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1. Titulo

Métodos anticonceptivos y su influencia en el microbioma vaginal en pacientes en edad

fértil. Revision Sistematica



2. Resumen

El microbioma vaginal comprende un microecosistema dinamico que cambia a lo largo de la
vida de una mujer, sin embargo, puede llegar a ser afectado por diversos factores externos como
el uso de métodos anticonceptivos. Segun diversos estudios que han investigado dicha relacion,
establecen que, durante su uso, la microbiota vaginal puede llegar a alterarse, aumentando la
probabilidad de producir estados mas disbioticos y dejando mucho més expuestas a las usuarias
a infecciones vaginales. El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo analizar el
impacto de los métodos anticonceptivos en el microbioma vaginal, identificando cuéles de ellos
pueden alterarlo. Ademas, se investigd la composicion de la microbiota vaginal en funcion del
método anticonceptivo utilizado. Para lo cual, se realizd una revision sistematica donde se
incluyeron 26 estudios como: de cohorte, transversales, controlados aleatorios, casos y
controles y de tipo cuasi experimental obtenidos a partir de las bases de datos: Pubmed, Scielo
y Lilacs. Todos los estudios fueron publicados en inglés entre los afios 2013-2024, y fueron
evaluados con la herramienta JBI, evidenciando un bajo riesgo de sesgo. Se identificaron
aquellos métodos con mayor impacto en el microbioma vaginal, siendo el DMPA el principal,
mientras que en menor medida se encuentran el DIU-CU, el SIU-LNG y el Net. Al contrario,
los anticonceptivos que producen cambios minimos en el microbioma vaginal incluyen los
ACO, el AV-DP, las PAO y el CON. Acerca de la composicién de la microbiota vaginal por el
uso de métodos anticonceptivos, Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae y Sneathia spp se
encuentran presentes en mayor proporcion en usuarias de DIU-CU, DMPA, SIU-LNG, vy el
CCVR. Mientras que un microbioma vaginal dominado por Lactobacillus crispatus se ha
identificado mas comunmente en mujeres usuarias de ACO y AV-DP. En contraste,
Lactobacillus iners, prevalece en diversos métodos anticonceptivos hormonales y no

hormonales.

Palabras claves: Anticoncepcion, encuestas de prevalencia de anticonceptivos,

fertilidad y Lactobacillus.



2.1. Abstract

The vaginal microbiome comprises a dynamic microecosystem that changes throughout
a woman's life; however, it can be affected by various external factors such as the use of
contraceptive methods. According to several studies that have investigated this
relationship, they establish that, during their use, the vaginal microbiota can be altered,
increasing the probability of producing more dysbiotic states and leaving users much
more exposed to vaginal infections. The aim of this research was to analyze the impact of
contraceptive methods on the vaginal microbiome, identifying which of them can alter it.
In addition, the composition of the vaginal microbiota was investigated as a function of
the contraceptive method used. For this purpose, a systematic review was carried out
including 26 studies such as: cohort, cross- sectional, randomized controlled, case-
controlled, case-controlled and quasi-experimental studies obtained from the following
databases: Pubmed, Scielo and Lilacs. All studies were published in English between the
years 2013-2024, and were evaluated with the JBI tool, evidencing a low risk of bias.
Those methods with the greatest impact on the vaginal microbiome were identified, with
DMPA being the main one, while to a lesser extent IUD- CU, IUS-LNG and Net. On the
contrary, contraceptives that produce minimal changes in the vaginal microbiome include
OCPs, AV-DP, OCPs and NOCs. Regarding the composition of the vaginal microbiota
by contraceptive use, Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae and Sneathia spp are
present in higher proportions in users of IUD-CU, DMPA, LNG-IUS, and CCVR. While
a vaginal microbiome dominated by Lactobacillus crispatus has been more commonly
identified in OCP and AV-DP users. In contrast, Lactobacillus iners, is prevalent in

various hormonal and non-hormonal contraceptive methods.

Keywords: Contraception, contraceptive prevalence surveys, fertility and

Lactobacillus.



3. Introduccion

El microbioma vaginal comprende un sistema complejo de microorganismos que se
relacionan y estan en constante equilibrio, este microbioma cambia a lo largo de la vida y se
encuentra conformado principalmente por microorganismos denominados Lactobacillus,
conjuntamente con una microbiota intermedia constituida por bacterias de localizacion
intestinal y de la piel. Como es de esperarse, ante el balance de este microecosistema se pueden
prevenir infecciones del tracto genital inferior. Cuando este equilibrio se altera, aumenta la
probabilidad de desarrollar vaginosis bacteriana e infecciones de transmisién sexual (Susuki et
al., 2021).

Este desequilibrio puede estar condicionado por una amplia variedad de factores,
algunos propios del organismo y otros de eleccion, como la anticoncepcion en edad fértil, que
puede conllevar a una mayor probabilidad de desarrollar complicaciones obstétricas y
reproductivas. Por lo que alrededor de siete de diez mujeres pueden presentar un estado de
vulnerabilidad sexual (Belchior et al., 2024).

Se ha encontrado una fuerte asociacion negativa entre cualquier método de
anticoncepcion hormonal, independientemente del tipo (excluyendo dispositivos
intrauterinos), y vaginosis bacteriana (VB prevalente, incidente o recurrente), dado que su
empleo prolongado puede reducir los niveles de Lactobacillus y aumentar el riesgo de
infecciones (Bucheli & Noboa, 2021; Mirian & Arias, 2023).

Mirian & Arias (2023) establecen que la VB es muy prevalente a nivel global en
mujeres en edad fértil, sexualmente activas y se origina a partir de la alteracion del
ecosistema de la vagina. Alrededor del mundo, es una causa comun de leucorrea (exceso de
flujo vaginal) y su predominio se encuentra oscilando entre el 5y el 58,5%, segun la
poblacion de estudio. En paises donde existe menor desarrollo, se han comunicado
prevalencias del 11% al 16%, mientras que, en América Latina, los datos disponibles acerca
de vaginosis varian segun el pais, con una prevalencia de aproximadamente del 16.7% en
Ecuador, del 14% en Argentina, Cuba y Per(; mientras que, en Colombia es del 6,5%.

En el estudio realizado por Pernia et al. (2022) en el pais de Venezuela, se analizé la
relacién entre los métodos anticonceptivos y las manifestaciones clinicas que llegan a
producirse en el microbioma vaginal debido a su uso, donde los resultados mas significativos
fueron evidenciados con el uso de anticonceptivos orales y el preservativo. Siendo la

anticoncepcion oral la que se asocié en mayor medida, al aumento de infecciones como



vulvovaginitis candidiasica 'y VB. Mientras que el preservativo presentd una baja incidencia
tanto de VB y vulvovaginitis candidiasica. En cuanto a la presencia de una probable
tricomoniasis, su incidencia es inexistente cuando se lo utiliza de forma correcta.

El conocimiento a fondo acerca del efecto de los métodos anticonceptivos en el
organismo, ofrece conocimiento Util acerca de cuales y como estos pueden llegar a alterar el
microbioma vaginal, lo que pude conducir al desarrollo de nuevos y mas sofisticados métodos
que sean mas efectivos, seguros y que no lleguen a comprometer la integridad fisica de las
usuarias.

Por lo que la presente investigacion plantea la siguiente interrogante: ¢Cudles son los
principales métodos anticonceptivos que llegan a alterar el microbioma vaginal en pacientes
en edad fértil y como se encuentra constituida esta microbiota debido al uso de dichos métodos?
Para dar respuesta a esta pregunta se ha propuesto realizar una revision sistematica sobre este
tema, con el propdsito de identificar los principales métodos de anticoncepcion que modifican
el microbioma vaginal e investigar la diversidad de la microbiota vaginal de acuerdo al método
anticonceptivo utilizado.

Teniendo como antecedente que el uso de los métodos anticonceptivos son capaces de
alterar el microbioma vaginal y producir manifestaciones clinicas debido al cambio de la
composicién de la microbiota, el presente Trabajo de Integracion Curricular busca consolidar
respaldo bibliografico actual, para que los profesionales de la salud y aquellas mujeres que
utilizan y/o planean utilizar algun método de planificacion familiar tengan conocimiento acerca
de la influencia de la anticoncepcidn en una edad fértil y orientar a futuras investigaciones en

este campo de gran relevancia para la salud.



4. Marco Tedrico

4.1. Microbioma Vaginal
4.1.1. Definicion

Se denomina como microbioma a la suma total de todas las células o
microorganismos que coexisten en estrecha relacion tanto en el interior como en la superficie
exterior del cuerpo humano y todos sus genes (Troconis, 2022). La mucosa vaginal se
encuentra constituida por un epitelio escamoso estratificado no queratinizado cubierto por
secrecion cervicovaginal. La cual adquiere glucosa, oxigeno y otros nutrientes de los tejidos
submucosos subyacentes por medio de difusion debido al suministro limitado de sangre, lo
que establece una condicién de habitat sumamente anaerdbica, por lo que alberga una
comunidad microbiana compleja, donde los microorganismos y sus genomas componen en
conjunto todo el habitat, también denominado como microbioma vaginal (Chen et al., 2021).

A pesar de no poseer glandulas, la mucosa vaginal, recubierta por secrecion derivada
del producto de la exudacion del propio epitelio y del cuello del Gtero, le otorga esta
consistencia mucosa. Esta secrecion presenta abundantes nutrientes que permite la
colonizacién de la cavidad por bacterias, las cuales forman parte de la microbiota autoctona.
Sin embargo, para evitar el establecimiento de microorganismos indeseables, alberga
concentraciones elevadas de células fagocitarias, células de la linea linfoide y factores
solubles como defensinas; proteinas del sistema complemento, lactoferrina e

inmunoglobulinas de tipo A (Alvarez et al., 2015).

4.1.2. Composicion del Microbioma Vaginal

El microbioma vaginal se encuentra compuesto por diversos phylum de bacterias,
hongos y familias virales, las cuales interactGan en conjunto en los procesos de metabolismo,
defensa y proliferacion que ayudan al correcto funcionamiento de este microecosistema.

Un microbioma vaginal saludable estd dominado por Lactobacillus, que producen
varios compuestos antimicrobianos, entre otros microorganismos presentes se encuentran
Actinobacteria, Prevotella, Veillonellaceae, Streptococcus, Proteobacteria,
Bifidobacteriaceae, Bacteroides y Burkholderiales. Ademas, se considera que la Candida
albicans forma parte de la microflora urogenital de los seres humanos, estas levaduras
establecen una relacién comensal, sin embargo, pueden convertirse en patdgenos oportunistas
cuando existe una alteracion de la microbiota o cuando la eficiencia del sistema inmune esta
comprometida (Busquets et al., 2024; Chen et al., 2021).



A través de estudios de secuenciacion de alto rendimiento, se ha podido establecer cinco
tipos de estados comunitarios (CST) en términos de microbioma vaginal, los cuales
comprenden CST I, I, 111 'y V, los cuales se encuentran dominados por L. crispatus, L. gasseri,
L. iners y L. jensenii, respectivamente, mientras que en el caso del CST IV, presenta una alta
diversidad de comunidades microbianas, el cual se caracteriza por presentar bacterias
anaerobicas obligadas como Atopobium, Gardnerella, Prevotella, Mobiluncus y otros taxones
del orden Clostridiales (Tabla 1) (Chen et al., 2021).

Tabla 1.

Tipos de estados de la comunidad del microbioma vaginal

Tipo de estado comunitario Microorganismos

CTS|I L. crispatus
CTD I L. gasseri
CTS i L. iners

CST IV-A Anaerococus, Peptoniphilus, Corynebacterium, Provetella,

Finegoldia y Streptococcus
CST IV-B Atopobium, Gardenerella, Sneathia, Mobiluncus,
Megasphera y diversos tipos de Clostridiales

CTSV L. jensenii

Nota. Adaptado de Gallegos et al. (2021).

4.1.3. Funcion del Microbioma Vaginal

En la vagina, la relacion de mutualismo entre los microorganismos con el huésped
brinda la primera linea de defensa contra el ataque de patdgenos oportunistas, a este
equilibrio se lo conoce como eubiosis, sin embargo, si los agentes patdégenos logran alterar
este equilibrio simbiotico puede provocar una inflamacion en esta regién, denominada como
disbiosis.

