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Аннотация. Проблема гнойной инфекции в хирургии останется актуальной и социально значи-

мой. Важнейшим фактором, затрудняющим лечение заболеваний инфекционной природы у хирургиче-

ских пациентов, является быстрое снижение чувствительности бактерий к антибактериальным препара-

там. Среди антибактериальных пептидов вызывает повышенный интерес новый бактерицидный пептид 

лактоферрицин, эффективный даже против инфекций, вызываемых устойчивыми к антибиотикам штам-

мами бактерий Staphylococcus aureus и Klebsiella pneumoniae. Цель исследования – разработка тест-

системы для иммуноферментный анализа лактоферрицина и ее применение для оценки уровней лакто-

феррицина в сыворотках крови и перитонеальном экссудате у больных с ургентной абдоминальной хи-

рургической патологией. Материалы и методы исследования. У 177 больных деструктивным аппенди-

цитом, деструктивным холециститом, перфорацией язвы желудка и острой кишечной непроходимостью 

с клиникой разлитого гнойного перитонита, наряду со стандартными клиническими, лабораторно-

инструментальными методами исследования определяли новый антибактериальный пептид лактоферри-

цин. Исследования сыворотки крови и стандартизированного по общему белку перитонеального экссуда-

та пациентов на лактоферрицин производилось в лаборатории Астраханского медицинского университе-

та, где и разработана новая тест-система для непрямого твердофазного иммуноферментного анализа лак-

тоферрицина с чувствительностью теста 1 нг/мл. Результаты и их обсуждение. При изучении уровней 

пептида лактоферрицина у пациентов с перитонитом различной этиологии установлено, что концентра-

ция лактоферрицина в сыворотки крови более чем в 2,5 раза выше сывороточного уровня контрольной 

группы только у пациентов с острой кишечной непроходимостью. В среднем в 2,3 раза выше нормы 

уровни лактоферрицина у пациентов с деструктивным аппендицитом, деструктивным холециститом и 

перфорацией язвы желудка. Концентрация лактоферрицина в перитонеальном экссудате заметно превос-

ходит сывороточные уровни у этих же больных. При этом наиболее высокие уровни в перитонеальном 

экссудате, превосходящие сывороточные уровни лактоферрицина почти в 4,5 раза установлены при пер-

форации язвы желудка, а уровни лактоферрицина в перитонеальном экссудате, превосходящие сыворо-

точные уровни в 4,3 раз наблюдаются при острой кишечной непроходимости. Заключение. По результа-

там проведенного исследования разработан способ ранней добактериологической диагностики грамот-

рицательной абдоминальной хирургической инфекции, на который получен патента на изобретения. Об-

наруженное нами избирательное присутствие высоких концентраций лактоферрицина в перитонеальном 

экссудате у пациентов с острой кишечной непроходимостью различного генеза следует учитывать при 

определении тактики лечения пациентов с ургентной хирургическом патологией.  

Ключевые слова: антибактериальный пептид лактоферрицин, иммуноферментный анализ, сыво-

ротка крови, перитонеальный экссудат, острая кишечная непроходимость, перитонит, диагностическое 

значение. 

 

ANTIMICROBIAL PEPTIDE LACTOFERRICIN TEST SYSTEM DEVELOPMENT AND ITS USAGE 

PROSPECTS IN ABDOMINAL SURGERY 

 

V.A. ZURNADJYANTS, E.A. KCHIBEKOV, O.A. LUTSEVA, A.V. KOKHANOV, V.A. SAIDULAYEV 

 

Ministry of Healthcare Russia, Astrakhan State Medical University,  

Bakinskaya str. 121, Astrakhan, 414000, Russia, e-mail: post@astgmu.ru 

 

Abstract. Purulent infection problem in surgery is still relevant and socially significant. Fast sensitivity 

decrease to antibacterial drugs in bacteria complicates the infectious diseases treatment in surgery patients. 

