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В статье отражён современный взгляд на внедрение в клиническую микробиологию флуоресцентных методов диа-
гностики и лечения вагинальных инфекций с использованием лактоферрина, что дало возможность расширить ми-
кроэкологические исследования. Показано, что подавление нормальной микрофлоры влагалища способствует разноо-
бразной патологии как воспалительного, так и невоспалительного генеза. Доказано, что бактериальный и грибковый 
вагиноз – важнейшие факторы риска развития инфекционных осложнений в гинекологической практике. Приведены 
аргументированные научные доводы, указывающие на большое число рецидивов бактериальных и кандидозных ваги-
нитов, несмотря на проведение многочисленных исследований и различных вариантов лечения. Установлена взаимос-
вязь бактериального вагинита с бесплодием, угрозой выкидыша, преждевременными родами, внутриутробным инфи-
цированием плода и т. д. Исходя из этого, поиск альтернативных комбинированных методов является актуальным.
Целью исследования явилось повышение эффективности лечения рецидивирующих кандидозных вульвовагинитов и 
бактериальных вагинозов путём применения лактоферрина. В исследовании использованы флуоресцентные методы 
диагностики, что дало возможность верифицировать диагноз в режиме экспресс-оценки, а также проводить мони-
торинг лечения и повысить его эффективность.
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The article reflects a modern view on the introduction of fluorescent methods of diagnostics and treatment of vaginal infections 
using lactoferrin in clinical microbiology, which made it possible to expand microecological studies. The suppression of the 
normal vaginal microflora was shown to promote a diverse pathology of both inflammatory and non-inflammatory genesis. 
Bacterial and fungal vaginosis were proved to be the most important risk factors for the development of infectious complications 
in the gynecological practice. There are given substantiated scientific evidence, indicating a large number of recurrences of 
bacterial and candidal vaginitis, despite the numerous studies and various treatment options. The relationship of bacterial 
vaginitis with infertility, the threat of miscarriage, premature birth, intrauterine infection of the fetus, etc. was established. 
Based on this, the search for alternative combined methods is relevant. The aim of the study was to increase the effectiveness 
of the treatment of recurrent candid vulvovaginitis and bacterial vaginosis by using lactoferrin. In the study, there were used 
fluorescent methods of the diagnosis, which made it possible to verify the diagnosis in the rapid assessment mode, as well as 
monitor treatment and improve its effectiveness.
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Введение

Лактоферрин: природа, структура, функции 
Лактоферрин (ЛФ) – железосвязывающий гликопро-

теин из семейства трансферриновых, он широко пред-
ставлен в различных биологических жидкостях, таких 
как молоко, и является главным активным компонен-
том иммунной системы у млекопитающих. Диапазон 
защитных свойств лактоферрина варьирует от прямого 
противомикробного воздействия на микроорганизмы, 
включая бактерии, вирусы, грибы, а также на парази-
тов, до противовоспалительного и противоракового 
воздействия. Такой диапазон защитных свойств воз-
можен благодаря действию механизма, основанного на 
свойстве лактоферрина соединяться с железом, а также 
взаимодействовать с молекулярными и клеточными 
компонентами клеток организма-хозяина и патогена [1].

Лактоферрин является компонентом вторичных 
гранул нейтрофилов и секретируется непосредственно 
в очаг инфекции при развитии воспалительного про-
цесса. Дополнительно к антибактериальным свойствам 
лактоферрина установлена способность этого белка 
регулировать иммунный ответ организма и защищать 
его от процессов системного воспаления (сепсиса), что 
было показано в многочисленных исследованиях in 
vitro и in vivo. Клеточные и молекулярные механизмы 
действия лактоферрина при модуляции воспаления 
активно изучаются, а некоторые из них уже расшиф-
рованы. На клеточном уровне лактоферрин активно 
влияет на миграцию, созревание и функциональную 
активность иммунных клеток, тогда как на молекуляр-
ном уровне лактоферрин помимо связывания с железом 
взаимодействует с различными регуляторными факто-
рами (как растворимыми, так и мембранными) и изме-
няет их активность [2].