La mucosa vaginal, la cual comprende parte del microbioma vaginal, brinda
proteccion al tracto genital inferior de patdgenos dafiinos, incluido el VIH, por medio de la
produccidn de la proteina surfactante A, la cual proporciona defensa al huésped; por medio
de la opsonizacion de patdgenos, alterando los niveles de citocinas proinflamatorias,
promoviendo la funcidn oxidativa de las células fagociticas y estimulando la diferenciacion
de las celulas presentadoras de antigenos, vinculando asi la inmunidad tanto innata con la
adaptativa (Kalia et al., 2020).



4.1.4. Influencia del Microbioma Vaginal en la Salud General.

A lo largo de la vida de una mujer, el microbioma vaginal sufre alteraciones
importantes asociados con periodos de transicion como la pubertad y la menopausia, por lo
que, durante estos periodos, el microbioma vaginal puede afectar la fisiologia reproductiva
del huésped, por lo que la vagina posee una serie de celulas y receptores relacionados con el
sistema inmunologico que ayudan a detectar alteraciones en el entorno microbiano (Smith &
Ravel, 2017).

La acidez de la cavidad vaginal inhibe el crecimiento de otros microorganismos y
mantiene estable el microbioma, ademas que las bacterias productoras del acido lactico,
mantienen este pH bajo debido a su actividad de fermentacion, protegiendo la zona de la
invasion de microorganismos patogenos. Al producirse cambios en la microbiota vaginal,
existira una proliferacién mas rapida e incontrolada de sustancias biolégicas dafiinas y la
elaboracion de productos de desecho metabdlicos, que pueden desencadenar a una
inflamacién, descamacion e irritacion de la pared vaginal (Mirian & Arias, 2023).

4.1.5. Factores que Alteran el Microbioma Vaginal

El microbioma vaginal el cual comprende un microecosistema complejo y dindmico,
el cual sufre variaciones constantes durante el ciclo menstrual y toda la vida de la mujer,
puede verse alterado por factores como la edad, los niveles de estrogenos, la menstruacion, el
fumar cigarrillo, realizarse duchas vaginales, el estrés crdnico, el coito, los habitos higiénicos,
entre otros. Sin embargo, los cambios méas drasticos se evidencian durante la pubertad, dado
por el incremento de glucdgeno y estrogenos que hace que aumenten los lactobacilos, el
acido lactico, el grosor del epitelio escamoso estratificado vaginal y la capa mucosa
protectora, desarrollando un medio &cido (Bucheli & Noboa, 2021).

4.2. Microbiota Vaginal
4.2.1. Definicion

El término “microbiota” es utilizado para denominar a la comunidad o colonia
bacteriana presente en un sitio u érgano especifico del cuerpo humano (Troconis, 2022). La
microbiota vaginal es considerada como un microecosistema intrincado y dindmico que sufre
variaciones constantes durante toda la vida de una mujer. Se encuentra constituida
principalmente por bacterias no patégenas, denominadas lactobacilos o Bacilos de Doderlein,
los cuales son bacilos Gram positivos que metabolizan distintas sustancias y mantienen un
pH vaginal bajo (3.8-4.5), estas comunidades bacterianas coexisten en una relacion de

mutualismo con el huésped humano al proteger el medio vaginal de la colonizacién de



microorganismos patdgenos, mientras que el huésped brinda los nutrientes necesarios para su

proliferacion. La colonizacion y su predominio son rasgos normales de una microbiota

vaginal sana, generalmente dada por especies como Lactobacillus gasseri, Lactobacillus

crispatus, Lactobacillus iners y Lactobacillus jensenii (Chee et al., 2020).

Entre otros microorganismos mas frecuentemente encontrados o aislados en la

microbiota vaginal, se encuentran representados en la Tabla 2.

Tabla 2.

Microorganismos mas frecuentemente aislados en la vagina de mujeres sanas

Microrganismo

Especie

Cocos y bacilos Gram positivos
anaerobios aerotolerantes
Cocos y bacilos Gram positivos
anaerobios facultativos

Lactobacillus
Streptococcus
Corynebacterium
Staphylococcus

Bacilos Gram negativos Proteus
aerobios facultativos Klebsiella
Escherichia
Micoplasmas Ureaplasma
Mycoplasma
(sobre todo M. hominis)
Bacilos y cocos Gram positivos Peptococcus
anaerobios estrictos Propionibacterium
Clostridium
Bifidobacterium
Peptostreptococcus
Eubacterium
Atopobium
Bacilos Gram negativos Bacteroides
anaerobios estrictos Prevotella

Nota. Adaptado de Troconis (2022).

4.2.2. Composicion de la Microbiota Vaginal

La microbiota vaginal pasa por diversas etapas a lo largo de la vida de una mujer, las
cuales se ven influenciadas por la actividad endocrina, que influye tanto en su estructura y las
condiciones imperantes de la cavidad vaginal (Alvarez et al., 2015).

Los fetos reciben estimulos de las hormonas maternas por medio de la placenta, por lo
gue su vagina se coloniza con lactobacilos al nacer, posiblemente adquiridos durante su paso
por el canal del parto por lo que, al momento de su nacimiento, presenta en su vagina, los
estroégenos prestados por la madre. Es a partir de las 24-48 horas del nacimiento que aparecen
los lactobacillus, y durante las primeras semanas de edad, el bebé sigue presentando los



estrégenos prestados por la progenitora, permitiendo que el epitelio de la vagina pueda
proliferar y madurar, mas la presencia de los lactobacillus en esta cavidad, que favorecen la
produccion de &cido lactico. Todos estos cambios, tanto anatémicos, fisiolégicos y
bioguimicos, observados en la nifia recién nacida, son transitorios y desaparecen al ser
metabolizados y eliminados los estrégenos de la madre. En la nifiez, su sistema endocrino se
encuentra en reposo, por lo que no se produce estrégeno, lo que genera una mucosa muy
delgada, ademas, la falta de produccion de glucogeno, provoca un crecimiento bajo de
lactobacillus, produciendo un pH neutro o alcalino en la vagina.

Durante la pubertad comienza el desarrollo folicular y por lo tanto la produccién de
estrégeno, lo que estimula el engrosamiento y la proliferacion del epitelio vaginal con el
aumento de glucdgeno intracelular y sus productos del metabolismo, como la maltosa y
maltotriosa, los cuales son fermentados por los lactobacillus, produciendo el &cido lactico,
acidificando la vagina y estableciendo a los lactobacillus como la bacterias dominantes de
esta microbiota. En el ciclo menstrual, el efecto de las hormonas, progesterona y estradiol
alteran el epitelio vaginal, por lo que los niveles de Gardnerella vaginalis junto al L. iners
aumentan significativamente y se reducen cuando se acerca el final del ciclo menstrual, esto
se lo ha atribuido a la disponibilidad de hierro durante la menstruacion, lo que favorece la
proliferacion de estas baterias, mientras que los niveles del L. jensenii y L. crispatus actian
de forma opuesta.

En la menopausia y postmenopausia, los foliculos ovaricos se van agotando, por lo
que la sintesis del estrégeno se ve afectada y empiezan a descender sus niveles, 10 que genera
que se adelgace el grosor de la mucosa. Ademas, con la reduccion de los niveles de
glucégeno, disminuye la cantidad de lactobacillus, a su vez afectando los niveles de acido
lactico y elevando el pH vaginal. En la posmenopausia, la microbiota vaginal presenta una
diversidad microbiana, donde se disminuyen las secreciones vaginales, aumenta la sequedad
de la cavidad vaginal, se eleva el pH y por consiguiente se produce la dispareunia (Troconis,
2022).

4.2.3. Funcion de la Microbiota Vaginal

La microbiota vaginal esta compuesta por distintas especies de Lactobacillus, que se
desarrollan en el ambiente anaerdbico vaginal y producen distintos compuestos
antimicrobianos, como acido lactico, peroxido de hidrégeno y bacteriocinas, que contribuyen
a un microbioma vaginal saludable y establecen una defensa contra distintos patdgenos

invasores. Las especies de Lactobacillus conjuntamente en un 20% con las células epiteliales
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son las principales productoras de acido L -lactico y &cido D -lactico que mantienen el valor
del pH del habitat por debajo de 4,5. No obstante, el papel del peréxido de hidrégeno en el
microbioma vaginal aun sigue siendo controversial, sin embargo, algunos estudios han
demostrado que tiene efectos positivos sobre la restriccion del crecimiento excesivo de

microbios patogenos (Chen et al., 2021).

4.2.4. Factores que Alteran la Microbiota Vaginal

La relacién entre el huésped humano y la microbiota vaginal constituye una constante
dindmica, sin embargo, esta interaccion se puede ver influenciada por la fisiologia vaginal y
la microbiota a lo largo de la vida de una mujer, las cuales se encuentran determinadas por
periodos de transicion como la pubertad, la menopausia y el embarazo. De igual forma los
cambios hormonales, la menstruacién, uso descontrolado de medicamentos y duchas
vaginales son factores comunes que dirigen los cambios temporales en la microbiota vaginal
humana (Chee et al., 2020; Mendling, 2016).

Incluso la especie predominante de Lactobacillus proporciona un grado de proteccién al
ecosistema vaginal. Por ejemplo, la disbiosis y la baja estabilidad suelen estar influenciados
por una microbiota vaginal dominada por L. iners. Mientras que una alta estabilidad de la
comunidad vaginal se ve aumentada por L. crispatus, los cuales producen tanto acidos Dy L
-lacticos. A diferencia de L. iners que no puede generar &cido D -lactico, el cual juega un
papel mas importante que el &cido L -lactico (Chen et al., 2021).

La alimentacion puede llegar a afectar la microbiota, dado que una dieta elevada en
azucares y carbohidratos promueve la proliferacion de bacterias dafiinas, mientras que una
dieta equilibrada y abundante en alimentos fermentados colabora a mantener un equilibrio
saludable en la microbiota vaginal (Mirian & Arias, 2023).

Acerca de la conducta sexual, en mujeres que han tenido multiples parejas y la falta de
uso de método anticonceptivos, se han relacionado con una mayor diversidad de microbiota
vaginal y una reduccion de lactobacilos. También de reportarse citoquinas inflamatorias
elevadas, las cuales se relacionan con la existencia de microorganismos causantes de ITS
(Mora, 2019).

4.2.5. Formas para poder identificar un cambio en el microbioma vaginal.
En diversos estudios se han identificado distintas maneras en que los investigadores
determinan la alteracién en el microbioma vaginal. Entre las principales formas para poder

identificarlas, se encuentran:
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1. Tipos de estado comunitario microbiano (CST), o también denominado como
vaginotipos, que incluyen CST I, II, Il y V, los cuales se encuentran dominados L.
crispatus, L. gasseri, L. inersy L. jensenii, respectivamente. En contraste, el CST 1V,
asociado con VB, presenta una alta diversidad de comunidades microbianas (Chen et al., 2021).

2. Puntuacion de Nugent, que evalta los morfotipos bacterianos en la secrecion
vaginal a través de una tincion de Gram. Segun la puntuacion obtenida, se clasifica la
microbiota como normal, intermedia o indicativa de VB. A partir de la asignacién un puntaje
que va del 0 al 10; dicha escala cuantifica los siguientes morfotipos bacterianos: bacilos rectos
Gram positivos (Lactobacillus sp), bacilos curvos Gram variables (Mobiluncus sp) y
cocobacilos Gram variables (Gardnerella vaginalis), con base en el nimero de elementos de
cada morfotipo por campo de 100x se asigna un valor; si el valor es de 7 a 10 puntos se
considera como sugestivo de VB, de 4 a 6 puntos se identifica como una microbiota intermedia
y de 0 a 3 se considerada como normal. Es considerado el método mas aceptado para poder
diagnosticar una VB en muchos paises. Se le considera la prueba de oro, y en diversos estudios
realizados se observa que presenta mayor sensibilidad y especificidad que los criterios de
Amsel. (Jiménez et al., 2020).

