RESSALVA

Atendendo solicitacao do(a) autor(a), o texto completo
deste documento sera disponibilizado somente a partir de
08/07/2027.



UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
FACULDADE DE MEDICINA VETERINARIA E ZOOTECNIA

CARACTERIZACAO TAXONOMICA E FUNCIONAL DA
MICROBIOTA UROGENITAL DE CAES SADIOS: PROSPECCAO
DE BACTERIAS ACIDO-LATICAS COM POTENCIAL PROBIOTICO
E ATIVIDADE ANTAGONISTA CONTRA UROPATOGENOS

REINER SILVEIRA DE MORAES

Botucatu — SP
2026



UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA
FACULDADE DE MEDICINA VETERINARIA E ZOOTECNIA

CARACTERIZACAO TAXONOMICA E FUNCIONAL DA
MICROBIOTA UROGENITAL DE CAES SADIOS: PROSPECCAO
DE BACTERIAS ACIDO-LATICAS COM POTENCIAL PROBIOTICO
E ATIVIDADE ANTAGONISTA CONTRA UROPATOGENOS

REINER SILVEIRA DE MORAES

Tese apresentada junto ao programa de
Pds-Graduagcdao em Medicina Veterinaria
para a obtencgao do titulo de doutor.

Orientadora: Prof? Ass. Dr? Priscylla Tatiana
Chalfun Guimaraes-Okamoto

Coorientador: Prof® Ass. Dr. Adriano Sakai
Okamoto

Botucatu — SP
2026



Moraes, Reiner Silveira de
M827¢ . - . . . . .
Caracterizagdo taxondmica e funcional da microbiota urogenital de cdes
sadios: prospeccgao de bactérias acido-laticas com potencial probiotico e
atividade antagonista contra uropatégenos / Reiner Silveira de Moraes. --
Botucatu, 2026

196 p. : il., tabs., fotos

Tese (doutorado) - Universidade Estadual Paulista (UNESP), Faculdade de
Medicina Veterinaria e Zootecnia, Botucatu
Orientadora: Priscylla Tatiana Chalfun Guimardes-Okamoto

Coorientador: Adriano Sakai Okamoto

1. Probioticos. 2. Enterococcus. 3. Lactobacillus casei. 4. Infecgéo do trato

urinario. 5. Resisténcia microbiana a antibidticos. |I. Titulo.

Sistema de geragdo automatica de fichas catalograficas da Unesp. Dados fornecidos pelo autor(a).




IMPACTO POTENCIAL DESSA PESQUISA

Titulo da Tese: Caracterizagao taxonomica e funcional da microbiota
urogenital de cades sadios: prospeccao de bactérias acido-laticas com
potencial probiético e atividade antagonista contra uropatégenos

Impacto cientifico esperado: O impacto cientifico deste estudo € ancorado na
possibilidade de descoberta de espécies de bactérias acido laticas com potencial
inibitério sobre patdgenos bacterianos causadores de cistite infecciosa
sintomatica na espécie canina, bem como evidenciagao de espécie patogénica
ainda nao relatada em caes com infecgao do trato urinario.

Impacto social e econdmico: O impacto social e econdmico pode ser
considerado vista a possibilidade de criagcdo de um composto probidtico que
auxilie no tratamento de cistite bacteriana em caes, reduzindo o uso
indiscriminado de antimicrobianos, refletindo consequentemente, na menor
geragao de resisténcia antibacteriana e redugdo do potencial zoondtico de
especies patogénicas.



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.