Among antibacterial peptides, lactoferricin, the new bactericidal peptide is of interest due to its effectiveness 

even against infections caused by antibiotic-resistant bacteria strains, e.g. Staphylococcus aureus и Klebsiella 

pneumoniae. Purpose was to develop a test system to implement enzyme immunoassay of lactoferricin and use 

the test system for lactoferricin level evaluation in blood serum and peritoneal exudates in patients with acute 

abdominal surgical pathology. Materials and methods. Along with standard clinical, laboratory and instrumental 
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diagnostic methods, lactoferricin, the new antibacterial peptide was being revealed in 177 patients with destruc-

tive appendicitis, destructive cholecystitis, gastric ulcer perforation and acute intestinal obstruction complicated 

by disseminated purulent peritonitis. Lactoferricin study of blood serum and peritoneal exudate with standard 

total protein value in patients was performed in the laboratory of Astrakhan Medical University where the new 

system test with 1 ng/ml test sensitivity was developed for indirect enzyme-linked immunosorbent assay of 

lactoferricin. Results. In the course of lactoferricin peptide level study, it was established that lactoferricin con-

centration in blood serum is 2.5 times higher than serum level in the control group only in patients with acute 

intestinal obstruction. On average, lactoferricin level is 2.3 times above the norm in patients with destructive 

appendicitis, destructive cholecystitis and gastric ulcer perforation. Lactoferricin concentration in peritoneal ex-

udate significantly exceeds serum levels in the same patients. At the same time, the highest levels of peritoneal 

exudate are established to exceed lactoferricin serum levels in almost 4.5 times at gastric ulcer perforation  

whereas lactoferricin level in peritoneal exudate is observed to exceed serum levels in 4.3 times at acute intesti-

nal obstruction. Conclusion. The study resulted in the development of an early pre-bacteria diagnostic way of 

gram-negative abdominal surgical infection which received a patent for invention. Selective presence of high 

lactoferricin concentration detected in peritoneal exudate in patients with acute intestinal obstruction of various 

genesis should be taken into consideration when determining the treatment tactics for patients with acute surgical 

pathologies.    

Key words: antibacterial peptide lactoferricin, enzyme immunoassay, blood serum, peritoneal exudate, 

acute intestinal obstruction, peritonitis, diagnostic significance.  

 

Введение. В России ежегодно оперируют более 300 тысяч больных с острыми хирургическими за-

болеваниями органов брюшной полости [3, 9]. Лечение острого распространенного перитонита до на-

стоящего времени остаётся одной из актуальнейших проблем абдоминальной хирургии, что подтвержда-

ется высокими цифрами летальности, которые по данным различных авторов составляют от 17% до 36%, 

а при тяжелых формах, в случае развития инфекционно-токсического шока и полиорганной недостаточ-

ности до 76-90% [4, 7]. Поэтому проблема гнойной инфекции в хирургии останется актуальной и соци-

ально значимой еще длительное время [2]. 

Диагностические проблемы обусловлены скудностью клинических проявлений гнойных осложне-

ний, что связано с применением мощных антибактериальных средств, аналгетиков и мероприятий, на-

правленных на коррекцию всех нарушений гомеостаза [1, 4]. В случае невозможности решения данной 

проблемы с помощью общепринятых современных инструментальных и лабораторных методов на по-

мощь может прийти постоянно расширяющийся арсенал современных биомаркеров [5, 8].  

Вместе с тем возможности специфических биомаркеров при перитоните еще до конца не раскры-

ты, а поиск кандидатов в новые биомаркеры сохраняет свою актуальность [6, 12]. Лактоферрин (ЛФ) – 

железосвязывающий транспортный белок, который является одним из компонентов иммунной системы 

организма [13]. Синтезируемый вторичными гранулами нейтрофилов и макрофагов, он имеет первосте-

пенное значение для антибактериальной защиты [5, 13].  