3. Diversidad alfa, definida como la riqueza de especies dentro de una comunidad
homogénea, y que puede ser medida en funcidn del numero de especies presentes, o0 bien segin
la distancia filogenética que hay entre ellas (Hato & Lopez, 2020).

4. Presencia de satelitosis, que es la acumulacién de linfocitos alrededor de las células
epiteliales, indicando una respuesta inmune o inflamatoria. asi como cambios coilociticos, que
es la transformacion de las células epiteliales infectadas por el Virus del Papiloma Humano
(Micinquevich et al., 2019).

5. Candidiasis, una enfermedad micética causada por levaduras pertenecientes del
género Candida, siendo Candida albicans el agente etioldgico mas comun. Esta levadura habita
como comensal en las superficies mucosas y la piel (Lazo et al., 2018).

6. Presencia de levaduras, organismos unicelulares considerados hongos. Sus células
suelen ser ovaladas, aunque también pueden presentarse en formas esféricas, cilindricas o
elipticas (Mendoza, 2020).
4.3.¢Que son los Métodos Anticonceptivos?

Los métodos anticonceptivos se usan como mecanismos que permiten impedir o
inhibir significativamente la probabilidad de una fecundacion durante las relaciones sexuales.

Por lo que contribuyen decisivamente en la toma de decisiones acerca del control de la

12



natalidad, la prevencion de embarazos no deseados y embarazos en adolescentes. Sin

embargo, cada metodo tiene sus indicaciones y se recomienda buscar aquel que sea mas

idéneo para cada circunstancia y que no llegue a comprometer la salud (Inchiglema, 2020).

Entre las caracteristicas mas importantes y que se deben valorar al momento de elegir

un método anticonceptivo, se encuentran la eficacia, la cual es mayor; cuando el método

anticonceptivo se usa de forma correcta, la seguridad, dado que algunas mujeres pueden

presentar condiciones de salud que restringen su uso, la aceptabilidad, ya que para algunas

personas puede resultar beneficioso, pero para otras puede conllevar problemas de salud, por

lo que cada persona debe elegir el mas adecuado de acuerdo a sus necesidades, También se

encuentran otros puntos importantes como: La facilidad de uso, la disponibilidad, la

reversibilidad y el costo (Diaz & Schiappacasse, 2017).

4.3.1. Clasificacidn de los Métodos Anticonceptivos

El papel del profesional de salud es informar acerca de todas las opciones que un

individuo posee al momento de elegir un método anticoncepcional, de tal manera que se le

facilite al usuario tomar una eleccion propia, libre e informada. De acuerdo con Diaz &

Schiappacasse (2017) su clasificacion se establece de la siguiente manera:

4.3.1.1. Métodos Hormonales

4.3.1.1.1. Combinados orales. Comprenden pastillas que contienen las hormonas del
estrogeno y progestageno, que alteran la funcion hormonal, las cuales inhiben la
ovulacion, ademas de alterar el moco cervical, lo que imposibilita el paso de los
espermatozoides de la vagina hacia el Utero. Sin embargo, algunas mujeres pueden
manifestar nauseas, cefalea leve, aumento de peso, sensibilidad mamaria, acné,
nerviosismo, etc. por su uso.

4.3.1.1.2. Anticonceptivos combinados inyectables mensuales. Consiste en inyecciones que
contienen: estrégeno y progestageno. La inyeccién mensual es aplicada por via IM
(intramuscular), donde la primera dosis sera administrada entre el primer. y
séptimo dia del ciclo menstrual, donde las siguientes dosis seran aplicadas cada 30
dias (con un rango de 7 dias antes o después de la fecha establecida).

4.3.1.1.3. Anillo vaginal combinado. Es un anillo de plastico (acetato de vinil etileno), el
cual es flexible, de 54 mm de diametro y 4 mm de espesor. Posee 2 hormonas, el
etonogestrel y etinilestradiol, que libera 120 mcg de etonogestrel y 15 mcg de

etinilestradiol al dia. El anillo es insertado en la cavidad vaginal entre los dias 1 a
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4.3.1.1.4.

5 del ciclo menstrual, el cual es utilizado por 3 semanas consecutivas y se extrae
al dia 22 del ciclo, después se debe suspender su uso por una semana.

Parche transdérmico combinado. Es un sistema anticonceptivo transdérmico que
posee norelgestromin y etinilestradiol, el cual desprende 150 mcg de
norelgestromin y 20 mcg de etinil estradiol al dia. Se utilizan por tres semanas,
donde el primer parche se coloca el primer dia de la menstruacion, el segundo
alrededor del dia 8 del ciclo (donde se retira el primer parche), y el tercero es
colocado en el dia 15 y retirado el dia 22 del ciclo menstrual, después de ese dia,

no se debe utilizar por 7 dias el parche.

4.3.1.2. Anticonceptivos hormonales de progestageno solo

43.1.2.1.

4.3.1.2.2.

43.1.2.3.

4.3.1.2.4.

Pastillas de progestageno solo. Comprenden comprimidos que poseen a esta
Unica hormona, donde su principal mecanismo de accion consiste en el
espesamiento del moco cervical, impidiendo el paso de los espermatozoides de la
vagina al utero. Generalmente estas pastillas solo son utilizadas durante la
lactancia, aunque también se usan cuando la mujer no esta amamantando. Si la
mujer se encuentra en amenorrea de lactancia, podra comenzar a tomar la primera
pastilla cualquier dia a partir de la sexta semana después del parto. En el cual
debera tomar un comprimido diariamente a la misma hora, sin hacer pausa entre
un envase y el siguiente.

Inyectables de progestageno solo. Son inyecciones que contienen solo
progestageno y son administradas cada 3 meses por via intramuscular, su accion
principal es inhibir la ovulacion y alterar el moco cervical. Cuando se utiliza de
forma correcta, menos del 1 por mil de las mujeres que lo utilizan puede quedar
embarazada.

Implantes Subdérmicos de progestageno solo. Comprenden una o dos capsulas
de un pléstico especial, especificamente el silastic o etilen vinil acetato/EVA, el
cual se encuentra situado debajo la piel en la parte interna del antebrazo o del
brazo, utilizando una aguja especial y con anestesia local, su accién principal se
basa en la liberacion a un ritmo constante de pequefias dosis diarias de
progestageno, con el fin de poder espesar el moco cervical, impidiendo el paso de
los espermatozoides.

Anillo vaginal de progesterona. Se basa en un anillo de silastic de 58 mm de

diametro que posee alrededor de 2 g de progesterona, el cual libera 10 mg de
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progesterona por dia por un periodo de 4 meses. La progesterona aumenta el
periodo de anovulacion y amenorrea posparto, fortaleciendo los mecanismos
naturales de infertilidad asociados a la lactancia. Es insertado en la vagina después
de las 4 semanas posparto, cuando la mujer se encuentra en amenorreay en
lactancia exclusiva. El anillo se mantiene en esta area y es reemplazado cada 3-4

meses mientras dure la lactancia o hasta que se cumpla un afio desde el parto.

4.3.1.3.Anticoncepcion hormonal de emergencia

Son pildoras anticonceptivas utilizadas en casos especiales para prevenir el embarazo

no deseado o después de una relacion sexual en la cual no se ha utilizado proteccion

anticonceptiva. Su accién se enfoca en impedir que el évulo sea fecundado, sin embargo, no

impiden la implantacién o interrumpen el embarazo por lo que no son abortivas. Pueden ser

utilizadas por mujeres jévenes o adultas, tengan o no hijos y que no presentan

contraindicaciones.

4.3.1.4.Métodos no hormonales reversibles

43.1.4.1.

4.3.1.4.2.

43.1.4.3.

Dispositivo intrauterino de cobre (DIU). Es un dispositivo ubicado dentro del
Utero para prevenir el embarazo. Presenta una accion espermicida, dado que
disminuye la movilidad espermatica, ademas de alterar el moco cervical y la
motilidad de las trompas de Falopio. Es insertado a los siete primeros dias del
ciclo menstrual, sin embargo, también puede ser colocado en ausencia de
menstruacion si se esta seguro de que no haya embarazo, inmediatamente despues
del parto (mé&ximo 48 horas) e inmediatamente después de un aborto.

Dispositivo intrauterino con levonorgestrel. Comprende un pequefio dispositivo
de plastico en forma de letra T y que posee a la hormona levonorgestrel, ubicado
dentro del utero y su duracion suele ser alrededor de 5 afios, su mecanismo de
accion se basa en espesar el moco cervical. Suele ser colocado durante los
primeros 7 dias del ciclo menstrual. Similar al DIU, también puede ser instalado
en ausencia de menstruacion, si se esta seguro de que no hay embarazo, en este
caso, se necesitaria proteccion anticonceptiva o abstinencia sexual por 7 dias.
Tambien se lo puede colocar inmediatamente después de un aborto y después de 4
semanas de un parto.

Condon masculino. Es una delgada funda de goma (latex) utilizada por el hombre
para cubrir el pene, los cuales pueden encontrarse lubricados con espermicidas o

con otro tipo de lubricantes y otros que no poseen lubricacion. Este impide el
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43.1.4.4.

43.1.4.5.

4.3.1.4.6.

embarazo al evitar que el hombre eyacule el contenido seminal dentro de la
vagina. Cuando es utilizado de forma correcta y consistente, pueden presentarse
embarazos alrededor de 2 de cada 100 mujeres cuyas parejas usan el condon
masculino durante un afo.

Condon femenino. Es una bolsa cilindrica de un plastico fino y resistente
(poliuretano), la cual se encuentra lubricada con dimeticona, que posee dos anillos
flexibles, uno interno y movil que se coloca en la cavidad vaginal y otro externo y
fijo, ubicado fuera de la vagina. Por lo que actia como un reservorio para los
espermatozoides eyaculados, impidiendo que entren en contacto con la vagina.
Diafragma. Consiste en una membrana de latex con un borde en forma de anillo
flexible, que es colocado en la vagina, cubriendo el cuello del Gtero, lo que impide
la entrada de los espermatozoides a esta zona. La medida del diafragma a utilizar
va a depender del criterio del profesional de salud capacitado en este tema, debe
emplearse en todas las relaciones sexuales, antes de cualquier contacto entre la
vagina y el pene, o pude ser puesto algunas horas antes.

Espermicidas. Comprenden productos quimicos de cremas, espumas y 6vulos que
son colocados dentro de la vagina. Su accién es inmovilizar o matar a los
espermatozoides, evitando su entrada al Gtero. Deben ser utilizados antes de cada
relacion sexual. En el caso de los comprimidos y dvulos su colocacién en la
vagina debe ser 10 min antes del encuentro, mientras que para las cremas o

espumas no se necesita tiempo de espera.

4.3.1.5.Métodos Anticonceptivos Naturales

43.15.1.

4.3.1.5.2.

Método de la amenorrea de la lactancia. Es un método anticonceptivo utilizado
en los primeros 6 meses de post parto, por aquellas mujeres que dan lactancia
exclusiva y en amenorrea. La succion repetitiva del pezén produce un efecto que
inhibe la funcionalidad del hipotalamo y la hipofisis, ademés que, modifica la
secrecion pulsatil de la hormona luteinizante (LH). Para utilizar este método se
deben cumplir tres condiciones: amamantar exclusivamente, presentar amenorrea
y que el bebé debe tener hasta 6 meses de edad. La probabilidad de que una mujer
quede embarazada por el uso de dicho método es de 1 en 200 mujeres.

Método del ritmo o calendario. Se basa en el conocimiento del periodo fértil de la

mujer, a partir de los antecedentes de sus ciclos menstruales.
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4.3.1.5.3.

4.3.1.5.4.

4.3.1.5.5.

Método de los dias fijos o collar del ciclo. Es una herramienta que ayuda a las
mujeres a llevar un registro de su ciclo menstrual y a identificar sus dias fértiles.
El collar posee 32 cuentas, cada una de las cuales representa un dia del ciclo: 1
cuenta roja: Representa el primer dia de la menstruacién, 6 cuentas marrones:
Representan los dias infértiles antes de la ovulacion (en los que se puede tener
relaciones sexuales sin proteccién), 12 cuentas blancas: Representan el periodo
feértil (en el que no se debe tener relaciones sexuales sin proteccion) y 13 cuentas
marrones: Representan los dias infértiles después de la ovulacion.