AUTOR: REINER SILVEIRA DE MORAES

TITULO: CARACTERIZAGCAO TAXONOMICA E FUNCIONAL DA MICROBIOTA
UROGENITAL DE CAES SADIOS: PROSPECCAO DE BACTERIAS ACIDO-
LATICAS COM POTENCIAL PROBIOTICO E ATIVIDADE ANTAGONISTA
CONTRA UROPATOGENOS

COMISSAO EXAMINADORA

Prof? Ass. Dr Adriano Sakai Okamoto
Presidente e Coorientador
Departamento de Clinica Veterinaria
FMVZ — UNESP - Botucatu

Prof? Ass. Dr? Maricy Apparicio Ferreira

Membro

Departamento de Cirurgia Veterinaria e Reproduc¢ao Animal
FMVZ — UNESP — Botucatu

Prof® Dr Marcelo de Souza Zanutto
Membro

Departamento de Clinicas Veterinarias
CCA-UEL-Londrina

Prof® Dr Rogério Giuffrida

Membro

Departamento de Pés-Graduacao em Ciéncia Animal
Unoeste — Presidente Prudente

Prof°® Dr Ariel Eurides Stella

Membro

Departamento de Pés-Graduacao em Biociéncia Animal
Universidade Federal de Jatai — UFJ

Data da defesa: 8 de julho de 2026.


https://www.unesp.br/portaldocentes/docentes/67800?lang=pt_BR

Vi

Aos meus pais que sempre foram, sdo e
serao minha base fundamental para
vencer cada desafio que a vida me impde.



vii

AGRADECIMENTOS

Primeiramente agradeco a Deus pela oportunidade de cursar com esse
objetivo de vida que € o doutorado. Agradecgo pela coragem, forgca, energia,
sobriedade e capacidade de permitir que eu me descubra cada vez mais como
um ser humano disseminador do conhecimento. Agradego por me permitir existir

e por me permitir ter aqueles que amo junto a mim nessa conquista.

Aos meus pais Maria Joana da Silveira e Leonides Camilo de Moraes por
sempre acreditarem em mim, por sempre me apoiarem e sempre sonharem
juntos a mim. Obrigado por serem minha base e meu porto seguro sempre que

preciso de um colo.

As minhas filhas de pelos, Robin e Cristina por me darem suporte
emocional em todos os momentos que precisei. Vocés me salvaram de forma

inimaginavel.

As minhas irmas e irmao, sobrinhos e sobrinhas por me darem um voto
de confianga e por acreditarem em mim até mais do que eu mesmo consigo

acreditar. Obrigado por estarem presentes sempre que preciso.

Aos meus amigos e amigas que mesmo a distancia nao deixam de ser os

amigos de sempre, com palavras de apoio, for¢a e “humilhagéo”.

Aos colegas que a Pods-Graduagdao me permitiu conviver durante o
mestrado e doutorado. Obrigado por me escutarem, darem apoio, por ensinar o
que era de seu dominio. Obrigado pelas trocas de conhecimento técnico e de

vida.

As agéncias de fomento CAPES pelo um més de bolsa (Cédigo de
Financiamento 001) e a Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Sao
Paulo (FAPESP), pelo apoio financeiro, concedido por meio do Processo n°
2023/08877-0.

Obrigado a algumas pessoas especiais que me acompanharam durantes
meses e meses, finais de semanas e madrugadas no Laboratério da
Ornitopatologia com meu experimento de Doutorado, seja para ajudar como

bloqueador de sono, medo, ansiedade, ou até mesmo como suporte e mao de



viii

obra com centenas de anadlises para realizar. Aqui deixo 0s meus
agradecimentos a Luiz Guilherme Dércore Benevenuto, Julia Franco Ferreira e

Maria Eloisa Teixeira.

Coloco em palavras a minha mais sincera gratiddao a cada pessoa, seja
graduando, mestrando, doutorando, técnico ou professor(a) que em algum
momento da realizacdo da minha pesquisa de Doutorado tenha contribuido de
alguma forma. N&o existe pesquisa solitaria, mas sim pesquisa multiprofissional,
colaborativa, comunicativa e esperangosa. Obrigado a cada um que plantou uma

semente de contribuigao.

Obrigado ao meu coorientador Prof. Adriano Sakai Okamoto por me
auxiliar com o projeto de pesquisa, por esclarecer as metodologias antes
inexploradas por esse ser humano ansioso e desesperado. Obrigado pelos

ensinamentos e paciéncia.

