
Medycyna Wet. 2006, 62 (7)736

Artyku³ przegl¹dowy Review

Fitoestrogeny s¹ grup¹ biologicznie aktywnych substan-
cji ro�linnych o strukturze chemicznej podobnej do hor-
monów estrogennych. To strukturalne podobieñstwo deter-
minuje zdolno�æ tych zwi¹zków do wi¹zania siê z recepto-
rem estrogenów w ró¿nych komórkach (15) i wywieranie
efektów estrogennych lub te¿ antyestrogennych.

Klasy fitoestrogenów
Trzy wiêksze klasy fitoestrogenów to izoflawony, ligna-

ny i kumestany. Izoflawony o du¿ej aktywno�ci to geniste-
ina i daidzeina. Pochodz¹ one od prekursorów � biochani-
ny A i formononetiny, które s¹ przemieniane odpowiednio
do genisteiny i daidzeiny, po rozk³adzie przez jelitowe glu-
kozydazy (22). Lignany s¹ bardziej rozpowszechnione
w królestwie ro�lin ni¿ pozosta³e izoflawony. Dwa g³ówne
lignany � enterolakton i enterodiol powstaj¹ z matairezy-
nolu i sekoizolaricirezynolu. Najwa¿niejszym zwi¹zkiem
nale¿¹cym do kumestanów jest kumestrol, rozpowszech-
niony w po¿ywieniu ludzi i zwierz¹t (8).

Biologiczne oznaczenie estrogenów nast¹pi³o po raz
pierwszy w 1923 r. (3), a wykazanie aktywno�ci estrogen-
nych na wyci¹gach ro�linnych � w 1926 r. (16). Obecnie
lignany i izoflawony mog¹ byæ zmierzone w moczu, oso-
czu krwi, stolcu, nasieniu, ¿ó³ci, �linie i mleku (1).

Jeden gatunek ro�lin zawiera czêsto fitoestrogeny wiê-
cej ni¿ jednej klasy. Np. nasiona soi bogate s¹ w izoflawo-
ny, podczas gdy kie³ki soi s¹ znacznym �ród³em kumesta-
nów, g³ównie kumestrolu (20). Izoflawony wystêpuj¹ pier-
wotnie w ro�linach w formie nieaktywnej jako glikozydy.
Spo¿yte glikozydy izoflawonu (genistyna i daidzyna) s¹
hydrolizowane w jelitach przez bakteryjne b-glukozydazy
i s¹ przekszta³cane do odpowiednich bioaktywnych agli-
konów (genisteiny i daidzeiny). Aglikony s¹ wch³aniane
z odcinka jelitowego i przekszta³cane, g³ównie w w¹tro-
bie, do glukuronidów, które s¹ nastêpnie wydzielane wraz
z ¿ó³ci¹, ponownie reabsorbowane (kr¹¿enie jelitowo-
-w¹trobowe) lub wydalane w zmienionej postaci w moczu.
Daidzeina mo¿e byæ metabolizowana do ekwolu, dihydro-
daidzeiny lub do O-desmetyloangolenzyny (O-DMA), na-
tomiast genisteina mo¿e byæ metabolizowana do p-etylofe-
nolu w okrê¿nicy. Daidzeina, genisteina, ekwol i O-desme-
tyloangolenzyna s¹ g³ównymi izoflawonami i mog¹ byæ
wykrywane we krwi i moczu zwierz¹t i ludzi. Aktywno�æ
biologiczna fitoestrogenów zmienia siê � wiêkszo�æ tych
zwi¹zków wykazuje znacznie mniejsz¹ aktywno�æ ni¿
estrogeny syntetyczne (20).

�ród³a fitoestrogenów
Substancje o charakterze izoflawonów, przejawiaj¹ce

w³a�ciwo�ci estrogenie, stwierdzono prawie wy³¹cznie
w ro�linach str¹czkowych i ziarnach (20). Lignany s¹ obec-
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ne w du¿ych ilo�ciach w zbo¿ach, owocach i warzywach.
Wystêpuj¹ w wysokiej koncentracji w nasionach lnu (22,
30) i w mniejszej koncentracji w pe³nym ziarnie zbó¿, wa-
rzywach, owocach i nasionach (20). Natomiast kumestany
pojawiaj¹ siê w znacz¹cych ilo�ciach wraz z kie³kowaniem
ro�lin (20). Fitoestrogeny wystêpuj¹ w ró¿nych gatunkach
ro�lin bêd¹cych pokarmem i znajduj¹ siê w str¹kach, na-
sionach i ca³ych ziarnach (tab. 1). Najbardziej obfite �ród-
³o izoflawonów, w tym tak¿e genisteiny, to ziarno soi i pro-
dukty jego przetwarzania (tab. 2).

