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Резюме

Заболевания пародонта относятся к числу наиболее распространенных заболеваний человека. В начале XXI века сфор-
мировалась концепция «пародонтальной медицины», рассматривающая взаимосвязи патологии пародонта с другими 
заболеваниями организма. На сегодняшний день с патологией пародонта связано более 50 различных соматических 
заболеваний. Среди различных пародонтальных микроорганизмов Porphyromonas gingivalis считается ключевым па-
родонтопатогеном, потенциально коррелирующим с системными заболеваниями.

Нами проведен поиск информационной базе Pubmed источников, опубликованных до 01.11.2025, в которых рассма-
тривалась взаимосвязь Porphyromonas gingivalis с развитием системных заболеваний. Ввиду большого числа найденных 
источников (1042), мы сузили поиск рассмотрением взаимосвязи Porphyromonas gingivalis с развитием гастроэнтерологи-
ческих заболеваний (193 источника). В представленном обзоре рассмотрена взаимосвязь Porphyromonas gingivalis с вос-
палительными заболеваниями кишечника (48 источников) и неалкогольной жировой болезнью печени (44 источника).

Приведенные в обзоре данные, демонстрируют, что Porphyromonas gingivalis участвует в развитии и прогрессирова-
нии воспалительных заболеваний кишечника посредством изменения микробиоты кишечника по оси «рот-кишечник», 
нарушения кишечного барьера и проницаемости, высвобождения медиаторов воспаления и нарушения иммунного 
ответа. При неалкогольной жировой болезни печени Porphyromonas gingivalis обнаружен в ткани печени, кроме 
того, формируется связывающая ось «рот-кишечник- печень» и приобретает значение бактериальная транслокация 
Porphyromonas gingivalis в системный кровоток, сопровождающаяся циркуляцией медиаторов воспаления и иммунных 
комплексов, нарушением метаболического, воспалительного и иммунологического гомеостаза. Укрепление здоровья 
полости рта должно рассматриваться как неотъемлемая часть здорового образа жизни в целях снижения бремени 
хронических неинфекционных и инфекционных заболеваний.
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Summary

Periodontal diseases are among the most common human ailments. At the beginning of the 21st century, the concept of 
“periodontal medicine” emerged, examining the relationship between periodontal pathology and other diseases. Currently, 
over 50 diff erent somatic diseases are associated with periodontal pathology. Among various periodontal microorganisms, 
Porphyromonas gingivalis is considered a key periodontopathogen, potentially correlating with systemic diseases.

We searched the PubMed database for sources published before November 1, 2025, that examined the relationship between 
Porphyromonas gingivalis and the development of systemic diseases. Due to the large number of sources found (1,042), we 
narrowed the search to consider the relationship between Porphyromonas gingivalis and the development of gastrointestinal 
diseases (193 sources). This review examines the relationship between Porphyromonas gingivalis and infl ammatory bowel 
diseases (48 references) and non-alcoholic fatty liver disease (44 references).

The data presented in the review demonstrate that Porphyromonas gingivalis is involved in the development and progression 
of infl ammatory bowel diseases through alterations in the intestinal microbiota along the mouth-gut axis, disruption of the 
intestinal barrier and permeability, release of infl ammatory mediators, and impaired immune response. In non-alcoholic fatty 
liver disease, Porphyromonas gingivalis is detected in liver tissue. Furthermore, a connecting mouth-gut-liver axis is formed, 
and bacterial translocation of Porphyromonas gingivalis into the systemic circulation becomes important, accompanied by 
the circulation of infl ammatory mediators and immune complexes, and disruption of metabolic, infl ammatory, and immuno-
logical homeostasis. Oral health promotion should be considered as an integral part of a healthy lifestyle in order to reduce 
the burden of chronic non-communicable and communicable diseases

Keywords: periodontitis, periodontal bacteria, Porphyromonas gingivalis, infl ammatory bowel disease, non-alcoholic liver 
disease, comorbidity
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Заболевания пародонта (гингивит, пародон-
тоз, пародонтит) относятся к числу широко 
распространенных заболеваний человека 

и основной причиной потери зубов у взрослого 
населения [1, 2]. Признаки хронического воспале-
ния десен отмечаются у более 60% населения евро-
пейских стран и примерно 50% населения США [3]. 
С начала XXI века началось активное изучение 
связи патологии пародонта с другими заболева-
ниями организма, что привело к формированию 
концепции «пародонтальной медицины», рассма-
тривающей эти взаимосвязи [4]. На сегодняшний 
день с патологией пародонта связано более 50 раз-
личных соматических заболеваний [5].

