¢ao de regides onde n&o havia a influéncia humana € um fator
que favorece a dispersédo e o aumento dos casos de inumeras doengas (CODECO et
al.,, 2021; SACCARO; MATION; SAKOWSHI, 2015; ABRANTES et al., 2018;
RODRIGUES et al., 2018).

Inumeros estudos ja relacionaram o aumento da fragmentagdo ambiental, o
desmatamento e as moradias cada vez mais proximas ao ambiente silvestre maior
numero de casos de doengas transmitidas por vetores (ABRANTES et al., 2018;
RODRIGUES et al., 2018; CODECO et al., 2021). No caso da Leishmaniose, Saccaro
e colaboradores (2015) notaram um efeito direto do desmatamento na Amazénia: para
cada 1% de area desmatada, houve um aumento de até 9% nos casos de

leishmaniose visceral.

Quando se observa o mapa de cobertura vegetal (Figura 22), percebe-se que
ha um maior numero de positivos nas areas onde se encontram vestigios de area
verde, corroborando que a fragmentacdo de matas tem um efeito importante no

aumento do numero de casos.
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E conhecido que a leishmaniose tem diferentes ciclos epidemiolégicos, em que
o Lu.longipalpis € o principal vetor do ciclo urbano da doenga e outras espécies sé&o
as responsaveis pelo ciclo periurbano e domeéstico (MATSUMOTO et al., 2021;
ROQUE; JANSEN, 2014; KATAGIRI, 2021).

Quando se analisa o mapa de cobertura vegetal da area de estudo (Figura 22),
percebe-se uma concentracdo dos casos em areas onde a cobertura vegetal ainda é
grande. Isso corrobora o fato de que o vetor da doenga s&o outras espécies de
flebotomineos que nao o Lu.longipalpis.

Ao refletir sobre as complexas interagdes entre padrbes epidemioldgicos,
cobertura vegetal, vetores e hospedeiros, somos desafiados a redefinir nossas
estratégias de intervengdo. Quando levamos em consideragédo todos os resultados
encontrados, esse trabalho n&o apenas avanga no entendimento sobre a ecologia e
epidemiologia da leishmaniose, mas também destaca a necessidade de abordagens

integradas e adaptaveis para o controle da doenca.
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8 Conclusao

A leishmaniose canina ja circula dentro da cidade de Sao Paulo, com quase
10% de animais positivos para Leishmania infantum. Os animais positivos se
localizam principalmente nas regionais Oeste e Leste, areas com maior concentragao

de rodovias e com fragmentos de Mata Atlantica.

Faz-se necessaria uma mudanga urgente na classificagao epidemiolédgica da

cidade, para que se adeque a atual realidade.

9 Consideragoes finais

Este estudo ndo é apenas um ponto inicial para a compreensao da
leishmaniose em nossa regido, mas também serve como um chamado a agéo para

futuras pesquisas e politicas de saude publica.

E, por fim, estudos epidemiolégicos devem ser realizados, de modo a se
identificar os determinantes e condicionantes da leishmaniose canina ne regido de
estudo e para que medidas de contingenciamento da doenga possam ser

estabelecidas para conter o avango da patologia.
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NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
SUL
SUL
SUL
OSASCO
NORTE
LESTE
LESTE
OSASCO
SUL
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
LESTE
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SAO MATEUS

IPIRANGA

SAO MIGUEL

ERMELINDO MATARAZZO
PENHA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
MOOCA / ARICANDUVA

VILA MARIA

SE

CAMPO LIMPO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PARELHEIROS

OSASCO

SANTANA/TUCURUVI

PENHA

PENHA

OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CIDADE TIRADENTES

CIDADE TIRADENTES

SE

ITAQUERA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
MOOCA / ARICANDUVA

VILA MARIA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PENHA

PENHA

SAO MIGUEL

M'BOI MIRIM

SE

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
GUAIANASES

ERMELINDO MATARAZZO

VILA MARIA

SE

ERMELINDO MATARAZZO



173
174
175
176
177
178
179
180
181
186
187
188
189
190
191
192
193
194
196
197
198
199
200
201
202
203
204
205
206
207
208
209
210
211
212
213
214
215
216

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
OSASCO
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
SUL
SUL
SUL
NORTE
SUL
SUL
NORTE
SUL
NORTE
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
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ITAQUERA
SAO MIGUEL

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
ITAQUERA

SAO MIGUEL

ITAQUERA

VILA MARIANA/JABAQUARA

VILA MARIANA/JABAQUARA
ERMELINDO MATARAZZO

SAO MIGUEL

ITAQUERA

ITAQUERA

PENHA

FREGUESIADO O

OSASCO

PIRITUBA

BUTANTA

MOOCA / ARICANDUVA

PENHA

VILA MARIANA/JABAQUARA
OSASCO

ITAIM PAULISTA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
LAPA/PINHEIROS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SE