Método de la temperatura basal. Se basa en la aparicion de un aumento de
temperatura post-ovulacion de aproximadamente 0.5 °C por encima del promedio
de la fase folicular. Este incremento se produce entre los dos y tres dias después
del pico de la hormona luteinizante (LH) en el plasma, mientras que la ovulacion
se produce dentro de las 24 horas posteriores a este pico de LH en la sangre.
Método del moco cervical o Billings. Se fundamenta en la identificacion del
periodo fértil a traves de la evaluacion de las caracteristicas del moco cervical, el
cual su composicion es modificada por la accion del estrogeno y la progesterona a
lo largo del ciclo menstrual. Esta alteracién permite conocer a la mujer si se
encuentra en un periodo de fertilidad, por lo que debe observar las caracteristicas
de su moco cervical cada vez que va al bafio, colocando sus dedos en la entrada de
la vagina, recogiendo el moco entre los dedos pulgar e indice, separandolo y

estirandolo.

4.3.1.6. Métodos No Hormonales Permanentes

43.1.6.1.

4.3.1.6.2.

Esterilizacion quirargica femenina o ligadura de trompas. Es una operacion
donde las trompas de Falopio son ligadas (amarradas) y a veces cortadas. La
ligadura puede realizarse por via vaginal, abdominal o laparoscopica. La ligadura
de trompas es un método permanente, por lo que las mujeres deben asesorarse
adecuadamente para que la decisién elegida sea libre, voluntaria e informada.
Esterilizacion quirargica masculina o vasectomia. Consiste en una cirugia menor
enfocada en cortar los conductos deferentes, por lo que el hombre al momento de
eyacular, en el contenido espermatico no habra espermatozoides. Existen
diferentes técnicas para hacer una vasectomia, la cual consiste en realizar un
pequefio corte en el escroto, con anestesia local. Dura aproximadamente 10 a 20

minutos y puede ser realizada en forma ambulatoria y no requiere hospitalizacion.
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4.4. Rango de Edad Considerado como Fértil en Mujeres

La edad en la cual una mujer es considerada como fértil es a partir de los 14 afios, sin
embargo, el metabolismo de cada una es distinto, por lo que para ser considerada como feértil
se debe producir la menarquia, donde empezaria el proceso de ovulacion. Es a partir de los 37
afios que la fertilidad de la mujer decrece aceleradamente hasta los 44 afios, donde las
probabilidades bioldgicas de ser madre disminuyen, lo que no quiere decir que sea imposible,
sino que la probabilidad de éxito es mucho menor. La época de fertilidad femenina se la
divide en las siguientes etapas:

e Laprimera etapa es la fertilidad temprana que va desde los 14- 20 afios, considerada
como la etapa de adaptacidn, debido al desarrollo acelerado del crecimiento y de
cambios fisicos y biol6gicos.

e Lasegunda etapa denominada como maxima fertilidad, oscila entre los 20 y 27 afios,
donde la mujer alcanza la madurez sexual, posee toda la energia psiquica y fisica para
explorar sus emociones.

e Latercera etapa Ilamada edad fértil que comprende desde los 28 a 40 afios, en el que
suelen producirse algunos cambios fisioldgicos en su organismo, pero adn tiene la
posibilidad de quedar embarazada. Sin embargo, es a partir de los 35 afios de edad,
donde empieza a disminuir el desarrollo bioldgico del organismo (Inchiglema, 2020).
Las mujeres comienzan con una reduccion gradual de la fertilidad a partir de los 38

afios, seguido aproximadamente de un periodo de 10 afios hasta llegar a la pérdida completa
de la actividad folicular, etapa denominada como menopausia, la cual constituye un proceso
fisiologico de transicidn a una nueva situacion bioldgica, la cual trae consigo la pérdida de la

capacidad reproductiva (Lopera et al., 2016).
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5. Metodologia

5.1. Disefio de Estudio

Revision sistematica de la literatura.

5.2. Criterios de Elegibilidad

La presente revision sistematica estd basada en las pautas establecidas por el sistema
Cochrane, el cual propone que para realizar una correcta pregunta de investigacion y que esta
sea concisa, clara y enfocada, debe poseer los 4 elementos fundamentales de la sigla PICO
(Poblacion, Intervencién, Comparacion y Resultados (Outcome)) (Garcia-Perdomo, 2015).

Poblacion: Mujeres en edad fertil que utilicen algin método anticonceptivo.

Intervencién: Relacién entre los métodos anticonceptivos y su influencia en el
microbioma vaginal debido a su uso en pacientes en edad fertil.

Comparacion: No aplica

Resultados: Métodos de anticoncepcion que modifican el microbioma vaginal y a la
diversidad de su microbiota de acuerdo al método anticonceptivo utilizado.

5.3. Criterios De Inclusion
Para la presente investigacion, se aplicaran los siguientes criterios:
- Estudios relevantes y de interés que permiten cumplir con los objetivos de la
investigacion.
- Articulos cientificos publicados a partir de los afios 2013 al 2024.
- Estudios realizados en pacientes que utilicen algin método anticonceptivo.
- Atrticulos redactados Gnicamente en inglés.
- Ensayos de tipo controlado aleatorio, transversal analitico, de cohorte,

cuasiexperimental y de casos y controles.

5.4.Criterios De Exclusion

Los criterios de exclusion establecidos para este estudio son:

- Articulos cientificos donde la relacion método anticoncepcional/ microbioma
vaginal no sea evidente.

- Articulos de acceso restringido o de pago.

- Documentos o publicaciones que no tengan respaldo cientifico o academico.

- Estudios considerados como literatura gris y articulos incompletos.
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5.5. Fuentes de Informacion

La informacion fue recolectada a partir de las siguientes bases de datos: Lilacs, Scielo,
y Pubmed, donde los documentos analizados fueron tomados en cuenta a partir del afio 2013-
2024.

5.6. Estrategias de Busqueda y Seleccion de Estudio

Para la identificacion y recopilacion de informacion segun los objetivos de la
investigacion, se aplico el enfoque del método PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic Review and Meta-Analysis). Esta estrategia se guié mediante un diagrama de flujo
en donde se filtraron los distintos articulos (Page et al., 2021). Mientras que para el cribado de
la informacidn se utilizaron los términos MeSH (Medical Subject Headings) "contraception ",
"contraceptive prevalence surveys", “fertility” y "lactobacillus”. Ademas, que se utilizaron
términos no considerados como MeSH pero que permitieron dar mayor enfoque y limitacion a
la informacion encontrada, los cuales son “vaginal microbiota”, “vaginal microflora” y
“contraceptive methods”. Todos estos términos fueron asociados a través del operador
booleano AND, mientras que las combinaciones de busqueda fueron las siguientes:

e Combinacién 1: (Vaginal microbiota) AND (contraception).

e Combinacidn 2: (Vaginal microbiota) AND (lactobacillus).

e Combinacion 3: (Vaginal microbiota) AND (fertility) AND (contraception).

e Combinacion 4: (Vaginal microbiota) AND (lactobacillus) AND (contraception).
e Combinacién 5: (Vaginal microflora) AND (contraception).

e Combinacién 6: (Vaginal microbiota) AND (contraceptive methods).

e Combinacion 7: (Vaginal microbiota) AND (Contraceptive Prevalence Surveys).

Se obtuvieron un total de 2473 estudios mediante la basqueda exhaustiva en bases de
datos electronicos (Pubmed, Scielo y Lilacs). Posteriormente, se llevo a cabo el proceso de
cribado inicial utilizando las herramientas Covidence, que facilitan el proceso de deteccion y
eliminacién de duplicados (Fernandez et al., 2020) y Ryyan, para verificar que no hubiera
quedado ningun duplicado que no fuera detectado por la anterior herramienta, ademas de
agilizar las demaés etapas de la basqueda de la informacion (Rodriguez, 2018). El cribado
consistié en cuatro fases, la primera fase permitié eliminar aquellos articulos considerados
como duplicados, la siguiente fase se basé en seleccionar articulos que guarden relacion con el
tema de estudio en base al titulo y/o resumen. A continuacion, se realizé una seleccion de los
estudios previamente elegidos segun la disponibilidad del texto completo. Finalmente, la

ultima fase permitio elegir aquellos articulos de texto completo que si cumplen con los criterios
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de seleccién establecidos. El diagrama de flujo del proceso de busqueda bibliografica se

encuentra detallado en la Figura 1.

Figura 1.
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5.7. Proceso de recopilacion y extraccion de datos

Con la obtencién final de los articulos seleccionados para la presente revision
sistematica, se extrajo la informacion mas relevante, a partir de la elaboracion de una tabla de
caracteristicas (Anexo 1), en la cual se registro la informacion méas importante de cada uno de
los articulos, como: titulo, autor, afio de publicacién, tipo de estudio, poblacion de estudio,
objetivos y DOI/URL, lo que facilito la obtencion de la informacion para su posterior analisis.

De los 26 articulos seleccionados para la presente investigacion, once corresponde a
estudios de cohorte, siete a articulos transversales, seis a ensayos controlados aleatorios, uno a
un estudio de casos y controles; y uno a un estudio de tipo cuasi experimental. EI 100% de los
articulos utilizé como poblacion de estudio a mujeres en edad fertil.

El 19,23% (n=5) de los articulos fueron publicados en 2022 y 2020, respectivamente.
El 15,38% (n=4) corresponde a publicaciones de 2018. Los estudios publicados en el 2021 y
2017 representan el 11,54 % (n=3) cada uno, mientras que los articulos publicados en 2024,
2023, 2019, 2016, 2015 y 2014 constituyen el 3,85 % (n=1) cada uno.

Los estudios analizados exploran cémo diversos métodos anticonceptivos afectan la
microbiota vaginal y el entorno inmunoldgico genital. Se investigan cambios en la composicién
de bacterias como Lactobacillus spp y Gardnerella vaginalis, la asociacion con infecciones
vaginales y de transmision sexual, y el impacto en biomarcadores inmunoldgicos. Ademas, se
comparan los efectos en la microbiota entre mujeres que usan anticonceptivos y aquellas que

no los utilizan, evaluando su influencia en la salud ginecoldgica.

5.8. Lista de datos
Las variables escogidas en cada uno de los estudios previamente seleccionados para
responder a los objetivos planteados incluyeron: microbiota vaginal, microflora vaginal y

métodos anticonceptivos.

5.9. Evaluacion de la calidad
5.9.1. Riesgo de sesgo entre los estudios

Para la evaluacion de riesgo de sesgo de los articulos se utilizé la herramienta JBI
(Joanna Briggs Institute), la cual permiti6 sintetizar de forma imparcial e integral los estudios
mas relevantes para esta investigacion, dentro de las pautas establecidas por este herramienta,
la evaluacion de la calidad fue realizada en funcion al tipo de estudio (Santos et al., 2018).

Se utilizé la lista de verificacion de la evaluacion critica establecida por JBI, la cual
segun el porcentaje de preguntas que tenga como respuesta “si”” en esta lista se determina el

riesgo de sesgo, un estudio con < 50% de respuestas afirmativas posee un alto riesgo de sesgo,
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entre 50 y 69 % el estudio tiene un moderado riesgo de sesgo y un estudio >70 % de respuestas
como “si” tiene un bajo riesgo de sesgo (Goplen et al., 2019).

En total, se analizaron 26 articulos para determinar su calidad metodoldgica, de los
cuales el 100 % presentaron un riesgo de sesgo bajo, lo que indica que los estudios han seguido
un proceso metodoldgico riguroso y apropiado, lo que confiere confianza y credibilidad a los
resultados obtenidos. La evaluacion de la calidad de los estudios es detallada en el Anexo 2.
5.9.2. Evaluacion de la calidad de la revision sistemdtica

El riesgo de sesgo de la presente revision sistematica se evalu6 siguiendo la declaracion
PRISMA (Publicacion de revisiones sistematicas y metaanalisis), esta posee una lista de
comprobacion de 27 items esenciales que deberan incluir en una revision sistematica, como la
estrategia de busqueda, seleccion de estudios, evaluacion de riesgo de sesgo, métodos de
sintesis, entre otros. Lo que permitié transparentar y explicar claramente todos los pasos y
decisiones que fueron tomadas durante el proceso de revision (Yepes-Nufiez et al., 2021).