Inne nasiona, takie jak soczewica, groch i koniczyna,
zawieraj¹ bardzo ma³¹ ilo�æ izoflawonów. W ziarnie soi
izoflawony s¹ �ci�le zwi¹zane z bia³kiem. Ziarno soi za-
wiera oko³o 36% bia³ka (11). Znaczenie od¿ywcze bia³ka
soi jest w przybli¿eniu równowa¿ne z bia³kiem zwierzê-
cym o wysokiej warto�ci biologicznej. Na przyk³ad, izolo-
wane bia³ko soi zawiera bia³ko strawne o optymalnej ilo�ci
aminokwasów egzogennych, podobnie do bia³ka jaja ku-
rzego (32). Nasiona, ca³e ziarna zbó¿, ro�liny str¹czkowe
i warzywa stanowi¹ naturalne po¿ywienie bêd¹ce �ród³em
izoflawonów (tab. 2). Lignany obecne s¹ w wysokich stê-
¿eniach w nasionach lnu. Jest to oko³o 100 razy wiêksza
zawarto�æ ni¿ w innym pokarmie (30).

Dzia³anie fitoestrogenów
Dzia³anie estrogenne. Fitoestrogeny wykazuj¹ in vivo

oraz in vitro dzia³anie estrogenne i antyestrogenne (20),
poniewa¿ charakteryzuje je powinowactwo do receptora
estrogenów (15). Estrogenne dzia³anie fitoestrogenów zo-
sta³o po raz pierwszy rozpoznane u owiec pas¹cych siê na
pastwisku obfituj¹cym w koniczynê, w Australii (6). Za-
obserwowano bowiem, ¿e dochodzi u nich do zaburzeñ
w rozrodzie, a nawet do ca³kowitej bezp³odno�ci. Efekty
te zosta³y wywo³anie g³ównie przez genisteinê i daidzeinê,
a choroba ta zosta³a nazwana chorob¹ �koniczynow¹� (24).
U samic szczurów podanie soi wywo³uje szereg zmian �
wzrost masy macicy, obrzêk, a tak¿e hiperplazjê nab³onka.
Zaobserwowano tak¿e niekorzystne zmiany pochwy, takie
jak: stan zapalny, hyperkeratozê i dyskeratozê (9). Tak¿e
w populacji gepardów izoflawony obecne w diecie przy-
czyniaj¹ siê do obni¿enia p³odno�ci (23).

Dzia³anie przeciwnowotworowe. Wiele efektów powo-
dowanych przez fitoestrogeny to jednak zmiany korzystne.
Jednym z nich jest dzia³anie przeciwnowotworowe. Wyka-
zano, ¿e genisteina mo¿e w warunkach in vitro wykazywaæ
� w zale¿no�ci od stê¿enia � dzia³anie zarówno prolifera-
cyjne (estrogenowe), jak i antyproliferacyjne (antyestro-
genowe) w stosunku do komórek raka gruczo³u sutkowego
(21). Genisteina oraz niektóre inne fitoestrogeny powodu-
j¹ zahamowanie rozwoju nowotworu poprzez hamowanie
aktywno�ci kinazy tyrozynowej, aktywowanej przez ró¿ne
czynniki o dzia³aniu prokancerogennym. Stwierdzono tak-
¿e, ¿e genisteina hamuje, miêdzy innymi, autofosforylacjê
kinazy tyrozynowej receptora epidermalnego czynnika
wzrostu (2).

