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Rys historyczny wiedzy o laktoferynie
Historical overview on knowledge about lactoferrin

Małgorzata Jamka1

Poznań

Streszczenie: Laktoferyna jest glikoproteiną z rodziny transferryn, która została po raz pierwszy od-
kryta w mleku krowim w 1939 r. Pomimo krótkiej historii, jaką posiada laktoferyna, ma ona obecnie 
szerokie zastosowane w profilaktyce i terapii wielu schorzeń. Od momentu wyizolowania laktoferyny 
z mleka, opisanych zostało wiele właściwości tego białka, takich jak: działanie przeciwbakteryjne, prze-
ciwwirusowe, przeciwgrzybicze, przeciwpasożytnicze, przeciwnowotworowe, immunomodulujące, 
przeciwzapalne i inne. Co więcej, nadal trwają badania mające na celu poznanie nowych właściwości 
laktoferyny. W niniejszej pracy opisano historię odkrycia i badań nad laktoferyną oraz omówiono bu-
dowę i funkcje tego niezwykłego białka.

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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Wstęp

	 Laktoferyna jest glikoproteiną z rodziny transferryn, która wchodzi w skład bia-
łek serwatkowych mleka. Białka te były cenione już w starożytnej Grecji. W średnio-
wieczu natomiast serwatka uważana była nie tylko za lekarstwo, lecz nawet za afro-
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dyzjak i balsam używany do leczenia oparzeń, poprawy witalności i terapii wielu 
schorzeń2.
	 Laktoferyna została odkryta w mleku krowim w 1939 r. przez dwóch duńskich chemi-
ków3. Charakterystyczną cechą wyizolowanego białka był intensywny czerwony kolor 
pojawiający się podczas inkubacji w obecności jonów żelaza, dlatego laktoferyna została 
wówczas nazwana czerwoną frakcją mleka. Dopiero w latach sześćdziesiątych minio-
nego wieku trzem badaczom udało się, niezależnie od siebie, wyizolować laktoferynę  
z mleka kobiecego4. Odkrycie to przyczyniło się do wzrostu zainteresowania tym nie-
zwykłym białkiem.
	 Od momentu wyizolowania laktoferyny z mleka, trwają intensywne badania na te-
mat właściwości tego białko. Do chwili obecnej ukazało się ponad 7.800 prac na temat 
roli laktoferyny, a badaniem różnych aspektów jej aktywności zajmują się uczeni na 
całym świecie, w tym w Polsce, jednak w naszym kraju nie ukazała się jeszcze żadna 
praca opisująca historię odkrycia i badań nad laktoferyną, co słało się motywacją do 
napisania niniejszej pracy.

Nazwa i struktura laktoferyny

	 Ze względu na swą budowę laktoferyna nazywana była w przeszłości glikopro-
teiną podobną do transferryny lub laktosiderofiliną. Dla podkreślenia zdolności lak-
toferyny do wiązania żelaza używano określenia laktotransferyna. Najbardziej upo-
wszechniła się jednak nazwa laktoferyna (pochodząca od słów lakto – mleczny i feryna 
– białko wiążące żelazo), która pojawiła się po identyfikacji tego białka w mleku ko-
biecym5. 
	 Ludzka laktoferyna składa się z pojedynczego łańcucha polipeptydowego zawie-
rającego około 700 reszt aminokwasowych. W jego obrębie wyróżnić można dwa pła-
ty, N i C, oraz wiążący je mostek. Każdy z płatów składa się z dwóch części, nazwa-
nych odpowiednio: N1 i N2 oraz C1 i C2. Oba płaty posiadają ponadto kilka szczelin 
do wiązania żelaza oraz miejsca do przyłączania reszt cukrowych. 
	 Po raz pierwszy sekwencję aminokwasów wchodzących w skład ludzkiej cząstecz-
ki laktoferyny opisano w 1984 r.6. Trzeciorzędowa struktura laktoferyny została usta-
lona metodą krystalograficzną z użyciem promieni Roentgena w 1987 r. przez zespół 
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prof. Baker’a7. W 1994 r. odkryto natomiast, że za szerokie spektrum właściwości lakto-
feryny odpowiada duży udział aminokwasów zasadowych w cząsteczce tego białka8.
	 Trzeciorzędowa struktura laktoferyny bydlęcej została poznana w 1997 r.9 Składa 
się ona z około 700 reszt aminokwasowych połączonych mostkami disulfidowymi. 
Mimo różnic w sekwencji aminokwasowej laktoferyna bydlęca jest bardzo zbliżona 
do ludzkiej, z jedynie małymi zmianami we wzajemnej orientacji domen.
	 Na początku lat dziewięćdziesiątych ubiegłego wieku uczeni japońscy zidenty-
fikowali przeciwbakteryjną domenę cząsteczki laktoferyny bydlęcej, która powstaje 
podczas trawienia laktoferyny przez pepsynę10. Peptyd ten nazwano laktoferycyną. 
W 1998 r. stwierdzono jej obecność również w organizmie człowieka11. Kilka lat temu 
grupa uczonych holenderskich wyizolowała natomiast peptyd pochodzący z płatu 
N cząsteczki laktoferyny bydlęcej12. Peptyd ten, nazwany laktoferampiną, wykazuje 
podobną aktywność jak natywne białko. 

