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Rys historyczny wiedzy o laktoferynie

Historical overview on knowledge about lactoferrin

Matgorzata Jamka'

Poznan

Streszczenie: Laktoferyna jest glikoproteina z rodziny transferryn, ktéra zostala po raz pierwszy od-
kryta w mleku krowim w 1939 r. Pomimo krétkiej historii, jaka posiada laktoferyna, ma ona obecnie
szerokie zastosowane w profilaktyce i terapii wielu schorzen. Od momentu wyizolowania laktoferyny
z mleka, opisanych zostato wiele wtasciwosci tego biatka, takich jak: dziatanie przeciwbakteryjne, prze-
ciwwirusowe, przeciwgrzybicze, przeciwpasozytnicze, przeciwnowotworowe, immunomodulujace,
przeciwzapalne i inne. Co wiecej, nadal trwaja badania majace na celu poznanie nowych wiasciwosci
laktoferyny. W niniejszej pracy opisano historie odkrycia i badan nad laktoferyna oraz oméwiono bu-
dowe i funkcje tego niezwyklego biatka.

Abstract: Lactoferrin is a glycoprotein of the transferrin family that was first discovered in bovine
milk in 1939. Despite the short history of research on lactoferrin, this protein is now widely used in
the prevention and treatment of many diseases. Since the isolation of lactoferrin from bovine milk,
a number of different properties of this protein have been described in the literature, e.g. antibacterial,
antiviral, antifungal, antiparasitic, antineoplastic, immunomodulatory, anti-inflammatory and many
other activities. Moreover, new researches aimed at finding the other properties of lactoferrin are still
being conducted. This paper describes the history of discovery and research on lactoferrin and discusses
the structure and functions of this extraordinary protein.
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Wstep

Laktoferyna jest glikoproteina z rodziny transferryn, ktéra wchodzi w sktad bia-
tek serwatkowych mleka. Biatka te byly cenione juz w starozytnej Grecji. W $rednio-
wieczu natomiast serwatka uwazana byta nie tylko za lekarstwo, lecz nawet za afro-

! Klinika Gastroenterologii Dzieciecej i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny im. K. Mar-
cinkowskiego w Poznaniu, ul. Szpitalna 27/33, 60-572 Poznan, tel.: +48 61 849 15 83; fax: +48 61 847 26 85;
e-mail: m_jamka@wp.pl



Matgorzata Jamka 45

dyzjak i balsam uzywany do leczenia oparzef, poprawy witalnosci i terapii wielu
schorzen”.

Laktoferynazostataodkrytaw mlekukrowim w 1939r. przezdwéch duniskich chemi-
kéw?. Charakterystyczna cecha wyizolowanego biatka byt intensywny czerwony kolor
pojawiajacy sie podczasinkubacji w obecnoscijonéw zelaza, dlatego laktoferyna zostata
wowczas nazwana czerwona frakcja mleka. Dopiero w latach sze$¢dziesiatych minio-
nego wieku trzem badaczom udato sie, niezaleznie od siebie, wyizolowa¢ laktoferyne
z mleka kobiecego®. Odkrycie to przyczynito sie do wzrostu zainteresowania tym nie-
zwyktym biatkiem.

Od momentu wyizolowania laktoferyny z mleka, trwaja intensywne badania na te-
mat wladciwosci tego biatko. Do chwili obecnej ukazato sie ponad 7.800 prac na temat
roli laktoferyny, a badaniem r6znych aspektéw jej aktywnosci zajmuja sie uczeni na
catlym Swiecie, w tym w Polsce, jednak w naszym kraju nie ukazata sie jeszcze zadna
praca opisujaca historie odkrycia i badaf nad laktoferyna, co stato sie motywacja do
napisania niniejszej pracy.

Nazwa i struktura laktoferyny

Ze wzgledu na swa budowe laktoferyna nazywana byta w przesztosci glikopro-
teina podobna do transferryny lub laktosiderofilina. Dla podkre$lenia zdolnosci lak-
toferyny do wiazania Zelaza uzywano okreSlenia laktotransferyna. Najbardziej upo-
wszechnita sie jednak nazwa laktoferyna (pochodzaca od stéw lakto — mleczny i feryna
— biatko wiazace zelazo), ktéra pojawita sie po identyfikacji tego biatka w mleku ko-
biecym®.