W stanie ca³kowitego braku fizjologicznych estrogenów,
genisteina w stê¿eniach nanomolarnych wykazuje s³abe
efekty estrogenne (33). Jednak dzia³aj¹c w wy¿szych stê-
¿eniach, hamuje proliferacjê komórek raka gruczo³u sut-
kowego (18). Wspomniano ju¿, ¿e genisteina jest silnym
inhibitorem kinazy tyrozynowej (2). Wiele peptydowych
czynników wzrostowych zaanga¿owanych w rozwój nie-
których typów nowotworów dzia³a na komórki poprzez
wzrost aktywno�ci kinazy tyrozynowej. Dlatego te¿ geni-
steina, hamuj¹c aktywno�æ tego enzymu, mo¿e mieæ ko-

rzystne efekty w leczeniu raka (19). Jednak komórkowych
mechanizmów antynowotworowego dzia³ania genisteiny
jest znacznie wiêcej. Dzia³anie tego fitoestrogenu mo¿e
wynikaæ z wp³ywu na ró¿nicowanie komórki czy na ak-
tywno�æ topoizomerazy DNA � hamuje on aktywno�æ to-
poizomerazy I i II, które uczestnicz¹ w replikacji i trans-
krypcji DNA (5). Przez hamowanie aktywno�ci kinazy ty-
rozynowej i topoizomerazy (g³ównie II), genisteina mo¿e
zatrzymywaæ wzrost i proliferacjê komórek nowotworo-
wych. Dzia³anie przeciwnowotworowe tego fitoestrogenu
mo¿e wynikaæ tak¿e z wp³ywu na apoptozê. Przeprowa-
dzone badania in vitro na linii komórek nowotworowych
¿o³¹dka wykaza³y bowiem, ¿e genisteina i biochanina A
uruchamiaj¹ szlak prowadz¹cy do apoptozy (31). Fitoestro-
gen ten wykazuje tak¿e (in vivo oraz in vitro) w³asno�ci
przeciwutleniaj¹ce � zwiêksza bowiem aktywno�æ enzy-
mów antyoksydacyjnych (5).

Zaobserwowano, ¿e spo¿ywanie przez gryzonie karmy
wzbogaconej soj¹ (zawieraj¹c¹ izoflawony) stanowi ochro-
nê przed wywo³ywanym eksperymentalnie nowotworem
gruczo³u mlekowego oraz jelita grubego (29).

Dzia³anie metaboliczne. Korzystne dzia³anie fitoestro-
genów zaznacza siê tak¿e w niektórych zaburzeniach me-
tabolicznych, takich jak oty³o�æ i cukrzyca. Zaobserwowa-
no bowiem, ¿e spo¿ywanie genisteiny i dadzeiny zwi¹zane
jest z ni¿szym wspó³czynnikiem masy cia³a oraz z obni¿e-
niem koncentracji insuliny (8, 17, 27). Z najnowszych ba-
dañ wynika tak¿e, ¿e genisteina mo¿e obni¿aæ stê¿enie lep-
tyny we krwi oraz ograniczaæ sekrecjê tego hormonu przez
izolowane adipocyty szczura (28).

Oty³o�æ jest zachwianiem równowagi energetycznej �
jest ona zwi¹zana z hiperinsulinemi¹, insulinooporno�ci¹
i nieprawid³owo�ciami metabolizmu lipidów. Te nieprawid-
³owo�ci obejmuj¹ wzrost syntezy lipidów w po³¹czeniu
ze wzrostem stê¿enia kwasów t³uszczowych i triglicery-
dów w osoczu. Hiperinsulinemia w po³¹czeniu z zaburze-
niami lipidowymi jest dobrze znanym czynnikiem prowa-
dz¹cym do mia¿d¿ycy têtnic i choroby sercowo-naczynio-
wej. Natomiast cukrzyca jest skomplikowanym zaburze-
niem metabolicznym, zwi¹zanym z nieprawid³owo�ciami