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PARELHEIROS

VILA MARIA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
FREGUESIA DO O

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU



217
218
219
220
221
222
223
224
225
226
228
229
230
231
233
234
235
236
237
238
240
241
242
244
246
247
248
249
250
251
252
253
254
255
256
257
259
260
261

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
SUL
SUL
SUL
NORTE
SUL
NORTE
NORTE
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
NORTE
SUL
SUL
SUL
LESTE
LESTE
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
LESTE
SUL
NORTE
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SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
VILA MARIANA/JABAQUARA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTANA/TUCURUVI

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

SANTANA/TUCURUVI

VILA MARIANA/JABAQUARA
CAMPO LIMPO

VILA MARIANA/JABAQUARA
CIDADE TIRADENTES
GUAIANASES

GUAIANASES

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
JACANA / TREMEMBE

CAMPO LIMPO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

SAO MIGUEL

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
XXXXXX

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
BUTANTA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
MOOCA / ARICANDUVA
PARELHEIROS

PIRITUBA



262
263
264
265
267
268
269
270
271
272
273
274
275
276
277
278
279
281
282
283
285
286
287
288
289
290
291
293
295
296
297
298
299
301
302
303
304
305
306

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
SUL
NORTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
XXXXX
OSASCO
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
XXXXX
NORTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE

ITAQUERA
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
MOOCA / ARICANDUVA

CIDADE TIRADENTES

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
ITAQUERA

ITAIM PAULISTA

ITAIM PAULISTA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
PENHA

BUTANTA

ITAQUERA

ITAIM PAULISTA

IPIRANGA

MOOCA / ARICANDUVA

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MATEUS

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
XXXXXX

OSASCO

OSASCO

ITAQUERA

MOOCA / ARICANDUVA
FREGUESIA DO O

MOOCA / ARICANDUVA

ITAIM PAULISTA

CIDADE TIRADENTES

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
XXXXXX

VILA MARIA

CIDADE TIRADENTES

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
OSASCO

ITAQUERA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

SAO MIGUEL

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CIDADE TIRADENTES
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309
310
311
312
313
314
315
316
317
318
319
320
321
322
323
324
325
326
327
328
329
330
332
333
334
3356
336
337
338
340
341
342
343
344
345
346
348
349
350

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
SUL
NORTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
OSASCO
LESTE
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ITAIM PAULISTA
XXXXXX

VILA MARIANA/JABAQUARA
PENHA

GUAIANASES
ITAQUAQUECETUBA
ITAQUERA

M'BOI MIRIM

ITAQUERA

ITAQUERA

ITAIM PAULISTA

MOOCA / ARICANDUVA
FREGUESIADO O
PIRITUBA

PENHA

MOOCA / ARICANDUVA
VILA MARIANA/JABAQUARA
SAO BERNARDO DO CAMPO
CAMPO LIMPO

PIRITUBA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SE

VILA MARIANA/JABAQUARA
SAO MIGUEL

PIRITUBA

ERMELINDO MATARAZZO
MOOCA / ARICANDUVA
ITAQUERA

SAO MATEUS

PIRITUBA

SAO MATEUS

SAO MATEUS

BUTANTA

PENHA

SE

SANTANA/TUCURUVI

SAO MATEUS

OSASCO

MOOCA / ARICANDUVA



351
352
353
354
355
356
357
358
359
360
361
362
363
364
365
366
367
368
369
372
373
374
375
376
377
378
379
381
382
383
384
386
387
388
389
390
391
392
393

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
XXXXX
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
NORTE
XXXXX
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ITAQUERA
SAO MIGUEL

OSASCO

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
GUAIANASES

CIDADE TIRADENTES

OSASCO

CIDADE TIRADENTES
ITAQUERA

FREGUESIADO O

ITAQUERA

XXXXXX

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MIGUEL

PENHA

OSASCO

ITAQUERA

FREGUESIADO O

MOOCA / ARICANDUVA

PENHA

ERMELINDO MATARAZZO
OSASCO

SAO MIGUEL

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SAO MATEUS

JACANA / TREMEMBE

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SAO MIGUEL

MOOCA / ARICANDUVA
ERMELINDO MATARAZZO
M'BOI MIRIM

SAO MATEUS

PIRITUBA

ITAQUERA

OSASCO

SAO MIGUEL

CAMPO LIMPO

PIRITUBA

XXXXXX



395
396
397
399
400
401
403
404
405
406
407
408
409
410
411
412
415
416
417
418
419
420
421
422
424
425
427
428
429
431
433
434
435
436
437
438
440
441
442