Пародонтит является хроническим стомато-
логическим заболеванием, характеризующимся 
воспалением опорных структур зуба и связанным 
с хроническим системным воспалением и эндоте-
лиальной дисфункцией [6]. Американская акаде-
мия пародонтологии характеризует пародонтит 
как воспалительное заболевание бактериального 
происхождения [7]. Заболевания пародонта рас-
сматриваются фактором риска развития систем-
ного воспаления в результате попадания в кровь 
бактерий и воспалительных/провоспалительных 
цитокинов, что соответственно может влиять на 
другие органы и системы организма [8].

Микробиота полости рта человека состоит из 
более чем 770 различных бактерий, большинство 
из которых являются грамположительными 
[9, 10]. Состав ее остается постоянным благода-
ря гомеостатическому балансу между местной 
микробиотой и иммунной системой. При пато-
логии пародонта увеличивается процент анаэ-
робных грамотрицательных бактерий. Дисбиоз 
микробиоты полости рта на фоне плохой/не-
достаточной гигиены полости рта инициирует 

воспаление [11, 12]. Хроническая инфекция паро-
донта может способствовать развитию системного 
воспаления по двум основным направлениям: (1) 
изменение микробиоты полости рта и воспаление 
пародонта приводят к увеличению бактериальной 
транслокации в системный кровоток, вызывая 
циркуляцию медиаторов воспаления и иммунных 
комплексов в другие органы и системы организ-
ма [13]; (2) при пероральном приеме пародонто-
патических организмов (ось «рот-кишечник») 
изменение микробиоты полости рта может при-
вести к нарушениям и изменениям микробиома 
кишечника [14].

Porphyromonas gingivalis. Среди различных па-
родонтальных микроорганизмов Porphyromonas 
gingivalis (P. gingivalis) считается ключевым аген-
том, потенциально коррелирующим с системными 
заболеваниями, ввиду его выраженного влияния 
на системное воспаление. P. gingivalis- грамотри-
цательный оральный анаэроб, участвующий в па-
тогенезе пародонтита. P. gingivalis может локально 
проникать в ткани пародонта и уклоняться от 
защитных механизмов хозяина [15, 16]. На про-
тяжении всей эволюции он разработал уникаль-
ные и сложные механизмы, такие как изменение 
сигнальных путей воспаления, системы ком-
племента, клеточного цикла и апоптоза, а также 
взаимодействие с различными рецепторами хо-
зяина, тем самым создавая окружающую среду 
или модифицируя иммунный ответ хозяина для 
модуляции всей экосистемы и сохранения в тка-
нях хозяина [17]. При этом он использует группу 
факторов вирулентности, таких как трипсинопо-
добные цистеиновые протеазы -гингипаины (GP), 
липополисахариды (LPS), фимбрии (FimA), вези-
кулы внешней мембраны (OMVs), которые спо-
собствуют дерегуляции врожденных иммунных 
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и воспалительных реакций. Протеолитические 
ферменты P. gingivalis способны расщеплять или 
трансформировать цитокины, которые участвуют 
в процессах воспаления [18].

Особо подчеркивается роль P. gingivalis как 
«ключевого» вида биопленок в организации реак-
ции хозяина [19]. Гипотеза краеугольного патогена 
утверждает, что некоторые микробные патогены 
с низкой распространенностью могут организовы-
вать воспалительные заболевания путем ремодели-
рования обычно доброкачественной микробиоты 
в дисбиотическую [20].

Нами проведен поиск информационной базе 
Pubmed источников, опубликованных до 01.11.2025, 
в которых рассматривалась взаимосвязь P. gingi-
valis с развитием системных заболеваний. Ввиду 
большого числа найденных источников (1042), мы 
сузили поиск рассмотрением взаимосвязи P. gin-
givalis с развитием гастроэнтерологических за-
болеваний (193 источника). В текущем обзоре мы 
рассмотрели взаимосвязь P. gingivalis с воспали-
тельными заболеваниями кишечника [ВЗК] (48 
источников) и неалкогольной жировой болезнью 
печени [НАЖБП] (44 источника).

ВЗК и заболевания пародонта

Пародонтит и ВЗК, к которым относятся болезнь 
Крона (БК) и язвенный колит (ЯК), представляют 
собой хронические воспалительные состояния, 
характеризующиеся микробным дисбиозом и ги-
периммуновоспалительными реакциями [21, 22]. 
Эктопическая колонизация кишечника бактерия-
ми полости рта способствует воспалению кишеч-
ника путем активации иммунных реакций хозяина. 
Предложена гипотеза «множественного воздей-
ствия» в патогенезе воспаления кишечника, опо-
средованного пародонтитом [22]. Американские 
ученые отмечают, что ВЗК и пародонтит влияют 
на прогрессирование друг друга посредством дву-
направленной взаимосвязи в рамках оси рот-ки-
шечник, при этом хроническое воспаление полости 
рта или кишечника могут влиять друг на друга [23].