Tab. 1. Klasyfikacja i �ród³a fitoestrogenów w po¿ywieniu (20)
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Tab. 2. Ca³kowita zawarto�æ izoflawonów w produktach so-
jowych w porównaniu z zawarto�ci¹ genisteiny (8)
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wydzielania insuliny i jej dzia³ania na komórki docelowe.
Zaburzenia w uk³adzie endokrynnym oraz endogennej pro-
dukcji glukozy prowadz¹ do postêpuj¹cego pogorszenia siê
tolerancji glukozy i hiperglikemii. Fitoestrogeny dzia³aj¹
korzystnie przez poprawianie profilu lipidów w surowicy
krwi i ograniczenie utleniania LDL oraz poprawiaj¹c dzia-
³anie insuliny na utlenianie glukozy. Izoflawony i lignany
równie¿ oddzia³uj¹ na metabolizm energetyczny, dlatego
te¿ spo¿ywanie pokarmów bogatych w fitoestrogeny ma
korzystny wp³yw na oty³o�æ i cukrzycê (22). Hamilton i wsp.
(10) po raz pierwszy zaobserwowali pozytywne dzia³anie
bia³ka sojowego u królików, u których bia³ko to (wraz z fi-
toestrogenami) spowodowa³o obni¿enie stê¿enia choleste-
rolu. Dalsze badania potwierdzi³y te obserwacje. Bia³ko soi
nie pozbawione izoflawonów zmniejsza stê¿enie choleste-
rolu ca³kowitego i triglicerydów, podwy¿sza zawarto�æ
cholesterolu we frakcji HDL oraz obni¿a w LDL i VLDL
(12). Tak¿e do�wiadczenie przeprowadzone na samcach
szczurów, którym przez 3 dni podawano genisteinê, pozwo-
li³o zaobserwowaæ, ¿e zwi¹zek ten wp³ywa na niektóre pa-
rametry metaboliczne. Zmniejszy³o siê znacznie stê¿enie
insuliny w osoczu, a stê¿enie glukozy nieznacznie siê zwiêk-
szy³o. Zaobserwowano równie¿, ¿e genisteina spowodowa³a
obni¿enie zawarto�ci triglicerydów w miê�niach (26). We
wcze�niej prowadzonych badaniach na owariektomizowa-
nych szczurach uzyskano bardzo zbli¿one wyniki (17).

W do�wiadczeniach na �winiach zaobserwowano, ¿e
podawanie karmy bogatej w bia³ko sojowe spowodowa³o
zmniejszenie stê¿enia insuliny i glukozy. Odnotowano tak-
¿e znaczn¹ redukcjê ilo�ci cholesterolu ca³kowitego, cho-
lesterolu we frakcji LDL oraz triglicerydów (7). Kardio-
protekcyjne dzia³anie fitoestrogenów pochodz¹cych z soi
mo¿e wiêc wynikaæ z ich wp³ywu na gospodarkê lipidow¹
organizmu. Inne badania wskazuj¹ tak¿e na hamowanie
agregacji p³ytek krwi i efekty antyoksydacyjne (20).

Fitoestrogeny wp³ywaj¹ tak¿e na lipolizê i lipogenezê
w izolowanych adipocytach szczura. Przeprowadzone do-
�wiadczenia wykaza³y, ¿e genisteina i daidzeina hamuj¹
lipogenezê, a zwiêkszaj¹ lipolizê (27). Dzia³anie geniste-
iny jest najbardziej znacz¹ce. Zwi¹zek ten wyra�nie hamu-
je lipogenezê podstawow¹ oraz stymulowan¹ insulin¹ (14).
Fitoestrogen ten ogranicza transport glukozy do adipo-
cytów przez wywo³ywanie zmian konformacyjnych
w transporterze glukozy GLUT4 (25). Mo¿na zatem sadziæ,
¿e hamuj¹ce dzia³anie genisteiny i innych fitoestrogenów
na lipogenezê w izolowanych adipocytach szczura wynika
z faktu, ¿e zwi¹zki te zmniejszaj¹ dzia³anie insuliny oraz
ograniczaj¹ transport i metabolizm glukozy (14).

Inne dzia³anie fitoestrogenów. Dobrze udokumentowa-
ne jest dzia³anie fitoestrogenów w ograniczaniu osteopo-
rozy. Choroba ta jest zwi¹zana z wieloma czynnikami, ta-
kimi jak: wiek, niedobór estrogenów i dieta. Zaobserwo-
wano, ¿e u szczurów ¿ywionych bia³kiem sojowym znacz-
nie zmniejszony jest ubytek masy ko�ci. Opó�niony jest
tak¿e pocz¹tek utraty masy ko�ci spowodowany wiekiem
(13). Soja zawarta w pokarmie chroni istotnie równie¿ ko�-
ci przed ubytkiem u owariektomizowanych szczurów (4).

Fitoestrogeny � zwi¹zki wystêpuj¹ce w ro�linach � s¹
bardzo rozpowszechnione i wykazuj¹ dzia³anie estrogen-
ne, przeciwnowotworowe czy metaboliczne. Wiele z nich
pe³ni funkcjê kardioprotekcyjn¹, ograniczaj¹ tak¿e osteopo-
rozê. W nadmiarze mog¹ jednak doprowadzaæ do zaburzeñ
w rozrodzie. Z kilkunastu badanych fitoestrogenów najbar-
dziej skuteczna okaza³a siê genisteina.
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