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牙龈卟啉单胞菌在口腔癌发生中的作用及其对面部美容重建预后的影响
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[摘  要] 口腔微生物组在健康和疾病中的作用日益受到关注，其中牙龈卟啉单胞菌作为牙周核心病原

体，通过驱动慢性炎症、干扰细胞周期及促进侵袭等多种机制推动肿瘤进程，在口腔鳞状细胞癌的发生发

展中扮演着关键角色。该菌的危害贯穿疾病全程，并严重制约着术后颌面部美容重建的预后。其定植可干

扰伤口愈合、损害血管生成而危及皮瓣存活，并可能引发植入物周围炎，直接影响重建的长期稳定性与美

学效果。然而，关于其介导上述双重影响的具体机制网络及靶向干预策略，系统性认识仍不完善。本综述

旨在系统梳理该菌在致癌与干扰重建中的双重角色，重点探讨围手术期控制其定植对于保障与提升面部美

容重建最终美学效果的临床意义，从而为整合抗微生物策略、优化口腔癌患者的美学预后提供新视角。
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[Abstract]  The role of the oral microorganism in health and disease has attracted increasing attention. As a key periodontal 
pathogen, Porphyromonas gingivalis  plays a critical role in the development of oral squamous cell carcinoma by promoting 

tumor progression through multiple mechanisms, such as driving chronic inflammation, interfering with the cell cycle, and 

facilitating invasion. The harm of this bacterium persists throughout the course of the disease and severely restricts the prognosis 

of postoperative maxillofacial aesthetic reconstruction. Its colonization can interfere with wound healing, impair angiogenesis to 

jeopardize flap survival, and possibly induce peri-implant inflammation, directly affecting the long-term stability and aesthetic effect 

of reconstruction. However, systematic understanding of the specific mechanistic network mediating the above dual effects and 

targeted intervention strategies remains insufficient. This review aims to systematically summarize the dual roles of this bacterium 

in carcinogenesis and reconstruction interference, focusing on the clinical significance of controlling its colonization during the 

perioperative period to ensure and improve the final aesthetic effect of facial aesthetic reconstruction, so as to provide a new 

perspective for integrating antimicrobial strategies and optimizing the aesthetic prognosis of patients with oral cancer.
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口 腔 鳞 状 细 胞 癌 （ o r a l  s q u a m o u s  c e l l 