Наличие взаимосвязи между патологией паро-
донта, пародонтопатическими бактериями и ВЗК 
подтверждаются эпидемиологическими и кли-
ническими исследованиями [24]. В большинстве 
исследований [25–33], систематических обзорах 
и метаанализах [34–39] рассматриваются риски 
развития патологии пародонта при ВЗК, что позво-
ляет рассматривать пародонтит в качестве внеки-
шечного проявления ВЗК [24].

В менделевском рандомизированном иссле-
довании [40] рассматривалась двунаправленная 
причинная связь между ВЗК и пародонтитом. 
Наличие ВЗК было связано с повышенным риском 

пародонтита (отношение шансов [OR] 1,060; 95% до-
верительный интервал [ДИ] 1,017–1,105; P = 0,006), 
причем ЯК был связан с пародонтитом в большей 
степени (OR 1,074; 95% ДИ 1,029–1,122; Р = 0,001). 
Пародонтит также продемонстрировал связь с ВЗК 
(OR 1,065; 95% ДИ 1,013–1,119; P = 0,014) и в боль-
шей степени был связан с БК (OR 1,100; 95% ДИ 
1,038–1,167; Р = 0,001).

В китайском систематическом обзоре и метаана-
лизе [41] отмечено увеличение общего риска разви-
тия ВЗК у пациентов с заболеваниями пародонта 
(относительный риск (RR) 1,31; 95% ДИ 0,98–1,35). 
Риск развития ЯК был выше по сравнению с кон-
трольной группой (RR 1,34; 95% ДИ 1,04–1,73)

В тайваньском общенациональном популяци-
онном когортном исследовании (27041 пациент 
с заболеваниями пародонта и 108149 без патологии 
пародонта) [42] выявлен повышенный риск разви-
тия ЯК в группе лиц с патологией пародонта (отно-
шение рисков [HR] 1,56; 95% ДИ: 1,13–2,15; p< 0,05). 
В общенациональном групповом исследовании [43] 
южнокорейского населения (1092825 человек с па-
родонтитом) отмечен более высокий риск развития 
ЯК у лиц с пародонтитом, по сравнению с лицами 
без пародонтита (HR 1,091; 95% ДИ 1,008–1,182).

В нескольких исследованиях показано, что на-
личие пародонтита ассоциируется с более выра-
женной клинической симптоматикой у пациентов 
с БК [44, 45, 46].

Porphyromonas gingivalis и ВЗК

В китайском обзоре [47] отмечается, что инвазив-
ные микроорганизмы, такие как P. gingivalis и ряд 
других играют ключевую роль в коморбидности 
заболеваний пародонта и ВЗК. Важная роль ми-
грации и последующей колонизации P. gingivalis 
с последующей индукцией Т-клеток, реагирующих 
на микробы в кишечнике, отмечена в американ-
ском обзоре [48].

CD4+ T-клетки (Т-хелперы) играют ключевую 
роль во многих иммуновоспалительных заболева-
ниях, опосредованных микробной флорой, особен-
но при ВЗК. Экстракт P. gingivalis в эксперименте 
у мышей индуцировал апоптоз CD4+ T-клеток 
и повышал экспрессию фактора транскрипции 
(RoRγt), ассоциированного с Т-хелперами 17 (Th 17), 
и  продукцию провоспалительных цитокинов 

интерлейкина (IL)-17 и IL-6, но снижал экспрессию 
незаменимого Т-регуляторного (Treg) связанного 
транскрипционного фактора Foxp3 и продукцию 
противовоспалительных факторов TGF-β и IL-10 
через путь TLR4 [49].

Уникальный бактериальный фермент пептидил- 
аргининдеиминаза (PAD) P. gingivalis, рассматрива-
ется в качестве еще одного фактора вирулентности 
P. gingivalis и может усугублять тяжесть экспери-
ментального ЯК, посредством увеличения количе-
ства провоспалительных клеток Th 17 и продукции 
IL-17, и снижения количество противовоспали-
тельных регуляторных Т-клеток (Tregs) и продук-
ции IL-10 в селезенке мышей с ЯК [50].

PAD обладает способностью превращать остат-
ки аргинина в белках в цитруллин и приводит 
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к образованию аутоантител к циклическому ци-
труллинированному пептиду (ACPA) и нарушению 
иммунотолерантности [51, 52]. Цитруллинирование 
белка изменяет структуру и функцию белка; сле-
довательно, PAD может участвовать в дерегуляции 
сигнальной сети хозяина и уклонении от иммун-
ного ответа [53]. Аутоиммунные антитела против 
цитруллинированных белков высокоспецифичны 
для РА и рассматриваются как симптом и потенци-
альная причина заболевания [53, 54]. Иммунный 
ответ при ВЗК также может включать образование 
ACPA [55], аналогичных антителам, наблюдаемым 
при ревматоидном артрите [53, 54, 56], тропных 
к цитруллинированным антигенам бактерий поло-
сти рта. Нейтрофилы, образующие внеклеточные 
ловушки (NET), содержащие цитруллинирован-
ные белки, могут усиливать антигенную нагрузку, 
способствуя воспалению и повреждению тканей, 
характерному для ВЗК [57, 58].

