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Abstrakt

Fitoestrogeny to szeroka grupa zwiazkéw pochodzenia roslinnego, ktére wykazuja zdolnos$é wigzania sie
z receptorami estrogenowymi, nasladujac dzialanie endogennych hormonéw. Naturalnie wystepuja w wie-
lu produktach roslinnych stanowigcych codzienny skladnik diety czlowieka, takich jak warzywa i produkty
pelnoziarniste. Do gléwnych przedstawicieli fitoestrogenéw nalezg izoflawony, kumestany i lignany, ktérych
podstawowymi Zrédlami sg odpowiednio: nasiona soi, kwiaty koniczyny i kielki lucerny oraz nasiona oleiste,
zwlaszcza siemie Iniane. Wyciagi z szyszek chmielu zawieraja réwniez silniej dzialajace zwiazki, w tym
8-prenylonaryngenine uwazana za jeden z najsilniejszych znanych fitoestrogenéw. Wyniki badan prowadzo-
nych zaréwno na liniach komérkowych i w modelach zwierzecych, jak i w badaniach populacyjnych suge-
ruja, ze fitoestrogeny moga odgrywac istotng role w profilaktyce wielu choréb, w tym objawéw menopauzy,
osteoporozy, niektérych nowotworéw oraz schorzen ukladu sercowo-naczyniowego.

Slowa kluczowe: fitoestrogeny, izoflawony, lignany, kumestany, 8-prenylonaryngenina, menopauza


https://orcid.org/0000-0002-1677-9413
https://doi.org/10.12775/KOSMOS.2025.020

300

Jagoda Stawicka, Agnieszka Mroczek

Abstract

Phytoestrogens are a broad group of plant-derived compounds that exert the ability to bind to estrogen
receptors, mimicking the action of endogenous hormones. They naturally occur in many plant-based foods
that are part of the human daily diet, such as vegetables and whole-grain products. The main representati-
ves of phytoestrogens include isoflavones, coumestans, and lignans, which are primarily found in soy, clover
flowers and alfalfa sprouts, and oilseeds such as flaxseed, respectively. Some plants also contain more
potent compounds, including 8-prenylnaringenin — considered one of the most powerful known phytoestro-
gens. Research conducted on cell cultures, animal models, and human populations suggests that dietary
phytoestrogens may play a significant role in preventing various health conditions, including menopausal
symptoms, osteoporosis, certain cancers, and cardiovascular diseases.

Keywords: phytoestrogens, isoflavones, lignans, coumestans, 8-prenylnaringenin, menopause

WPROWADZENIE

Fitoestrogeny to grupa zwigzkéw roslinnych
o réznym pochodzeniu biochemicznym, wyka-
zujacych zdolnos$é do wigzania sie z receptora-
mi estrogenowymi w organizmach zwierzat i lu-
dzi. Ich struktura chemiczna, jak przedstawiono
na Rycinie 1, przypomina wydzielane gléwnie
przez jajniki endogenne estrogeny, takie jak naj-
silniejszy ludzki estrogen — 17-estradiol, jed-
nak wykazujg one znacznie slabsze dzialanie
biologiczne (Kurzer i Xu, 1997).

Estrogeny to hormony steroidowe, kté-
re odgrywaja kluczowa role w regulacji funk-
¢ji rozrodczych, rozwoju cech plciowych oraz
utrzymaniu zdrowia kosci, skéry i ukladu ser-
cowo-naczyniowego. Utrzymanie odpowiednie-
go poziomu estrogenéw ma ogromne znaczenie
dla zdrowia, zwlaszcza w okresie menopauzal-
nym (Kurzer i Xu, 1997).

Jako analogi ludzkich estrogenow, fitoestro-
geny zawarte w preparatach ziolowych oraz pro-
duktach dietetycznych budza coraz wieksze za-
interesowanie jako naturalna alternatywa dla
hormonalnej terapii zastepczej (HTZ) stosowa-
nej w okresie menopauzy. Menopauza to istot-
ny problem zdrowotny i spoleczny, ktéry dotyka
kobiet w wieku aktywnosci zawodowej i spolecz-
nej. Objawy takie jak uderzenia gorgca i nad-
mierna potliwosé, zwlaszcza w nocy, drazliwosé,
nerwowosé, bezsennosé, obnizenie nastroju, za-
burzenia czucia, mrowienie koriczyn, béle mie-
$ni i stawéw czy dolegliwosci ze strony ukladu
moczowo-plciowego (np. $wiad, suchosé, bole-

