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З аболевания пародонта относятся к числу наиболее 
распространенных заболеваний человека и первой 

причиной потери зубов у взрослых [1, 2]. Пародонтит 
является хроническим заболеванием, характеризую-
щимся воспалением опорных структур зуба и связан-
ным с хроническим системным воспалением и эндоте-
лиальной дисфункцией [3]. 

В начале XXI в. сформировалась концепция «паро-
донтальной медицины», рассматривающая взаимо-
связи патологии пародонта с системными заболева-
ниями организма [4]. На текущий момент с патоло-
гией пародонта связано более 50 системных воспали-
тельных заболеваний и сопутствующих заболеваний 
[5]. 
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Аннотация 
В начале XXI в. сформировалась концепция «пародонтальной медицины», рассматривающая взаимосвязи патологии пародонта с си-
стемными заболеваниями организма. На текущий момент с патологией пародонта связано более 50 системных воспалительных забо-
леваний и сопутствующих заболеваний. Нами проведен поиск в информационных базах Pubmed и Scopus источников, опубликованных 
до 01.11.2024, в которых рассматривалась взаимосвязь патологии пародонта и онкологических заболеваний желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ). В рамках текущего обзора мы остановились на эпидемиологических аспектах связи заболеваний пародонта и рака ЖКТ, 
а также возможных механизмах выявленной взаимосвязи заболеваний пародонта и онкологических заболеваний ЖКТ. Большая часть 
найденных источников относится к последнему десятилетию, что свидетельствует об актуальности анализа связи заболеваний пародон-
та и онкологических заболеваний. Эпидемиологические исследования предполагают наличие положительной связи с общим риском 
рака и конкретными видами рака ЖКТ. Возможные механизмы связи заболеваний пародонта и рака предполагают транслокацию па-
родонтальных бактерий, прежде всего потенциальных канцерогенов Porphyromonas gingivalis и Fusobacterium nucleatum, гематоген-
ным путем или по оси «рот–кишечник»/«рот–ЖКТ» с последующим развитием хронического воспаления и иммунных нарушений. 
Дальнейшее изучение взаимосвязи заболеваний пародонта и рака открывает новые перспективы в профилактике, диагностике и лече-
ние онкологических заболеваний ЖКТ. 
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Abstract 
At the beginning of the 21st century, the concept of "periodontal medicine" was formed, considering the relationship between periodontal pathol-
ogy and systemic diseases of the body. Currently, more than 50 systemic inflammatory diseases and concomitant diseases are associated with pe-
riodontal pathology. We searched the Pubmed and Scopus information databases for sources published before November 1, 2024, which consid-
ered the relationship between periodontal pathology and gastrointestinal cancer. In the current review, we focused on the epidemiological aspects 
of the relationship between periodontal diseases and gastrointestinal cancer, as well as possible mechanisms for the identified relationship be-
tween periodontal diseases and gastrointestinal cancer. Most of the sources found relate to the last decade, which indicates the relevance of ana-
lyzing the relationship between periodontal diseases and cancer. Epidemiological studies suggest a positive relationship with the overall risk of 
cancer and specific types of gastrointestinal cancer. Possible mechanisms of the relationship between periodontal diseases and cancer suggest the 
translocation of periodontal bacteria, primarily potential carcinogens Porphyromonas gingivalis and Fusobacterium nucleatum, by the 
hematogenous route or along the "mouth–intestinal"/"mouth–gastrointestinal" axis with subsequent development of chronic inflammation and 
immune disorders. Further study of the relationship between periodontal diseases and cancer opens up new prospects in the prevention, diagno-
sis and treatment of gastrointestinal cancer. 
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Международное агентство по изучению рака (Global 
Cancer Observatory database) прогнозирует в 2050 г.  
35,3 млн случаев рака во всем мире, что на 76,6% 
больше, чем 20 млн в 2022 г. [6].  
Мы провели поиск в информационных базах Pubmed 

и Scopus источников, опубликованных до 01.11.2024, в 
которых рассматривалась взаимосвязь патологии паро-
донта и онкологических заболеваний желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ). В рамках текущего обзора мы 
остановились на эпидемиологических аспектах связи 
заболеваний пародонта и рака ЖКТ, а также возмож-
ных механизмах выявленной взаимосвязи заболеваний 
пародонта и онкологических заболеваний ЖКТ. 
Эпидемиологические исследования. Итальян-