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
OSASCO
NORTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE
SUL
LESTE
SUL
SUL
XXXXX
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
XXXXX
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
NORTE
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VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
CAIEIRAS

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MATEUS
SANTANA/TUCURUVI

M'BOI MIRIM

MOOCA / ARICANDUVA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
PENHA

MOOCA / ARICANDUVA

MOOCA / ARICANDUVA

MOOCA / ARICANDUVA

PENHA

M'BOI MIRIM

SAO MATEUS
SANTANA/TUCURUVI

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
XXXXXX

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MATEUS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
MOOCA / ARICANDUVA

PENHA

SE

MOOCA / ARICANDUVA

XXXXXX

PERUS

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PENHA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
VILA MARIA

ITAIM PAULISTA

MOOCA / ARICANDUVA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
ERMELINDO MATARAZZO

CAMPO LIMPO

SAO MIGUEL

ITAQUERA

VILA MARIANA/JABAQUARA



444
445
446
447
448
449
450
452
453
454
456
457
458
459
460
461
462
463
464
466
468
469
470
471
472
473
474
475
477
478
479
480
481
482
483
484
486
487
488

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
OSASCO
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
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SAO MATEUS

SE

ITAIM PAULISTA

VILA MARIA

PIRITUBA

ITAIM PAULISTA
ITAQUERA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
PENHA

VILA MARIA

OSASCO

SAO MIGUEL

MOOCA / ARICANDUVA
SAO MIGUEL

ITAQUERA

PENHA

M'BOI MIRIM

SAO MIGUEL

ITAQUERA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
ERMELINDO MATARAZZO
ITAQUERA

PENHA

ERMELINDO MATARAZZO
SE

MOOCA / ARICANDUVA
SAO MIGUEL

CIDADE TIRADENTES
PENHA

MOOCA / ARICANDUVA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

OSASCO

SAO MIGUEL
ERMELINDO MATARAZZO
ITAQUERA

TABOAO DA SERRA
PENHA

SAO MIGUEL



489
490
491
492
494
495
496
497
498
500
502
504
505
506
507
509
511
512
513
514
515
517
518
519
520
522
523
524
525
527
528
529
530
531
532
533
536
537
538

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
XXXXX
OSASCO
LESTE
XXXXX
OSASCO
LESTE
XXXXX
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
SUL
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
XXXXX
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
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SAO MATEUS

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

ITAQUERA

IPIRANGA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
MOOCA / ARICANDUVA
ITAQUERA

MOOCA / ARICANDUVA

VILA MARIANA/JABAQUARA
MOOCA / ARICANDUVA
XXXXXX

OSASCO

ITAIM PAULISTA

XXXXXX

OSASCO

PARELHEIROS

XXXXXX

GUAIANASES

ITAQUERA

FREGUESIA DO O

CIDADE TIRADENTES
BUTANTA

SAO MATEUS

BUTANTA

ITAQUERA

PENHA

ITAIM PAULISTA

SAO MATEUS

SAO MIGUEL

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
XXXXXX

MOOCA / ARICANDUVA

PENHA

ITAQUERA

IPIRANGA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
MOOCA / ARICANDUVA

SAO MIGUEL



539
541
542
543
544
545
547
549
550
551
553
554
555
556
557
558
559
562
563
564
565
566
567
568
569
570
571
572
573
575
576
577
578
579
580
581
583
564
585

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
OSASCO
OSASCO
NORTE
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

VILA MARIANA/JABAQUARA
MOOCA / ARICANDUVA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SAO MATEUS

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
CIDADE TIRADENTES

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
ITAQUERA

SE

DIADEMA

VILA MARIA

GUAIANASES

MOOCA / ARICANDUVA
GUAIANASES

BUTANTA

VILA MARIA

MOOCA / ARICANDUVA
ERMELINDO MATARAZZO
CIDADE TIRADENTES
ITAQUERA

MOOCA / ARICANDUVA
FREGUESIA DO O

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
ITAQUERA

ITAQUERA

ITAQUERA

JACANA / TREMEMBE

SAO MATEUS

CAMPO LIMPO

MOOCA / ARICANDUVA
OSASCO

OSASCO

PIRITUBA

PIRITUBA

SAO MATEUS

FREGUESIA DO O

MOOCA / ARICANDUVA
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586
588
589
590
591
592
593
595
597
598
599
601
602
603
604
605
606
607
609
610
611
612
613
614
615
616
617
618
619
620
621
622
623
624
625
627
628
629
631

POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
XXXXX
LESTE
SUL
OSASCO
SUL
LESTE
OSASCO
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
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CIDADE TIRADENTES
SAO MATEUS