ЛФ в защитной системе организма. Относительное 
распределение ЛФ в организме

Синтез и секреция ЛФ могут осуществляться кон-
ституционно (железами внутренней секреции) или в 
половых органах. Альтернативный синтез ЛФ про-
исходит в клетках нейтрофилов на ранней стадии их 
дифференциации с последующим накоплением этого 
белка в цитозольных гранулах с возможным его секре-
тированием под действием внешнего сигнала. По всей 
видимости, тип секреции ЛФ зависит от того, какую 
активность этот белок должен проявить. Так, ЛФ всё 
время присутствует на поверхности слизистого эпите-
лия, проявляя антимикробную активность, тогда как 
его секреция в кровь или ткани происходит в ответ на 
воспаление. Этот белок синтезируется в апоформе (без 
железа) и присутствует в большинстве биологических 
жидкостей. Данный гликопротеин содержится в про-
дуктах секреции слизистой, включая также слёзы, слю-
ну, влагалищные выделения, сперму, секреты носовой 
и бронхиальной пазух, жёлчь, продукты секреции же-
лудочно-кишечного тракта, мочу. Наибольшей концен-
трации ЛФ достигает в молоке и молозиве, что делает 

его вторым по области распространения белком после 
казеинов. ЛФ может присутствовать и в физиологиче-
ских жидкостях, таких как плазма крови и околоплод-
ная жидкость [3].

ЛФ синтезируется в миелоцитах на их ранней ста-
дии созревания и в дальнейшем входит в состав вто-
ричных гранул нейтрофилов. В процессе воспаления 
или в результате другой патологии уровень ЛФ в био-
логических жидкостях значительно возрастает и может 
использоваться как биохимический маркер воспале-
ния. Особенно это заметно для плазмы крови, где при 
нормальных условиях концентрация ЛФ составляет 
0,4–2 мг/л, а при воспалении и остром сепсисе может 
возрастать до 200 мг/л [4].

В кровь ЛФ попадает при дегранулировании кле-
ток нейтрофилов и затем быстро связывается и погло-
щается паренхимными клетками печени. Фактически 
ЛФ, который определяется в плазме крови, не является 
абсолютным показателем концентрации этого белка, 
так как, во-первых, нейтрофилы доставляют ЛФ перед 
дегрануляцией непосредственно к месту воспаления, 
и, во-вторых, ЛФ может связываться с мембранными 
глюкозаминогликанами или протеогликанами [5–7], 
так что клетки могут создавать очень высокую локаль-
ную концентрацию этого белка на своей поверхности. 
Интересно, что именно иммобилизованный клетками 
ЛФ, а не свободный белок, активирует эозинофилы в 
дыхательном эпителии [8].

Обзор ключевых функций ЛФ в системе защиты 
организма

Защитные функции организма определяются врож-
дённой и приобретённой иммунной системами, кото-
рые ещё называют гуморальным и клеточным имму-
нитетом. ЛФ относится к системе врождённого, или 
неспецифического, иммунитета. Тем не менее ряд ис-
следований указывают на то, что этот белок, по крайней 
мере опосредованно, вовлечён в процессы клеточного 
иммунитета. Можно сказать, что организм обладает за-
щитными противовоспалительными системами, в ко-
торых ЛФ является одним из ключевых факторов [6].

Наиболее изученным является механизм антибак-
териальной активности ЛФ, который секретируется 
на слизистые поверхности организма и препятствует 
развитию и колонизации патогенной микрофлоры или 
просто лизирует бактерии. Антибактериальные свой-
ства этого белка определяются его высоким сродством 
к железу и способностью разрушать мембраны микро-
организмов при непосредственном контакте с ними, 
однако эта активность ЛФ не является предметом об-
суждения в настоящем обзоре. Конститутивный синтез 
ЛФ и его секреция, а также транспорт этого белка ней-
трофилами в очаг воспаления, несомненно, усиливают 
защитный эффект. Помимо своей антибактериальной 
активности ЛФ отвечает за активацию или ингибиро-
вание функций иммунных клеток, участвующих в раз-
витии процесса воспаления. Биохимически эти регуля-
торные функции ЛФ определяются его возможностью 

V.F. Snegirev Archives of Obstetrics and Gynecology. 2018, 5(2)
DOI http://dx.doi.org/10.18821/2313-8726-2018-5-2-101-105

Original papers



103

связывать ионы железа и непосредственно взаимодей-
ствовать с рядом биомолекул и мембранами иммунных 
клеток [5].

Цель исследования – повышение эффективности 
лечения рецидивирующих кандидозных вульвоваги-
нитов и бактериальных вагинозов путём применения 
лактоферрина.

Материал и методы 
Общеклинические, лабораторные методы. Префе-

рентными были микробиологические методы исследо-
вания – идентификация патогенных и условно патоген-
ных микроорганизмов, определение количества лакто- 
и бифидобактерий, рН влагалища.