ские ученые [7] считают, что дисбиоз микробиома по-
лости рта и иммуновоспалительные пути, связанные с 
пародонтитом, могут влиять на патофизиологию ЖКТ 
через ось «десна/рот–ЖКТ» или «десна/рот–кишеч-
ник». В дополнение к гематогенному распространению 
пародонтальных патогенов и воспалительных цитоки-
нов, оральные патобионты могут транслоцироваться в 
ЖКТ через слюну, возможно, влияя на неопластиче-
ские процессы в желудочно-кишечной, печеночной и 
поджелудочной системах. Возможные механизмы, по-
средством которых оральные патогены способствуют 
развитию рака пищеварительного тракта, могут вклю-
чать дисбиоз микробиома кишечника, хроническое 
воспаление и иммунную модуляцию/уклонение в ос-
новном через взаимодействие с Т-хелперами и моноци-
тарными клетками. Основные патогены пародонта, 
включая Porphyromonas gingivalis и Fusobacterium nu-
cleatum взаимодействуют с молекулярными призна-
ками рака ЖКТ, вызывая геномные мутации и способ-
ствуя созданию пермиссивной иммунной микросреды 
путем нарушения противоопухолевых контрольных то-
чек. 
В индийском обзоре и метаанализе (статьи из баз 

данных Cochrane Library, PubMed и Web of Science за пе-
риод 2010–2023 гг.) [8] P. gingivalis был связан с раком 
ЖКТ (отношение шансов [OR] 2,16; 95% доверительный 
интервал [ДИ] 1,34–3,47). В китайском метаанализе [9] 
(10 исследований с 26 оценками связи между заболева-
ниями пародонта и раком ЖКТ) отмечено повышение 
риска рака ЖКТ при пародонтите (отношение рисков 
[HR] 1,23, 95% ДИ 1,10–1,37). Анализ подгрупп показал, 
что пародонтит был связан с повышенным риском рака 
ЖКТ в проспективных когортных исследованиях и вы-
сококачественных исследованиях. Метаанализ девяти 
отчетов показал, что пародонтит был связан с повы-
шенной смертностью от рака ЖКТ (HR 1,59, 95% ДИ 
1,16–2,16).  
В индийском систематическом обзоре и метаанализе 

[10] 2024 г. (10 продольных исследований) продемон-
стрировано влияние плохого здоровья полости рта на 
риск рака ЖКТ (HR 1,30, 95% ДИ 1,14–1,46, p<0,001, 
I2=68,78). Анализ подгрупп показал, что плохое здо-
ровье полости рта увеличивает риск рака пищевода (HR 
1,61, 95% ДИ 1,37–1,85), рака желудка (HR 1,33, 95% ДИ 

1,08–1,58), рака поджелудочной железы (HR 1,90, 95% 
ДИ 1,29–2,50) и колоректальной и гепатоцеллюлярной 
карциномы (HR 1,16, 95% ДИ 1,08–1,23). 
В китайском систематическом обзоре (поиск источ-

ников в PubMed, EMBASE, Web of Science и Google 
Scholar по апрель 2024 г.) и метаанализе (19 исследова-
ний, включающих 16,6 млн участников) [11] у лиц с за-
болеваниями пародонта был повышен риск общего 
рака ЖКТ по сравнению с лицами без заболеваний па-
родонта (HR 1,31, 95% ДИ 1,16–1,49). Заболевания паро-
донта повышают риск рака пищевода на 39% (HR 1,39, 
95% ДИ 1,15–1,68), рака желудка на 13% (HR 1,13, 95% 
ДИ 1,01–1,26), колоректального рака (КРР) на 21% (HR 
1,21, 95% ДИ 1,05–1,39), рака поджелудочной железы на 
35% (HR 1,35, 95% ДИ 1,00–1,82) и рака печени на 9% 
(HR 1,09, 95% ДИ 1,04–1,13). Риск рака ЖКТ значи-
тельно увеличивался при гингивите (HR 1,03, 95% ДИ 
1,01–1,04), пародонтите (HR 1,45, 95% ДИ 1,14–1,85) и 
пародонтите/гингивите (HR 1,27, 95% ДИ 1,07–1,51). 
Кроме того, тяжелые заболевания пародонта показали 
значительно повышенный риск рака ЖКТ (HR 1,79, 
95% ДИ 1,07–2,99) [11].  
В американском метаанализе (50 исследований из 46 