SE

SAO MATEUS

VILA MARIA

FREGUESIADO O

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
MOOCA / ARICANDUVA

ITAIM PAULISTA

XXXXXX

SAO MIGUEL

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

IPIRANGA

ITAQUERA

OSASCO

PERUS

GUAIANASES

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PENHA

CIDADE TIRADENTES
IPIRANGA

SAO MATEUS

OSASCO

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
ITAIM PAULISTA

SAO MIGUEL

PENHA

FREGUESIA DO O

ERMELINDO MATARAZZO
ITAIM PAULISTA

IPIRANGA

MOOCA / ARICANDUVA

ITAIM PAULISTA
SANTANA/TUCURUVI

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
FREGUESIA DO O

ITAQUERA

FREGUESIA DO O



632
633
634
635
636
638
639
640
641
642
643
644
645
646
648
649
650
651
652
653
654
655
656
659
660
661
662
663
664
665
666
667
668
669
670
672
673
674
675

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

OSASCO
LESTE
OSASCO
OSASCO
SUL
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
SUL
OSASCO
NORTE
LESTE
OSASCO
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
NORTE
NORTE
OSASCO
LESTE
OSASCO
OSASCO
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OSASCO

SAO MIGUEL

PIRITUBA

OSASCO

OSASCO

M'BOI MIRIM

OSASCO

ERMELINDO MATARAZZO
MOOCA / ARICANDUVA
OSASCO

ERMELINDO MATARAZZO
OSASCO

ITAQUERA

OSASCO

FREGUESIADO O
GUAIANASES

OSASCO

PENHA

VILA MARIA

MOOCA / ARICANDUVA
MOOCA / ARICANDUVA
LAPA / PINHEIROS
PARELHEIROS
ITAQUERA

MOOCA / ARICANDUVA
OSASCO

IPIRANGA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

SAO MATEUS

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
OSASCO

GUAIANASES

VILA MARIA

PIRITUBA / PERUS
OSASCO

GUAIANASES

OSASCO

OSASCO



676
678
679
680
681
682
683
684
685
686
687
688
689
690
691
692
693
694
695
696
697
698
700
701
702
703
704
705
706
708
709
710
711
712
713
715
716
720
721

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO

NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
LESTE
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
LESTE
NORTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
OSASCO
NORTE
LESTE
SUL
OSASCO
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
OSASCO
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CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

OSASCO

OSASCO

MOOCA / ARICANDUVA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

OSASCO

OSASCO

VILA MARIA

PIRITUBA

OSASCO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIADO O

OSASCO

FREGUESIADO O

VILA MARIA

CAMPO LIMPO

OSASCO

OSASCO

PENHA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
GUAIANASES

M'BOI MIRIM

OSASCO

PENHA

SAO MATEUS

SAO MIGUEL

VILA MARIANA/JABAQUARA
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

FREGUESIADO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PENHA

FREGUESIA DO O

LAPA / PINHEIROS

OSASCO



722
723
724
725
726
727
728
729
731
732
733
734
735
736
737
738
739
740
741
742
743
744
745
746
747
749
750
752
753
754
755
756
757
758
759
760
761
762
763

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
NORTE
OSASCO
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
OSASCO
OSASCO
SUL
LESTE
OSASCO
OSASCO
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
SUL
LESTE
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
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OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

M'BOI MIRIM

OSASCO

ITAIM PAULISTA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
CAMPO LIMPO

OSASCO

BUTANTA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

IPIRANGA

OSASCO

IPIRANGA

IPIRANGA

VILA MARIA

OSASCO

OSASCO

M'BOI MIRIM

FREGUESIADO O

OSASCO

OSASCO

PIRITUBA

OSASCO

OSASCO

OSASCO

M'BOI MIRIM

PIRITUBA

ITAQUERA

OSASCO

OSASCO

OSASCO

SANTA CECILIA

ITAQUERA

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
VILA MARIANA/JABAQUARA
VILA MARIA

CAMPO LIMPO



764
765
766
767
768
769
770
771
772
773
774
775
777
778
779
780
781
782
783
784
785
786
787
788
789
790
791
792
794
796
797
798
799
800
801
802
803
804
805

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
positivo
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NORTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
OSASCO
SUL
OSASCO
OSASCO
SUL
OSASCO
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
SUL
NORTE
NORTE
OSASCO
NORTE
SUL
NORTE
NORTE

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

M'BOI MIRIM

PIRITUBA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SAO MATEUS

OSASCO

MOOCA / ARICANDUVA
VILA MARIA

MOOCA / ARICANDUVA
OSASCO

M'BOI MIRIM

OSASCO

OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

CIDADE TIRADENTES
ITAIM PAULISTA

VILA MARIA

CAMPO LIMPO
GUAIANASES

SAO MATEUS
GUAIANASES

CIDADE TIRADENTES
OSASCO

ITAQUERA

OSASCO

CAMPO LIMPO
PARELHEIROS
PARELHEIROS

PENHA

SANTA CECILIA
OSASCO
SANTANA/TUCURUVI
M'BOI MIRIM

IPIRANGA
SANTANA/TUCURUVI
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806
807
808
809
810
811
812
813
814
815
816
817
818
819
820
821
822
823
825
826
827
828
829
830
831
832
833
834
836
837
839
840
841
842
843
844
845
846
847

