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IMPACTO POTENCIAL DESSA PESQUISA 
 
 
Título da Tese: Caracterização taxonômica e funcional da microbiota 

urogenital de cães sadios: prospecção de bactérias ácido-láticas com 

potencial probiótico e atividade antagonista contra uropatógenos  

 
Impacto científico esperado: O impacto científico deste estudo é ancorado na 
possibilidade de descoberta de espécies de bactérias ácido láticas com potencial 
inibitório sobre patógenos bacterianos causadores de cistite infecciosa 
sintomática na espécie canina, bem como evidenciação de espécie patogênica 
ainda não relatada em cães com infecção do trato urinário. 
 
 
Impacto social e econômico: O impacto social e econômico pode ser 
considerado vista a possibilidade de criação de um composto probiótico que 
auxilie no tratamento de cistite bacteriana em cães, reduzindo o uso 
indiscriminado de antimicrobianos, refletindo consequentemente, na menor 
geração de resistência antibacteriana e redução do potencial zoonótico de 
espécies patogênicas. 
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POTENTIAL IMPACT OF THIS RESEARCH 
 
 
Thesis Title: Taxonomic and functional characterization of the urogenital 
microbiota of healthy dogs: prospecting for lactic acid bacteria with 
probiotic potential and antagonistic activity against uropathogens. 
 
 
Expected scientific impact: The scientific impact of this study lies in the 
potential discovery of lactic acid bacteria species with inhibitory activity against 
bacterial pathogens responsible for symptomatic infectious cystitis in dogs, as 
well as in the identification of a pathogenic species not previously reported in 
canine urinary tract infections. 
 
 
Social and economic impact: The social and economic impact of this study may 
be considered in light of the potential development of a probiotic formulation to 
support the treatment of bacterial cystitis in dogs, thereby reducing the 
indiscriminate use of antimicrobials. Such an approach could consequently 
contribute to lowering the emergence of antibacterial resistance and decreasing 
the zoonotic potential of pathogenic species. 
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RESUMO  
 
As cistites bacterianas são responsáveis por uma parcela importante da 
casuística de afecções do trato urinário na clínica de cães. Dessa forma, a 
antibioticoterapia é frequentemente empregada como base do tratamento 
clínico, porém de forma empírica em muitas das vezes, levando à aumento na 
pressão de seleção de cepas resistentes. Dessa maneira, a busca por terapias 
complementares tem instigado estudos científicos. Este estudo prospectivo in 
vitro teve como objetivo caracterizar bactérias ácido láticas (BAL) isoladas de 
cães machos e fêmeas saudáveis e uropatógenos de animais com cistite 
bacteriana e confrontá-los por meio de testes de competição bacteriana, além de 
realizar a caracterização probiótica das BAL. Os testes de competição spot on 
the lawn (SOTL), radial streak (RS), cross-streak modificado (CSM), agar well 
diffusion (AWD) e liquid coculture assay (LCA) foram utilizados para esta 
finalidade. Para a caracterização probiótica, as BAL foram testadas quanto à 
resistência ao suco gástrico, tolerância aos sais biliares, potencial de 
multiplicação, hidrofobicidade, produção de peróxido de hidrogênio, 
sensibilidade aos antimicrobianos e pesquisa de genes integrons C da classe 1. 
Sequenciamento de última geração (NGS) foi utilizado para análise de ambas 
BAL e uropatógenos. Os resultados revelaram cinco diferentes sorotipos de 
Escherichia coli (E. coli) uropatogênica (UPEC) e uma cepa de Klebsiella 
michiganensis (K. michiganensis) com pelo menos 18 genes de resistência 
antimicrobiana, além de plasmídeos. As BAL foram identificadas como 
Lacticaseibacillus casei (n=2) e Enterococcus faecalis (n=4). Uma cepa de L. 
casei e uma de E. faecalis apresentaram capacidade satisfatória de inibição 
sobre todas os sorotipos de E. coli no SOTL. Para a K. michiganensis, E. faecalis 
apresentou alta inibição do que L. casei no SOTL, enquanto no RS ocorreu o 
inverso, com destaque para L. casei. Ambas as espécies inibiram K. 
michiganensis no LCA, embora algumas cepas de E. faecalis não tenham 
demonstrado atividade no AWD e CSM. Todas as cepas demonstraram algum 
grau de tolerância ao suco gástrico, sais biliares e hidrofobicidade de moderada 
a alta. Além disso, houve crescimento expressivo a partir de 3h em quatro das 
seis LAB, todas produziram H₂O₂ e nenhuma apresentou integrons de classe 1. 
Em conclusão, este estudo demonstrou elevada diversidade genética, 
resistência antimicrobiana e conteúdo plasmidial em uropatógenos associados à 
cistite bacteriana canina, incluindo UPEC e K. michiganensis. As BAL espécie-
específicas isoladas do trato urogenital de cães saudáveis, especialmente L. 
casei, apresentaram atividade antagonista e características compatíveis com 
potencial probiótico, devendo ser validadas em estudos ex vivo e in vivo. 
 