публикаций) авторы отметили, что существующие дан-
ные подтверждают наличие положительной связи 
между патологией пародонта и риском рака полости 
рта и поджелудочной железы [12]. В итальянском си-
стематическом обзоре (490 публикаций) и последую-
щем метаанализе [13] статистически значимая связь с 
пародонтитом была обнаружена для всех изученных 
видов рака (HR 1,14, 95% ДИ 1,04–1,24), рака пищевари-
тельного тракта (HR 1,34, 95% ДИ 1,05–1,72), рака под-
желудочной железы (HR 1,74, 95% ДИ 1,21–2,52), рака 
пищевода/орофарингеальной области (HR 2,25, 95% 
ДИ 1,30–3,90). 
В южнокорейском общенациональном когортном ис-

следовании (713 201 участников, 53 075 имели пародон-
тит, остальные составили контрольную группу, период 
наблюдения более 12 лет) совокупная заболеваемость 
раком в группе пародонтита была в 2,2 раза выше, чем 
в контрольной группе [14]. Группа пародонтита имела 
повышенный риск общего рака по сравнению с конт-
рольной группой после поправки на возраст, пол, со-
путствующие заболевания, индекс массы тела и анам-
нез курения (скорректированное отношение рисков 
[aHR] 1,129, 95% ДИ 1,089–1,171; p<0,0001). При изуче-
нии отдельных видов рака также наблюдались значи-
мые ассоциации между пародонтитом и раком желудка 
(aHR 1,136, 95% ДИ 1,042–1,239; p=0,0037), КРР (aHR 
1,129, 95% ДИ 1,029–1,239; p=0,0105).  
В недавнем британско-американском обзоре [15] от-

мечается, что эпидемиологические данные, подтвер-
ждающие связь между заболеваниями пародонта и ря-
дом видов рака, в том числе раком ЖКТ (включая рак 
полости рта, рак желудка и пищевода, КРР, рак подже-
лудочной железы, рак печени), в основном получены из 
когортных исследований и исследований случай–конт-
роль. В бразильском систематическом обзоре [16], 
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включавшем 164 исследования (с 2020 по 2023 г.) под-
черкивается, что рак полости рта, желудочно-кишеч-
ный рак, КРР, рак поджелудочной железы имеют 
последовательные ассоциации с заболеваниями паро-
донта.  
Рак полости рта. В крупном тайваньском общена-

циональном когортном исследовании (1 млн случайно 
выбранных лиц, старше 20 лет, у которых в период 
1997–2010 гг. был впервые диагностирован гингивит) 
[17] частота возникновения рака была в 1,14 раза выше 
в когорте лиц с патологией пародонта, чем в когорте 
сравнения (95% ДИ 1,11–1,17). Скорректированное отно-
шение рисков (aHR) составило 1,05 (95% ДИ 1,00–1,11). 
Многофакторный анализ показал, что у пациентов с за-
болеваниями пародонта наблюдался повышенный 
риск развития рака полости рта (aHR 1,79, 95% ДИ 1,42–
2,25). 
В метаанализах прошедшего десятилетия отмечена 

значительная связь заболеваний пародонта с раком по-
лости рта OR 3,53 (95% ДИ 1,52–8,23; p=0,003) [18] и 
OR 3,21 (95% ДИ 2,25–4,16, p<0,05) [19]. В последую-
щем китайском метаанализе (из 970 статей, опублико-
ванных до августа 2022 г., включено 13 исследований) 
[20] патология пародонта положительно ассоциирова-
лась с распространенностью плоскоклеточного рака по-
лости рта (OR 3,28, 95% ДИ 1,87–5,74), особенно при тя-
желой форме пародонтита (OR 4,23, 95% ДИ 2,92–6,13). 
В другом недавнем китайском метаанализе (поиск в 