snosc¢) znaczaco obnizajg jakos¢ zycia codzien-
nego (Kryska, 2019). Menopauza wigze sie
z licznymi zagrozeniami zdrowotnymi. Zalicza
sie do nich m.in. zwiekszone ryzyko osteoporo-
zy, obnizenie poziomu frakcji HDL cholestero-
lu, wzrost krzepliwosci krwi, rozwdj nadcisnie-
nia, otylosci oraz wyzsze ryzyko choréb ukladu
sercowo-naczyniowego. Dodatkowo obserwuje
sie wieksza podatnos$é na stany zapalne pochwy,
prowadzace do $wigdu i bolesnosci, a takze
zwiekszong zapadalnos$c¢ na nowotwory, zwlasz-
cza piersi, jelita grubego i szyjki macicy.
Chociaz HTZ moze przynie$é ulge w tych
dolegliwosciach i pomdéc w zagrozeniach, jej
stosowanie wiaze sie z licznymi skutkami
ubocznymi (Kryska, 2019). Zgodnie z rekomen-
dacjami Polskiego Towarzystwa Menopauzy
i Andropauzy (Ginekologia po dyplomie, 2025),
HTZ nie powinna byé stosowana u kobiet z po-
dejrzeniem lub rozpoznaniem raka piersi badz
raka endometrium (zaréwno aktualnie, jak
i w przeszlosci), z niewyjasnionymi krwawienia-
mi z drég rodnych, z przebyta lub aktywna cho-
roba zakrzepowo-zatorowg, nieleczonym nadci-
$nieniem tetniczym, aktywng chorobg watroby,
nadwrazliwo$cig na substancje czynne lub po-
mocnicze, a takze z porfirig skérng pézna, kté-
ra stanowi bezwzgledne przeciwwskazanie do
HTZ (Polskie Towarzystwo Menopauzy i An-
dropauzy, 2006). W tym kontekscie stosowanie
preparatéw zawierajacych fitoestrogeny oraz
modyfikacja diety jawia sie jako bezpieczniej-
sze i coraz powszechniej akceptowane metody
lagodzenia objawéw menopauzy, szczegdlnie
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Ryec. 1. Przyklady struktur fitoestrogendw nalezacych do réznych grup biochemicznych

Tab. 1. Przyklady lekéw, suplementéw i produktéw spozywcezych zawierajacych fitoestrogeny oraz
orientacyjne stezenia zwigzkéw

Nazwa produktu Glowne fitoestrogeny Zawartos$¢ w mg/100g Zrédlo
Soja i jej przetwory [zoflawony (genisteina, 7-300 mg USDA, 2025
(tofu, mleko) daidzeina)
Ciecierzyca [zoflawony 1-10 mg Kurzer i Xu, 1997
Siemie Iniane Lignany 300-400 mg Patisaul i Jefferson, 2010
Kwiaty koniczyny Kumestany 10-100 mg USDA, 2025
czerwonej
Lucerna (kielki) Kumestany, lignany 5-20 mg Kryska, 2019

Soyfem, produkt leczniczy

Wyciag z soi — calosé

izoflawonéw sojowych

26 mg izoflawonéw
przeliczanych na
genisteine

Biofarm, 2025

Ligunin, suplement diety

lignany Iniane w: mielone
nasiona Inu zwyczajnego,

ekstrakt z nasion Inu zwy-

czajnego

50 mg lignanéw
w kapsulce

Oleofarm, 2025
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w przypadku kobiet, ktére nie moga korzystaé
z terapii hormonalne;.

Ponadto, badania wskazuja, ze fitoestro-
geny moga mieé szerszy pozytywny wplyw na
zdrowie czlowieka, zwlaszcza w kontekscie
choréb hormonozaleznych, takich jak rak pier-
si, rak prostaty czy osteoporoza (Patisaul i Jef-
ferson, 2010). Ten szeroki wplyw na organizm
czlowieka wynika takze z tego, ze fitoestrogeny
moga wykazywaé zaréwno dzialanie estrogen-
ne, jak i antyestrogenowe, w zaleznosci od ste-
Zenia, typu receptora oraz fizjologicznego kon-
tekstu ich dzialania (Kurzer i Xu, 1997; Patisaul
i Jefferson, 2010; Setchell i Cassidy 1999). Pro-
ponowane mechanizmy dzialania fitoestroge-
néw, oprécz wspomnianego juz dzialania agoni-
stycznego lub antagonistycznego na receptory
estrogenowe, obejmuja takze indukcje réznico-
wania komorek nowotworowych, hamowanie
aktywnosci kinaz tyrozynowych i topoizomera-
zy DNA, ograniczanie angiogenezy oraz wlasci-
wosci antyoksydacyjne (Kurzer i Xu, 1997; Pati-
saul i Jefferson, 2010; Setchell i Cassidy, 1999).

