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Agenti probiotici nelle infezioni genitourinarie
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sintomi quali bruciori, disturbi
urinari e dispareunia vengono
in genere ritenuti di origine
microbica e trattati empirica-
mente con farmaci antimicrobici e
spesso con gli antimicotici. La tera-
pia perd spesso si dimostra ineffica-
ce e il medico si trova di fronte a
persistenza dell'infezione, ad altera-
zioni della flora genitale e intestina-
le, a resistenze antimicrobiche e ri-
correnza delle infezioni.
11 fallimento terapeutico non e tanto
dovuto a inefficacia dell’agente che-
mioterapico, ma piuttosto all’abuso,
all'autosomministrazione inadegua-
ta e al sottodosaggio; inoltre molto
spesso non vengono tenuti in ade-
guata considerazione le alterazioni
della flora vaginale, il suo ripristino
e l'eventuale ruolo dell'ipotrofia va-
ginale nelle donne in menopausa.
La vagina e naturalmente colonizza-
ta, soprattutto da diverse specie di
lattobacilli che mantengono il pH
acido, producendo acido lattico, ol-
tre che perossido di idrogeno e bat-
teriocine e competono per la nutri-
zione con gli altri microrganismi.
Per questi motivi essi aiutano a pre-
venire la colonizzazione vaginale da
parte di microrganismi opportunisti
o patogeni e ad evitare il successivo
sviluppo dell'infezione.
La flora vaginale normale pud tutta-
via subire importanti alterazioni per
una moltitudine di fattori, per esem-
pio i trattamenti antibiotici, l'uso di
dispositivi intrauterini, i rapporti
sessuali, una scorretta igiene intima
con abuso di prodotti non adeguati e
di biancheria in fibra sintetica o di
indumenti troppo stretti.
Inoltre la flora vaginale pud venire
alterata anche da variazioni dei li-

velli estrogenici dovuti a pillola an-
ticoncezionale, gravidanza, post-
parto e allattamento, menopausa e
terapie ormonali o da patologie qua-
li il diabete e i deficit immunologici.
I germi estranei che per i suddetti
motivi riescono a sostituire la popo-
lazione microbica residente tendono
a impedire ai lattobacilli di ricolo-
nizzare I'habitat originale.

Lattobacilli vaginali
a scopo terapeutico

Sulla base di queste evidenze & stata
quindi proposta e valutata la som-
ministrazione di lattobacilli esogeni
ad applicazione locale.

Una recente review ha tentato di
valutare lefficacia dei lattobacilli
analizzando undici studi randomiz-
zati e controllati, che hanno studiato
il loro ruolo nel trattamento della
vaginosi batterica e delle infezioni
ricorrenti urinarie.

In due studi l'efficacia sul trattamen-
to della vaginosi batterica e risultata
doppia rispetto ai controlli, ovvero
60% (P=0.004) e 88% (P<0.005) dopo
un mese. Uno studio ha riportato
una riduzione del 35% rispetto al
placebo (P=0.004). Dei quattro trial
riguardanti l'efficacia sulle infezio-
ni ricorrenti urinarie, in uno vi e
stata una riduzione del 73% rispetto
all'anno precedente (P=0.001). Altri
7 studi non hanno dimostrato un’ef-
ficacia, probabilmente in quanto vi
sono importanti difetti metodolo-
gici e dubbi sulla stabilita dei pro-
dotti, sulle dosi e sull’effetto di
specifici ceppi.

La scelta dei lattobacilli vaginali a
scopo terapeutico per potere essere
realmente efficace deve infatti sod-
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Il ricorso ai lattobacilli in somministrazione vaginale ed eventualmente
in associazione con estrogenoterapia locale riveste un interesse
terapeutico nei casi di persistenza delle infezioni genitourinarie,

ma anche per consolidare i risultati ottenuti con le terapie
convenzionali e per ricostituire il fisiologico ecosistema vaginale

disfare alcune fondamentali caratte-
ristiche quali:

¢ la quantita adeguata di lattobacilli;
ela capacita di produrre biofilm,
fattore importante per il consolida-
mento della colonizzazione;

* la sopravvivenza a un pH e a una
temperatura diversa da quella fisio-
logica o comunque non ottimale per
i lattobacilli;

e la capacita di resistere agli antibio-
tici pit1 spesso utilizzati nella terapia
delle infezioni della cavita vaginale.

Lactobacillus plantarum P17630

Queste caratteristiche sono presenti
negli ovuli a uso vaginale conte-
nenti uno dei principali microrga-
nismi utilizzati come agenti probio-
tici, il Lactobacillus plantarum P17630
che & stato selezionato sulla base
delle particolari caratteristiche di
questo ceppo, come l'elevata adesi-
vita alle cellule dell’epitelio vagi-
nale, la sua vitalita e capacita ri-
produttiva a temperatura corporea
e a diversi pH, la notevole carica
batterica iniziale e la sua totale as-
senza di tossicita.