Ludzka laktoferyna sktada sie z pojedynczego tanicucha polipeptydowego zawie-
rajacego okoto 700 reszt aminokwasowych. W jego obrebie wyrézni¢ mozna dwa pta-
ty, N i C, oraz wiazacy je mostek. Kazdy z ptatéw sklada sie z dwéch czesci, nazwa-
nych odpowiednio: N1 i N2 oraz C1 i C2. Oba ptaty posiadaja ponadto kilka szczelin
do wiazania zelaza oraz miejsca do przytaczania reszt cukrowych.

Po raz pierwszy sekwencje aminokwaséw wchodzacych w sktad ludzkiej czastecz-
ki laktoferyny opisano w 1984 r.°. Trzeciorzedowa struktura laktoferyny zostata usta-
lona metoda krystalograficzna z uzyciem promieni Roentgena w 1987 r. przez zesp6t

2 Z. Zander, L. Zander, D. Mickiewicz, Laktoferyna — multipotencjalne biatko mleka, ,Innowacyjne Mle-

czarstwo” 2014, R. 2, nr 1, s. 18-21.

* M. Serensen, S. P. L. Serensen, The proteins in whey, “Compt Rend Lab Carlsberg” 1939, R. 23, s. 55-99.

* M. L. Groves, The isolation of a red protein from milk, “] Am Chem Soc.” 1960, R. 82, nr 13, s. 3345-
3350. doi: 10.1021/ja01498a029; B. Johanson, Isolation of an iron-containing red protein from human milk, “ Acta
Chem Scand” 1960, R. 14, nr 2, s. 510-512. doi: 10.3891/ acta.chem.scand.14-0510; J. Montreuil, J. Tonnelat,
S. Mullet, Preparation and properties of lactosiderophilin (lactotransferrin) of human milk, “Biochim Biophys
Acta” 1960, R. 45, s. 413-421.
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prof. Baker’a’. W 1994 r. odkryto natomiast, ze za szerokie spektrum wtasciwosci lakto-
feryny odpowiada duzy udziat aminokwaséw zasadowych w czasteczce tego biatka®.

Trzeciorzedowa struktura laktoferyny bydlecej zostata poznana w 1997 r.? Sktada
sie ona z okoto 700 reszt aminokwasowych potaczonych mostkami disulfidowymi.
Mimo réznic w sekwencji aminokwasowej laktoferyna bydleca jest bardzo zblizona
do ludzkiej, z jedynie matymi zmianami we wzajemnej orientacji domen.

Na poczatku lat dziewiecédziesiatych ubiegtego wieku uczeni japonscy zidenty-
fikowali przeciwbakteryjna domene czasteczki laktoferyny bydlecej, ktéra powstaje
podczas trawienia laktoferyny przez pepsyne'. Peptyd ten nazwano laktoferycyna.
W 1998 1. stwierdzono jej obecno$¢ réwniez w organizmie cztowieka'. Kilka lat temu
grupa uczonych holenderskich wyizolowata natomiast peptyd pochodzacy z platu
N czasteczki laktoferyny bydlecej. Peptyd ten, nazwany laktoferampina, wykazuje
podobna aktywnos¢ jak natywne biatko.

Gen laktoferyny

Gen laktoferyny bydlecej zostat zlokalizowany na chromosomie 22 w 1994 r."®
Gen laktoferyny ludzkiej znajduje sie natomiast na krétkim ramieniu chromosomu
3 (3q21.3). Co ciekawe, pierwotnie podano btedna lokalizacje genu laktoferyny ludz-
kiej (dtugie ramie chromosomu 3), co wynikato z btedu w identyfikacji obu ramion
chromosomu™.

W genie laktoferyny opisano wystepowanie zmienno$ci w postaci polimorfizméw.
Jak dotad zidentyfikowano ponad 60 réznych polimorfizméw pojedynczego nukleo-
tydu w genie laktoferyny ludzkiej. Wykazano, ze polimorfizm Lys29Arg zwieksza ry-
zyko wystapienia zapalenia tkanek przyzebia®. Inne polimorfizmy tego genu zwiek-

7 B. F. Anderson, H. M. Baker, E. J. Dodson i in., Structure of human lactoferrin at 3.2-A resolution, “Proc
Natl Acad Sci USA” 1987, s. 1769-1773.

8 D. M. Mann, E. Romm, M. Migliorini, Delineation of the glycosaminoglycan-binding site in the human
inflammatory response protein lactoferrin, “J Biol Chem” 1994, s. 23661-23667.