Se contabilizo la cantidad de “Si” de la lista de verificacion y se calcul6 el porcentaje
correspondiente considerando que un porcentaje > 70 % representa un sesgo bajo, 50-69 %
sesgo moderado y < 50 % sesgo alto, teniendo un valor de 74,07 % (Anexo 3) que representa
un riesgo bajo.

5.10. Sintesis de resultados

Los articulos elegidos se exhiben en tablas y figuras organizadas conforme a las
variables examinadas que fueron identificadas durante la revision sistematica, analizando qué
métodos anticonceptivos llegan a alterar el microbioma vaginal y como se encuentra la

microflora vaginal debido a su uso.
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6. Resultados

A continuacién, se presentan los hallazgos obtenidos del analisis de los estudios
revisados e incluidos en esta revision. Los resultados se han organizado y detallado segun los
objetivos planteados en tablas y figuras, con el proposito de brindar una vision claray completa
de estos. Lo que facilita la comprensién e interpretacion de los resultados, permitiendo una
apreciacion mas concreta de la tematica abordada en esta revision sistematica.

En lo que respecta a identificar que métodos anticonceptivos llegan a modificar el
microbioma vaginal, se utilizaron 26 estudios publicados por Haddad et al. (2023), Mitchell
et al. (2014), Balle et al. (2020), Fosch et al. (2018), Dabee et al. (2021), Zuend et al. (2020),
Whitney et al. (2020), Onywera et al. (2021), Dabee et al. (2022), Bassis et al. (2017), Austin
et al. (2021), Achilles et al. (2018),Brooks et al. (2016), Fichorova et al. (2015), Ranjit et al.
(2018), Krog et al. (2022), Nicol etal. (2019), Nasr et al. (2024), Fichorova et al. (2020),
Donders et al. (2018), Happel et al. (2022), Wei et al. (2022), Roxby et al. (2016), Garg et al.
(2017), Salinas et al. (2020) y Noél-Romas et al. (2020) que aportaron con informacion
relevante para llevar a cabo el primer objetivo de esta revision.

Los métodos anticonceptivos que mas se han analizado en relacidn con su impacto en
el microbioma vaginal son el Acetato de medroxiprogesterona de depodsito (DMPA) y los
Anticonceptivos orales combinados (ACO), representando un 34,62% (n=9/26) de los estudios.
Les siguen el Sistema intrauterino de levonorgestrel (SIU-LNG) y el Conddén (CON), con un
19,23% (n=5/26); el Dispositivo intrauterino de cobre (DIU-Cu), con un 15,8% (n=4/26); y el
Enantato de noretisterona inyectable (NET-EN), el Anillo de dapivirina (AV-DP) y las Pildoras
anticonceptivas orales (PAO), con un 7,69% (n=2/26) cada uno. Finalmente, el Anillo vaginal
anticonceptivo combinado (CCVR), los Anillos intravaginales de tenofovir (TFV) y la
Ligadura de trompas (LT) representan un 3,85% (n=1/26) respectivamente, como se muestra

en la Figura 2.
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Tabla 3.

Métodos anticonceptivos que modifican el Microbioma vaginal

o Métodos Afo de ~ L ., . . .
N anticonceptivo  Publicacion Afio de publicacion  Alteracion en el microbioma vaginal
1 DMPA Haddad et 2023 Cambio enel CST
al.
Mitchell et 2014 Alteracion de la Puntuacion de Nugent
al.
Dabee et al. 2021 Cambio enel CST
Presencia de Candidiasis
Whitney et 2021 Cambio enel CST
al. Alteracion en la puntuacion de Nugent
Elevacion de la diversidad alfa
Brooks et al. 2017 Puntuacion de Nugent estable
Elevacion de la diversidad alfa
Fichorova et 2015 Puntuacion de Nugent estable
al.
Nicol et al. 2020 Disminucidn de la diversidad alfa
Roxby et al. 2016 Puntuacién de Nugent estable
Noél-Romas 2020 Disminucidn de la diversidad alfa
et al.
2 SIU-LNG Haddad et 2023 Cambioenel CST
al.
Bassis et al. 2017 Sin cambios en el CST
Brooks et al. 2017 Alteracion de la Puntuacion de Nugent
Elevacion de la diversidad alfa
Krog et al. 2022 Sin cambios en la Diversidad alfa
Donders et 2018 Puntuacion de Nugent estable
al. Presencia de Candidiasis
3 NET-EN Balle et al. 2020 Cambio enel CST
Dabee et al. 2021 Cambio en el CST
Presencia de Candidiasis
4 DIU-Cu Bassis et al. 2017 Sin cambios en el CST
Achilles et 2018 Alteracion en la puntuacién de Nugent
al.
Wei et al. 2022 Presencia de Candidiasis
Garg K et 2017 Alteracion en la puntuacion de Nugent
al. Presencia de Satelitosis
5 CON Fosch et al. 2018 Cambio enel CST
Presencia de levaduras
Ranjit et al. 2018 Alteracion de la Puntuacion de Nugent
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N° I_\/Ietodos_ An_o d?, Afio de publicacion  Alteracion en el microbioma vaginal
anticonceptivo  Publicacién
Nasr et al. 2024 Disminucion de la diversidad alfa
Happel et al. 2022 Presencia de Candidiasis
Salinas et al. 2020 Alteracion en la puntuacion de Nugent
6 AV-DP Zuend et al 2021 Cambio enel CST
Austin et al. 2022 Puntuacién de Nugent estable
7 PAO Fosch et al. 2018 Cambio enel CST
Presencia de levaduras
Ranijit et al. 2018 Puntuacién de Nugent estable
8 CCVR Balle et al. 2020 Cambio enel CST
9 TFV Dabee et al. 2022 Cambio enel CST
Presencia de Candidiasis
10 LT Garg K et 2017 Alteracion en la puntuacion de Nugent
al. Cambios coilociticos
11 AOC Balle et al. 2020 Cambio enel CST
Disminucién de la Diversidad alfa
Onywera et 2019 Cambio enel CST
al. Alteracion en la puntuacion de Nugent
Disminucion de la diversidad alfa
Achilles et 2018 Puntuacién de Nugent estable
al.
Brooks et al. 2017 Puntuacién de Nugent estable
Disminucidn de la diversidad alfa
Fichorova et 2015 Puntuacién de Nugent estable
al.
Krog et al. 2022 Sin cambios en la Diversidad alfa
Fichorova et 2020 Alteracion de la Puntuacion de Nugent
al.
Garg K et 2017 Alteracion en la puntuacion de Nugent
al.
Salinas et al. 2020 Alteracion en la puntuacion de Nugent

Nota. DMPA: Acetato de medroxiprogesterona de depdsito; TFV: Anillos intravaginales de

tenofovir; Net-En: Enantato de noretisterona inyectable, DIU-Cu: Dispositivo intrauterino de

cobre, ACO: Anticonceptivos orales combinados, SIU-LNG: Sistema intrauterino de

levonorgestrel, PAO: Pildoras anticonceptivas orales. LT: Ligadura de trompas, AV-DP:

Anillo de dapivirina, CCVR: Anillo vaginal anticonceptivo combinado, CON: Condon.
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Figura 2.

Métodos anticonceptivos que modifican el microbioma vaginal

40
=9 n=3 NT= 25
s "
30
s
3'\\.
A
m
£ 20 =3 n=5
o
O
(=T n=4
15
10
=2 n= 2 =32
a =1 =1 =
0
DMPA ACD  SIU-LNG  CON DIU-CU  MET-EM  AV-DP Pal CCVR TFV LT

Méatodo anticonceptivo

Nota. NT: Ndmero total de articulos; n: Numero de articulos DMPA: Acetato de
medroxiprogesterona de deposito; TFV: Anillos intravaginales de tenofovir; Net-En: Enantato
de noretisterona inyectable, DIU-Cu: Dispositivo intrauterino de cobre, ACO: Anticonceptivos
orales combinados, SIU-LNG: Sistema intrauterino de levonorgestrel, PAO: Pildoras
anticonceptivas orales. LT: Ligadura de trompas, AV-DP: Anillo de dapivirina, CCVR: Anillo
vaginal anticonceptivo combinado, CON: Condén.

Por otra parte, para dar respuesta al segundo objetivo de esta revision sistematica se
encontraron 15 estudios publicados por Haddad et al. (2023), Mitchell et al. (2014), Balle et al.
(2020), Dabee et al. (2021),Zuend et al. (2021), Whitney et al. (2020), Onywera et al. (2021)
Dabee et al. (2022), Austin et al. (2021), Achilles et al. (2018), Brooks et al. (2017), Krog et al.
(2022), Nicol et al. (2019), Roxby et al. (2016) y Noél-Romas et al. (2020). En la Tabla 4 se
registra la composicion de la microbiota vaginal de acuerdo al método anticonceptivo
analizado.

La composicion de la microbiota vaginal en mujeres sanas estd dominado por
Lactobacillus, generalmente dada por especies como Lactobacillus gasseri, Lactobacillus

crispatus, Lactobacillus iners y Lactobacillus jensenii que producen varios compuestos
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antimicrobianos, previniendo la excesiva proliferacion de microorganismos oportunistas,
como Gardnerella vaginalis. Entre otros microorganismos que se encuentran de forma normal
se encuentran Actinobacteria, Prevotella, Veillonellaceae, Streptococcus, Proteobacteria,
Bifidobacteriaceae, Bacteroides y Burkholderiales (Busquets et al., 2024; Chen et al., 2021).

Cuando este ecosistema se altera, el epitelio vaginal queda menos protegido y se
produce una infeccidn vaginal. Normalmente, estas infecciones se caracterizan por un cambio
en la comunidades microbianas que incluyen un reemplazo progresivo de ciertas especies de
Lactobacillus por microorganismos patdégenos u oportunistas. Este cambio microbiano puede
dar lugar a diferentes infecciones vaginales, como VB, normalmente asociada a varias bacterias
anaerobias o facultativas, siendo las mas frecuentes: G. vaginalis Atopobium sp.; Prevotella
sp.; Bacteroides sp.; Peptostreptococcus sp.; Mobiluncus sp.; Sneathia sp.; Leptotrichia sp.; y
Mycoplasma genital, como Mycoplasma hominis y Ureaplasma urealyticum. (Salinas et al.,
2020).

Los resultados muestran que aquellas mujeres que utilizan el DMPA, su microbiota
vaginal se encuentra conformada principalmente por Lactobacillus spp y G. vaginalis (37,5%),
seguidamente de L. iners con el 25%, mientras que Saccharimonadales spp, Anaerococcus spp,
D. propionicifacien, F. magna, Peptoniphilus spp, Porphyromonas spp, A. vaginae, D.
microaerdfilo, P.  bivia, P. amnii, A. christensenii,  Gardnerella  spp.
Megasphaera spp.el se encuentran el 12,5%, respectivamente. Mientras que en mujeres que
utilizan el SIU-LNG, su microbiota vaginal se encuentra compuesto principalmente por
Prevotella spp, presente en el 100% de los casos, mientras que S. amnii, Dialister spp,
Megaesfer spp, L. crispatus, L. iners y G. vaginalis en el 50% de los casos (Figura 3).

El uso de NET-EN, se asocia con la presencia de M. hominis en el 100% de los estudios,
seguido de G. vaginalis, L. iners, Prevotella spp, A. vaginae, Sneathia spp, A. christensenii, P.
amnii, P. disiens, G. asaccharolytica, M. hominis, L. jensenii, Clostridium spp, Bacteroidia
spp y Prevotella spp detectados en el 50% de los estudios. En cuanto al DIU-Cu se ha
identificado G. vaginalis en el 100% de los articulos cientificos que analizaron este método
anticonceptivo. Ademas A. vaginae, Fusobacterium spp y Prevotella spp. se aislaron en el 50%
de los estudios (Figura 4).