базах данных EMBASE, PubMed, Web of Science и 
Cochrane Library статей, опубликованных до сентября 
2023 г., включено 16 исследований с 6032 пациентами с 
раком полости рта и 7432 здоровых человека) [21] 
также отмечена значимая корреляция между патоло-
гией пародонта и риском рака полости рта (OR 2,94, 
95% ДИ 2,13–4,07). 
В обзоре текущего года иранские ученые [22] отме-

чают, что наличие хронического воспаления и дисрегу-
ляции иммунной системы у людей с пародонтитом в 
значительной степени способствует возникновению и 
прогрессированию различных видов рака, особенно 
рака полости рта. Эти процессы способствуют генетиче-
ским мутациям, нарушают механизмы восстановления 
ДНК и создают благоприятную для опухолей среду. Бо-
лее того, бактерии, связанные с пародонтитом, про-
изводят вредные побочные продукты и токсины, кото-
рые напрямую повреждают ДНК в клетках полости рта, 
усугубляя развитие рака. Кроме того, хроническое вос-
паление не только стимулирует пролиферацию клеток, 
но и подавляет апоптоз, вызывает повреждение ДНК и 
запускает высвобождение провоспалительных цитоки-
нов. В совокупности вышеперечисленные факторы иг-
рают решающую роль в прогрессировании рака у лю-
дей, страдающих пародонтитом. 
В итальянском обзоре [23] отмечается, что F. nuclea-

tum и P. gingivalis, две бактерии, вызывающие паро-
донтит, обнаруживаются в тканях плоскоклеточного 
рака полости рта, а также в предраковых поражениях 
полости рта, где они проявляют протуморогенную ак-

тивность. Инфицирование P. gingivalis и/или F. nuclea-
tum запускает выработку воспалительных цитокинов и 
факторов роста в клетках пульпы зуба или пародон-
тальных клетках, влияя на выживание, пролиферацию, 
инвазию и дифференциацию клеток плоскоклеточного 
рака полости рта. Кроме того, эти две бактерии и вызы-
ваемые ими цитокины останавливают дифференциа-
цию и стимулируют пролиферацию и инвазию стволо-
вых клеток, населяющих пульпу зуба или пародонт.  
В китайском обзоре [24] отмечается, что вероятная 

связь между инфекцией F. nucleatum и возникновением 
рака полости рта может быть опосредована через эпи-
телиально-мезенхимальный переход (ЭМП) и соответ-
ствующее воспаление и иммунный ответ, обусловлен-
ных F. nucleatum. Клетки, подвергающиеся ЭМП, де-
монстрируют повышенную подвижность, агрессив-
ность и стволовость, которые обеспечивают проопухо-
левую среду и способствуют злокачественному метаста-
зированию рака полости рта [25]. 
В обзоре итальянских ученых [26] обсуждается роль 

хронической патологии пародонта в качестве фактора 
риска развития плоскоклеточного рака полости рта  
(а также КРР и рака поджелудочной железы). Авторы 
отмечают, что F. nucleatum связан с эпителиальными 
злокачественными новообразованиями, такими как 
плоскоклеточный рак полости рта и КРР. Известно, что  
F. nucleatum продуцирует адгезионный белок FadA, ко-
торый связывается с VE-кадгерином на эндотелиаль-
ных клетках и с E-кадгеринами на эпителиальных клет-
ках. Последнее связывание активирует онкогенные 
пути, такие как Wnt/βкатенин, при оральном и коло-
ректальном канцерогенезе. F. nucleatum также влияет 
на иммунный ответ, поскольку его белок Fap2 взаимо-
действует с иммунным TIGIT-рецептором, присут-
ствующим на некоторых Т-клетках и естественных 
клетках-киллерах, ингибируя активность иммунных 
клеток. Более того, F. nucleatum выделяет везикулы 
внешней мембраны, которые вызывают выработку про-
воспалительных цитокинов и инициируют воспаление.  
В обзоре 2024 г. североамериканских ученых [27] 

также отмечается, что F. nucleatum способствует разви-
тию опухоли посредством хронического воспаления, 
уклонения от иммунного ответа, активации пролифера-
ции клеток и прямого взаимодействия клеток, как при 
плоскоклеточной карциноме полости рта. 
Рак пищевода. В метаанализе китайских стомато-