* S.A.Moore, B. F. Anderson, C. R. Groom i in., Three-dimensional structure of diferric bovine lactoferrin
at 2.8 A resolution, “J Mol Biol” 1997, s. 222-236.

10" W. Bellamy, M. Takase, K. Yamauchi i in., Identification of the bactericidal domain of lactoferrin, “Biochim
Biophys Acta” 1992, s. 130-136.

" H.Kuwata, T. T. Yip, C. L. Yip i in., Direct detection and quantitative determination of bovine lactoferricin
and lactoferrin fragments in human gastric contents by affinity mass spectrometry, “Adv Exp Med Biol” 1998,
s.23-32.

2 M. I. van der Kraan, J. Groenink, K. Nazmi i in., Lactoferrampin: a novel antimicrobial peptide in the N1-
-domain of bovine lactoferrin, “Peptides” 2004, s. 177-183. doi: 10.1016/j.peptides.2003.12.006.

13 M. Schwerin, S. Solinas Toldo, A. Eggen i in., The bovine lactoferrin gene (LTF) maps to chromosome 22
and syntenic group U12, “Mamm Genome” 1994, s. 486-489.

4 C.T. Teng, B. T. Pentecost, A. Marshall i in., Assignment of the lactotransferrin gene to human chromoso-
me 3 and to mouse chromosome 9, “Somat Cell Mol Genet” 1987, s. 689-693.

5 K. Velliyagounder, J. B. Kaplan, D. Furgan i in., One of two human lactoferrin variants exhibits increased
antibacterial and transcriptional activation activities and is associated with localized juvenile periodontitis, “Infect
Immun” 2003, s. 6141-6147.
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szaly podatno$¢ wystapienia przewleklego zapalenia zatok i polipéw nosowych'®.
Opisano réwniez wigeksze prawdopodobienistwo zakazenia wirusem Herpes Simplex
dla pewnych wariantéw tego genu'. Co ciekawe, wystepowanie wybranych warian-
tow w genie laktoferyny zwiekszalo takze prawdopodobiefistwo rozwoju zaburzen
lipidowych™.

W 2003 r. stworzono myszy z nokautem genu laktoferyny. Wykorzystujac ten mo-
del badawczy wykazano, ze laktoferyna nie odgrywa znaczacej roli w regulacji home-
ostazy zelaza, jak wcze$niej sadzono”.

Wystepowanie w organizmie i receptory laktoferyny

Laktoferyna obecna jest nie tylko w mleku ludzkim i krowim. Kilka lat po odkryciu
laktoferyny w mleku, wykazano obecnosé tego biatka w ziarnistosciach drugorzedo-
wych neutrofiléw. Laktoferyne wykryto ponadto m.in. w komérkach btony $luzowej
zofadka, jelit, komoérkach wydzielniczych gruczotu sutkowego, Sledzionie, weztach
chtonnych i skérze oraz wszystkich wydzielinach ustrojowych?. W nowszych ba-
daniach udowodniono obecnos¢ tego biatka takze w innych niz nabtonkowe typach
tkanek?'.

Ssaczy receptor laktoferyny zostat odkryty w 1976 r. na mysich limfocytach i ma-
krofagach otrzewnowych®. Niedlugo potem wykazano swoiste wiazanie laktofe-
ryny do ludzkich neutrofiléw, monocytéw i makrofagéw oraz limfocytéw réznych
podklas®. Receptor laktoferyny na aktywowanych limfocytach i ptytkach krwi ziden-
tyfikowano pierwotnie jako biatko o masie 105 kDa. Pézniejsze badania wykazaly, ze
jest on tozsamy z nukleolina*. W 1995 r. dowiedziono, ze receptorem wiazacym lakto-
feryne na hepatocytach jest LRP1 (ang. low density lipoprotein receptor-related protein 1)%.

1o H. Zielinska-Blizniewska, P. Sitarek, J. Milonski i in., Association of the -33C/G OSF-2 and the 140A/G
LF gene polymorphisms with the risk of chronic rhinosinusitis with nasal polyps in a Polish population, “Mol Biol
Rep” 2012, s. 5449-5457. doi: 10.1007 /s11033-011-1345-6.