 
Palavras-chave: cistite, Escherichia coli, Klesbsiella michiganensis, probióticos, 
sequenciamento de última geração. 
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ABSTRACT 
 
Bacterial cystitis accounts for a substantial proportion of urinary tract disorders 
encountered in canine clinical practice. Consequently, antimicrobial therapy is 
frequently used as the mainstay of treatment; however, it is often prescribed 
empirically, thereby increasing the selective pressure for resistant strains. This 
scenario has encouraged scientific research into complementary therapeutic 
approaches. This prospective in vitro study aimed to characterize lactic acid 
bacteria (LAB) isolated from healthy male and female dogs and uropathogens 
recovered from animals with bacterial cystitis, assess their interactions through 
bacterial competition assays, and evaluate the probiotic properties of the LAB 
isolates. For this purpose, the spot-on-the-lawn (SOTL), radial streak (RS), 
modified cross-streak (MCS), agar well diffusion (AWD), and liquid coculture 
assay (LCA) methods were employed. Probiotic characterization included 
assessments of resistance to artificial gastric juice, bile salt tolerance, 
multiplication potential, hydrophobicity, hydrogen peroxide production, 
antimicrobial susceptibility, and screening for class 1 integron C genes. Next-
generation sequencing (NGS) was performed for molecular analysis of both LAB 
and uropathogens. The results revealed five distinct uropathogenic Escherichia 
coli (E. coli) (UPEC) serotypes and one Klebsiella michiganensis (K. 
michiganensis) strain, all carrying at least 18 antimicrobial resistance genes, in 
addition to plasmids. LAB isolates were identified as Lacticaseibacillus casei (n = 
2) and Enterococcus faecalis (n = 4). One L. casei strain and one E. faecalis 
strain showed strong inhibitory activity against all E. coli serotypes in the SOTL 
assay. Against K. michiganensis, E. faecalis showed greater inhibition than L. 
casei in SOTL, whereas the opposite occurred in the RS assay, with L. casei 
demonstrating superior activity. Both species inhibited K. michiganensis in the 
LCA, although certain E. faecalis strains showed no activity in AWD and MCS. All 
LAB strains exhibited some level of tolerance to gastric juice and bile salts, 
moderate to high hydrophobicity, marked growth after 3 hours for four isolates, 
production of H₂O₂, and absence of class 1 integrons. In conclusion, this study 
demonstrated high genetic diversity, antimicrobial resistance, and plasmid 
content in uropathogens associated with canine bacterial cystitis, including UPEC 
and K. michiganensis. Species-specific LAB isolated from the urogenital tract of 
healthy dogs, particularly L. casei, showed antagonistic activity and traits 
consistent with probiotic potential, warranting further validation in ex vivo and in 
vivo studies. 
 
 
Keywords: cystitis, Escherichia coli, Klesbsiella michiganensis, next generation 
sequencing, probiotics. 
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1. INTRODUÇÃO 1 

As infecções do trato urinário (ITUs) em cães são comuns na rotina clínica 2 

de pequenos animais, podendo apresentar uma prevalência de 26,1% em cães 3 

e gatos (THASSAKORN et al., 2025). Na espécie canina, fêmeas são mais 4 

predispostas à ocorrência de UTIs do tipo cistite do que os machos, em razão de 5 

da uretra curta e de diâmetro maior. Esse fator de predisposição favorece a 6 

translocação ascendente de microrganismos patogênicos, como as bactérias, 7 

levando à adesão, multiplicação e alterações na função do epitélio vesical, 8 

culminando na maioria dos diagnósticos em quadros de cistite bacteriana 9 

(BYRON, 2019). No entanto, a ocorrência de cistites viral (OLIN e BARTGES, 10 

2015) e fúngica (WEESE e WEESE, 2025) também é relatada. 11 

Em cães, a idade é um fator associado à ocorrência de cistite bacteriana. 12 

Em ambos os sexos, a enfermidade é mais prevalente na faixa de idade de seis 13 

a oito anos, embora cães de qualquer idade possam apresentar a doença (LING 14 

et al., 2001), principalmente animais idosos (BARTGES et al., 2012). Outros 15 

fatores de risco associados às ITUs incluem redução do escore de condição 16 

corporal, anormalidades anatômicas e funcionais no trato urinário inferior (TUi), 17 

disfunção no esvaziamento vesical, incontinência urinária, urolitíases e 18 

imunossupressão (BYRON, 2019). Comumente, cães com cistite bacteriana 19 

apresentam sinais clínicos de TUi como hematúria, estranguria, disuria, 20 

polaquiúria, incontinência urinária e alterações comportamentais incluindo 21 

micção inadequada, lambedura excessiva da genitália ou abdômen caudal 22 

(HERNANDO et al., 2021). 23 

 Os agentes bacterianos uropatogênicos frequentemente isolados na 24 

cistite infecciosa em cães são Escherichia coli (E. coli), Staphylococcus spp., 25 