логов [28] показано, что лица с пародонтитом могут 
иметь повышенный риск рака пищевода (HR 1,79, 95% 
ДИ 1,15–2,79) со статистической значимостью по 
сравнению с теми, у кого нет пародонтита. На увеличе-
ние риска рака пищевода при наличии заболеваний па-
родонта также указывают эпидемиологические иссле-
дования, упомянутые нами раннее [10, 11, 13, 15]. 
Рак желудка. Китайские ученые [29] проанализиро-

вали данные из 12 исследований (1 431 677 пациентов) и 
отметили, что пациенты с плохим здоровьем полости 
рта (OR 1,15, 95% ДИ 1,02–1,29; I2=59,47%, p<0,01), осо-
бенно с пародонтитом (OR 1,13, 95% ДИ 1,04–1,23; 
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I2=0,00%, p<0,01), имели более высокий риск рака же-
лудка. 
В бразильском систематическом метаанализе (639 ис-

следований) 2024 г. [30] рассмотрена связь развития 
аденокарциномы желудка (АКЖ) с заболеваниями па-
родонта. У пациентов с заболеваниями пародонта риск 
развития АКЖ был повышен на 17% (относительный 
риск [RR] 1,17, 95% ДИ 1,03–1,32), что сохранялось неза-
висимо от метода диагностики патологии пародонта, 
т.е. клинического обследования (RR 1,19, 95% ДИ 1,14–
1,24) и самоотчета пациентов (RR 1,34, 95% ДИ 1,06–
1,69). Более того, у пациентов азиатского происхожде-
ния (RR 1,17, 95% ДИ 1,00–1,36) с заболеваниями паро-
донта риск развития АКЖ был выше, чем у пациентов 
американского и европейского происхождения (RR 
1,18, 95% ДИ 0,84–1,66). 
В чилийско-американском обзоре [31] P. gingivalis 

рассматривается в качестве связующего звена между 
здоровьем полости рта и иммунной защитой при раке 
желудка. Пародонтит также характеризуется хрониче-
ским воспалением и повышением регуляции членов 
оси программируемой смерти 1/PD1 лиганда 1 
(PD1/PDL1), что приводит к иммуносупрессивному со-
стоянию. Учитывая, что хроническое воспаление и им-
муносупрессия являются состояниями, которые способ-
ствуют прогрессированию рака и канцерогенезу, ав-
торы предполагают, что оральный P. gingivalis и/или 
его факторы вирулентности связывают здоровье поло-
сти рта и прогрессирование канцерогенеза рака же-
лудка. Факторы вирулентности P. gingivalis (гингипаи-
нов, липополисахаридов и фимбрии) могут влиять на 
воспаление и реакцию на ингибиторы иммунных конт-
рольных точек при раке желудка, которые являются 
частью современного стандарта лечения пациентов на 
поздней стадии. 
Китайское исследование с двухвыборочной менделев-

ской рандомизацией [32] продемонстрировало значи-
мую положительную связь между пародонтитом и ра-
ком желудка (OR 1,7735, 95% ДИ 1,1576–2,7170, 
p=0,0085). 
На увеличение риска рака желудка при наличии за-

болеваний пародонта также указывают эпидемиологи-
ческие исследования, рассмотренные нами раннее [10, 
11, 14, 15]. 
Инфекция Helicobacter pylori считается основным 

причинным фактором желудочного канцерогенеза [33, 
34]. Полость рта является внежелудочным резервуаром 
H. pylori из-за присутствия ДНК H. pylori и определен-
ных антигенов в отдельных нишах полости рта. Эта бак-
терия в полости рта может способствовать прогрессиро-
ванию пародонтита и связана с различными заболева-
ниями полости рта, неудачной эрадикацией желудка и 
повторным заражением [35]. Распространенность  
H. pylori в полости рта варьирует от 5,4 до 83,3% [36, 
37]. Бразильские ученые рассматривают полость рта ос-
новным резервуаром для H. pylori, и отмечают наличие 
корреляции между инфекцией H. pylori в полости рта и 
заболеваниями пародонта, воспалением тканей поло-