En el caso del AV-DP, el microbioma vaginal esta compuesto principalmente por L.
crispatus (100%) conjuntamente con L. iners, Gardnerella spp, Prevotella spp, M. lornae, P.
timonensisy P. bivia con el 50%, respectivamente. Por otro lado, las mujeres que utilizan ACO,

se encontrd que L. iners esta presente en el 75% de los estudios, L. crispatus y Prevotella spp
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se detectaron en el 50%, mientras que G. vaginalis, L. jensenii, Gardnerella spp y Sneathia spp
unicamente en el 25% de los estudios (Figura 5).

Finalmente, los métodos anticonceptivos CCVR, TFV y CON han sido analizados
unicamente en un estudio cada uno, por lo que la composicién del microbioma vaginal asociado
a su uso se basa exclusivamente en los datos proporcionados por estos estudios, el uso del
CCVR, el cual se estudio en una poblacién de 45 mujeres, se pudo encontrar una microbiota
vaginal conformada por G. vaginalis, Megasphaera ssp, L. iners, Prevotella spp, A. vaginae,
Sneathia spp y A. christensenii. Por su parte, el TFV, con un nimero total de 11 mujeres a las
cuales se les asignd este metodo anticonceptivo, el microbioma vaginal se asocié con la
presencia de D. micraerophilus, Streptococcus anginosus/milleri/sanguinis, L. fermentumy L.
gasseri, Finalmente en el caso del CON, con un total de 13 mujeres analizadas en este estudio,
se ha logrado aislar Arcanobacterium spp, Peptoniphilus spp y Saccharofermentans spp
(Figura 6).

Tabla 4.

Composicién de la microbiota vaginal de acuerdo al método anticonceptivo utilizado

o Método Afio de Meétodo Composicion de la microbioma
anticonceptivo  Publicaciéon  anticonceptivo vaginal
1 DMPA Haddad et al. 2023 Lactobacillus spp.
S. sanguinegens
Mitchell et al. 2014 Lactobacillus spp.
G. vaginalis
Dabee et al. 2021 Lactobacillus spp

Saccharimonadales spp

Whitney et al. 2021 G. vaginalis.
Anaerococcus spp.
D. propionicifaciens.
F. magna.
Peptoniphilus spp.
Porphyromonas spp .

Achilles et al. 2018 L. iners

Brooks et al. 2017 A. vaginae
D. microaerofilo
P. bivia
P. amnii
A. christensenii
Roxby et al. 2016 L. iners.
G. vaginalis
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NO

Meétodo Afio de
anticonceptivo  Publicacion

Método
anticonceptivo

Composicion de la microbioma

vaginal

Noél-Romas et
al.

NET-EN Balle et al.

Dabee et al.

SIU-LNG Brooks et al.

Krog et al.

DIU- Cu Achilles et al.

Nicol et al.

AV-DP Zuend et al

Austin et al.

ACO Balle et al.

Onywera et al.

Brooks et al.

Krog et al.

2020

2020

2021

2017

2022

2018

2020

2021

2022

2020

2019

2017

2022

Gardnerella spp.
Megasphaera spp.

G. vaginalis
Megasphaera ssp
L.
iners
Prevotella spp.
A. vaginae
Sneathia spp
A. christensenii
P. amnii
P. disiens
G. asaccharolytica
M. hominis
L. jensenii
M. hominis.
Clostridium spp.
Bacteroidia spp.
Prevotella spp
S. amnii
Dialister spp
Megaesfer spp
L. crispatus
L. iners
G. vaginalis
Prevotella spp.
G. vaginalis
A. vaginae

Fusobacterium spp.
Prevotella spp.

L. crispatus
L. iners
Gardnerella spp
Prevotella spp
L. crispatus
M. lornae
P. timonensis
P. bivia
L.iners

L.iners
Gardnerella spp
Prevotella spp
Sneathia spp
L. crispatus
L. jensenii

L. crispatus
L. iners
G. vaginalis
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Método Afo de

N anticonceptivo  Publicacion

Método
anticonceptivo

Composicion de la microbioma
vaginal

7 CCVR Balle et al.

8 TFV Dabee et al.

9 CON Nicol et al.

2020

2022

2020

Prevotella spp.

G. vaginalis
Megasphaera ssp
L.
iners
Prevotella spp.
A. vaginae
Sneathia spp
A. christensenii
D. micraerophilus
Streptococcus
anginosus/milleri/sanguinis
L. fermentum
L. gasseri
Arcanobacterium spp
Peptoniphilus spp
Saccharofermentans spp

Nota. DMPA: Acetato de medroxiprogesterona de depdsito; SIU-LNG: Implante de

levonorgestrel; TFV: Anillos intravaginales de tenofovir, DIU-Cu: Dispositivo intrauterino de

cobre, ACO: Anticonceptivos orales combinados, AV-DP: Anillo de dapivirina, CCVR: Anillo

vaginal anticonceptivo combinado; CON: Cond6n, NET-EN: Enantato de noretisterona

inyectable
Figura 3.

Composicién de la microbiota vaginal de acuerdo al uso del DMPA y SIU-LNG

100
90
o\ogo N=8
o 70
© 60
-
c58
o 4
530
20
& 10
0
~ un m
5§ 9T ¢ 25 "9
8 £ 3 3 @ ©v 3 T I
& 9 o L o I a g
S Q = S O S =
T = 4 2 o v Q@ S <
2 3 2 9 3 23 T 3
2 = 323'33
S S o & = 3
& ga\‘h a S
© Qa w 2 w 2
o S 3 2 s
o = © 0 IS L
: o S 3 S T
% & S
%) .
S
kS
DMPA

apuiboa “y
ojifoianosojw ‘g
bialg °d

nuwo d

HHU3SUBISLIYD Y

‘dds pjjaiaupino

Método anticonceptivo

N=2

S G~ N
) 0 Q Q ) o S
Q < 3 = Q 3, 2 <
Q 9 “ 9 »w I 9
“ g S o ) he) »w Q
o 1) = fD “» Q =.
> = ) = S & S
3 9 n o d Q
® " RS = @ =
S B © 3 “©
Q T
“ AS]
S
©

SIU-LNG

31



Nota. N: Numero total de articulos; DMPA.: Acetato de medroxiprogesterona de deposito; S1U-

LNG: Implante de levonorgestrel

Figura 4.
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Nota. N: Namero total de articulos; AV-DP: Anillo de dapivirina, ACO: Anticonceptivos orales
combinados

Figura 6.

Composicién de la microbiota vaginal de acuerdo al uso del CCVR, TFV y CON
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7. Discusion

Una microbiota vaginal saludable en mujeres sanas y en edad reproductiva contiene
aproximadamente mil millones de bacterias por gramo de fluido vaginal, caracterizadas por
una baja diversidad. Esta microbiota estd compuesta predominantemente por una o0 pocas
especies de Lactobacillus spp., que representan entre el 90 % y el 95 % del total de bacterias
presentes en el tracto reproductivo. La composicion de la microbiota vaginal no es
completamente estable, ya que puede variar en funcion de factores como el origen étnico, la
higiene personal, la actividad sexual, la fase del ciclo menstrual e incluso por el uso de métodos
anticonceptivos. Como resultado, la homeostasis del ecosistema vaginal surge de complejas
interacciones y sinergias entre el huésped y los microorganismos que colonizan esta mucosa
(Fosch et al., 2018).

A lo largo del andlisis de la informacion presentada en los articulos, se ha podido
identificar diversas formas en el que los investigadores consideran un microbioma vaginal
alterado que puede influir directamente en la composicion y estabilidad de las comunidades
microbianas vaginales. Los métodos anticonceptivos, al modificar el entorno hormonal, genera
un impacto significativo en el ecosistema vaginal, alterando su dindmica microbiana y
favoreciendo la aparicion de estados disbidticos. Dentro de los métodos anticonceptivos
mayormente estudiados se encuentra el DMPA, uno de los cuales el cambio en el CST es uno
de los més prevalentes; siendo mas frecuente los de tipo 111y 1V, tipos de estados comunitarios
que se relacionan a una VB, e incluso una mayor susceptibilidad a adquirir VIH (Dabee et al.,
2021; Haddad etal., 2023; Whitney et al., 2020). Sin embargo, otros estudios llegan a
contradecir dichos hallazgos; se menciona que el microbioma vaginal no llega a modificarse
dado que no se identifica cambios notables en este microecosistema, esto a partir de una
puntuacion de Nugent estable durante el uso del método del anticonceptivo y una disminucion
de la diversidad alfa (Fichorova et al., 2015; Nicol et al., 2019; Noél-Romas et al., 2020; Roxby
et al., 2016). Estas contradicciones se identificaron de forma frecuente en la mayoria de los
métodos anticonceptivos analizados, dentro de las razones de estas variaciones se encuentran:
las diferencias en el disefio del estudio, la poblacion, el tipo de muestra, el momento de la
recoleccion de la muestra y los métodos de analisis, todas estas variables pueden explicar y
contribuir a que los resultados sean distintos (Haddad et al., 2023).

A pesar de estas discrepancias, varios estudios coinciden que la interaccion entre el
DMPA vy el microbioma vaginal es compleja. Se ha documentado que el uso de DMPA esta

asociado con alteraciones en las vias epiteliales vaginales, incluyendo el deterioro de la
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cicatrizacion de heridas y el adelgazamiento del epitelio vaginal. Estas modificaciones
estructurales pueden facilitar una mayor proximidad del VIH a las células diana y un aumento
de las citocinas proinflamatorias, como se ha observado en diversos estudios (Noél-Romas
et al., 2020).

En cuanto a los métodos anticonceptivos SIU-LNG, Net-En y DIU-Cu también pueden
provocar modificaciones significativas en el microbioma vaginal. Sin embargo, a diferencia
del DMPA estos cambios no afectan de manera significativa al CST. Por el contrario, las
puntuaciones de Nugent son elevadas, lo que indica una mayor relacion con una VB, ademas,
se ha observado un aumento en la diversidad alfa y, tras el uso prolongado, se ha reportado la
aparicion de candidiasis. Esto sugiere que el impacto en el microbioma vaginal depende del
método anticonceptivo utilizado. Por ejemplo, los pocos estudios que evaltan el uso de Net-
En sugieren que puede tener menores implicaciones de riesgo de VIH en comparacién con el
DMPA, posiblemente debido a diferencias en las progestinas sintéticas (Balle et al., 2020). Por
otro lado, el uso del DIU-Cu se ha relacionado principalmente con una mayor incidencia de
candidiasis vulvovaginal la cual genera alteraciones en la microflora vaginal. La presencia del
DIU en el Gtero, provoca la secrecion constante de cobre y hormonas que desencadena una
reaccién inflamatoria y cambios celulares permitiendo una mayor colonizacion por Candida
(Wei et al., 2022).

Los ACO, junto con el DMPA son de los métodos anticonceptivos mas estudiados, a
diferencia del DMPA, los ACO se consideran uno de los métodos mas estables, ya que la
mayoria de los estudios concluyen que el microbioma vaginal no se ve afectado por su uso,
Esto se debe a que estdn compuestos por una combinacidn de estrogeno y progestina, los cuales
estimulan a los receptores celulares, promoviendo la proliferacion del epitelio y permitiendo
una producciéon adecuada de glucogeno en las células intermedias. La estimulacion con
estrégenos produce un predominio de células de la capa superficial, mientras que la
estimulacidn con progesterona produce un predominio de células de la capa intermedia (Fosch
etal., 2018).

El uso de AV-DP, PAO y el CON se han asociado de igual forma a un microbioma
vaginal sin alteraciones significativas, las mujeres que llegaron a utilizar estos métodos
experimentaron perturbaciones minimas en su microbiota, sin embargo, en el caso del PAO y
el CON, se identifico la presencia de levaduras y candidiasis respectivamente, tras su uso
prolongado (Austin et al., 2021; Fosch et al., 2018; Happel et al., 2022).
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Finalmente, los métodos anticonceptivos CCVR, TFV y LT, pueden llegar a modificar
el microbioma vaginal, favoreciendo la aparicion de CST mas disbidticos y aumentando la
frecuencia de una VB. No obstante, los datos disponibles sobre los efectos de estos métodos
en la composicion de la microbiota vaginal son muy limitados. Ademas, factores como el
tamafo reducido de las muestras, los pequefios cambios longitudinales en la carga bacteriana
total y la diversidad microbiana general observados en todos los brazos de los estudios
dificultan obtener conclusiones definitivas (Balle et al., 2020; Dabee et al., 2022).