17 S. Keijser, M. J. Jager, H. C. M. Dogterom-Ballering i in., Lactoferrin Glu561Asp polymorphism is associa-
ted with susceptibility to herpes simplex keratitis, “Exp Eye Res” 2008, s. 105-109. doi: 10.1016 /j.exer.2007.09.013.

18 J. M. Moreno-Navarrete, E. J. Ortega, J. Bassols i in., Association of circulating lactoferrin concentration
and 2 nonsynonymous LTF gene polymorphisms with dyslipidemia in men depends on glucose-tolerance status,
“Clin Chem” 2008, s. 301-309. doi: 10.1373/ clinchem.2007.095943.

¥ P.P. Ward i in., Iron status in mice carrying a targeted disruption of lactoferrin, “Mol Cell Biol” 2003,
s. 178-185.

% P.L. Masson i in., Immunohistochemical localization and bacteriostatic properties of an iron-binding protein
from bronchial mucus, “Thorax” 1966, s. 538-544.

2 C.Fillebeeniin., Lactoferrin is synthesized by mouse brain tissue and its expression is enhanced after MPTP
treatment, “Adv Exp Med Biol” 1998, s. 293-300.

2 J. L. van Snick, P. L. Masson, The binding of human lactoferrin to mouse peritoneal cells, “J Exp Med”
1976, s. 1568-1580.

# H.S. Birgens i in., Receptor binding of lactoferrin by human monocytes, “Br ] Haematol” 1983, s. 383-391.

% D. Legrand iin., Lactoferrin and host defence: an overview of its immuno-modulating and anti-inflammatory
properties, “Biometals” 2004, s. 225-229.

» M. Meilinger i in., Removal of lactoferrin from plasma is mediated by binding to low density lipoprotein
receptor-related proteinfalpha 2-macroglobulin receptor and transport to endosomes, “FEBS Lett” 1995, s. 70-74.



48 Rys historyczny wiedzy o laktoferynie

W komérkach watroby zidentyfikowano takze inny receptor laktoferyny, nalezacy do
lektyn®. W 2001 r. odkryto, ze intelektyna petni funkcje jelitowego receptora laktofery-
ny”. Nowsze badania wykazaty ponadto mozliwo$¢ wiazania laktoferyny do komor-
kowego receptora TLR4 (ang. Toll-like receptor 4), obecnego m.in. w nabtonkach bton
§luzowych, adipocytach i komérkach srédbtonka?.

Wlasciwosci laktoferyny

Hamowanie wzrostu bakterii przez laktoferyne opisano w kilka lat po odkryciu
tego biatka. W 1966 r. Masson z wspétautorami®” zauwazyl, ze laktoferyna ludzka
w testach in vitro hamuje wzrost Staphylococcus albus. W 1972 r. odkryto, ze laktoferyna
wykazuje dzialanie bakteriostatyczne w jelicie cienkim §wifi w stosunku do bakterii
typu Escherichia coli®®. W 1994 1. wykazano, ze bydleca laktoferyna podawana per os
moze hamowa¢ wzrost i translokacje bakterii jelitowych®. W testach in vitro obser-
wowano ponadto, ze laktoferyna stymulowata wzrost Lactobacillus acidophilus i Bifido-
bacterium spp.*2. W 1998 r. udowodniono, ze bydleca laktoferyna podawana myszom
zakazonym Helicobacter pylori ograniczala kolonizacje bakteryjna, tagodzita objawy
zapalenia i zmniejszala przerost blony Sluzowej*. W 2005 r. przeprowadzono pierw-
sze préby wykorzystania laktoferyny jako adiuwantu. W prébach na myszach doda-
tek laktoferyny do szczepionki BCG (ang. Bacillus Calmette-Guérin) zwiekszata odpo-
wiedZ immunologiczna po szczepieniu. Zwierzeta zakazane nastepnie wirulentnymi
pratkami rozwijaty lepsza odpornoé¢ typu komérkowego™.

W 1987 r. udowodniono przeciwwirusowe wlasciwosci laktoferyny. Aktywnos¢ ta
dotyczyta zaréwno wiruséw bezotoczkowych, jak i otoczkowych. Laktoferyna wpty-
wala na poczatkowe etapy infekcji wirusowej: adsorpcje oraz wnikanie wirusa do

2 D.D. McAbee, X. Jiang, K. B. Walsh, Lactoferrin binding to the rat asialoglycoprotein receptor requires the
receptor’s lectin properties, “Biochem J” 2000, s. 113-117.