Gen laktoferyny

	 Gen laktoferyny bydlęcej został zlokalizowany na chromosomie 22 w 1994 r.13 
Gen laktoferyny ludzkiej znajduje się natomiast na krótkim ramieniu chromosomu 
3 (3q21.3). Co ciekawe, pierwotnie podano błędną lokalizację genu laktoferyny ludz-
kiej (długie ramię chromosomu 3), co wynikało z błędu w identyfikacji obu ramion 
chromosomu14. 
	 W genie laktoferyny opisano występowanie zmienności w postaci polimorfizmów. 
Jak dotąd zidentyfikowano ponad 60 różnych polimorfizmów pojedynczego nukleo
tydu w genie laktoferyny ludzkiej. Wykazano, że polimorfizm Lys29Arg zwiększa ry-
zyko wystąpienia zapalenia tkanek przyzębia15. Inne polimorfizmy tego genu zwięk-
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szały podatność wystąpienia przewlekłego zapalenia zatok i polipów nosowych16. 
Opisano również większe prawdopodobieństwo zakażenia wirusem Herpes Simplex 
dla pewnych wariantów tego genu17. Co ciekawe, występowanie wybranych warian-
tów w genie laktoferyny zwiększało także prawdopodobieństwo rozwoju zaburzeń 
lipidowych18.
	 W 2003 r. stworzono myszy z nokautem genu laktoferyny. Wykorzystując ten mo-
del badawczy wykazano, że laktoferyna nie odgrywa znaczącej roli w regulacji home-
ostazy żelaza, jak wcześniej sądzono19. 

Występowanie w organizmie i receptory laktoferyny

	 Laktoferyna obecna jest nie tylko w mleku ludzkim i krowim. Kilka lat po odkryciu 
laktoferyny w mleku, wykazano obecność tego białka w ziarnistościach drugorzędo-
wych neutrofilów. Laktoferynę wykryto ponadto m.in. w komórkach błony śluzowej 
żołądka, jelit, komórkach wydzielniczych gruczołu sutkowego, śledzionie, węzłach 
chłonnych i skórze oraz wszystkich wydzielinach ustrojowych20. W nowszych ba-
daniach udowodniono obecność tego białka także w innych niż nabłonkowe typach 
tkanek21.
	 Ssaczy receptor laktoferyny został odkryty w 1976 r. na mysich limfocytach i ma-
krofagach otrzewnowych22. Niedługo potem wykazano swoiste wiązanie laktofe-
ryny do ludzkich neutrofilów, monocytów i makrofagów oraz limfocytów różnych 
podklas23. Receptor laktoferyny na aktywowanych limfocytach i płytkach krwi ziden-
tyfikowano pierwotnie jako białko o masie 105 kDa. Późniejsze badania wykazały, że 
jest on tożsamy z nukleoliną24. W 1995 r. dowiedziono, że receptorem wiążącym lakto-
ferynę na hepatocytach jest LRP1 (ang. low density lipoprotein receptor-related protein 1)25. 
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W komórkach wątroby zidentyfikowano także inny receptor laktoferyny, należący do 
lektyn26. W 2001 r. odkryto, że intelektyna pełni funkcję jelitowego receptora laktofery-
ny27. Nowsze badania wykazały ponadto możliwość wiązania laktoferyny do komór-
kowego receptora TLR4 (ang. Toll-like receptor 4), obecnego m.in. w nabłonkach błon 
śluzowych, adipocytach i komórkach śródbłonka28. 