Por otra parte, la composicion del microbioma vaginal por el uso de métodos
anticonceptivos, permite conocer qué bacterias tienden a establecerse predominantemente y
afectar al equilibrio de este microecosistema. Una de las bacterias mas asociadas con
microbiomas vaginales disbiéticos es G. vaginalis, la cual se ha aislado con frecuencia en
mujeres que utilizan métodos anticonceptivos. En el estudio realizado por Achilles et al.
(2018), se observé una mayor colonizacion por G. vaginalis y A. vaginae, asi como una mayor
prevalencia de VB durante el periodo de estudio en mujeres que optaron por el uso DIU de
cobre. De manera similar, otro estudio realizado por Salinas et al. (2020) también reporté que,
en mujeres usuarias de este método anticonceptivo, Gardnerella spp. fue la especie patdgena
mas frecuente en casos de VB (78.3%), seguido de A. vaginae (60,9%) y finalmente de M.
mulieris (17,4%).

Mientras que, el DMPA, asociado con una microbiota menos estable, present6 de
manera similar al DIU-Cu, una mayor proporcion de bacterias asociadas a BV incluyendo A.
vaginae, Sneathia spp., P. amnii y Atopobium spp., todas relacionadas con un mayor riesgo de
adquirir VIH, que se mantuvieron constantes durante todo el tiempo de uso (Dabee et al., 2021).

En contraste, el SIU-LNG, tuvo un impacto diferente. Durante los primeros tres meses
posteriores a su insercién, se observé una disminucion temporal del predominio de
Lactobacillus, un aumento en las anomalias bacterianas y una reduccion en la deteccion de
Candida. Sin embargo, entre 1 y 5 afios de uso, las concentraciones bacterianas regresaron a
los niveles observados antes de la insercion, indicando una recuperacion del equilibrio
microbiano a largo plazo (Donders et al., 2018).

Entre las especies de Lactobacillus, que predominan en la microbiota vaginal. L. iners
destaca por su asociacion con la inflamacién cervical y una mayor susceptibilidad a las ITS. A
diferencia de otras especies de Lactobacillus, L iners no esta asociada con la proteccion, ya que
suele estar asociada con niveles de pH vaginal mas alto, una microbiota alterada y puntuaciones

intermedias en la escala de Nugent. Esta especie ha sido aislada en mujeres usuarias de diversos
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métodos anticonceptivos, como el DMPA, el SIU-LNG, el NET-EN y el CCVR. Sin embargo
L. iners es globalmente comun tanto en estados vaginales saludables como disbioticos (Roxby
et al., 2016; Zuend et al., 2020).

Por otro lado, un microbioma vaginal dominado por Lactobacillus crispatus se
encuentra relacionado con un menor riesgo de adquirir ITS, debido a su capacidad para
mantener el equilibrio microbiano y prevenir la inflamacion. L. crispatus ha sido aislado
principalmente en mujeres que utilizan ACO y AV-DP (Nasr et al., 2024).

Estos datos destacan la importancia del impacto de los métodos anticonceptivos en el
microbioma vaginal, evidenciando como pueden modificar su composicion. Estas alteraciones
representan un riesgo significativo, especialmente para las usuarias con mayor susceptibilidad

a una VB o aquellas con mayor exposicion a infecciones de transmision sexual.

7.3.Limitaciones

Las limitaciones presentadas durante el desarrollo de la presente revision sistematica
fueron la exclusion de varios articulos que poseian informacidon relevante y concreta para la
investigacion durante el proceso de cribado, ya que algunos eran de acceso limitado y
suscripcion de pago. Ademas, la mayoria de los articulos seleccionados, se centraron en
analizar el impacto de ciertos métodos anticonceptivos sobre el microbioma vaginal. Estos
métodos eran los mas frecuentes en la poblacion y el lugar de estudio, lo que limita la
informacion disponible sobre métodos anticonceptivos menos utilizados. Por ello, no se pueden
establecer conclusiones claras acerca de si estos Ultimos también afectan al microbioma
vaginal. A pesar de estas limitaciones, este estudio proporcioné informacion importante que
permiti6 identificar los métodos anticonceptivos que pueden modificar el microbioma vaginal

y comprender cémo su uso influye en la composicién de este ecosistema.
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8. Conclusiones

Entre los métodos anticonceptivos que pueden alterar significativamente el microbioma
vaginal, el DMPA destaca como uno de los principales. Este método se ha asociado con
cambios notables en el microbioma vaginal, aumentando la susceptibilidad a la VB y
elevando el riesgo de adquisicion de VIH. Por su parte, el DIU-Cu favorece la proliferacion
de Candida, mientras que el SIU-LNG y el Net-En también generan alteraciones en menor
medida.

Los métodos anticonceptivos que producen cambios minimos en el microbioma vaginal
incluyen los ACO. Su composicién, basada en la combinacién de estrogeno y progestina,
fomenta la proliferacion celular y protege el epitelio vaginal. Otros métodos con impacto
limitado en el microbioma son el AV-DP, las PAO y el CON.

El uso de métodos anticonceptivos, como el DIU de cobre, el DMPA, el SIU-LNG, vy el
CCVR, altera significativamente la composicion del microbioma vaginal. Estos métodos
estan asociados con un aumento en bacterias vinculadas a la vaginosis bacteriana (como
Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae y Sneathia spp.), o que puede favorecer estados
disbidticos, inflamacion cervical y un mayor riesgo de infecciones de transmisién sexual,
Un microbioma vaginal dominado por Lactobacillus crispatus se asocia con proteccion
contra desequilibrios microbianos e infecciones, siendo mas comdn en mujeres usuarias de
ACO y AV-DP. En contraste, Lactobacillus iners, aunque comun en estados saludables y
disbidticos, estd relacionado con mayor susceptibilidad a ITS y un microbioma menos
protector, prevaleciendo en diversos métodos anticonceptivos hormonales y no

hormonales.
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9. Recomendaciones

Es fundamental que las mujeres, en conjunto con profesionales de la salud, consideren el
impacto potencial de los métodos anticonceptivos en la microbiota vaginal. Este hallazgo
subraya la necesidad de evaluar cuidadosamente tanto los beneficios como los riesgos de
su uso, por lo que se deberia priorizar opciones que favorezcan el predominio de especies
protectoras.

Ampliar los estudios sobre la interaccidén entre métodos anticonceptivos y la microbiota
vaginal en diferentes contextos culturales y demogréficos para comprender mejor su
impacto en poblaciones diversas, para que futuras investigaciones busquen disefiar métodos
anticonceptivos que no solo sean efectivos, sino que también favorezcan un microbioma
vaginal saludable, reduciendo el riesgo de vaginosis bacteriana, ITS y otras

complicaciones.
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11. Anexos
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the menstrual Universitario de Copenhague, menstrual y los cambios en las hormonas
cycle. Rigshospitalet, Dinamarca. sexuales en la composicion general del
microbioma.
Impact of 1047 mujeres sanas asintomaticas entre
contraceptive . . 18 y 35 afios de Harare, Zimbabwe, que Evaluar el impacto del uso de 10.1016/j.aj0g.2018.
o Achilles et Estudio de - - . . X . .
17 initiation 2018 se confirmaron libres de hormonas no  anticonceptivos en el microbioma vaginal de 02.017
. al. cohorte . . . . .
on vaginal estudiadas mediante espectrometria de mujeres de Zimbabwe.
microbiota. masas en cada visita.
Effect of N
. . Evaluar longitudinalmente los efectos a
progestin-based 59 adolescentes sexualmente activas y . :
. . ~ corto plazo de tres anticonceptivos a base de
contraceptives on VIH negativas de entre 15y 19 afios de N T
HIV-associated Estudiode  edad, del Medstar Washington Hospital . proges . o 10.1371/journal.pon
18 . Nasr et al. 2024 Py inmunitarios vaginales y el microbioma en
vaginal immune cohorte Center y la Clinica de Adolescentes del > . e.0306237
) ; , . . una cohorte de nifias adolescentes en el area
biomarkers and Children's National Hospital en metronolitana de Washinaton
microbiome in Washington DC. P DC g
adolescent girls. :
Aberrant cervical
innate immunity
predlch onset of 934 mujeres entre 18 a 35 afios inscritas Inv_estlgar Igs |nfe5:9|ones \(agma!e_s (en _
dysbiosis and - . . o especial las asintomaéticas y sintomaticas) en 10.1371/journal.pon
Fichorova et Estudio de en el estudio HC-HIV de clinicas de . . .
19 sexually 2020 ! e _ mujeres que usan diferentes tipos de e.0224359
. al. cohorte planificacion familiar en Uganda (n = . . .
transmitted . _ anticonceptivos hormonales, comparandolas
. . 293) y Zimbabwe (n = 641). .
infections in con mujeres que no los usan.
women of

reproductive age.
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https://doi.org/10.1093/humrep/deac094
https://doi.org/10.1093/humrep/deac094
https://doi.org/10.1016/j.ajog.2018.02.017
https://doi.org/10.1016/j.ajog.2018.02.017
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0224359
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0224359

N° Titulo Autor/es Ao d?, Tipo qle Poblacion de estudio Objetivos URL/DOI
Publicacion estudio
Vaginal
microbiome-
hormonal 685 mujeres del ensayo CAPRISA-004, . . . )
. E . A Evaluar la influencia de distintos métodos .
contraceptive Noél-Romas Estudio de que utilizaron tres tipos principales de anticoncentivos en la composicion 10.1371/journal.ppa
20 interactions 2020 anticonceptivos hormonales, incluido el anticoncep . omposicion y t.1009097
associate with the et al. cohorte DMPA, el NET-EN y los AOC diversidad dg la mlcrob_lota vaginal en
: ' mujeres sudafricanas
mucosal proteome
and HIV
acquisition.
Effects of
combined oral
contraceptives,
depot . Analizar como el uso de diferentes métodos :
medroxyprogester Estudio de 682 mujeres no embarazadas que anticoncentivos influve en la microbiota 10.1016/j.contracept
21 one acetate and the Brooks et al. 2017 h informaron haber usado un solo método inal d Ip iy ilizando los d ion.2016.11.006
levonorgestrel- cohorte anticonceptivo vaginal de las mujeres, utilizando los datos
: ' del gen ARNr 16S de muestras vaginales.
releasing
intrauterine system
on the vaginal
microbiome.
76 mujeres de habla inglesa mayores de
Effects of 18 afios que cumplian los criterios de
: : elegibilidad para CHOICE (mujeres  Determinar si la anticoncepcidn intrauterina .
intrauterine dio d | - . q | la microbi inal | 10.1016/j.contracept
22 contracepcion on  Bassis et al 2017 Estudio de sexualmente activas en riesgo de altera la microbiota vaginal y comparar los ion.2017 05.017
the vaginal ' cohorte embarazo que vivian en la region de St.  efectos de un DIU-Cu y un SIU-LNG sobre =
microgiota Louis, Missouri y no tenian la intencién la microbiota vaginal.

de intentar concebir dentro de los 12
meses).
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https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1009097
https://doi.org/10.1371/journal.ppat.1009097
https://doi.org/10.1016/j.contraception.2016.11.006
https://doi.org/10.1016/j.contraception.2016.11.006
https://10.0.3.248/j.contraception.2017.05.017
https://10.0.3.248/j.contraception.2017.05.017