¥ Y. A. Suzuki, K. Shin, B. Lénnerdal, Molecular cloning and functional expression of a human intestinal
lactoferrin receptor, “Biochemistry” 2001, s. 15771-15779.

% K. Ando, K. Hasegawa, K. Shindo i in., Human lactoferrin activates NF-xB through the Toll-like recep-
tor 4 pathway while it interferes with the lipopolysaccharide-stimulated TLR4 signaling, “FEBS ]” 2010, s. 2051-
2066.

¥ P. L. Masson iin., Immunohistochemical localization and bacteriostatic properties of an iron-binding protein
from bronchial mucus, “Thorax” 1966, s. 538-544.

% J.J.Bullen, H. J. Rogers, L. Leigh, Iron-binding proteins in milk and resistance to Escherichia coli infection
in infants, “Br Med ]J” 1972, s. 69-75.

31 S. Teraguchi, K. Ozawa, S. Yasuda i in., The bacteriostatic effects of orally administered bovine lactoferrin
on intestinal Enterobacteriaceae of SPF mice fed bovine milk, “Biosci Biotech Biochem” 1994, s. 482-487.

%2 W.-S. Kim, M. Ohashi, T. Tanaka i in., Growth-promoting effects of lactoferrin on L. acidophilus and Bifi-
dobacterium spp, “Biometals” 2004, s. 279-283.

% E.]J.Dial, L. R. Hall, H. Serna i in., Antibiotic properties of bovine lactoferrin on Helicobacter pylori, “Dig
Dis Sci” 1998, s. 2750-2756.

# S.-A. Hwang, M. L. Kruzel, J. K. Actor, Lactoferrin augments BCG vaccine efficacy to generate T helper
response and subsequent protection against challenge with virulent Mycobacterium tuberculosis, “Int Immuno-
pharmacol” 2005, s. 591-599. doi: 10.1016/j.intimp.2004.11.006.
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infekowanych komérek®. Duzo badan po$wiecono aktywnosci tego biatka wobec
wirusa HCV (ang. Hepatitis C Virus). W pierwszej prébie pilotowej obserwowano
spadek poziomu aminotransferazy alaninowej (ALAT) oraz RNA wirusowego, ale
tylko u pacjentéw z niskim poziomem wiremii. W linii komérkowej ludzkich komé-
rek jelitowych wykazano, ze dodanie krowiej laktoferyny hamowato przytaczanie
rotawirusé6w do enterocytéw. Laktoferyna bydleca hamowata ponadto replikacje
wiruséw HBV (ang. Hepatitis B Virus), HIV (ang. Human Immunodeficiency Virus),
ludzkiego wirusa Papilloma, Herpes Simplex, cytomegalii, adenowiruséw wiruséw
grypy i innych®.

W 1971 1. Kirkpatrick ze wspétautorami przeprowadzit pierwsze testy wykazujace
aktywno$¢ przeciwgrzybicza laktoferyny. W badaniach tych laktoferyna, dzieki wia-
zaniu jonéw zelaza, hamowata wzrost Candida albicans”. Pézniejsze badania wykazaty
natomiast wysoka skuteczno$¢ laktoferyny w leczeniu grzybicy u ludzi, jednoczeénie
potwierdzajac skuteczno$¢ dziatania tego biatka wobec Aspergillus fumigatus®.

W ostatnich dziesiecioleciach pojawily sie doniesienia o korzystnym dziata-
niu laktoferyny w przebiegu choréb pasozytniczych. Preinkubacja sporozoitéw
Toxoplasma gondii z laktoferyna powodowata obnizenie ich wlasciwosci zakaznych.
Podobnie inkubagja fibroblastéw (Plasmodium berghei) redukowata ich zdolno$¢ do
wiazania z receptorami komérkowymi. Wykazano takze, ze dziatanie laktoferyny
w stosunku do Preumocystis carinii zwiazane jest z hamowaniem pozyskiwania ze-
laza®.