сти рта, передачей H. pylori и реинфицированием же-
лудка [38]. Обсуждаются вопросы связи H. pylori с дру-
гими раками ЖКТ – раком пищевода [39], раком под-
желудочной железы [40], КРР [41]. 
Немецкие ученые [33] отмечают, что и другие виды 

бактерий также могут играть важную роль в патофи-
зиологии рака желудка. Наличие бактерий рода Fu-
sobacterium и Prevotella в значительной степени свя-
зано с худшей общей выживаемостью у пациентов с ра-
ком желудка. В частности, Fusobacterium был связан со 
значительным увеличением отношения рисков разви-
тия рака желудка как в однофакторном, так и в много-
факторном анализе. Наиболее выраженное негативное 
влияние на прогноз было связано с обилием F. nuclea-
tum в опухолевых образцах, что предполагает его транс-
ляционную значимость в лечении пациентов с раком 
желудка. 
Гепатобилиарный рак. Связь патологии паро-

донта с патологией печени наиболее изучена в рамках 
неалкогольной жировой болезни печени. Концепция 
изменения микробиоты полости рта, связанной с паро-
донтитом, тесно связана с ролью оси «рот–кишечник–
печень» в патогенезе неалкогольной жировой болезни 
печени, основанной на тесной взаимосвязи между ки-
шечником и печенью, связанными энтерогепатическим 
кровообращением [42].  
В проспективном когортном исследовании [43] были 

проанализированы данные большой когорты UK 
Biobank, включающей 475 766 участников, исследовате-
лями был отмечен повышенный риск гепатобилиар-
ного рака (HR 1,32, 95% ДИ 0,95–1,80), в частности ге-
патоцеллюлярной карциномы (HR 1,75, 95% ДИ 1,04–
2,92). На повышение риска гепатобилиарного рака при 
заболеваниях пародонта указывает ряд обзоров, упомя-
нутых выше [10, 11, 15]. 
В обзор ученых из Саудовской Аравии и Йемена [44] 

было включено 6 исследований (5 проспективных ко-
горт и 1 «случай–контроль», проведенных в США, Ев-
ропе и Азии), включающих 619 834 субъекта (включая 
916 случаев рака печени). Авторы отметили, что резуль-
таты трех крупномасштабных когортных исследований 
свидетельствуют о положительной связи между паро-
донтитом или потерей зубов и риском рака печени. 
Рак поджелудочной железы. В крупном исследо-

вании [45] (139 805 лиц с патологией пародонта и 75 085 
лиц без патологии пародонта были идентифицированы 
из Национальной базы данных исследований медицин-
ского страхования Тайваня) заболевания пародонта 
были положительно связаны (HR 1,55, 95% ДИ 1,02–
2,33) с риском рака поджелудочной железы. Эта положи-
тельная связь наблюдалась преимущественно среди лиц 
в возрасте 65 лет и старше (HR 2,17, 95% ДИ 1,03–4,57). 
В итало-американском систематическом обзоре (327 

источников) и последующем метаанализе [46] суммар-
ный относительный риск развития рака поджелудоч-
ной железы был повышен для заболеваний пародонта 
(RR 1,74, 95% ДИ 1,41–2,15) и для адентии (RR 1,54, 95% 
ДИ 1,16–2,05). В китайском метаанализе [47], вклю-
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чавшем 17 наблюдательных исследований с участием  
1 352 256 участников, заболевания полости рта значи-
тельно коррелировали с раком поджелудочной железы 
(HR 1,32, 95% ДИ 1,13–1,54). В анализе подгрупп у субъ-
ектов с заболеваниями пародонта (HR 1,38, 95% ДИ  
1,12–1,71) был более высокий риск развития рака подже-
лудочной железы, чем у тех, у кого была потеря зубов 
(HR 1,19, 95% ДИ 0,97–1,46). На повышение риска рака 
поджелудочной железы у пациентов с заболеваниями 
пародонта отмечено в ряде обзоров [10–13, 15, 26]. В 
американском обзоре [48] эпидемиологических иссле-
дований связи риска рака поджелудочной железы с па-
тологией пародонта отмечается, что относительный 
риск варьирует в диапазоне 1,5–2,0 и соответствует 
сводному RR 1,74 последующего метаанализа. Кроме 
того, пародонтит связан со смертностью от рака подже-
лудочной железы (HR 2,20, 95% ДИ 1,44–3,37) [9]. 
При рассмотрении связи риска рака поджелудочной 