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
NORTE
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
LESTE
LESTE
OSASCO
SUL
LESTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
NORTE
NORTE
LESTE
OSASCO
OSASCO
NORTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
NORTE
SUL
NORTE
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OSASCO

ITAQUERA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

OSASCO

OSASCO

SANTA CECILIA

OSASCO

OSASCO

OSASCO

JACANA / TREMEMBE
GUAIANASES

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

M'BOI MIRIM

VILA MARIANA/JABAQUARA
OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
LAPA / PINHEIROS

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
MAUA

OSASCO

OSASCO

SANTA CECILIA

OSASCO

VILA MARIANA/JABAQUARA
SAO MATEUS

FREGUESIADO O

M'BOI MIRIM

SAO MATEUS

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PIRITUBA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTA CECILIA



848
849
850
851
852
853
854
855
856
858
859
860
861
862
863
864
865
866
867
868
869
870
871
872
873
876
877
878
879
880
881
882
883
864
885
886
887
888
890

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
SUL
LESTE
SUL
SUL
LESTE
LESTE
SUL
OSASCO
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
OSASCO
OSASCO
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
SUL
OSASCO
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
NORTE
OSASCO
LESTE
NORTE
LESTE
SUL
NORTE
OSASCO
NORTE
OSASCO
LESTE
SUL
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OSASCO

M'BOI MIRIM

PENHA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO
SANTANA/TUCURUVI
FREGUESIADO O

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

OSASCO

SAO MIGUEL

M'BOI MIRIM

FERRAZ DE VASCONCELOS
PIRITUBA

OSASCO

OSASCO

M'BOI MIRIM

SAO MIGUEL

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
IPIRANGA

GUAIANASES

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

PENHA

M'BOI MIRIM

ERMELINDO MATARAZZO
JACANA / TREMEMBE
SANTANA/TUCURUVI

OSASCO

VILA MARIA

FREGUESIADO O

BUTANTA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
FREGUESIADO O

OSASCO

PERUS

OSASCO

ITAQUERA

CAMPO LIMPO



891
892
893
894
895
896
897
898
899
901
902
903
904
906
907
908
909
910
911
912
913
914
915
916
917
918
919
920
921
922
923
924
926
927
928
929
930
931
933

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
NORTE
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
LESTE
OSASCO
OSASCO
LESTE
OSASCO
OSASCO
LESTE
OSASCO
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
SUL
NORTE
LESTE
SUL
SUL
OSASCO
NORTE

OSASCO

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
GUAIANASES

IPIRANGA

ITAIM PAULISTA
SANTANA/TUCURUVI

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
VILA MARIA

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MATEUS

SAO MIGUEL

PARELHEIROS

PENHA

SAO MATEUS

XXXXXX

ITAIM PAULISTA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
ITAQUERA

PENHA

OSASCO

OSASCO

ITAIM PAULISTA

OSASCO

OSASCO

ITAQUERA

OSASCO

FREGUESIADO O

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

PARELHEIROS

LAPA / PINHEIROS

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAMPO LIMPO

OSASCO

CAMPO LIMPO
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934
936
937
938
939
940
941
942
943
944
945
946
947
948
949
950
951
952
953
954
955
956
957
958
959
960
961
963
964
965
967
968
969
971
972
973
974
975
977

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NORTE
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE
OSASCO
SUL
NORTE
OSASCO
NORTE
OSASCO
SUL
LESTE
NORTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
NORTE
NORTE
LESTE
OSASCO
LESTE
LESTE
OSASCO
SUL
LESTE
OSASCO
NORTE
SUL
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
LESTE
XXXX

120

FREGUESIA DO O

OSASCO

PENHA

VILA MARIANA/JABAQUARA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

CAMPO LIMPO

VILA MARIA

OSASCO

SANTANA/TUCURUVI

OSASCO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
VILA MARIANA/JABAQUARA
LAPA / PINHEIROS

PENHA

PARELHEIROS

PENHA

ITAQUERA

FREGUESIA DO O

VILA MARIA

CIDADE TIRADENTES

PENHA

PENHA

BUTANTA

OSASCO

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
SAO MIGUEL

OSASCO

M'BOI MIRIM

MOOCA / ARICANDUVA
OSASCO

JACANA / TREMEMBE

CAMPO LIMPO

OSASCO

OSASCO

CARAPICUIBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CIDADE TIRADENTES

M'BOI MIRIM



979
980
981
982
985
986
987
988
989
990
991
992
994
995
996
997
998
999
1000
1002
1003
1005
1006
1007
1008
1009
1010
1011
1012
1013
1014
10156
1016
1017
1018
1019
1020
1021
1022