Na zwiazek miedzy ekspresja laktoferyny a procesami nowotworowymi zwré-
cono uwage juz w polowie lat osiemdziesiatych ubiegtego wieku. Rado i wsp.®
zasugerowali, Zze obecnod¢ laktoferyny moze odgrywac role w prawidlowej eks-
presji gendw komorek linii granulocytarnej. Furmanski i wspétautorzy*! zanoto-
wali natomiast wieksza podatnoé¢ na raka piersi u kobiet w Indiach, w ktérych
mleku wystepowaly niskie poziomy zwiazanej z laktoferyna aktywno$ci RNA-zo-
wej. W latach dziewieédziesiatych XX w. opisano hamujacy wptyw laktoferyny na
rozwdj guzéw litych u myszy. Natomiast podaz laktoferycyny B znacznie reduko-
wata wielko$¢ guza pierwotnego, ilos¢ zwiazanych z nim naczyn krwionosnych

% L. Lu, G. Hangoc, A. Oliff i in., Protective influence of lactoferrin on mice infected with the polycythemia-
-inducing strain of Friend virus complex, “Cancer Res” 1987, s. 4184-4188.

% F. Berlutti, F. Pantanella, T. Natalizi i in., Antiviral properties of lactoferrin —a natural immunity molecule,
“Molecules” 2011, s. 6992-7018. doi: 10.3390/ molecules16086992.

¥ C. H. Kirkpatrick i in., Inhibition of growth of Candida albicans by iron-unsaturated lactoferrin: relation to
host-defense mechanisms in chronic mucocutaneous candidiasis, “J Infect Dis” 1971, s. 539-544.

% K. A. Zarember i in., Antifungal activities of natural and synthetic iron chelators alone and in combina-
tion with azole and polyene antibiotics against Aspergillus fumigatus, “Antimicrob Agents Chemother” 2009,
s. 2654-2656. doi: 10.1128 / AAC.01547-08.

¥ J. Mataczewska, Z. Rotkiewicz, Laktoferyna — biatko multipotencjalne, ,Medycyna Wet” 2007, s. 136-
139.

“T. A.Rado, X. P. Wei, E. . Benz, Isolation of lactoferrin cDNA from a human myeloid library and expression
of mRNA during normal and leukemic myelopoiesis, “Blood” 1987, s. 989-993.

4 P.Furmanski i in., Multiple molecular forms of human lactoferrin. Identification of a class of lactoferrins that
possess ribonuclease activity and lack iron-binding capacity, “] Exp Med” 1989, s. 415-429.
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oraz zmniejszata liczbe przerzutéw. W dalszych badaniach wykazano, ze podobna
aktywno$¢ przeciwnowotworowa maja syntetyczne peptydy z N-konca czasteczki
laktoferyny*.

Przeprowadzone badania udowodnily réwniez, ze laktoferyna posiada wtasciwo-
$ci immunomodulujace i przeciwzapalne. Laktoferyna stymulowata dojrzewanie lim-
focytéw T oraz odpowiedz humoralna w badaniach in vitro i in vivo. Liczne badania
wykazaly ponadto aktywacje odpowiedzi komérkowej przez laktoferyne. Co wiecej,
zaobserwowano, ze laktoferyna zwieksza aktywno$¢ cytotoksyczna komorek natural
killer. Bydleca laktoferyna stymulowata ekspresje cytokin TNF-a, IL-12 i IL-15 oraz
indukowata wydzielanie IL-6*.

Na poczatku XXI w. wykazano, ze frakcja zasadowych biatek mleka, w sktad ktérej
wchodzi laktoferyna, stymuluje wzrost kosci. Stwierdzono, ze bydleca laktoferyna ha-
muje réznicowanie osteoklastéw i resorpcje koci oraz moze wplywac na stymulacje
osteoblastow*.

Od kilku lat trwaja réwniez badania nad mozliwoscia uzycia naturalnych biatek
pochodzacych z mleka w zapobieganiu i leczeniu zaburzefi metabolicznych. W 2003 r.
w Japonii przeprowadzono wstepne badania dotyczace zdolnoSci laktoferyny do re-
dukgji stezenia cholesterolu w surowicy krwi. Czterem osobom z wysokim poziomem
tréjglicerydéw podano bydleca laktoferyne. W grupie kontrolnej stezenie tréjglicery-
déw obnizato sie stopniowo i utrzymywalo sie powyzej normy nawet po 7 dniach,
natomiast u oséb przyjmujacych laktoferyne w dawce 450 mg/dzien ich stezenie
obnizylo sie gwaltownie, osiagajac pozadany poziom w ciagu 1-2 dni. W badaniach
prowadzonych na modelu zwierzecym zaobserwowano natomiast, ze dozylna podaz
laktoferyny skutkowata obnizaniem ci$nienia tetniczego krwi. Kolejne badania wy-
kazaly, ze laktoferyna moze powodowac redukcje masy ciata i zmniejsza¢ zawarto$¢
tkanki ttuszczowej*. Obserwowano réwniez korzystny wptyw laktoferyny na gospo-
darke weglowodanowa oraz homeostaze insuliny*.