железы с микробиомом полости рта [48] авторы отме-
чают, что анализ антител к патогенным и/или коммен-
сальным бактериям полости рта в крови до постановки 
диагноза предоставляет доказательства того, что ряд 
бактерий полости рта и разнообразие микробов поло-
сти рта могут быть связаны с раком поджелудочной же-
лезы. В испанском систематическом обзоре (с исполь-
зованием трех баз данных PubMed, Embase и Scopus) 
отмечено, что увеличение слабовыраженного систем-
ного воспаления, изменения pH и цитотоксичность 
определенных пародонтопатогенных бактерий можно 
рассматривать как механизмы, связывающие пародон-
тит с риском рака поджелудочной железы [49]. 
Рак кишечника (колоректальный рак). Наибо-

лее изучена двунаправленная взаимосвязь между пато-
логией пародонта и воспалительными заболевания ки-
шечника (ВЗК) – язвенным колитом и болезнью Крона. 
Вероятный механизм связан с изменением микроби-
оценоза полости рта и дальнейшем изменении микро-
биома кишечника при пероральном приеме пародонто-
патических организмов, что приводит к нарушению ки-
шечной проницаемости и развитию иммунных реак-
ций, играющих ключевую роль в развитии заболеваний 
пародонта и ВЗК [50]. Возможным серьезным осложне-
нием ВЗК является КРР [51]. 
В тайваньском общенациональном популяционном 

когортном (106 487 человек с впервые диагностирован-
ным заболеванием пародонта и 106 487 пациентов соот-
ветствующего возраста и пола без заболевания паро-
донта) исследовании [52] после корректировки по воз-
расту, полу и сопутствующим заболеваниям пациенты с 
патологией пародонта были связаны со значительно 
более высоким риском КРР по сравнению с пациентами 
без пародонтита (аHR 1,64, 95% ДИ 1,50–1,80).  
В китайском систематическом обзоре (поиск в базах 

PubMed, EMBASE, Cochrane Library и Web of Science 
статей, опубликованных с 1 января 1966 г. по 16 июля 
2020 г.) и метаанализе [53] было отмечено, что заболе-
вания пародонта значительно увеличивают риск КРР 
на 44% (RR 1,44, 95% ДИ 1,18–1,76; I2=55,2%). 

В китайско-американском систематическом обзоре 
(838 статей) и метаанализе (13 статей с 14 исследова-
ниями, включающими 634 744 участников) пациенты с 
заболеваниями пародонта на 21% (RR 1,21, 95% ДИ 
1,06–1,38) были более склонны к развитию КРР, чем 
люди со здоровой полостью рта [54]. На повышение 
риска КРР при наличии заболеваний пародонта указы-
вает также ряд других исследований и обзоров [10,11, 
14–16, 26]. 
Ранний скрининг на КРР необходим людям с плохим 

здоровьем полости рта, а улучшение здоровья полости 
рта может быть полезным для снижения риска КРР 
[54]. В качестве микробного биомаркера КРР [55, 56] и 
ключевого патогенного фактора КРР [55, 57–63] в на-
стоящее время рассматривается F. nucleatum.  
В испанском систематическом обзоре (57 статей) и 

метаанализе [61] показано более частое присутствие  
F. nucleatum в образцах ткани опухоли КРР по сравне-
нию с контрольными образцами здоровой ткани (OR 
4,558, 95% ДИ 3,312–6,272), и по сравнению с контроль-
ными образцами колоректальных аденом, с отноше-
нием шансов (OR 3,244, 95% ДИ 2,359–4,462). 
В японском исследовании [55] частота обнаружения 

F. nucleatum составила 63,9% в нормальных слизистых 
тканях и 75,0% в образцах тканей КРР. Распространен-
ность F. nucleatum в тканях КРР коррелировала с разме-
ром опухоли и мутацией KRAS и была достоверно свя-
зана с более коротким общим временем выживания.  
В китайском исследовании [57] F. nucleatum был чрез-
мерно представлен в 87,1% образцах тканей КРР.  
Возможные механизмы участия F. nucleatum в канце-