P. gingivalis также усугубляет воспалительный 
процесс слизистой оболочки кишечника, подавляя 
путь расщепления кишечной микробиотой лино-
левой кислоты (LA), которая является целевым 
метаболитом, определяющим степень воспаления, 
и приводит к дисбалансу Th 17/Treg-клеток [59].

В  японском экспериментальном исследова-
нии [60] продемонстрировано участие еще одного 
фактора вирулентности GP, который значительно 
увеличивал тяжесть колита, нарушал эпителиаль-
ный барьер толстой кишки, снижая экспрессию 
белков плотных контактов in vivo. Анализы прони-
цаемости in vitro с использованием линии эпители-
альных клеток кишечника предполагают специфи-
ческое для P. gingivalis нарушение эпителиального 
барьера [60]. Возможный механизм реализуется че-
рез CD4+ T-клетки, которые продуцируют IL-9 [61].

В составе микробиоты кишечника пациентов 
с ВЗК обнаружен избыток условно- патогенных 
бактерий- комменсаллов ротовой полости. 
Эктопическая колонизация некоторых бактерий 
полости рта, включая подмножество P. gingivalis, мо-
жет привести к разрушению эпителиального барье-
ра кишечника, избыточной секреции провоспали-
тельных цитокинов, запуску иммунных нарушений 
и дисбалансу кишечного микробиоценоза [62, 63], 
что провоцирует усугубление вялотекущего ки-
шечника воспаления [64]. Так, пероральное введе-
ние мышам C57BL/6 в японском исследовании [63] 
P. gingivalis значительно изменило микробиоту ки-
шечника, с увеличением доли типа Bacteroidetes, 
уменьшением доли типа Firmicutes и повышением 
уровня эндотоксина (который представляет собой 
LPS P. gingivalis – компонент внешней мембраны) 
в сыворотке. В тканях кишечника была снижена 
экспрессия генов белков плотных межклетоноч-
ных контактов tjp-1 и окклюдина, обеспечивающих 
стабилизацию кишечной стенки. Более высокие 
количества бактериальной ДНК были обнаружены 
в печени инфицированных мышей. Изменения 
микробиоты кишечника предшествовали развитию 
системного воспаления.

Ученые из Тайваня [65] отметили, что числен-
ность Porphyromonadaceae в образцах фекалий 
существенно различалась у пациентов с болезнью 
Крона и добровольцев из контрольной группы. 

В экспериментальной части работы после интра-
ректальной имплантации P. gingivalis – индекс ак-
тивности заболевания, потеря эпителия толстой 
кишки и инфильтрация воспалительных клеток 
усиливались. Кроме того, TNF-α (фактор некроза 
опухолей-α) и IL-6 показали самые высокие уровни 
в толстой кишке, инфицированной P. gingivalis. 
Таким образом, имплантация P. gingivalis в прямую 
кишку ухудшает клинические симптомы колита 
у мышей.

Китайские ученые отмечают, что пародонтопа-
тические бактерии, такие как P. gingivalis, могут 
действовать как «микробный мостик» между паро-
донтитом и ВЗК, а среди иммунных механизмов – 
клеточный ответ Th 17 и секретируемые провос-
палительные факторы IL-1β, IL-6. и TNF-α играют 
ключевую роль в развитии обоих заболеваний [66].

Нарушение эпителиального барьера увеличи-
вает проницаемость кишечника [67] и может спо-
собствовать проникновению патогенов, тем самым 
вызывая инфекцию и/или хроническое воспале-
ние [68]. Пероральный прием P. gingivalis, изменяя 
микробиоту кишечника, приводит к нарушению 
проницаемости кишечника [62, 69].

В китайском исследовании [70] изучалось анти-
микробное действие месалазина in vitro на P. gingi-
valis, включая наблюдение за морфологическими из-
менениями на поверхности P. gingivalis. Полученные 
результаты показали, что концентрации месалазина 
от 0,5 до 2 мг/мл значительно ингибировали проли-
ферацию P. gingivalis в течение 72 часов. Проточная 
цитометрия выявила значительное снижение ко-
личества жизнеспособных клеток после обработки 
месалазином. В нанометровом масштабе месала-
зин вызывал смятие и разрыв поверхности P. gin-
givalis, нарушая целостность клеточной мембраны. 
Месалазин не только подавлял образование биопле-
нок зубного налета P. gingivalis и полимикробными 
сообществами, но и разрушал уже существующие 
биопленки, нарушал целостность клеточной мем-
браны P. gingivalis и подавлял экспрессию факто-
ров вирулентности. Лечение месалазином у экспе-
риментальных животных замедлило резорбцию 
альвеолярной кости, уменьшило воспаление тканей 
пародонта и улучшило состав пародонтальной фло-
ры до более здорового состояния [70].