Agradeco a minha orientadora Prof.2 Priscylla Tatiana Chalfun Guimaraes-
Okamoto por ser tao presente, colaborativa e inspiradora. Obrigado por antes de
tudo, ser um ser humano incrivel. Obrigado por me ajudar a crescer, por me
alertar dos perigos, por mostrar que na ciéncia nada é perfeito. Obrigado por
mostrar que eu sou capaz, mesmo que isso leve mais tempo que eu espere.
Obrigado por me ajudar tanto com a constru¢gao da minha carreira. Obrigado por
embarcar comigo nas ideias infinitas de projetos e atividades que em um “surto
de existéncia” me vinham em mente e por depositar tanta confianga em mim.

Obrigado por ser vocé, Prof. Tatiana.

Finalizo essa segéo agradecendo a Prof.? Daniella de Souza Bezerra por
ter me iniciado no meio da ciéncia como minha primeira orientadora de Iniciagao
Cientifica no IFG, ainda no ensino médio. Obrigado por acreditar e ver potencial
em mim. Foi gracas a sua crencga que eu aprendi a escrever parte do que hoje
sei, aprendi a falar em publico, aprendi a criar e gerir minhas obrigagdes.
Obrigado por ter acreditado em mim como representante na apresentagao de um
trabalho na Esplanada do Ministérios em Brasilia. Obrigado por me mostrar que
orientador esta ali para orientar e ndo como “agenda” para lembrar-nos de toda
e cada obrigagao com a ciéncia.

Muito obrigado a todos.



Tabela 1 -

Tabela 2 -

Tabela 3 -

Tabela 4 -

LISTA DE TABELAS

Relagao dos principais isolados bacterianos em diferentes estudos

realizados no mundo com caes com cistite bacteriana................ 06

Critérios padrao in vitro para selecdo de cepas probidticas
candidatas para aplicagbes urogenitais em animais de

(oo 0] oY= T o] o1 = TS 20

Ensaios clinicos selecionados sobre o uso de bactérias acido
laticas (BAL) como probioticos na prevencgao de infecgdes do trato

UFMNAMO €M MUINEIES. . ..o 26

Levantamento de estudos in vivo e in vitro realizados em céaes de
2008 a 2025 para a investigacao da relagéo entre bactérias acido

laticas (BAL) e infecgbes urogenitais.........ccceeeeeeeeeeeeiiiiiiiiiieiiinnn, 29



Figura 1 -

LISTA DE FIGURAS

Representagdo esquematica dos principais mecanismos no trato
gastrointestinal pelos quais as bactérias acido laticas (BAL)
modulam o microbioma urinario e contribuem para o controle de

infecgdes do trato urinario eM Caes..........ccuueeeeiieeiiiiieeeeeeien. 22



AMPc
AMR
BAL
E. coli
ESBL
ExPEC
FAO
IFNs
ILs
ISCAID
ITUs
ITUi
OMS
TGFs
TGl
TNFs
TUi
TUs
UPEC
WHO

Xi
LISTA DE ABREVIA(}C‘)ES

Monofosfato de adenosina ciclico
Resisténcia antimicrobiana

Bactérias acido laticas

Escherichia coli

B-lactamases de amplo espectro
Escherichia coli patogénica extraintestinal
Food and Agriculture Organization
Interferons

Interleucinas

International Society for Companion Animal Infectious Diseases
Infec¢des do trato urinario