Isolato dalla cavita vaginale di donne
sane, il Lactobacillus plantarum P17630
pur non essendo il principale costi-
tuente della flora lattobacillare vagi-
nale, ha un interesse terapeutico per
le motivazioni di seguito elencate.
Esso e in grado di crescere con una
carica batterica sui terreni tampona-
ti a pH oscillanti tra 4.0 e 6.5 media
di 4X10% CFU/m], quindi non richie-
de l'associazione con acidificanti va-
ginali. Inoltre, esso produce un bio-
film che consente ai microrganismi
di essere immersi in una matrice
polisaccaridica, che fornisce prote-



zione dall’attivita degli antibiotici,
dalla fagocitosi, dall’attivita degli
anticorpi e del complemento. Grazie
al glicocalice i lattobacilli possono
svilupparsi senza essere totalmente
eliminati dalle difese dell’ospite,
ma non riescono a crescere in mo-
do eccessivo dando essi stessi di-
sturbi. Oltre a cio essi limitano o
impediscono la colonizzazione di
altri germi e quindi proteggono e
mantengono l'equilibrio dell’am-
biente vaginale.

Inoltre il Lactobacillus plantarum
P17630 & in grado di crescere anche
in presenza di antibiotici quali la
vancomicina (12 mg/L) e teicopla-
nina ed e resistente a norfloxacina,
fosfomicina, metronidazolo, clinda-
micina, fluconazolo e voriconazolo.
A concentrazione adeguata (3x10°
cellule/ml) esso aderisce alle cellule
vaginali umane e significativamen-
te inibisce l'adesione della Candida
albicans alle cellule vaginali in mo-
do competitivo. Pertanto le recidive
di candidosi sono meno frequenti.
11 Lactobacillus plantarum P17630 pud
quindi ripristinare o mantenere la
flora batterica vaginale fisiologica e
prevenire i sintomi e le conseguen-
ze della colonizzazione vaginale da
parte di microrganismi opportuni-
sti o patogeni. Puo essere usato al
termine di un trattamento antibioti-
co o antimicotico, per consolidare i
risultati ottenuti e ricostituire il fi-
siologico ecosistema vaginale.

Associazione lattobacilli
ed estrogenoterapia locale

I disturbi urogenitali da carenza di
estrogeni, frequenti nelle donne in
peri e postmenopausa, si associano
a una riduzione della flora lattoba-
cillare rispetto alla flora contami-
nante di origine enterica.

Questi sintomi spesso non sono di-
chiarati al medico, sono trattati con
antimicrobici o sono erroneamente
ritenuti disturbi non meritevoli di
trattamento estrogenico, spesso per
ingiustificati timori dei rischi valu-
tati in base agli studi sulla terapia
ormonale sistemica, ma sovrastimati
se si riferiscono ai prodotto topici.
Lestrogenoterapia locale ha dimo-

strato di ripristinare la microflora
vaginale senza la necessita di ag-
giungere i lattobacilli. Nei casi in cui
questo non si ottiene o € necessario
un effetto di riequilibrio-protezione
pitt rapido e marcato si possono
combinare lattobacilli ed estriolo per
via vaginale. Questo & utile nel trat-
tare le vaginosi batteriche e nel ripri-
stinare la flora vaginale lattobacilla-
re dopo trattamento locale e/o siste-
mico con farmaci antibiotici o che-
mioterapici, particolarmente se vi e
ipotrofia vaginale.

A tal fine esistono prodotti topici
vaginali combinati a dosi fisse di
lattobacili e di estriolo a bassissimo
dosaggio (0.03 mg) da usare alla do-
se di 1-2 ovuli al di per 6-12 sere.
Uno schema probabilmente pit effi-
cace e versatile e l'utilizzo per esem-
pio di ovuli di estriolo in formula-
zione depot, alla dose di un ovulo
una sola volta alla settimana da pro-
seguire per cicli di almeno 6 mesi.
Questo ha il vantaggio di essere pre-
scrivibile a carico del Servizio sani-
tario nazionale in fascia A.
All'inizio della terapia si possono
associare gli ovuli di Lactobacillus
plantarum P17630 uno alla sera per
sei sere nei giorni seguenti a quello

in cui si usa lestriolo. La terapia
combinata lattobacilli ed estriolo si
puod proseguire per una-due setti-
mane e ripetere periodicamente al
bisogno.

Questa terapia a combinazioni va-
riabili ha diversi vantaggi che la
rendono piti adattabile alle specifi-
che esigenze di ciascuna paziente.
Se per esempio si desidera migliora-
re soprattutto il trofismo vaginale la
dose di estriolo pud anche arrivare a
due ovuli depot settimanale (7 mg)
contro la dose massima settimanale
di 0.42 mg delle associazioni a sche-
ma fisso. Se serve proseguire con il
solo estriolo basta la singola sommi-
nistrazione settimanale senza ulte-
riori lattobacilli.

Le dose pud naturalmente essere
ridotta a piacimento usando solo
una frazione dell'ovulo se vi sono
particolari esigenze o controindica-
zioni relative all'uso di estrogeni,
tenuto conto che comunque l'uso di
estrogeni vaginali si & sinora dimo-
strato sicuro.

Laggiunta di lattobacilli puo essere
di diversa entita e durata ed essere
eventualmente ripetuta basandosi
sui dati clinico-anamnestici e sulla
misurazione del pH vaginale.
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