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MICROBIOMA O MICROBIOTA?MICROBIOMA O MICROBIOTA?
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La definizione non è scolpita nella pietra

spesso usati come sinonimi

MA NON LO SONO 

una popolazione di microrganismi che colonizza un 
determinato luogo. 

MICROBIOTA

MICROBIOMA totalità del patrimonio genetico posseduto dal microbiota, 
cioè i geni che quest’ultimo è in grado di esprimere.



MICROBIOTAMICROBIOTA……
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L’organismo non è un ambiente sterile: sia sulla sua superficie sia al suo interno è
presente una grande varietà di microorganismi con cui convive pacificamente e che 

contribuiscono a determinare il suo stato di salute.

500 e 10.000.000 specie differenti
100 trilioni (miliardi di miliardi) di batteri

Microbiota vaginale (VMB)Microbiota intestinale

Microbiota orale Microbiota cutaneo

Microbiota gastrico



FUNZIONE DEL MICROBIOTA FUNZIONE DEL MICROBIOTA 
VAGINALE VAGINALE 
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 una  struttura  dinamica                  muta  nelle  varie  fasi  della  vita

 dominato  dal  genere  Lactobacillus buone condizioni di salute

1) Competizione con altri microrganismi per i 

nutrienti e aderenza all'epitelio vaginale

2) Produzione acido lattico  riduzione del pH

3) Produzione di sostanze antimicrobiche

 Batteriocidine

 Perossido di idrogeno

4) Modulazione del sistema immunitario locale 

omeostasi dell'ecosistema vaginale                     complesse interazioni e sinergie 
tra l'ospite e diversi microrganismi che colonizzano la mucosa vaginale



PERCHEPERCHE’’ STUDIARE IL STUDIARE IL 
MICROBIOTA VAGINALEMICROBIOTA VAGINALE
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 inizia a definirsi un collegamento tra microbiota e condizione sano o malato

 di norma comunità microbiche molto diverse sono generalmente considerate 

sinonimo di salute

no nel tratto riproduttivo femminile  associato a bassa diversità microbica

 dominio di una o due specie di Lactobacillus

 oltre 120 specie  20 nella vagina

 ruolo funzionale PROTETTIVO o DANNOSO



COMPOSIZIONE DEL   COMPOSIZIONE DEL   
MICROBIOTA VAGINALEMICROBIOTA VAGINALE
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specie anaerobie
no Lactobacillus spp

batteriosi vaginali (BV)
Gardnerella
Megasphera
Sneathia
Prevotella

Struttura del microbiota vaginale è dinamica  transizioni tra CST                    CST III a CST IV

L. crispatus e L. jensenii donne caucasiche
L. crispatus e L. gasseri donne giapponesi 
L. crispatus, L. iners e L. gasseri donne cinesi
no Lactobacillus spp donne ispaniche e africane (Ravel et al, PNAS, 2011)

5 PRINCIPALI COMUNITÀ BATTERICHE (CST O COMMUNITY 
STATE TYPE)



MICROBIOTA VAGINALE E HPVMICROBIOTA VAGINALE E HPV
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Infezione persistente con hrHPV
è causa necessaria ma non

sufficiente per lo sviluppo del 
tumore cervicale

HPV
VMB

Alterazioni del VMB portano a 
vaginosi batterica, aumento e 
perdita della funzione della 
barriera epiteliale cervicale che 
inibisce l'entrata di HPV ai 
cheratinociti basali.

descrizione sulla relazione tra la VMB e l'infezione da HPV e tipo CST   

correlazione con una maggiore possibilità di progressione o regressione dell'infezione.



L. De Marco – Workshop Screening Cervico Vaginale - 29 novembre 2019 le 16 settimane

 donne con infezione HPV hanno più alta diversità di specie e minore presenza di 

Lattobacillus spp rispetto alle donne senza infezione da HPV

 Sneathia spp  marker microbiologico associato a infezione HPV 

(Lee et al, 2013)

 donne con CST III (L. iners) e CST IV sono molto più facilmente HPV positive 

 CST II (L. gasseri)  può essere associato a clearance di HPV

potenziale specie terapeutica per salute cervicale

(Brotmann et al, 2014)
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(Mitra et al, 2015)
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Disbiosi

Lactobacillus spp. assorbono ammine,
riducono il rischio di danni ossidativi. 

> diversità e < Lactobacillus spp
associato alla gravità della CIN. 

POTENZIALI MECCANISMI CHE ASSOCIANO IL VMB AL TUMORE CERVICALE
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 rischio di infezione più alto tra le donne con CST ‘Low lactobacilli’ dominanti rispetto alle   

donne con CST  L. crispatus  OR 4.73 (CI 95% 2.06 -10.86)

 rischio più alto tra le donne con CST L. iners rispetto alle donne con CST L. crispatus 

OR 3.22 (CI 95% 1.39 – 7,47)

MBV E ASSOCIAZIONE CON MBV E ASSOCIAZIONE CON 
INFEZIONE DA HPVINFEZIONE DA HPV



L. De Marco – Workshop Screening Cervico Vaginale - 29 novembre 2019

 rischio più alto tra le donne con CST L. iners rispetto alle donne con CST L. crispatus 

OR 1.31 (CI 95% 1.00–1.73)

 rischio più basso tra le donne con CST ‘other lactobacilli spp’ rispetto alle donne con

CST L. iners  OR 0.73 (CI 95% 0.55–0.97)

MBV E ASSOCIAZIONE CON MBV E ASSOCIAZIONE CON 
INFEZIONE DA INFEZIONE DA hrHPVhrHPV
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 presenza di CST ‘Low lactobacilli’ è associato a rischio di SIL/cancro rispetto CST L. 

crispatus  OR 2.78 (CI 95% 1.50 -5.16)

 presenza di CST L. iners è associato a rischio di SIL/cancro rispetto CST L. crispatus 

OR 1.95 (CI 95% 1.07 – 3.56)

MBV E ASSOCIAZIONE CON MBV E ASSOCIAZIONE CON 
DISPLASIA E CANCRODISPLASIA E CANCRO
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1° meta-analisi a valutare associazione microbiota-HPV, displasia cervicale e cancro

 CST- batteri anaerobi: Prevotella, Atopobium e Gardnerella persistenza

 CST L. crispatus negatività ad HPV e/o clearance (Brotmann et al, 2014 e Di Paola et al 2017 ) 

 CST L. gasseri clearance (Brotmann et al, 2014 ) 

 CST L. crispatus rischio più basso di infezione HPV, SIL e tumore

 CST L. iners o ‘Low lactobacilli’ rischio più alto di infezione HPV, SIL e tumore

 Gardnerella vaginalis e Atopobium vaginae proposti come  biomarcatori

producono un biofilm che può contribuire alla persistenza virale (Di Paola et al 2017 ) 

 LIMITI:                         raccolta campioni con metodiche diverse

diverse tecniche di identificazione microbiota

mancanza di consensus per classificare microbiota



CONCLUSIONI E ASPETTI FUTURI CONCLUSIONI E ASPETTI FUTURI 

 necessità di studi longitudinali ben designati e con adeguata numerosità, 

campionamento e metodi analitici standardizzati  per confermare il collegamento 

microbiota- hrHPV e tumore cervicale.

 microbiota vaginale sembra avere un ruolo nell’acquisizione e persistenza di HPV

conseguente sviluppo e progressione delle CIN

 possibilità di sviluppare agenti terapeutici sotto forma di probiotici per prevenire

 infezioni da HPV

 promuovere la clearance di HPV in donne con infezione

 evitare il rischio di displasie cervicali
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