Приведенные в обзоре данные об участии P. gin-
givalis в развитии и прогрессировании ВЗК позво-
ляют дать обобщенную характеристику его роли. 
Так, появление и размножение P. gingivalis в ки-
шечнике непосредственно является признаком 
нарушения нормальной кишечной микробиоты 
[48, 62, 63]. P. gingivalis усугубляет эти нарушения, 
посредством создания провоспалительной среды, 
изменения условий обитания, что угнетает рост 
полезных симбионтных бактерий (например, про-
дуцирующих бутират) и способствует размноже-
нию других условно- патогенных микроорганизмов 
[59, 71, 72].

Индукция воспаления P. gingivalis может нару-
шить баланс в работе бокаловидных клеток, про-
изводящих основные гликопротеины слизи (муци-
ны), что приводит к истончению слизистого слоя 
или изменению его свой ств, делая его более про-
ницаемым для других бактерий и их токсинов [73]. 
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В итоге снижается барьерная функция и поддер-
живается порочный круг воспаления [61, 64, 68].

GP P. gingivalis способны напрямую расщеплять 
белки (окклюдин, клаудины и ZO-1), составляющие 
основу плотных контактов (tight junctions) меж-
ду клетками кишечного эпителия [60, 61, 68, 69]. 
Разрушение плотных межэпителиальных контак-
тов приводит к увеличению пространства между 
клетками. P. gingivalis и факторы вирулентности 
(например, LPS) могут запускать апоптоз энтеро-
цитов [74, 75]. Это приводит к «прореживанию» 
защитного клеточного слоя и повышению пара-
целлюлярной проницаемости (вещества начинают 
проходить между клетками, а не через них) [62, 69]. 
Нарушениям проницаемости кишечного барьера 
отводится ключевая роль в патогенезе ВЗК [76, 77].

Ключевым механизмом повреждения является 
активация P. gingivalis мощного иммунного ответа 
и хронического воспаления [48, 49]. Клетки кишеч-
ника (энтероциты, иммунные клетки) имеют на 
своей поверхности рецепторы, такие как Toll-like 
рецепторы (TLR), в частности TLR2 и TLR4, которые 
распознают LPS и другие факторы вирулентности 
P. gingivalis [49]. Стимуляция этих рецепторов через 

внутриклеточный сигнальный путь NF-κB [78] 
приводит к массовой выработке провоспалитель-
ных цитокинов, прежде всего TNF-α, IL-1β, IL-6, 
и ряда других [49, 65, 66]. Эти цитокины привлекают 
в стенку кишечника нейтрофилы, макрофаги и дру-
гие иммунные клетки [57, 58], которые, пытаясь 
уничтожить возникшую угрозу, добавляют допол-
нительные повреждающие вещества, тем самым 
усугубляя повреждение тканей.

P. gingivalis манипулирует иммунным ответом 
хозяина, вызывая его дисрегуляцию. P. gingivalis 
может подавлять некоторые защитные механизмы, 
чтобы обеспечить свое выживание, и при этом 
усиленно стимулирует выброс провоспалительных 
цитокинов. Эта особенность позволяет P. gingivalis 
персистировать в очаге, поддерживая «медленное», 
«вялотекущее» воспаление, которое постоянно 
повреждает ткань [50, 59].

Таким образом, в совокупности P. gingivalis 
участвует в развитии и прогрессировании ВЗК 
посредством изменения микробиоты кишечника, 
нарушения кишечного барьера и проницаемости, 
высвобождения медиаторов воспаления и нару-
шения иммунного ответа [79, 80].

НАЖБП и заболевания пародонта

Наличие общих факторов риска безусловно пред-
полагает опосредованное взаимовлияние патоло-
гии пародонта и НАЖБП [81]. Взаимосвязи между 
патологией пародонта, пародонтопатическими 
бактериями и НАЖБП подтверждаются пере-
крестными и когортными эпидемиологическими 
и клиническими исследованиями.

В ходе американского исследования [82] среди 
11914 лиц латиноамериканского происхождения 
отмечено повышение частоты НАЖБП у паци-
ентов с пародонтитом и глубиной зондирующего 
кармана (PD) ≥ 4 мм (<30% пораженных участков) – 
RR составил 1,19 (95% ДИ 1,03–1,38), а с пораже-
нием ≥30% участков – RR 1,39 (95% ДИ 1,02–1,90). 
Сходная тенденция была выявлена в немецком 
исследовании [83]: заболеваемость НАЖБП была 
повышена у пациентов при наличии <30% по-
раженных участков (RR 1,28, 95% ДИ 0,84–1,95) 
и у пациентов с наличием ≥30% пораженных 
участков (RR 1,60, 95% ДИ 1,05–2,43) по сравнению 
с пациентами без пародонтита. Японские уче-
ные [84] рассматривают наличие PD ≥ 4 мм в ка-
честве фактора риска НАЖБП, так в проведенном 
поперечном исследовании (1226 участников), сре-
ди пациентов с НАЖБП наблюдалась значительно 
более высокая распространенность PD ≥ 4 мм 
(86,7%), чем у лиц без НАЖБП (72,9%, Р<0,05). 
Наблюдалась статистически значимая разница 
в скорректированных OR наличия PD ≥ 4 мм для 
пациентов с НАЖБП (OR 1,881, 95% ДИ 1,184–2,987, 
P <0,01) [84].