Infecgéo(es) do trato urinario inferior
Organizagao Mundial da Saude

Fatores de crescimento transformador
Trato gastrointestinal

Fatores de necrose tumoral

Trato urinario inferior

Trato urinario superior

Escherichia coli uropatogénica

World Health Organization



Xii

SUMARIO
CAPITULO 1
1. INTRODUGAO...... .ottt 1
2. REVISAO DE LITERATURA.......ooiiiieeeeeeee e 3
2.1 Infecgbes do trato Urin&rio €M CEES.........ccceeeeeeeeeeeeieeeeieeceeaaee e 3
2.1.1 Epidemiologia e impacto cliniCo.............ceeeiiiiniiieeiiiiiiiiiens 3
2.1.2 Principais agentes etiol0giCos..........cccuvviiiiiiiiiiii e 4
2.1.3 Abordagens terapéuticas e desafios..........cccceeeeeeiiiiiiinnnnn. 13
2.2 Microbiota urogenital canina...............ccccccceeieeiiieiiiiiieeeiiiiiiiee e, 14
2.2.1 Composi¢cao em animais SadioS.........cccceeeeiieeeeeeeeieieeieeeeiinnns 14
2.2.2 Fungéo protetora da microbiota...............eeiiiiiiiiieeeeeeeeen. 16
2.2.3 Potencial da microbiota como fonte de microrganismos 17
DENETICOS. ...
2.3 Probidticos e sua aplicagcdo no trato urinario...................cccccoee...... 18
2.3.1 Definicao e critérios de um microrganismo probidtico........... 18
2.3.2 Mecanismos de acao no controle de infecgdes..................... 22
2.3.3 Evidéncias do uso de probidticos para a saude urogenital.... 24
2.4 Bacteérias acido laticas como potenciais probioticas....................... 25
2.4.1 Principais géneros de interesse.........ccccceeveveeeviiiieieeeeiiieeen, 25
2.4.2 Histoérico do uso de probidticos e aplicagdes interespécie..... 32
2.4.3 Potencial das BAL da microbiota genital de cées.................. 33
2.4.4 Considerages de SegUranGa...........ceeevvverrnnriiiiiseeeeeaaaaaeeeenn. 34
3. OBUETIVOS . ...ttt e e e e e e 35
3.1 0ODbjetivo geral........ccooo i 35
3.2 Objetivos €SPECIfICOS......cuvviriiiiiciiciee e 35
4. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS........coceeeieeeeeee e 37
CAPITULO 2
Trabalho cientifiCo |...........uiii i 49
PUBLICADO. ..ottt 50
CAPITULO 3
Trabalho cientifico Il..........coooiiii e 53
ABSTRACT e a e 55
CAPITULO 4
Trabalho cientifico ..o 99
ABSTRACT e a e e e 101
CAPITULO 5
Consideragdes fiNAIS..........uuuuieiiiiiiiee e e e e 160
APENDICE A.....oooiiieieiete ettt 162

SUMULA CURRICULAR . ..ot 166



xiii

MORAES, R.S. Caracterizagcao taxonémica e funcional da microbiota
urogenital de caes sadios: Prospeccdao de bactérias acido-laticas com
potencial probidético e atividade antagonista contra uropatégenos.
Botucatu, 2026. 196p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista.

RESUMO

As cistites bacterianas sdo responsaveis por uma parcela importante da
casuistica de afec¢des do trato urinario na clinica de caes. Dessa forma, a
antibioticoterapia é frequentemente empregada como base do tratamento
clinico, porém de forma empirica em muitas das vezes, levando a aumento na
pressao de selegdo de cepas resistentes. Dessa maneira, a busca por terapias
complementares tem instigado estudos cientificos. Este estudo prospectivo in
vitro teve como objetivo caracterizar bactérias acido laticas (BAL) isoladas de
cdes machos e fémeas saudaveis e uropatdogenos de animais com cistite
bacteriana e confronta-los por meio de testes de competigao bacteriana, além de
realizar a caracterizagao probiodtica das BAL. Os testes de competicdo 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 caracterizagao probiotica, as BAL foram testadas quanto a
resisténcia ao suco gastrico, tolerdncia aos sais biliares, potencial de
multiplicagdo, hidrofobicidade, produgcdo de peroxido de hidrogénio,
sensibilidade aos antimicrobianos e pesquisa de genes integrons C da classe 1.
Sequenciamento de ultima geracdo (NGS) foi utilizado para analise de ambas
BAL e uropatégenos. Os resultados revelaram cinco diferentes sorotipos de
Escherichia coli (E. coli) uropatogénica (UPEC) e uma cepa de Klebsiella
michiganensis (K. michiganensis) com pelo menos 18 genes de resisténcia
antimicrobiana, além de plasmideos. 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 satisfatéria de inibicao
sobre todas os sorotipos de E. colino SOTL. Para a K. michiganensis, E. faecalis
apresentou alta inibicdo 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 ndo tenham
demonstrado atividade no AWD e CSM. Todas as cepas demonstraram algum
grau de tolerancia ao suco gastrico, sais biliares e hidrofobicidade de moderada
a alta. Além disso, houve crescimento expressivo a partir de 3h em quatro das
seis LAB, todas produziram H,O, e nenhuma apresentou integrons de classe 1.
Em conclusdo, este estudo demonstrou elevada diversidade genética,
resisténcia antimicrobiana e conteudo plasmidial em uropatégenos associados a
cistite bacteriana canina, incluindo UPEC e K. michiganensis. As BAL espécie-
especificas isoladas do trato urogenital de caes saudaveis, especialmente L.
casei, apresentaram atividade antagonista e caracteristicas compativeis com
potencial probidtico, devendo ser validadas em estudos ex vivo e in vivo.