рогенезе КРР описаны ранее в обзорах японских [58] и 
иранских [59] ученых. Японские ученые [58] устано-
вили, что позитивность F. nucleatum при КРР связана с 
высоким статусом микросателлитной нестабильности 
(MSI). F. nucleatum расширяет миелоидные иммунные 
клетки, которые ингибируют пролиферацию Т-клеток 
и вызывают апоптоз Т-клеток при КРР. Это указывает 
на то, что F. nucleatum обладает иммуносупрессивной 
активностью, ингибируя реакции Т-клеток человека. 
Определенные микроРНК индуцируются во время вос-
палительного ответа макрофагов и обладают способ-
ностью регулировать реакции клеток-хозяев на пато-
гены. МикроРНК-21 повышает уровни интерлейкина-10 
и простагландина Е2, которые подавляют противоопу-
холевый адаптивный иммунитет, опосредованный  
Т-клетками, посредством ингибирования антигенпре-
зентирующих возможностей дендритных клеток и про-
лиферации Т-клеток в клетках КРР. Иранские ученые 
[59] отмечают, что наиболее важными механизмами  
F. nucleatum, участвующими в канцерогенезе КРР, яв-
ляются иммуномодуляция (например, увеличение мие-
лоидных супрессорных клеток и ингибирующих рецеп-
торов естественных клеток-киллеров), факторы виру-
лентности (например, FadA и Fap2), микроРНК (напри-
мер, miR-21) и метаболизм бактерий. 
Таким образом, в генезе связи между патологией па-

родонта и заболеваемостью злокачественными ново-
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образованиями ЖКТ могут быть задействованы раз-
личные пути, включая индукцию хронического систем-
ного воспалительного состояния и распространение 
оральных патобионтов с канцерогенным потенциалом 
[64], реализуемым посредством нескольких различных 
механизмов. Они могут ингибировать апоптоз, активи-
ровать пролиферацию клеток, способствовать клеточ-
ной инвазии, вызывать хроническое воспаление и на-
прямую вырабатывать канцерогены [65, 66]. 
Пародонтит также может способствовать слабовыра-

женному хроническому системному воспалению и фе-
нотипическим изменениям в мононуклеарных клетках, 
что приводит к высвобождению свободных радикалов и 
цитокинов, а также к деградации внеклеточного мат-
рикса, что является механизмами, вовлеченными в 
канцерогенные и метастатические процессы [64].  
Транзиторное гематогенное распространение (транс-

локация) или микроаспирация/проглатывание паро-
донтальных бактерий и их факторов вирулентности 
(например, липополисахаридов, фимбрий) может при-
вести к колонизации чужеродными бактериями множе-
ственных микросред организма и прежде всего ЖКТ. 
Определенные штаммы оральных патобионтов, в пер-
вую очередь P. gingivalis и F. nucleatum, могут трансло-
цироваться гематогенным и энтеральным путями, бу-
дучи вовлеченными в пищеводное, желудочное, пан-
креатическое и колоректальное опухолеобразование 
посредством модуляции желудочно-кишечной проти-
воопухолевой иммунной системы (т.е. инфильтрирую-

щих опухоль Т-клеток) и повышенной экспрессии про-
воспалительных/онкогенных генов [64]. 

 
Заключение 
Большая часть найденных источников относится к 

последнему десятилетию, что свидетельствует об акту-
альности изучения связи заболеваний пародонта и он-
кологических заболеваний. Проведенные эпидемиоло-
гические исследования позволяют предполагать нали-
чие положительной связи заболеваний пародонта с об-
щим риском рака и конкретными видами рака ЖКТ. 
Возможные механизмы связи рака и заболеваний паро-
донта базируются на транслокации пародонтальных 
бактерий, прежде всего потенциальных канцерогенов 
P. gingivalis и F. nucleatum, гематогенным путем или по 
оси «рот–кишечник»/«рот–ЖКТ» с последующим раз-
витием хронического воспаления и иммунных наруше-
ний.  
Дальнейшее изучение взаимосвязи заболеваний па-

родонта и онкологических заболеваний открывает но-
вые перспективы в профилактике, диагностике и лече-
нии рака ЖКТ. 
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