ЛФ ингибирует бактериальный рост как путем связывания свободного железа, так и опосредован-

но через эффекты бактерицидного пептида лактоферрицина (ЛФЦ) – короткого положительно заряжен-

ного N-концевого участка полипептидной цепи ЛФ. Этот бактерицидный домен за счет специфического 

распределения заряженных участков по поверхности макромолекулы образует сайт связывания для бак-

териального липополисахарида [10, 12]. По литературным данным ЛФЦ в 9 раз эффективнее в уничто-

жении бактерий, чем интактный ЛФ, он проявлял активность против всех протестированных бактерий 

(E. coli, Klebsiella spp., Pseudomonas spp., Listeria spp., Staphylococcus spp.) и даже эффективен против 

инфекций, вызываемых устойчивыми к антибиотикам Staphylococcus aureus и Klebsiella pneumoniae [13]. 

Механизм антимикробного действия лактоферрицинов, по-видимому, сходен с механизмом действия 

дефенсинов, протегринов, бактеницина и других антимикробных пептидов животного происхождения 

[11, 12]. 

Цель исследования – разработка тест-системы для иммуноферментного анализа лактоферрицина 

и ее применение для оценки уровней лактоферрицина в сыворотках крови и перитонеальном экссудате у 

больных с ургентной абдоминальной хирургической патологией. 

Материалы и методы исследования. Клинический материал был собран на базах кафедры хи-

рургических болезней педиатрического факультета Астраханского государственного медицинского уни-

верситета  с 2018 по 2022 год. В образцах сывороток крови и перитонеальном экссудате 177 больных в 

возрасте от 18 до 85 лет, наряду со стандартными клиническими, лабораторно-инструментальными ме-

тодами исследования определяли концентрацию бактерицидного пептида ЛФЦ. Концентрацию ЛФЦ 

определяли с помощью, разработанной в Астраханском государственном медицинском университете 

тест-системы для непрямого твердофазного иммуноферментного анализа. Чувствительность теста на 

ЛФЦ составила 1 нг/мл (патент РФ № 2795322). В исследование были включены пациенты следующих 

групп: 72 больных с деструктивным аппендицитом (ДА), осложненным перитонитом, 42 больных де-
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структивным холециститом (ДХ), осложненным перитонитом, 16 больных – с перфорацией язвы же-

лудка и двенадцатиперстной кишки (ПЯ) и 47 – с острой кишечной непроходимостью (ОКН), ослож-

ненной перитонитом. Контрольную группу составили 39 доноров. 

Результаты и их обсуждение. В результате сравнительного изучения тестов на ЛФЦ в сыворотке 

крови и перитонеальном экссудате обнаружено, что при острой абдоминальной хирургической патоло-

гии, осложненной перитонитом, в крови у пациентов всех групп концентрация сывороточного ЛФ и 

ЛФЦ были достоверно (p<0,001) выше, чем в контрольной группе (доноры). Результаты представлены в 

табл. 1 в виде медианы, 25 и 75 квартилей (табл.). 

 

Таблица 

 

Уровни лактоферрицина в сыворотках крови и перитонеальном экссудате больных  

с острой абдоминальной хирургической патологии 

 

Нозология  
ЛФЦ экс 

нг/мл 

ЛФЦсыв 

нг/мл 

ЛФЦ экс /ЛФЦсыв в 

% 

Контроль  (доноры) n=39 - 

0,203 

[0,113; 0,283] 

100% 

- 

Дестуктивный аппендицит n=72 

0,550 

[0,189; 0,827] 

 

0,463 

[0,083; 0,660] 

228% 

1,19 

р=0,029 

Деструктивный холецистит n=42 

0,550 

[0,217; 0,794] 

 

0,467 

[0,125; 0,719] 

230% 

1,18 

р=0,134 

Острая кишечная  непроходи-

мость 
n=47 

0,882 

[0,549; 1,224] 

 

0,465 

[0,307; 0,594] 