В качестве специального метода исследования у 
каждой пациентки проводили флуоресцентный анализ 
состояния слизистой влагалища. Спектральный анализ 
обеспечил возможность идентификации большого чис-
ла микроорганизмов.

Оценка клинической эффективности терапии вы-
полнена на основе клинических данных – полного и 
частичного исчезновения клинических симптомов и 
заключения врачей-исследователей. Микробиологи-
ческую эффективность оценивали с учётом динамики 
клинических анализов.

Согласно принципам неинтервенционного исследо-
вания, лактоферрин в составе монотерапии или в ком-
бинации с другими препаратами назначался лечащим 
врачом при наличии показаний и в дозе, рекомендуемой 
в соответствии с утверждённой инструкцией по меди-
цинскому применению. Пациенткам предлагалось ис-
пользовать лактоферрин в нескольких вариантах, схема 
определялась врачом на основании этиологии, тяжести 
заболевания и наличия рецидивов в анамнезе: 1-я схе-
ма – назначение спринцевания разведённым порошком 
лактоферрина 2 раза в день 10 дней; 2-я схема – приме-
нение лактоферрина и препарата с лактобактериями – 
назначение спринцевания разведённым порошком лак-
тоферрина 2 раза в день 10 дней, совместно с примене-
нием вагинальных свечей с лактобактериями; 3-я схема 
– применение лактоферрина вместе с антибактериаль-
ными и противогрибковыми препаратами (назначение 
спринцевания разведённым порошком лактоферрина 2 
раза в день 10 дней, с применением антибактериальных 
и противогрибковых препаратов).

В исследование включили 60 женщин репродуктив-
ного возраста – 19–45 лет (28,0 ± 1,6) с диагнозом впер-
вые возникшего бактериального и грибкового вагиноза 
и рецидивирующего бактериального и грибкового ва-
гиноза. Пациенток разделили на группы: 1-я группа – 
применение лактоферрина по 1-й схеме (n = 24); 2-я груп-
па – лечение по 2-й схеме – применение лактоферрина и 
препарата с лактобактериями (n = 16); 3-я группа – ле-
чение по 3-й схеме – применение лактоферрина вместе 
с антибактериальными и противогрибковыми препара-
тами на основе бактериального посева из влагалища с 
определением антибиотикочувствительности (n = 20).

По протоколу пациентки посещали врача 4 раза. 
Эффективность восстановительной терапии и частоту 
рецидивов оценивали на 3-м и 4-м визитах, через 30 и 
60 дней. На данном этапе в исследовании приняли уча-
стие 60 женщин. Лабораторная диагностика проводи-
лась для оценки безопасности применяемой терапии и 
соответствовала стандартным процедурам – микроско-
пическое исследование мазка и бактериальный посев 
из влагалища.

Важный аспект лечения и достижения положитель-
ного эффекта – объективный контроль за течением вос-
палительного процесса и оценка лечебного эффекта. 
Одним из таких способов является лазерная конвер-
сионная экспресс-диагностика (ЛКД), объективный 
диагностический метод, уже широко применяющийся 
в различных сферах медицинской практики. Метод 
ЛКД (флуоресцентная составляющая) и раман-флуо-
ресцентной спектроскопии (РФС) основан на опреде-
лении специфических спектров биологических объек-
тов, присущих только им (микробы, клетки, молекулы 
веществ и т. д.). Метод позволяет мониторировать и 
управлять лечебным процессом, даёт возможность из-
менять и улучшать терапию в процессе лечения. Ла-
зерная раман-флуоресцентная диагностика позволяет 
в экспресс-режиме (1 с) точно определять наличие или 
отсутствие микроорганизмов в тканях и биологиче-
ских жидкостях, их групповую принадлежность, коли-
чество, чувствительность к антимикробным препара-
там (ускоренное определение), кроме того, определять 
наличие и количество клеток воспалительного и опу-
холевого происхождения, интенсивность воспалитель-
ного процесса, характер тканевого метаболизма; метод 
неинвазивный и безболезненный [9–14].

Клиническая картина 
Основными критериями отбора больных для дан-

ного исследования являлись зуд в области наружных 
гениталий – его отмечали 26% больных, жжение – 28%, 
диспареуния – 23%. Дизурические расстройства на-
блюдали у 15% женщин, боли в области влагалища или 
промежности – у 21%. По поводу данных жалоб 97% 
женщин ранее уже неоднократно обращались к гинеко-
логу или урологу, микологу, эндокринологу, невропа-
тологу. При этом 95% из них выставляли диагноз «не-
специфический вагинит».