Palavras-chave: cistite, Escherichia coli, Klesbsiella michiganensis, probioticos,
sequenciamento de ultima geragao.
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MORAES, R.S. Taxonomic and functional characterization of the urogenital
microbiota of healthy dogs: Prospecting for lactic acid bacteria with
probiotic potential and antagonistic activity against uropathogens.
Botucatu, 2026. 196p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina Veterinaria e
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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. coliy (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 H,O,, 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. INTRODUCAO

As infecgdes do trato urinario (ITUs) em cdes sdo comuns na rotina clinica
de pequenos animais, podendo apresentar uma prevaléncia de 26,1% em caes
e gatos (THASSAKORN et al., 2025). Na espécie canina, fémeas sdo mais
predispostas a ocorréncia de UTlIs do tipo cistite do que os machos, em razao de
da uretra curta e de diametro maior. Esse fator de predisposi¢ao favorece a
translocacdo ascendente de microrganismos patogénicos, como as bactérias,
levando a adesdo, multiplicacdo e alteracbes na funcdo do epitélio vesical,
culminando na maioria dos diagndsticos em quadros de cistite bacteriana
(BYRON, 2019). No entanto, a ocorréncia de cistites viral (OLIN e BARTGES,
2015) e fungica (WEESE e WEESE, 2025) também é relatada.

Em caes, a idade é um fator associado a ocorréncia de cistite bacteriana.
Em ambos os sexos, a enfermidade € mais prevalente na faixa de idade de seis
a oito anos, embora caes de qualquer idade possam apresentar a doenga (LING
et al., 2001), principalmente animais idosos (BARTGES et al., 2012). Outros
fatores de risco associados as ITUs incluem reducédo do escore de condigcéo
corporal, anormalidades anatémicas e funcionais no trato urinario inferior (TUi),
disfungdo no esvaziamento vesical, incontinéncia urinaria, urolitiases e
imunossupressao (BYRON, 2019). Comumente, cdes com cistite bacteriana
apresentam sinais clinicos de TUi como hematuria, estranguria, disuria,
polaquiuria, incontinéncia urinaria e alteracbes comportamentais incluindo
mic¢ao inadequada, lambedura excessiva da genitdlia ou abdémen caudal
(HERNANDO et al., 2021).

Os agentes bacterianos uropatogénicos frequentemente isolados na
cistite infecciosa em cées sao Escherichia coli (E. coli), Staphylococcus spp.,
Proteus spp., Enterococcus spp., Streptococcus spp. e Klebsiella spp. (LING et
al., 2001; HULME-MOIR et al., 2025). A alta prevaléncia relativa das cistites
bacterianas em céaes, coloca essa enfermidade como uma das principais
indicacbes para uso de antimicrobianos na clinica veterinaria mundial,
representando cerca de 12% de todas as prescricdes. Como consequéncia, ha
um aumento expressivo do uso indiscriminado de antimicrobianos, o que

seleciona cepas bacterianas multirresistentes, constituindo-se um problema de
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saude publica, além de reduzir a eficacia do tratamento convencional das cistites