Proteus spp., Enterococcus spp., Streptococcus spp. e Klebsiella spp. (LING et 26 

al., 2001; HULME-MOIR et al., 2025). A alta prevalência relativa das cistites 27 

bacterianas em cães, coloca essa enfermidade como uma das principais 28 

indicações para uso de antimicrobianos na clínica veterinária mundial, 29 

representando cerca de 12% de todas as prescrições. Como consequência, há 30 

um aumento expressivo do uso indiscriminado de antimicrobianos, o que 31 

seleciona cepas bacterianas multirresistentes, constituindo-se um problema de 32 
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saúde pública, além de reduzir a eficácia do tratamento convencional das cistites 33 

bacterianas por meio da antibioticoterapia (HERNANDO et al., 2021).  34 

Nesse contexto, o tratamento convencional das cistites bacterianas em 35 

humanos e animais se torna um desafio e alternativas terapêuticas são 36 

almejadas com foco no suporte e tratamento das infecções do TUi. Dentre as 37 

potenciais terapias alternativas para o tratamento de ITUs estão a D-manose, o 38 

extrato de cranberry e os probióticos. A D-manose é um monossacarídeo 39 

encontrado em frutas e sua ação é associada com a inibição da adesão da E. 40 

coli no epitélio vesical contribuindo para a redução do risco de ITUs e da taxa de 41 

recorrência (ALA-JAAKKOLA et al., 2022). Por outro lado, o extrato de cranberry 42 

é visto como uma alternativa potencial ao uso de antimicrobianos no tratamento 43 

de cistites pela interferência na adesão das fímbrias de E. coli no epitélio vesical 44 

por meio da ação de proantocianidinas (GÜVEN et al., 2023; MORO et al., 2024). 45 

Embora demonstrem ação benéfica no controle de ITUs como no caso de cistites 46 

bacterianas causadas por E. coli em humanos, estudos controlados e 47 

randomizados são escassos, limitação essa que também se estende ao contexto 48 

veterinário (BIASIBETTI et al., 2019).  49 

Quanto à ação no trato urinário, na prevenção e controle de sinais clínicos 50 

associados à cistite bacteriana, a aplicabilidade dos probióticos vem sendo 51 

discutida a mais de duas décadas (OSSET et al., 2001; FALAGAS et al., 2006). 52 

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), os probióticos são 53 

caracterizados por microrganismos vivos que quando administrados em 54 

quantidades adequadas, conferem benefícios para a saúde do hospedeiro 55 

(FAO/WHO, 2001) seja por meio da modulação da microbiota bacteriana ou pela 56 

ação de metabólitos que agem contra bactérias patogênicas (VIDHATE et al., 57 

2024). O uso de bactérias ácido láticas (BAL) como aquelas pertencentes ao 58 

gênero Lactobacillus spp. e espécies de Bifidobacterium spp. combinadas em 59 

formulações comerciais probióticas tem sido amplamente empregado na 60 

medicina humana em mulheres com cistite recorrente (NG et al., 2018; MISHRA 61 

et al., 2024; BORHANI et al., 2025). Sua aplicação seja pela via oral ou 62 

intravaginal tem sido avaliada, demonstrando redução moderada no que tange 63 

à redução dos sinais clínicos e prevenção de recorrências (GUPTA et al., 2024). 64 
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Na medicina veterinária, estudos com foco na utilização de probióticos 

para o tratamento de cistite recorrente são escassos. O uso de suplemento 

probiótico pela via oral contendo Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. e 

Bacillus spp. demonstrou não exercer influência na população de BAL em 

animais saudáveis e sem histórico de ITUs recorrentes (HUTCHINS et al., 2013). 

Da mesma forma, a população de BAL em cães saudáveis e com ITUs 

recorrentes não demonstrou diferença (HUTCHINS et al., 2014). Entretanto, 

estudos prospectivos, randomizados e controlados não foram realizados para 

investigar o real efeito das formulações contendo probiótico em cães com cistite 

recorrente assim como feito para humanos. Tais limitações se estendem também 

à estudos in vitro utilizando cepas autóctones ou alóctones (SNELL et al., 2022), 

considerados escassos na medicina veterinária.   

As lacunas existentes quanto ao real efeito benéfico de BAL sobre o trato 

urinário de cães e a busca por alternativas terapêuticas que deem suporte ao 

tratamento das cistites bacterianas recorrentes na espécie, torna necessária a 

investigação de bactérias com potencial probiótico. Considerando os efeitos 

antimicrobianos exercidos pelas BAL e a utilização de formulações probióticas 

comerciais em humanos, o uso de BAL espécie-específica (autóctones) pode 

apresentar efeitos benéficos contra bactérias uropatogênicas em cães. Dessa 

forma, estudos detalhados in vitro e in vivo são necessários para avaliar o 

potencial efeito das BAL sobre uropatógenos, bem como avaliar o potencial 

probiótico de cepas BAL isoladas. 
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