carcinoma, OSCC）的发生与以牙龈卟啉单胞菌

（Porphyromonas gingivalis , P.gingivalis）为代表的

口腔致病菌群失衡紧密相关[1]。该菌通过驱动慢

性炎症、激活致癌信号通路、破坏DNA修复与细

胞周期调控等多重机制，协同促进上皮细胞恶性

转化与肿瘤进展[2]。P.gingivalis的危害贯穿疾病全

程，并严重制约着肿瘤切除术后颌面部美容与功

能重建的预后[3]。P.gingivalis在驱动癌变过程中所

塑造的促炎、免疫抑制及血管异常微环境，且不

会随着肿瘤的切除而立即消失。相反，这种由细

菌持续定植所维持的病理状态，直接构成了阻碍

术后组织修复的不利微环境，严重干扰皮瓣存活

所需的愈合条件，其存在不仅能通过加剧炎症、

抑制局部免疫等方式直接干扰伤口愈合与组织整

合[4]，更可能通过其毒力因子（如蛋白酶、脂多

糖）损害血管内皮功能、干扰新生血管形成并诱

发局部高凝状态，从而直接威胁依赖血运重建的

游离皮瓣存活，导致重建失败[3]。因此，深入理

解并控制P.gingivalis在从致癌到干扰重建这一连续

过程中的作用，对于制定贯穿围手术期的精准干

预策略、改善患者整体预后具有核心临床意义。

本综述系统阐述了P.gingivalis 的生物学特性及其

在OSCC发生发展中的关键分子机制，重点剖析该

菌如何通过干扰愈合微环境、损害血管化及引发

植入物相关感染等途径，对面部美容重建预后产

生负面影响；并汇总相关临床证据，探讨以控制

P.gingivalis为核心的口腔管理在优化手术结局、提

升患者生活质量方面的转化价值。

1  P.gingivalis的生物学特性及其在口腔生态中的

角色

P.gingivalis凭借其丰富的毒力因子，在口腔

中成功定植并破坏宿主环境[5]，其分泌的牙龈蛋

白酶大肆降解细胞外基质，破坏口腔上皮屏障，

同时还能灭活补体和免疫球蛋白，削弱宿主的免

疫防御[6]。菌毛介导细菌对宿主细胞的黏附，这

是建立初始感染灶的关键步骤，并可能通过直接

相互作用影响肿瘤细胞的行为[7]。此外，外膜囊

泡作为毒力因子的高效载体，能将细菌效应分子

远程递送至宿主细胞，在细胞间通讯和病理过程

中扮演着至关重要的角色。这些囊泡能够选择性

地包被并激活中性粒细胞，诱导其脱颗粒，同时

利用其携带的蛋白酶降解具有抗菌活性的颗粒成

分，如LL-37和髓过氧化物酶，从而确保细菌的

生存[8]。这种机制使P.gingivalis成为牙周炎“红色

复合体”的核心，并驱动口腔微生态向失调状态

演变[9]。P.gingivalis通过产生特定的代谢产物（如

丁酸）和消耗局部微环境中的特定营养，改变局

部的pH值和氧化还原电位，从而抑制有益共生

菌的生长，并促进其他致病菌如具核梭杆菌的共

聚集，共同驱动口腔微生物群的生态失调[5]。这

种生态失调构成了连接牙周病与口腔癌的关键桥

梁[10]。在OSCC中P.gingivalis常与具核梭杆菌一同

显著富集，它们通过激活NF-κB、STAT3信号通

路，抑制细胞凋亡，干扰免疫监视并促进血管生

成等多种机制，最终推动肿瘤的进展[2]。

2  P.gingivalis促进口腔癌发生发展的分子与细胞

机制

P.gingivalis通过炎症诱导、免疫抑制、细胞

周期与凋亡调控、侵袭迁移促进等多维度机制，

协同推动口腔癌的发生发展，其毒力因子导致促

炎因子IL-6、IL-1β、TNF-α等大量释放活性

氧和活性氮物种，从而营造慢性炎症微环境并

引起DNA损伤，为细胞恶性转化提供条件[11]。

P.gingivalis 还能募集髓源性抑制细胞、肿瘤相

关巨噬细胞等，削弱抗肿瘤免疫，促进免疫逃

逸[12]。其牙龈蛋白酶等可切割细胞周期与DNA修

复蛋白，干扰p53功能并上调周期蛋白，同时通过

激活PI3K/Akt、MAPK通路抑制凋亡，驱动异常增

殖[13]；持续感染还会下调ZFP36等蛋白，提升癌变

风险[14]。在侵袭转移方面，该菌能上调MMP-9、

MMP-2表达并诱导上皮-间质转化，增强癌细胞

迁移能力[15]；其外膜囊泡携带的miRNA样分子可

通过调控PRKACB/JNK/NFATC2等信号轴，促进侵

袭、转移及转移前生态位形成[16]。

3  P.gingivalis对面部美容重建过程的影响机制

P.gingivalis的定植对面部美容重建的多环节

构成干扰，严重影响术后美学与功能结局，分泌

的细菌蛋白酶可直接降解胶原和纤维蛋白等细胞
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外基质，破坏新生肉芽组织的支架，阻碍早期愈

合[8]。其脂多糖等成分会驱动促炎细胞因子的过

度表达，形成慢性炎症微环境，不仅损伤局部组

织，还能抑制间充质干细胞等修复细胞的增殖与

迁移，延缓再上皮化与组织整合[17]。在依赖游离

皮瓣重建的病例中，P.gingivalis 能诱导血管内皮

细胞凋亡并干扰VEGF相关信号，损害血管新生；

且在血管吻合口处，细菌可能触发局部炎症与微

血栓形成，直接危及皮瓣血运，导致坏死与手术

失败[8，12]。若手术涉及钛板、骨移植材料等植入

物，P.gingivalis 强大的生物膜形成能力会引发顽

固的植入物周围炎，导致持续性骨吸收与整合失

败，而细菌本身也可经血源途径播散至手术部位

定植[18]。因此，术前控制口腔内P.gingivalis负荷，

对于保障伤口愈合、皮瓣存活及植入物长期稳

定，从而实现理想的美学重建至关重要。

4  临床证据与转化意义：从关联到干预

临床证据表明[13]，P.gingivalis感染与OSCC等

头颈部肿瘤的风险及不良预后密切相关，其在

癌组织和唾液中的DNA载量显著高于健康对照。

例如，OSCC组织中P.gingivalis阳性率可达70%，

且高表达与更晚分期、更差分化及更短生存期明

确相关[19]；此关联在食管鳞癌和肺癌中也得到验

证，支持其作为评估癌变风险与预后的潜在生物

标志物[16，20]。因此，围手术期的系统性口腔管理

（包括术前牙周治疗、术中抗菌冲洗及术后专业

护理）已成为关键干预措施，能显著降低手术部

位感染率、提高皮瓣存活率，并保障重建的长期

稳定与功能恢复[21]。将专业口腔干预整合至整体

治疗路径，对改善预后至关重要[22]。

5  总结

P.gingivalis作为口腔微生态的关键致病菌，

已被证实在口腔慢性感染、恶性肿瘤及术后修复

中扮演核心角色。临床流行病学研究对其携带率

与癌症风险的关联存在异质性，但普遍认为其是

重要的风险因素。因此，临床管理应整合筛查与

干预措施，提高口腔清洁和治疗，以优化患者的

手术愈合与预后。P.gingivalis 通过降解细胞外基

质、驱动慢性炎症、损害血管新生及引发植入物

周围炎等多重机制，严重干扰面部美容重建的愈

合过程与长期美学效果，这使得术前控制其菌群

负荷变得尤为关键。未来研究需在机制及转化研

究上深入，特别是探索如何阻断该菌对美容重建

过程的干扰，开发针对P.gingivalis 的特异性抑制

剂，构建多学科的治疗框架，以实现对肿瘤进展

的控制和患者生活质量的提升。
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