229% 

1,78 

р<0,001* 

Перфоративная язва желудка n=16 

0,635 

[0,406; 0,802] 

 

0,463 

[0,250; 0,632] 

228% 

1,37 

р=0,120 

Всего больных n=177 

0,599 

[0,298; 0,896] 

 

0,465 

[0,168; 0,655] 

229% 

1,29 

 

При изучении у пациентов с перитонитом различной этиологии уровней пептида лактоферрицина 

установлено, что концентрация ЛФЦ в сыворотки крови более чем в 2,5 раза выше сывороточного уров-

ня контрольной группы только у пациентов с ОКН. В среднем в 2,3 раза выше нормы уровни ЛФЦ у па-

циентов с ДА, ДХ и ПЯ. 

Достоверные различия между показателями концентраций ЛФЦ в перитонеальном экссудате и в 

сыворотке крови выявлены только при ОКН, осложненной перитонитом.  

Поскольку целью нашего исследования являлся поиск взаимосвязей между уровнями ЛФЦ и ха-

рактером высеваемой у этих больных микрофлоры, во всех четырех изученных группах больных нас ин-

тересовали только первые дни перитонита, пока еще не начата этиотропная антибактериальная терапия. 

Для верификации бактериального профиля у больных перитонитом исследовали выпот на микрофлору. 

Забор материала для микробиологических исследований производился либо во время операции, либо из 

дренажей, установленных в брюшную полость. 

При этом наиболее высокие уровни ЛФЦ в перитонеальном экссудате, превосходящие сывороточ-

ные уровни ЛФЦ почти в 4,5 раза установлены при ПЯ, а уровни ЛФЦ в перитонеальном экссудате, пре-

восходящие сывороточные уровни в 4,3 раз установлены при ОКН. Уровни более чем в 4 раза превосхо-

дящие сывороточные уровни характерны для перитонита при ДА. Концентрация ЛФЦ в сыворотки крови 

более чем в 2,5 раза выше сывороточного уровня контрольной группы только у пациентов с ОКН. В 

среднем в 2,3 раза выше нормы уровни ЛФЦ у пациентов с ДА и ПЯ.  

Обнаруженное нами избирательное присутствие высоких концентраций ЛФЦ в перитонеальном 

экссудате у пациентов с острой кишечной непроходимостью различного генеза свидетельствует о транс-

локации ЛФЦ из просвета кишечника в брюшную полость [12, 13]. 

На основании полученных результатов нами разработан способ диагностики бактериальной абдо-

минальной хирургической инфекции путем биохимического исследования биологической жидкости че-

ловека, отличающийся тем, что в сыворотке крови хирургических пациентов методом непрямого твер-

дофазного иммуноферментного анализа определяют концентрацию антибактериального пептида лакто-
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феррицина и при обнаружении его в концентрации не менее 40 нг/мл у пациентов диагностируют бакте-

риальную абдоминальную хирургической инфекцию [5, 10, 12].  

Заключение. Нами было установлено, что по сравнению с нормой у пациентов с острой абдоми-

нальной хирургической патологии, осложненной перитонитом, наблюдаются статистически достоверное 

повышенные концентрации ЛФЦ и в сыворотке крови, и перитонеальном экссудате. При этом для уста-

новления диагноза бактериальной абдоминальной хирургической инфекции методом иммуноферментно-

го анализа достаточно выявить в сыворотке крови больного ЛФЦ в концентрации не ниже 40 нг/мл. 

При любой абдоминальной хирургической патологии уровни ЛФЦ в перитонеальном экссудате у 

больного в 1,2-1,8 раз выше сывороточных уровней ЛФЦ у этого же пациента. Однако эти различия ста-

тистически достоверны только в группе пациентов с ОКН. Обнаруженное нами избирательное присутст-

вие высоких концентраций ЛФЦ в перитонеальном экссудате у пациентов с ОКН имеет прямое отноше-

ние к транслокации пептида ЛФЦ из просвета кишечника в брюшную полость. 
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