В европейском когортном 13-летнем исследо-
вании [85] коэффициенты риска поражения пе-
чени, связанного с заболеваниями пародонта, по 
регрессии Кокса был повышен среди пациентов 
с НАЖБП или злоупотребляющими алкоголем 
на исходном уровне, и составил для пародонтита 

легкой и средней степени тяжести 2,12 (95% ДИ 
0,98–4,58), а для запущенного пародонтита 3,69 
(95% ДИ 1,79–7,60).

В исследовании ученых из Германии и США [86] 
пародонтит был положительно связан с более вы-
сокой распространенностью НАЖБП, и эта связь 
модифицировалась уровнями С-реактивного 
белка (СРБ) в сыворотке. Перекрестные исследо-
вания также показали, что тяжесть заболевания 
пародонта значительно коррелирует с уровня-
ми маркеров повреждения печени в крови, КТ 
и УЗИ-признаками повреждения печени и, а так-
же индексов оценки степени жировой дистро-
фии и фиброза печени. Так, частота пародонтита 
(PD≥ 4 мм) у женщин была значительно выше при 
повышенных уровнях аспартатаминотрансферазы 
[АСТ] (Р < 0,01), аланинаминотрансаминазы [АЛТ] 
(Р < 0,01) и холинэстеразы (Р < 0,001) в сыворотке 
крови [87], у мужчин наличие пародонтита в ло-
гистическом регрессионном анализе было связа-
но с повышенным уровнем АЛТ (OR 2,3; 95% ДИ 
1,0–5,2; P < 0,05) [88].

Исследования, выполненные в 2024 году, c при-
менением двунаправленного двухвыборочного 
менделевского рандомизационного анализа с ис-
пользованием генетических маркеров показали, 
что хронический пародонтит может повышать риск 
НАЖБП [89], а НАЖБП повышает риск пародон-
тита [90].

В  настоящее время для объяснения свя-
зи патологии пародонта и  патологии печени 
предложены два пути, а именно гематогенная 
и энтеральная диффузия гепатотоксических ком-
понентов [91]. Гематогенная диффузия вызыва-
ется медиаторами воспаления и микроорганиз-
мами, проходящими через системный кровоток 
из-за гиперпроницаемости карманного эпителия 
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и микроизъязвления в воспаленной ткани па-
родонта [92]. Другим возможным путем, связы-
вающим полость рта с печенью, является энте-
ральная диффузия – транспортировка бактерий 
полости рта через желудочно- кишечный тракт 
(ЖКТ), что приводит к нарушениям микробиоты 
кишечника [91]. Нарушение кишечного микробио-
ценоза провоцируют провреждение печени при 
НАЖБП посредством изменений бактериального 
состава кишечной флоры и ее метаболитов [93]. 

А изменение микробиоты полости рта вследствие 
пародонтита приводит к НАЖБ через ось «рот-
кишечник- печень», основанную на тесной взаи-
мосвязи между кишечником и печенью с помощью 
энтерогепатического кровообращения [91, 94, 95]. 
Японскими учеными даже предложены термины 
«неалкогольная жировая болезнь печени, связан-
ная с заболеваниями пародонта» и «неалкоголь-
ный стеатогепатит, связанный с заболеваниями 
пародонта» [96].

Porphyromonas gingivalis и НАЖБП

Участие P. gingivalis в развитии НАЖБП продемон-
стрировано в экспериментальных и клинических 
исследованиях.

В экспериментальных исследованиях продемон-
стрировано, что P. gingivalis и ряд других пародонто-
патический бактерий, опосредованно через измене-
ние микробиоценоза кишечника, могут приводить 
к развитию инсулинорезистентности, глюкозоток-
сичности, воспалительнымх изменениям печени, 
отложению жира и развитию фиброза [62, 63, 97].