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

OSASCO
OSASCO
SUL
LESTE
SUL
LESTE
NORTE
OSASCO
SUL
OSASCO
OSASCO
XXXX
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
OSASCO
NORTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
LESTE
LESTE
OSASCO
LESTE
OSASCO
OSASCO
SUL
OSASCO
SUL
OSASCO
LESTE
NORTE
LESTE
LESTE
LESTE
LESTE

OSASCO

OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PIRITUBA / PERUS

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

OSASCO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

OSASCO

OSASCO

VILA MARIA

OSASCO

FREGUESIADO O

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

ITAQUERA

SAO MATEUS

FREGUESIADO O

ITAIM PAULISTA

CARAPICUIBA

OSASCO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
OSASCO

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
BUTANTA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
M'BOI MIRIM

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
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1023
1024
1025
1026
1027
1029
1031
1032
1033
1034
1035
1036
1037
1038
1039
1040
1041
1042
1043
1044
1045
1046
1047
1048
1049
1050
1051
1052
1063
1054
1055
1056
1057
1058
1059
1060
1061
1062
1063

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

SUL
SUL
NORTE
NORTE
OSASCO
NORTE
OSASCO
LESTE
LESTE
NORTE
SUL
LESTE
SUL
NORTE
NORTE
LESTE
LESTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
LESTE
OSASCO
LESTE
OSASCO
OSASCO
LESTE
OSASCO
NORTE
LESTE
OSASCO
LESTE
SUL
LESTE
LESTE
LESTE
SUL
NORTE
SUL
OSASCO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO

FREGUESIA DO O
FREGUESIADO O

OSASCO

FREGUESIADO O

OSASCO

SAO MIGUEL

PENHA

JACANA / TREMEMBE

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SE

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
M'BOI MIRIM

FREGUESIA DO O

MOOCA / ARICANDUVA

SAO MATEUS

OSASCO

OSASCO

POA

SE

OSASCO

VILA MARIANA/JABAQUARA
OSASCO

OSASCO

SAO MATEUS

OSASCO

JACANA / TREMEMBE

VILA PRUDENTE / SAPOPEMBA
OSASCO

SAO MATEUS

M'BOI MIRIM

VILA MARIANA/JABAQUARA
OSASCO

PENHA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CAMPO LIMPO

OSASCO
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1064
1065
1067
1069
1070
1071
1072
1073
1074
1075
1076
1077
1078
1079
1080
1081
1082
1083
1084
1085
1086
1087
1088
1089
1090
1091
1092
1093
1094
1095
1096
1097
1098
1099
1100
1101
1102
1103
1104

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NORTE
NORTE
LESTE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO

JACANA / TREMEMBE

ITAQUERA
PENHA
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO

LAPA / PINHEIROS

OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
PIRITUBA
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
SE
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
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1106
1106
1107
1108
1109
1110
1111
1112
1113
1114
11156
1116
1117
1118
1119
1120
1121
1122
1123
1124
1125
1126
1127
1128
1129
1130
1131
1132
1133
1134
1135
1136
1137
1138
1139
1140
1141
1142
1143

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
SUL
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE

OSASCO
OSASCO
XXXXXX

OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR

XXXXXX
OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

LAPA / PINHEIROS

PIRITUBA / PERUS

PERUS

FREGUESIA DO O

JACANA / TREMEMBE

SE

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O

JACANA / TREMEMBE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
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1144
1145
1146
1147
1148
1149
1150
1151
1152
1153
1154
1156
1156
1157
1158
1159
1160
1161
1162
1163
1164
1165
1166
1167
1168
1169
1170
1171
1172
1173
1174
1175
1176
1177
1178
1179
1180
1181
1182

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL

125

FREGUESIADO O

FREGUESIADO O

SANTA CECILIA

PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIADO O

FREGUESIADO O

ERMELINDO MATARAZZO
FREGUESIADO O

SANTANA / TUCURUVI
FREGUESIA DO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
SANTANA / TUCURUVI

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

PIRITUBA

PIRITUBA

JACANA / TREMEMBE

CAMPO LIMPO

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

CAMPO LIMPO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PARELHEIROS

ITAIM PAULISTA

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR



1183
1184
1185
1186
1187
1188
1189
1190
1191
1192
1193
1194
1195
1196
1197
1198
1199
1200
1201
1202
1203
1204
1206
1206
1207
1208
1209
1210
1211
1212
1213
1214
12156
1216
1217
1218
1219
1220
1221