Ponadto, poziom laktoferyny w kale okazat sie by¢ markerem pomocnym w ocenie
nasilenia i skutecznosci leczenia nieswoistych choréb zapalnych jelit, co potwierdzono
w badaniach endoskopowych w 2010 .. Co wiecej, przeprowadzone badania dowio-

Y. C. Yoo, S. Watanabe, R. Watanabe i in., Bovine lactoferrin and lactoferricin inhibit tumor metastasis in
mice, “Adv Exp Med Biol” 1998, s. 285-291.

% T. Siqueiros-Cendén, S. Arévalo-Gallegos, BF Iglesias-Figueroa i in., Immunomodulatory effects of lac-
toferrin, “Acta Pharmacol Sin” 2014, s. 557-566. doi: 10.1038/aps.2013.200.

# K. H. Wilodarski, R. Galus, A. Brodzikowska i in., Znaczenie laktoferyny w regeneracji kosci, ,,Pol Mer-
kur Lekarski” 2013, s. 65-67.

#J. Artym, Ztoty srodek na otylos¢? Udziat laktoferyny w metabolizmie glukozy i lipidéw, ,Postepy Hig Med
Dosw” 2012, s. 937-953.
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dly skutecznosci laktoferyny w gojeniu sie ran, wykazujac jednoczesnie jej dziatanie
przeciwbdélowe®.

Zastosowanie laktoferyny

Jako pierwsza produkgje laktoferyny bydlecej na duza skale podjeta belgijska firma
Oleofina Company w 1985 r. Nastepna byta Milei GmbH w Niemczech, ktéra produ-
kowata bydleca laktoferyne z mleka odttuszczonego i serwatki. W 1992 r. rozpoczeta
sie produkcja rekombinowanej ludzkiej laktoferyny przez amerykanskiego producen-
ta Agennix Incorporated. Obecnie laktoferyne produkuja przemystowo m.in. firmy:
belgijsko-holenderska Friesland Campina, nowozelandzka Tatua Nutritionals i Fon-
tera, australijska MG Nuyritionals oraz francuska Armor Proteins. W skali §wiatowej
produkuje sie ponad 60 ton laktoferyny rocznie, z czego w Unii Europejskiej okoto 38
ton/rok.

Sprzedaz mieszanki mlecznej dla niemowlat wzbogaconej w bydleca laktoferyne
rozpoczeta sie w 1986 r. w Japonii. W 1997 r. firma Morinaga Milk Industry wprowa-
dzita na rynek japoniski jogurty wzbogacane w bydleca laktoferyne®.

W Dzienniku Urzedowym Unii Europejskiej z dnia 27 listopada 2012 r. opubli-
kowano decyzje Komisji Europejskiej zezwalajaca na wprowadzenie do obrotu lak-
toferyny bydlecej jako nowego sktadnika zywnosci zgodnie z rozporzadzeniem Par-
lamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 258/97%. Od tej chwili, oprécz dostepnych
wezedniej na rynku japonskim jogurtéw i mieszanek dla niemowlat, na pétkach euro-
pejskich pojawito sie szereg nowych produktéw wzbogacanych w laktoferyne, takich
jak: soki, wody i gumy do zucia. Obecnie mozna takze kupi¢ kosmetyki oraz pokarm
dla zwierzat wzbogacany w to biatko. Ponadto, od kilku lat w aptekach dostepne sa
suplementy diety zawierajace bydleca laktoferyne®'.

Podsumowanie

Pomimo krétkiej historii, jaka posiada laktoferyna, ma ona obecnie szerokie za-
stosowanie w profilaktyce i terapii wielu schorzen. Entuzjasci przypisuja laktofery-
nie szereg wlasciwosci, takich jak: dziatanie przeciwbakteryjne, przeciwwirusowe,
przeciwgrzybicze, przeciwpasozytnicze, przeciwnowotworowe, immunomoduluja-
ce, przeciwzapalne i inne. Nadal trwaja badania majace na celu poznanie nowych
wlasciwosci tego niezwyklego biatka.
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