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

Nesse contexto, o tratamento convencional das cistites bacterianas em
humanos e animais se torna um desafio e alternativas terapéuticas sao
almejadas com foco no suporte e tratamento das infecgdes do TUi. Dentre as
potenciais terapias alternativas para o tratamento de ITUs estdo a D-manose, o
extrato de cranberry e os probidticos. A D-manose € um monossacarideo
encontrado em frutas e sua acdo € associada com a inibicdo da adesao da E.
coli no epitélio vesical contribuindo para a redugao do risco de ITUs e da taxa de
recorréncia (ALA-JAAKKOLA et al., 2022). Por outro lado, o extrato de cranberry
€ visto como uma alternativa potencial ao uso de antimicrobianos no tratamento
de cistites pela interferéncia na adeséo das fimbrias de E. coli no epitélio vesical
por meio da acéo de proantocianidinas (GUVEN et al., 2023; MORO et al., 2024).
Embora demonstrem agao benéfica no controle de ITUs como no caso de cistites
bacterianas causadas por E. coli em humanos, estudos controlados e
randomizados sdo escassos, limitagao essa que também se estende ao contexto
veterinario (BIASIBETTI et al., 2019).

Quanto a agao no trato urinario, na prevencgao e controle de sinais clinicos
associados a cistite bacteriana, a aplicabilidade dos probidticos vem sendo
discutida a mais de duas décadas (OSSET et al., 2001; FALAGAS et al., 2006).
De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), os probidticos sao
caracterizados por microrganismos vivos que quando administrados em
quantidades adequadas, conferem beneficios para a saude do hospedeiro
(FAO/WHO, 2001) seja por meio da modulagdo da microbiota bacteriana ou pela
acao de metabdlitos que agem contra bactérias patogénicas (VIDHATE et al.,
2024). O uso de bactérias acido laticas (BAL) como aquelas pertencentes ao
género Lactobacillus spp. e espécies de Bifidobacterium spp. combinadas em
formulacbes comerciais probidticas tem sido amplamente empregado na
medicina humana em mulheres com cistite recorrente (NG et al., 2018; MISHRA
et al., 2024; BORHANI et al., 2025). Sua aplicagdo seja pela via oral ou
intravaginal tem sido avaliada, demonstrando redugdo moderada no que tange

a reducgao dos sinais clinicos e prevengao de recorréncias (GUPTA et al., 2024).
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Na medicina veterinaria, estudos com foco na utilizagdo de probidticos
para o tratamento de cistite recorrente sdo escassos. O uso de suplemento
probidtico pela via oral contendo Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. e
Bacillus spp. demonstrou nado exercer influéncia na populagédo de BAL em
animais saudaveis e sem historico de ITUs recorrentes (HUTCHINS et al., 2013).
Da mesma forma, a populacdo de BAL em caes saudaveis e com ITUs
recorrentes ndo demonstrou diferenga (HUTCHINS et al., 2014). Entretanto,
estudos prospectivos, randomizados e controlados nao foram realizados para
investigar o real efeito das formulagdes contendo probidtico em caes com cistite
recorrente assim como feito para humanos. Tais limitacdes se estendem também
a estudos in vitro utilizando cepas autoctones ou aléctones (SNELL et al., 2022),

considerados escassos na medicina veterinaria.

As lacunas existentes quanto ao real efeito benéfico de BAL sobre o trato
urinario de caes e a busca por alternativas terapéuticas que deem suporte ao
tratamento das cistites bacterianas recorrentes na espécie, torna necessaria a
investigacdo de bactérias com potencial probiético. Considerando os efeitos
antimicrobianos exercidos pelas BAL e a utilizacdo de formulacbes probidticas
comerciais em humanos, o uso de BAL espécie-especifica (autdéctones) pode
apresentar efeitos benéficos contra bactérias uropatogénicas em caes. Dessa
forma, estudos detalhados in vitro e in vivo sdo necessarios para avaliar o
potencial efeito das BAL sobre uropatégenos, bem como avaliar o potencial

probidtico de cepas BAL isoladas.
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