При исследовании установлено: влагалищные вы-
деления, как правило, обильные, гомогенные, белого 
цвета, «творожистые», с резким неприятным запахом 
«несвежей рыбы». Количество белей варьировало от 
умеренных до обильных, но в среднем их объём со-
ставил около 20 мл/сут (примерно в 10 раз выше, чем 
в норме). Слизистая оболочка была гиперемированной.

Анамнез: у 70% обследованных женщин наблюда-
лось рецидивирующее течение заболевания. Частота 
рецидивов – 3–4 раза в год, независимо от внешних 
факторов. 75% женщин ранее неоднократно и без-
успешно лечились по поводу вагинита, при этом часто 
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использовались самые различные антибактериальные 
препараты, как местно, так и перорально или паренте-
рально [15–20].

Критерии эффективности лечения: отсутствие 
жалоб, нормированные показатели микроэкологии 
влагалища и флуоресцентного анализа состояния вла-
галища. Для оценки особенности течения заболевания 
и эффективности терапии рассматривали следующие 
симптомы: наличие патологических выделений из по-
ловых путей с неприятным запахом, зуда, жжения, бо-
лезненности при половом акте, дискомфорта, гипере-
мии, отёка. 

Также оценка эффективности препарата произведе-
на с учётом нормализации данных микроскопического 
исследования отделяемого из влагалища, нормализа-
ции рН, нормализации бактериального посева из вла-
галища. 

С целью обследования больных у каждой женщины 
на 1-м приёме производили взятие мазка из влагалища 
на микроскопическое исследование, бактериальный 
посев на флору из влагалища с определением анти-
биотикочувствительности и показателей количества 
лакто- и бифидобактерий, показателя рН влагалища, 
раман-флуоресцентный анализ состояния влагалища.

Результаты и обсуждение
В конце исследования во время последнего визита 

оценивали клиническую эффективность лечения на ос-
новании полного исчезновения клинических признаков 
и биологическую эффективность (по данным лабора-
торных показателей). По прошествии 30 дней лечения 
у пациенток брали повторные анализы (микробиологи-
ческое исследование и бактериальный посев из влага-
лища) и проводили раман-флуоресцентный анализ со-
стояния влагалища.

Через 60 дней оценивали отсутствие рецидива и 
клинических проявлений бактериального и грибкового 
вагиноза.

На фоне проводимой терапии отмечена положитель-
ная динамика основных симптомов бактериального и 
грибкового вагиноза у пациенток 1-й, 2-й и 3-й груп-
пы, улучшение лабораторных показателей (мазок из 
влагалища и бактериальный посев) у 95% пациенток. У 
пациенток с рецидивирующим бактериальным и гриб-
ковым вагинитом отмечалось улучшение: на 85% у па-
циенток 1-й группы, на 96% – у пациенток 2-й группы 
и на 90% – у пациенток 3-й группы. Показатели рН вла-
галища пришли в норму. В микроскопических иссле-
дованиях мазков и бактериальных посевах появилось 
достаточное количество лактобактерий, зафиксирова-
но отсутствие патогенной микрофлоры. Улучшения в 
состоянии пациенток были выявлены во многих слу-
чаях благодаря использованию раман-флуоресцентных 
технологий.

Заключение
Настоящее исследование является существенным 

доказательством эффективности применения препара-

та лактоферрин при лечении бактериальных и грибко-
вых вагинозов. Также важно отметить, что использо-
вание лактоферрина – высокоэффективный и безопас-
ный метод лечения, с возможностью сочетать его как 
с противогрибковыми и антибактериальными препара-
тами, так и с интравагинальными пробиотиками, что 
особенно ценно у пациенток с частыми рецидивами и 
развитием привыкания к лекарственным препаратам, 
особенно антибактериальным и противогрибковым.

Таким образом, исследование показало, что клини-
чески значимый положительный эффект лечения при 
применении лактоферрина достигнут. 

Данные, полученные в ходе исследовательской ра-
боты, проведённой акушерами-гинекологами, физика-
ми-клиницистами и химиками, демонстрируют высо-
кую эффективность применения флуоресцентной диа-
гностики.

Лактоферрин характеризуется высокой эффектив-
ностью, хорошей переносимостью, отсутствием при-
выкания и может быть рекомендован в качестве метода 
выбора при неэффективности традиционных методов 
лечения хронической рецидивирующей урогениталь-
ной инфекции.
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