Właściwości laktoferyny

	 Hamowanie wzrostu bakterii przez laktoferynę opisano w kilka lat po odkryciu 
tego białka. W 1966 r. Masson z współautorami29 zauważył, że laktoferyna ludzka 
w testach in vitro hamuje wzrost Staphylococcus albus. W 1972 r. odkryto, że laktoferyna 
wykazuje działanie bakteriostatyczne w jelicie cienkim świń w stosunku do bakterii 
typu Escherichia coli30. W 1994 r. wykazano, że bydlęca laktoferyna podawana per os 
może hamować wzrost i translokację bakterii jelitowych31. W testach in vitro obser-
wowano ponadto, że laktoferyna stymulowała wzrost Lactobacillus acidophilus i Bifido-
bacterium spp.32. W 1998 r. udowodniono, że bydlęca laktoferyna podawana myszom 
zakażonym Helicobacter pylori ograniczała kolonizację bakteryjną, łagodziła objawy 
zapalenia i zmniejszała przerost błony śluzowej33. W 2005 r. przeprowadzono pierw-
sze próby wykorzystania laktoferyny jako adiuwantu. W próbach na myszach doda-
tek laktoferyny do szczepionki BCG (ang. Bacillus Calmette-Guérin) zwiększała odpo-
wiedź immunologiczną po szczepieniu. Zwierzęta zakażane następnie wirulentnymi 
prątkami rozwijały lepszą odporność typu komórkowego34. 
	 W 1987 r. udowodniono przeciwwirusowe właściwości laktoferyny. Aktywność ta 
dotyczyła zarówno wirusów bezotoczkowych, jak i otoczkowych. Laktoferyna wpły-
wała na początkowe etapy infekcji wirusowej: adsorpcję oraz wnikanie wirusa do 
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infekowanych komórek35. Dużo badań poświecono aktywności tego białka wobec 
wirusa HCV (ang. Hepatitis C Virus). W pierwszej próbie pilotowej obserwowano 
spadek poziomu aminotransferazy alaninowej (ALAT) oraz RNA wirusowego, ale 
tylko u pacjentów z niskim poziomem wiremii. W linii komórkowej ludzkich komó-
rek jelitowych wykazano, że dodanie krowiej laktoferyny hamowało przyłączanie 
rotawirusów do enterocytów. Laktoferyna bydlęca hamowała ponadto replikację 
wirusów HBV (ang. Hepatitis B Virus), HIV (ang. Human Immunodeficiency Virus), 
ludzkiego wirusa Papilloma, Herpes Simplex, cytomegalii, adenowirusów wirusów 
grypy i innych36.
	 W 1971 r. Kirkpatrick ze współautorami przeprowadził pierwsze testy wykazujące 
aktywność przeciwgrzybiczą laktoferyny. W badaniach tych laktoferyna, dzięki wią-
zaniu jonów żelaza, hamowała wzrost Candida albicans37. Późniejsze badania wykazały 
natomiast wysoką skuteczność laktoferyny w leczeniu grzybicy u ludzi, jednocześnie 
potwierdzając skuteczność działania tego białka wobec Aspergillus fumigatus38.
	 W ostatnich dziesięcioleciach pojawiły się doniesienia o korzystnym działa-
niu laktoferyny w przebiegu chorób pasożytniczych. Preinkubacja sporozoitów 
Toxoplasma gondii z laktoferyną powodowała obniżenie ich właściwości zakaźnych. 
Podobnie inkubacja fibroblastów (Plasmodium berghei) redukowała ich zdolność do 
wiązania z receptorami komórkowymi. Wykazano także, że działanie laktoferyny 
w stosunku do Pneumocystis carinii związane jest z hamowaniem pozyskiwania że-
laza39.
	 Na związek między ekspresją laktoferyny a procesami nowotworowymi zwró-
cono uwagę już w połowie lat osiemdziesiątych ubiegłego wieku. Rado i wsp.40 
zasugerowali, że obecność laktoferyny może odgrywać rolę w prawidłowej eks-
presji genów komórek linii granulocytarnej. Furmanski i współautorzy41 zanoto-
wali natomiast większą podatność na raka piersi u kobiet w Indiach, w których 
mleku występowały niskie poziomy związanej z laktoferyną aktywności RNA-zo-
wej. W latach dziewięćdziesiątych XX w. opisano hamujący wpływ laktoferyny na 
rozwój guzów litych u myszy. Natomiast podaż laktoferycyny B znacznie reduko-
wała wielkość guza pierwotnego, ilość związanych z nim naczyń krwionośnych 
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oraz zmniejszała liczbę przerzutów. W dalszych badaniach wykazano, że podobną 
aktywność przeciwnowotworową mają syntetyczne peptydy z N-końca cząsteczki 
laktoferyny42. 
	 Przeprowadzone badania udowodniły również, że laktoferyna posiada właściwo-
ści immunomodulujące i przeciwzapalne. Laktoferyna stymulowała dojrzewanie lim-
focytów T oraz odpowiedź humoralną w badaniach in vitro i in vivo. Liczne badania 
wykazały ponadto aktywację odpowiedzi komórkowej przez laktoferynę. Co więcej, 
zaobserwowano, że laktoferyna zwiększa aktywność cytotoksyczną komórek natural 
killer. Bydlęca laktoferyna stymulowała ekspresję cytokin TNF-α, IL-12 i IL-15 oraz 
indukowała wydzielanie IL-643. 
	 Na początku XXI w. wykazano, że frakcja zasadowych białek mleka, w skład której 
wchodzi laktoferyna, stymuluje wzrost kości. Stwierdzono, że bydlęca laktoferyna ha-
muje różnicowanie osteoklastów i resorpcję kości oraz może wpływać na stymulację 
osteoblastów44. 
	 Od kilku lat trwają również badania nad możliwością użycia naturalnych białek 
pochodzących z mleka w zapobieganiu i leczeniu zaburzeń metabolicznych. W 2003 r. 
w Japonii przeprowadzono wstępne badania dotyczące zdolności laktoferyny do re-
dukcji stężenia cholesterolu w surowicy krwi. Czterem osobom z wysokim poziomem 
trójglicerydów podano bydlęcą laktoferynę. W grupie kontrolnej stężenie trójglicery-
dów obniżało się stopniowo i utrzymywało się powyżej normy nawet po 7 dniach, 
natomiast u osób przyjmujących laktoferynę w dawce 450 mg/dzień ich stężenie 
obniżyło się gwałtownie, osiągając pożądany poziom w ciągu 1-2 dni. W badaniach 
prowadzonych na modelu zwierzęcym zaobserwowano natomiast, że dożylna podaż 
laktoferyny skutkowała obniżaniem ciśnienia tętniczego krwi. Kolejne badania wy-
kazały, że laktoferyna może powodować redukcję masy ciała i zmniejszać zawartość 
tkanki tłuszczowej45. Obserwowano również korzystny wpływ laktoferyny na gospo-
darkę węglowodanową oraz homeostazę insuliny46. 
	 Ponadto, poziom laktoferyny w kale okazał się być markerem pomocnym w ocenie 
nasilenia i skuteczności leczenia nieswoistych chorób zapalnych jelit, co potwierdzono 
w badaniach endoskopowych w 2010 r.47. Co więcej, przeprowadzone badania dowio-
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dły skuteczności laktoferyny w gojeniu się ran, wykazując jednocześnie jej działanie 
przeciwbólowe48.