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL

M'BOI MIRIM
M'BOI MIRIM

VILA MARIANA/JABAQUARA

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
M'BOI MIRIM

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PENHA

VILA MARIANA/JABAQUARA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PARELHEIROS

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
IPIRANGA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CIDADE TIRADENTES

JACANA / TREMEMBE

SAO MATEUS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
MOOCA / ARICANDUVA

CAMPO LIMPO

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
BUTANTA

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAMPO LIMPO

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

MOOCA / ARICANDUVA

BUTANTA

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM



1222
1223
1224
1225
1226
1227
1253
1254
1255
1256
1257
1258
1259
1260
1261
1262
1263
1264
1265
1266
1267
1268
1269
1270
1271
1272
1273
1274
1275
1276
1277
1278
1279
1280
1281
1282
1283
1284
1285

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTANA / TUCURUVI

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
PARELHEIROS

VILA MARIANA/JABAQUARA
PARELHEIROS

FREGUESIA DO O

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
M'BOI MIRIM

CAMPO LIMPO

VILA MARIANA/JABAQUARA

M'BOI MIRIM

OSASCO

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
ERMELINDO MATARAZZO

M'BOI MIRIM

PARELHEIROS

VILA MARIANA/JABAQUARA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
M'BOI MIRIM

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
VILA MARIANA/JABAQUARA
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1286
1287
1288
1289
1290
1291
1292
1293
1294
1295
1296
1297
1298
1299
1300
1301
1302
1303
1304
1305
1306
1307
1308
1309
1310
1311
1312
1313
1314
13156
1316
1317
1318
1319
1320
1321
1322
1323
1324

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE

M'BOI MIRIM
OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

FREGUESIA DO O

SANTANA / TUCURUVI

JACANA / TREMEMBE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O
FREGUESIADO O

PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O

SANTANA / TUCURUVI

VILA MARIA

VILA MARIANA/JABAQUARA
LAPA / PINHEIROS
FREGUESIADO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
JACANA / TREMEMBE
FREGUESIA DO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
SANTANA / TUCURUVI
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1325
1326
1327
1328
1329
1330
1331
1332
1333
1334
1335
1336
1337
1338
1339
1340
1341
1342
1343
1344
1345
1346
1347
1348
1349
1350
1351
1352
1363
1354
1355
1356
1357
1358
1359
1360
1361
1362
1363

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
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LAPA / PINHEIROS

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
JACANA / TREMEMBE

FREGUESIA DO O

SANTANA / TUCURUVI

LAPA / PINHEIROS

ITAIM PAULISTA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PIRITUBA

JACANA / TREMEMBE

MOOCA / ARICANDUVA

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O

PERUS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PARELHEIROS

XXXXXX

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
VILA MARIANA/JABAQUARA

VILA MARIANA/JABAQUARA

VILA MARIANA/JABAQUARA

M'BOI MIRIM

CAMPO LIMPO

CAMPO LIMPO

M'BOI MIRIM

M'BOI MIRIM

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
LAPA / PINHEIROS

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
CAMPO LIMPO

PARELHEIROS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
PARELHEIROS

SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAMPO LIMPO



1364
1365
1366
1367
1368
1369
1370
1371
1372
1373
1374
1375
1376
1377
1378
1379
1380
1381
1382
1383
1384
1385
1386
1387
1388
1389
1390
1391
1392
1393
1394
1395
1396
1397
1398
1399
1400
1401
1402

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
SUL
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
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SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAMPO LIMPO

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
M'BOI MIRIM

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
M'BOI MIRIM

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
VILA MARIANA/JABAQUARA
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
MOOCA / ARICANDUVA

CAPELA DO SOCORRO / GRAJAU
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
SANTO AMARO / CIDADE ADEMAR
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO



1403
1404
1406
1406
1407
1408
1409
1410
1411
1426
1427
1428
1429
1430
1431
1432
1433
1434
1435
1436
1437
1438
1439
1440
1441
1442
1443
1444
1445
1446
1447
1448
1449
1450
1451
1452
1453
1454
1455

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO

OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
OSASCO
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
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OSASCO

M'BOI MIRIM

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

OSASCO

PIRITUBA

PIRITUBA

SANTANA / TUCURUVI

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

VILA MARIA

PIRITUBA / PERUS

PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
SANTANA / TUCURUVI
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIA DO O
GUAIANASES

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PIRITUBA

SAO MIGUEL

FREGUESIADO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PIRITUBA

FREGUESIA DO O
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE
PIRITUBA

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

FREGUESIA DO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA



1456
1457
1458
1459
1460
1461
1462
1463
1464
1465
1466
1467
1468
1469
1470
1471
1472
1473
1474
1475
1491
1492
1493
1494
1495
1496
1497
1498
1499
1500
1501
1503
1504
1505
1506
1507
1508
1509
1510