Индуцированный LPS P. gingivalis (Pg- LPS) па-
родонтит усиливал экспрессию воспалительных 
цитокинов: IL-6, моноцитарного хемоаттрак-
тантного белка-1, активатора рецепторов лиганда 
NF-kappaB и колониестимулирующего фактора 
макрофагов, в сочетании с образованием осте-
окластов и потерей альвеолярной костной мас-
сы [98]. Лигатурно- индуцированный пародонтит 
с инфекцией P. gingivalis у крыс, получавших диету 
с высоким содержанием жиров, не только усугу-
блял резорбцию альвеолярной кости, но вызывал 
повышение уровня глюкозы в крови натощак, мар-
керов цитолиза и системного воспаления [99]. На 
фоне диеты с высоким содержанием жиров (HFD) 
в группе P. gingivalis (+) отмечалось увеличение 
уровней АЛТ, АСТ и СРБ [100]. Экспериментальный 
пародонтит, индуцированный P. gingivalis, у крыс/
мышей со стеатозом печени приводит к прогрес-
сированию неалкогольного стеатогепатита (НАСГ), 
за счет повышения уровня эндотоксина (Pg- LPS), 
образующегося в результате инфекции P. gingivalis 
[100, 101], а также повышения уровня аминокислот 
с разветвленной цепью [102].

В японском клинико- экспериментальном ис-
следовании [103] частота обнаружения P. gingivalis 
у пациентов с НАЖБП была значительно выше, 
чем у пациентов контрольной группы без НАЖБП 
(46,7% против 21,7%, OR 3,16). Кроме того, частота 
обнаружения P. gingivalis у пациентов с НАСГ была 
заметно выше, чем у пациентов без НАЖБП (52,0%, 
OR 3,91). Большая часть FimA P. gingivalis, выявлен-
ных у больных НАЖБП, относилась к инвазивным 
генотипам, особенно II типа (50,0%). В эксперимен-
тальной части исследования показано [103], что 
инфекция P. gingivalis типа II на модели мышей 
с НАЖБП ускоряла прогрессирование НАЖБП.

В клинической части исследовании японских 
гастроэнтерологов [104] была выявлена стати-
стически значимая корреляция между прогрес-
сированием фиброза и титрами антител к P. gin-
givalis, содержащему FimA IV типа (P = 0,0081). 

В экспериментальной части фиброз и стеатоз были 
более выражены у мышей HFD Pg(+) по сравнению 
с мышами HFD Pg(–).

В клинической части другого японского иссле-
дования [105] при использовании метода иммуно-
гистохимического окрашивания отмечено наличие 
P. gingivalis в ткани печени у пациентов с НАСГ. 
Присутствие P. gingivalis в печени было связано 
с выраженным фиброзом печени. В эксперимен-
тальной части исследования [105] продемонстри-
ровано, что инфекция P. gingivalis играет важную 
роль в прогрессировании НАСГ посредством ак-
тивации LPS-ассоциированого сигнального пути 
TLR2 и воспалительных процессов.

P. gingivalis может накапливаться в печени, где 
его FimA связываются с Toll-подобным рецепто-
ром 2 (TLR2), рецептором комплемента 3 (CR3) 
и хемокиновым рецептором 4 (CXCR4), запуская 
различные иммунные реакции, способствующие 
развитию и прогрессированию НАЖБП [106].

В южнокорейском исследовании [107] показано, 
что P. gingivalis может усугублять прогрессирова-
ние НАЖБП через путь CD36-PPARγ в мышиных 
моделях. P. gingivalis инициирует воспаление в ге-
патоцитах, зависящее от ферроптоза, посредством 
активации сигнального пути NF-κB [108].

В обзоре китайских ученых [109], посвященным 
роли везикул внешней мембраны, полученных от 
пародонтальных патогенов, при НАЖБП отмече-
но, что OMVs P. gingivalis способствуют развитию 
НАЖБП, стимулируя клетки Купфера к продукции 
воспалительных факторов и вызывают активацию 
клеток Ито (звездчатых клеток печени). В экспери-
ментальных исследованиях на мышиных моделях 
была показана способность P. gingivalis активиро-
вать клетки Ито (ключевые эффекторные клетки 
при фиброзе печени) через TGF-β1 (трансформи-
рующий фактор роста бета-1) и выработку галакто-
лектина-3 (Galectin-3) из клеток Ито и гепатоцитов, 
что усугубляет фиброз при НАЖБП [110].

В экспериментальном исследовании [111] было 
продемонстрировано, что пероральное введение 
P. gingivalis усугубляет гипергликемию натощак 
и постпрандиальную гипергликемию (P < 0,05) в со-
четании со значительным (P < 0,01) увеличением 
резорбции зубной альвеолярной кости. Изменение 
микробиоты кишечника, при пероральном введе-
нии P. gingivalis приводит к нарушениям энтеро- 
гепатического метаболизма, повышает уровень 
гипергликемии на модели мышей с ожирением и ди-
абетом 2 типа [111], способствует прогрессированию 
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НАЖБП [112], нарушая как метаболические, так 
и иммунологические пути [113]. В североирланд-
ском исследовании [114] показано, что наличие 
P. gingivalis (p <0,01) в зубном налете было связано 
с повышенным уровнем СРБ на 20% (95ДИ 4–35%).