Zastosowanie laktoferyny

	 Jako pierwsza produkcję laktoferyny bydlęcej na dużą skalę podjęła belgijska firma 
Oleofina Company w 1985 r. Następną była Milei GmbH w Niemczech, która produ-
kowała bydlęcą laktoferynę z mleka odtłuszczonego i serwatki. W 1992 r. rozpoczęła 
się produkcja rekombinowanej ludzkiej laktoferyny przez amerykańskiego producen-
ta Agennix Incorporated. Obecnie laktoferynę produkują przemysłowo m.in. firmy: 
belgijsko-holenderska Friesland Campina, nowozelandzka Tatua Nutritionals i Fon-
tera, australijska MG Nuyritionals oraz francuska Armor Proteins. W skali światowej 
produkuje się ponad 60 ton laktoferyny rocznie, z czego w Unii Europejskiej około 38 
ton/rok.
	 Sprzedaż mieszanki mlecznej dla niemowląt wzbogaconej w bydlęcą laktoferynę 
rozpoczęła się w 1986 r. w Japonii. W 1997 r. firma Morinaga Milk Industry wprowa-
dziła na rynek japoński jogurty wzbogacane w bydlęcą laktoferynę49. 
	 W Dzienniku Urzędowym Unii Europejskiej z dnia 27 listopada 2012 r. opubli-
kowano decyzję Komisji Europejskiej zezwalającą na wprowadzenie do obrotu lak-
toferyny bydlęcej jako nowego składnika żywności zgodnie z rozporządzeniem Par-
lamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 258/9750. Od tej chwili, oprócz dostępnych 
wcześniej na rynku japońskim jogurtów i mieszanek dla niemowląt, na półkach euro-
pejskich pojawiło się szereg nowych produktów wzbogacanych w laktoferynę, takich 
jak: soki, wody i gumy do żucia. Obecnie można także kupić kosmetyki oraz pokarm 
dla zwierząt wzbogacany w to białko. Ponadto, od kilku lat w aptekach dostępne są 
suplementy diety zawierające bydlęcą laktoferynę51.

Podsumowanie

	 Pomimo krótkiej historii, jaką posiada laktoferyna, ma ona obecnie szerokie za-
stosowanie w profilaktyce i terapii wielu schorzeń. Entuzjaści przypisują laktofery-
nie szereg właściwości, takich jak: działanie przeciwbakteryjne, przeciwwirusowe, 
przeciwgrzybicze, przeciwpasożytnicze, przeciwnowotworowe, immunomodulują
ce,  przeciwzapalne i inne. Nadal trwają badania mające na celu poznanie nowych 
właściwości tego niezwykłego białka.
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