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
M'BOI MIRIM

PERUS

FREGUESIADO O

FREGUESIA DO O

PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
BUTANTA

FREGUESIA DO O

SAO MATEUS

JACANA / TREMEMBE
SANTANA / TUCURUVI

JACANA / TREMEMBE
PIRITUBA

PIRITUBA

SANTANA / TUCURUVI

SAO MIGUEL

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
SANTANA / TUCURUVI

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O

SANTANA / TUCURUVI

JACANA / TREMEMBE
SANTANA / TUCURUVI

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIADO O

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

SE

SE

VILA MARIA

FREGUESIADO O

FREGUESIA DO O

SANTANA / TUCURUVI
IPIRANGA

FREGUESIADO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIA DO O
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1511
1512
1513
1514
1518
1519
1520
1521
1522
1523
1524
1526
1527
1528
1529
1532
1534
1535
1536
1537
1538
1540
1541
1542
1543
1544
1545
1546
1547

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

POSITIVO

NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
NEGATIVO
POSITIVO

NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE
NORTE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
CASA VERDE / CACHOEIRINHA
PERUS

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
FREGUESIADO O

FREGUESIA DO O

PIRITUBA

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
JACANA / TREMEMBE
FREGUESIA DO O
FREGUESIADO O

PIRITUBA

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
LAPA / PINHEIROS
FREGUESIADO O

SANTANA / TUCURUVI
SANTANA / TUCURUVI

JACANA / TREMEMBE

SANTA CECILIA

JACANA / TREMEMBE
FREGUESIADO O

SUZANO

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
SE

CASA VERDE / CACHOEIRINHA
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Apéndice B — Calculos coeficiente Kappa

Calculo do coeficiente Kappa
Po — Pe K = coeficiente Kappa
ey
Po = taxa de aceitacdo relativa
n=1.343 Pe = taxa hipotética de aceitacdo
PCR
SIM NAO
DPP SIM 134 2
NAO 0 1.207
B DPP=0,10%
PCR =0,09%
o WA 1207 1008 Prob+=0,10x0,09 = 0,009
1343 Prob-=0,90x 0,91 =0,82

Pe=0,009x0,82=0,074

_0998-0,074 0924 k=099

T 1-0074 0926

Calculo do intervalo de confianca de Kappa com 95% de certeza

IC = k — 1,96 x SEy (entre) k + 1,96 x SEy
SE) = desvio padrdo k

’Pa 1-Po f0,998 1-0,998 ’0,001996
SEx = ( ) SEx ( ) SE, = 7354268 SE, = ,/0,0002719

Jna@=Pey? = {1343 (1-0072)?

SEj = 0,0165

IC= 0,99-1,96x0,0165=0,957
0,99 + 1,96 x0,0165 = 1,02

» Osvalores de k estdo compreendidos entre 0,957 e 1, com 95% de certeza.

134



Anexo A - Parecer CEUA

SA

Universidade Santo Amaro

COMISSAO DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

PARECER N.01/2021

Projeto de Pesquisa: “Diagnéstico molecular e mapeamento da
distribuicao da leishmaniose canina no municipio de Sdo Paulo”

Pesquisadores Responsaveis: Prof. Arlei Marcili
Roberta Carvalho de Freitas e Azevedo

Curso: Medicina Veterinaria

Prezado Pesquisador:

Ao se proceder a analise do processo em questdo, coube a seguinte
deliberagao:

O Comité de Etica em Pesquisa no Uso de Animais (CEUA-UNISA), seguindo as
diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisa envolvendo animais, conforme
a Lei federal n® 11.794 (Lei Arouca), as resolucdes do CONCEA, que estabelecem
os procedimentos para o uso cientifico de animais no pais e a Lei Estadual n°
11.977/05 que institui o Cédigo de Protecdo aos Animais do Estado de Sdo Paulo,
deliberando pela Dispensa do Projeto “Diagnéstico molecular e mapeamento
da distribuicao da leishmaniose canina no municipio de Sao Paulo”.

Sao Paulo, 17 de fevereiro de 2021.

\X//ws\ o)
PROFA. DRA. VALERIA CASTILHO ONOFRIO

Coordenadora do Comité de Etica no Uso de Animais - CEUA
UNISA - Universidade Santo Amaro

Comissdo de Etica no Uso de Animais/CEUA
Pro-Reitoria de Pos-Graduagao, Pesquisa e Extensdo, Campus I, Rua Prof. Enéas de Siqueira Neto, 340 — Jd. das Imbuias
CEP:04829-300, Sao Paulo — SP, Fone: (11) 2141-8687.
Email: ceuva@unisa.br
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