Пероральный прием P. gingivalis может вызывать 
нарушение проницаемости кишечника [62, 94]. Так, 
у мышей, которым перорально вводили P. gingivalis, 
уровни эндотоксина в крови имели тенденцию 
к повышению, тогда как экспрессия генов белков 
плотных соединений в подвздошной кишке была 
значительно снижена.

В японском клиническом исследовании у 164 
пациентов с НАЖБП [115] P. gingivalis был иденти-
фицирован в ротовой жидкости с помощью ПЦР. 
.Стеатоз и жесткость печени оценивали с помо-
щью вибрационной транзиентной эластографии 
(VCTE) и магнитно- резонансной томографии/эла-
стографии (МРТ). У пациентов с НАЖБП наличие 
P. gingivalis в ротовой жидкости коррелировало 
с жесткостью печени, определенной с помощью 
магнитно- резонансной эластографии (P < 0,0001). 
У пациентов с НАЖБП и выраженным фиброзом 
при магнитно- резонансной эластографии наблю-
далось значительно повышенная активность эн-
дотоксина (Pg- LPS) P. gingivalis. У лиц с наличием 
более 10 пародонтальных карманов с PD ≥ 4 мм, 
была значительно повышена жесткость печени как 
по VCTE, так и по МРТ.

Эрадикация P. gingivalis у мышей с НАЖБП ази-
тромицином (местно и/или системно) в японском ис-
следовании замедляла прогрессирование НАСГ [116].

Суммируя приведенные данные о роли P. gingiva-
lis в развитии и прогрессировании НАЖБП можно 
к описанным выше характеристикам взаимосвязи 
P. gingivalis и ВЗК добавить ряд специфических 
особенностей. Если, в основе связи P. gingivalis 

и ВЗК лежит транслокация пародонтопатических 
организмов по оси «рот-кишечник», то при пато-
логии печени, связанной с кишечником энтероге-
патическим кровообращением, формируется ось 
«рот-кишечник- печень» [91, 94, 95].

Транзиторная бактериемия P. gingivalis после 
инвазивных стоматологических процедур или 
повседневной профилактической деятельности 
[117, 118] позволяют P. gingivalis и другим паро-
донтопатическим бактериям проникать в печень 
и другие органы и системы организма [91, 94, 95], 
участвовать в местном патогенезе. Кроме того, бак-
териальная транслокация P. gingivalis в системный 
кровоток сопровождается циркуляцией медиато-
ров воспаления и иммунных комплексов в другие 
органы и системы организма [13]. P. gingivalis об-
наружен в ткани печени [104, 105], соответствен-
но, благодаря множественным факторам виру-
лентности, может инициировать воспалительные 
и иммунные реакции, непосредственно взаимо-
действовать с гепатоцитами, клетками Купфера, 
клетками Ито [109, 110], способствовать развития 
стеатоза, стеатогепатита и фиброза P. gingivalis по-
средством изменения микробиоценоза кишечника 
может приводить к метаболическим нарушениям, 
прежде всего нарушениям углеводного (гиперг-
ликемия, инсулинорезистность) [111, 113] и жи-
рового [119] обмена, которые также способствуют 
формированию НАЖБП.

Таким образом, согласно клиническим и фун-
даментальным исследованиям P. gingivalis являет-
ся прямым фактором риска НАЖБП: P. gingivalis 
обнаруживается в печени, изменяет микробиоту 
кишечника, вызывает системные изменения и си-
стемные нарушения, нарушая метаболический, 
воспалительный и иммунологический гомеостаз 
[113, 120].

Заключение

В представленном обзоре мы обобщили воздей-
ствие P. gingivalis на ВЗК и НАЖБП. Учитывая вы-
сокую распространенность заболеваний пародонта 
и глобальный рост ВЗК и НАЖБП, их взаимосвязь 
имеет большое клиническое значение для реальной 
практики и общественного здравоохранения.

В настоящее время нет никаких сомнений в том, 
что болезни пародонта, безусловно, можно пре-
дотвратить и контролировать, как и P. gingivalis, 
и его следует рассматривать как модифицируемый 
фактор заболеваний. Снижение нагрузки P. gingi-
valis с помощью пародонтального вмешательства 
имеет потенциальную пользу для здоровья поло-
сти рта и прямое или косвенное положительное 

влияние на общее состояние здоровья, даже если 
это предотвращает возможность такой связи. 
Контроль P. gingivalis следует рассматривать как 
возможную стратегию профилактики лечения 
заболеваний, связанных с патологией пародонта 
и пародонтальной микробиотой. Предлагаемые 
подходы включают антибиотики широкого спектра 
действия и специфические ингибиторы, нацелен-
ные на P. gingivalis [121].

Укрепление здоровья полости рта должно рас-
сматриваться как неотъемлемая часть здорового 
образа жизни в целях снижения бремени хрони-
ческих неинфекционных и инфекционных забо-
леваний.
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