Ano de

Tipo de

N° Titulo Autor/es o : Poblacion de estudio Objetivos URL/DOI
Publicacion estudio
Influence of
Intramuscular
Medroaep(r)ct) ester 54 mujeres kenianas VIH negativas, Evaluar si la eleccion del método 10.1093/cid/ciaals7
yprog Whitney et Estudiode  donde su edad media era de 24,2 afios  anticonceptivo DMPA-IM puede influir en '
23 one Acetate 2021 o : » - . . 6
Initiation al. cohorte las cuales iniciaban la anticoncepcion  la recuperacion de Lactobacillus en mujeres
on Vaginal en el posparto. posparto.
Microbiota in the
Postpartum Period.
120 mujeres en edad reproductiva entre
Effects of 20y 44 afios (que utilizaban métodos
Different Contrace Gara K et Estudio de anticonceptivos de barrera, ligadurade  Evaluar y comparar la salud ginecologicay 10.7860/JCDR/2017
24 ptive Methods on gl 2017 cohorte trompas, DIU, PAO e inyectables y un la incidencia de problemas vaginales y /28213.10219
Cervico-Vaginal ' grupo de control que incluia a 60 cervicales entre mujeres.
Cytology mujeres que no utilizaban ningun
método anticonceptivo
Short- and long-
term influence of
the levonorgestrel- Se evalug la flora vaginal a 252 mujeres
releasing entre 34 y 39 afios que se presentaron
intrauterine system Estudio para la insercion del DIU-LNG, . i . 10.1099/jmm.0.0006
25 (Mirena®) Dol 2018 cuasiexperime siempre que proporcionaran un Investigar la 'Pf'“enc'a deI_SIU LNGen la 57
. al. A X . microflora vaginal.
on vaginal ntal consentimiento informado firmado y
microbiota and completaran un
Candida. cuestionario.
The Contribution En este estudio, los controles (633 Analizar el impacto de las infecciones del
of Cervicovaginal . Estudio de mujeres que permanecieron VIH tracto vaginal inferior en la relaciéon entre el 10.1128/mBi0.0022
. Fichorova et : . ; .
Infections to the 2015 casos y negativas) fueron emparejados con los uso de anticonceptivos hormonales y los 1-15
26 al. . . o )
Immunomodulator controles casos (199 mujeres que luego biomarcadores de seguridad/inmunidad

y Effects of

seroconvirtieron al VIH) por una cervical.
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https://doi.org/10.1093/cid/ciaa1876
https://doi.org/10.1093/cid/ciaa1876
https://doi.org/10.7860/JCDR/2017/28213.10219
https://doi.org/10.7860/JCDR/2017/28213.10219
https://doi.org/10.1099/jmm.0.000657
https://doi.org/10.1099/jmm.0.000657
https://doi.org/10.1128/mBio.00221-15
https://doi.org/10.1128/mBio.00221-15

Afio de Tipo de

N° Titulo Autor/es o : Poblacion de estudio Objetivos URL/DOI
Publicacion estudio
Hormonal Contrac variable compuesta de ITS (vaginosis
eption bacteriana y estado positivo para

clamidia y/o gonorrea) inscritos en
clinicas de planificacion familiar en
Uganda y Zimbabw.

Nota. DMPA: Acetato de medroxiprogesterona de depo6sito; LNG: Implante de levonorgestrel; TFV: Anillos intravaginales de tenofovir; Net-En:
Enantato de noretisterona inyectable, NuvaRing: Anillo vaginal de etonorgesterol/etinilestradiol, DIU-Cu: Dispositivo intrauterino de cobre,

ACOQO: Anticonceptivos orales combinados, SIU-LNG: Sistema intrauterino de levonorgestrel, PAQ: Pildoras anticonceptivas orales.
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Anexo 2. Evaluacion de la calidad de los estudios con la herramienta JBI.

Anexo 2.1 Evaluacion de la calidad de ensayos controlados aleatorios

\° Riesgo de
Autor PL P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 Pl P12 P13 JBI%  sesgo

1 Balleetal v v X v v v v v v v v v Y9231 g

5 Haddadetal v v X v NC v v v v v v V8462 gg

3 Dabeeetal v v X v X v X v v Y Y v Y 7 pu

4 Faretal v v X v X v X v v v v v Vo T694  paig

5 Dabeeeta. v v X N v v v v v Y 4 VY omm gy

g Happeletal v v v v NC v X v v v v v v 84,62 Bajo

Pregunta (P); No claro (NC)
Nota. JBI: Instituto Joanna Briggs.
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Anexo 2.2. Evaluacion de la calidad de estudios transversales analiticos

N° Riesgo de
Autor P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 JBI % sesgo

1 Fosch et al v v X v NC NC v v 75,00 Bajo

2 Mitchell et al. v v v v NC NC v v 75,00 Bajo

3 Onywera et al v v v v X X v 4 75,00 Bajo

A Nicol et al v v v v v v 100 Bajo

5 Salinas et al v v J v v 4 100 Bajo

6 Ranjit et al v v v v 4 v 75,00 Bajo

7 Wei et al v v v v NC NC v v 75,00 Bajo

Pregunta (P); No claro (NC)
Nota. JBI: Instituto Joanna Briggs.
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Anexo2.3. Evaluacion de la calidad de estudios de cohorte

N° Riesgo de
Autor PL P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11  JBI%  sesgo
L Austin et al VRN v v v X v v v & v 8182 Bajo
5 Roxby et al v Y v v v X v v v v v 90,91 Bajo
3 Krog et al. X v v v v X v v N v v 81,82 Bajo
4 Achilles et al X v v NC NC v v v v v v 72,73 Bajo
5 Nasr et al v v v v v v v v v v v 100 Bajo
6 Fichorova et al v v v v v X v v v v v 90,91 Bajo
7 Noél-Romasetal. v v v v v X v v v v v 90,91 Bajo
8 Brooks et al v v v NC NC X v v v v v 72,73 Bajo
9 Bassis et al. v v v v v X v v v v v 90,91 Bajo
10 Whitney et al v v v v NC X v v v v v 81,82 Bajo
11 Garg K et al v v N X X v v v v v v 81,82 Bajo

Pregunta (P); No claro (NC)
Nota. JBI: Instituto Joanna Briggs.
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Anexo 2.4. Evaluacion de la calidad de los estudios de tipo cuasiexperimental

NP Riesgo de
Autor P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 JBI % sesgo
1 Donders et al. v X N v NC N v v N 88,89 Bajo
Pregunta (P); No claro (NC)
Nota. JBI: Instituto Joanna Briggs
Anexo 2.5. Evaluacion de la calidad de los estudios de casos y controles
NG Riesgo de
Autor P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 JBI % Sesgo
1  Fichorovaetal. v v v v v NC NC J v v 80 Bajo

Pregunta (P); No claro (NC)
Nota. JBI: Instituto Joanna Briggs.
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Anexo 3. Evaluacion de la calidad de la revisién sisteméatica

Lista de verificacion PRISMA 2020 Si Parcial No
Titulo 1 Titulo X
Resumen 2 Resumen estructurado X
Introducciéon 3 Justificacion X
4 Objetivos X
Métodos 5 Criterios de elegibilidad X
6 Fuentes de informacion X
7 Estrategia de busqueda X
8 Proceso de seleccidn de los estudios X
9 Proceso de extraccion de los datos X
10  Lista de los datos X
11 Evaluacion del riesgo de sesgo de los X
estudios individuales
12 Medidas del efecto X
13 Métodos de sintesis X
14  Evaluacidn del sesgo en la publicacion X
15  Evaluacién de la certeza de la evidencia X
Resultados 16  Seleccion de estudios X
17  Caracteristicas del estudio X
18 Riesgo de sesgo de los estudios X
individuales
19  Resultados de los estudios individuales X
20  Resultados de la sintesis X
21  Sesgos en la publicacion X
22  Certeza de la evidencia X
Discusién 23 Discusion X
Otra 24 Registro y protocolo X
informacién
25  Financiacion X
26 Conflicto de intereses X
27  Disponibilidad de datos, c4digos y otros X
materiales
Total 20 2 5
% 74,07 7,41 18,52

Nota. PRISMA: Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis

20 x 100
27
Total = 74,07

Total =
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Anexo 4. Certificado de pertinencia del Proyecto de Integracion Curricular

/' Universidad Facultad
‘ Nacional de la Salud
delLoja Humana
Memorando N°. UNL-FSH-DCLC-2024-124-M
Loja, 29 de julio de 2024

PARA: Sefior
Jhoel Alexander Ramirez Saraguro .
ESTUDIANTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO DE LA

FACULTAD DE LA SALUD HUMANA-UNL.
ASUNTO: RESPUESTA DE INFORME DE PERTINENCIA

Por medio del presente, me permito correr traslado el Oficio emitido por la Lic. Maria
del Cisne Lojan Gonzalez docente de la Carrera de Laboratorio Clinico, con respeto a la
estructura, coherencia y pertinencia del tema de investigacion: “Métodos anticonceptivos
y su influencia en el microbioma vaginal en pacientes en edad fértil. Revision
Sistematica”, de su autoria, con la finalidad de que se siga el proceso, quedando
aprobado el mismo por parte de esta dependencia; y, se continue con el proceso
correspondiente de conformidad a los Art. 225, 226, 227, 228, 229 y 230 del
Reglamento de Régimen Académico de la Universidad Nacional de Loja.

Particular que me permito comunicar para fines pertinentes

Atentamente,

e DUSANDRA B TZABETH
FREIRE CUESTA
Dra. Esp. Sandra Freire Cuesta
. DIRECTORA DE LA CARRERA DE LABORATORIO
CLINICO DE LAFACULTAD DE LA SALUD HUMANA- UNL.

Anexo Respuesta de Inf de pertinencia Trabajo de Integracion Curricular
Secretaria de la Carrera
SFC/ tsc.

072 -571379 Ext.102
Calle Manuel Monteros,
tras el Hospital Isidro Ayora - Loja - Ecuador
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Anexo 5. Certificado de asignacion de directora de tesis

j Universidad Facultad
‘ ‘ Nacional de la Salud
deloja Humana
Memorando N°. UNL-FSH-DCLC-2024-150-M
Loja, 07 de octubre de 2024

PARA: Licenciada
Maria del Cisne Lojan Gonzalez
DOCENTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO DE LA
FACULTAD DE LA SALUD HUMANA-UNL.

ASUNTO: Designacion de Direccién del Trabajo de Integracion Curricular

Por medio del presente, y dando cumplimiento a lo dispuesto en el Articulo 228 del Reglamento
de Régimen Académico de la Universidad Nacional de Loja, aprobado el 27 de enerode 2021”
una vez que ha cumplido con todos los requisitos y considerando que el proyectode tesis fue
aprobado; me permito hacerle conocer que esta Direccion le ha designado Directora para el
Trabajo de Integracion Curricular, titulado: “Métodos anticonceptivos y su influencia en el
microbioma vaginal en pacientes en edad fértil. Revision Sistematica”, autoria del Sr.
Jhoel Alexander Ramirez Saraguro.

Particular que me permito comunicar para fines pertinentes

Atentamente,

e st it ek VR
RISANDRA ELIZABETH
Z%"FREIRE CUESTA

Dra. Esp. Sandra Freire Cuesta
_DIRECTORA DE LA CARRERA DE LABORATORIO
CLINICO DE LA FACULTAD DE LA SALUD HUMANA- UNL.

Archivo cc. Jhoel Alexander Ramirez Saraguro.
Secretaria de la Carrera

SFC/ amrc

072 -571379 Ext.102
Calle Manuel Monteros,
tras el Hospital Isidro Ayora - Loja - Ecuador
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Anexo 6. Certificado de traduccién del resumen al idioma inglés.

Loja, 15 de febrero de 2025

Yo, Evelin Paola Ramirez Saraguro, con cédula de identidad 1104787195, como
Licenciada en Pedagogia del Idioma Inglés, cuyo titulo esta registrado en el SENESCYT
con numero 1008-2023-2681690.

CERTIFICO:

La traduccién del resumen del espafiol al inglés del presente trabajo de integracion
curricular denominado: “Contraceptive methods and their influence on the vaginal
microbiome in patients of childbearing age. Systematic review." elaborado por la Sr.
Jhoel Alexander Ramirez Saraguro portador de la cédula de identidad 1104787203, de la
Carrera de Laboratorio Clinico de la Facultad de Salud Humana de la Universidad

Nacional de Loja.

Por lo tanto, el interesado puede hacer uso de la traduccién de la manera que considere

conveniente.

L
imiirez Saraguro

C.I: 1104787195
Numero de registro SENESCYT: 1008-2023-2681690.
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