Coraz wiecej uwagi poswieca sie réwniez
zagadnieniu biodostepnosci fitoestrogenow,
czyli temu, w jakim stopniu organizm jest w sta-
nie je wchlonaé i wykorzystaé. Wykazano, ze
miedzyosobnicze réznice w przyswajaniu i me-
tabolizmie tych zwigzkéw moga by¢ znaczne, co
moze tlumaczy¢ zréznicowane efekty zdrowot-
ne obserwowane w badaniach populacyjnych.
Szczegdlne znaczenie ma tutaj rola mikrobio-
ty jelitowej, ktéra uczestniczy miedzy innymi
w przemianach lignanéw do enterolaktonu i en-
terodiolu — zwigzkéw o aktywnosci estrogennej.
W zwiazku z tym coraz czesciej podkresla sie
potrzebe prowadzenia dalszych badan nad in-
dywidualnymi uwarunkowaniami wplywajacy-
mi na skutecznosé dzialania okreslonych dawek
fitoestrogenéw oraz nad potencjalng mozliwo-
$cia ich wykorzystania w profilaktyce i wspoma-
ganiu leczenia choréb cywilizacyjnych (Patisaul
i Jefferson, 2010).

Fitoestrogeny nie tylko wchodza w sklad le-
kéw roslinnych oraz suplementéw diety zaleca-
nych w okresie menopauzy, ale sg takze obecne
w popularnych produktach spozywczych, takich
jak ciecierzyca czy soja. Cho¢ obecnie nie ma

szczegolowych wytycznych dietetycznych od-
noszacych sie do poszczegdlnych rodzajow fi-
toestrogenéw, wiadomo, ze zwiekszenie udzia-
lu produktéw roslinnych bogatych w te zwigzki
w codziennym jadlospisie moze korzystnie wply-
waé na zdrowie (Kryska, 2019; Kurzer i Xu,
1997; Patisaul i Jefferson, 2010). Tabela 1 przed-
stawia przyklady wybranych produktéw i prepa-
ratéw zawierajacych fitoestrogeny wraz z orien-
tacyjnym stezeniem aktywnych zwigzkéw, co
moze stanowi¢ podstawe do dalszych badani i za-
lecen dietetycznych.

Celem niniejszej pracy jest omdéwienie po-
szczegllnych grup fitoestrogenéw w kontek-
Scie ich dzialania prozdrowotnego i fitotera-
peutycznego.

IZOFLAWONY W DIECIE

Izoflawony sa grupa fitoestrogenéw na kto-
rej, jak do tej pory, przeprowadzono najwiecej
badan. Najbogatszymi zrédlami izoflawonéw sg
produkty sojowe, takie jak nasiona soi (okolo
3 g/kg) oraz edamame (zielone ziarna soi), mle-
ko sojowe, tofu, natto, miso, a takze inne rosliny
straczkowe, na przyklad ciecierzyca (Messina,
2010).

W roslinach izoflawony wystepuja pierwot-
nie w formie glikozydéw — zwiazkéw polaczo-
nych z czasteczka cukru, ktére sa biologicznie
nieaktywne. Badania sugeruja, ze w tej postaci
nie sg one skutecznie wchlaniane przez orga-
nizm i wymagajg wczesniejszego rozpadu (hy-
drolizy), za co odpowiadaja enzymy bakteryjne
nalezace do klasy B-glukozydaz (Setchell, 2010).
To wlasnie hydroliza przeprowadzona przez
bakterie jelitowe, prowadzi do powstania aktyw-
nych aglikonéw: genisteiny, daidzeiny i formono-
netyny. Hydroliza przez ludzkie enzymy jelitowe
réwniez jest mozliwa, cho¢ ma niewielkie zna-
czenie. Oznacza to, ze flora bakteryjna odgrywa
Kluczowa role zaréwno w rozkladaniu zwiaz-
kéw antyzywieniowych obecnych w soi, takich
jak lektyny, jak i w aktywacji pozytywnie dzia-
lajacych na organizm izoflawondéw, wplywajac
tym samym na ich biodostepnoscé i skutecznosé
dzialania. Dalsze przemiany izoflawonéw, po hy-
drolizie form glikozydowych, takze prowadzone
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przez bakterie jelitowe, prowadza do powstania
zwiagzkéw takich jak ekwol czy O-desmetyloan-
golensyna, ktére sg aktywnymi formami izofla-
wonow i po wchlonieciu do krwiobiegu wykazu-
ja silniejsze niz prekursor dzialanie estrogenne.

Wydajno$é opisanych przemian bioche-
micznych zalezy od stanu mikroflory bakteryj-
nej czlowieka. Proces ten moze byé réwniez
modyfikowany przez podstawowe skladniki die-
ty — na przyklad dieta bogata w weglowodany
zwieksza fermentacje jelitowa, a tym samym
przyczynia sie do wzmozonej biotransformac;ji
izoflawonéw (Setchell, 2010).

Po wchlonieciu fitoestrogeny ulegaja sprze-
ganiu — gléwnie z kwasem glukuronowym, a rza-
dziej z siarkowym. W konsekwencji w krwiobiegu
wystepuja gléwnie jako zwigzki sprzezone i w tej
formie sg usuwane do jelit (Setchell, 2010).

Z tych wieloetapowych proceséw przemian
izoflawonéw wynikaja znaczne rdéznice w za-
kresie metabolizowania fitoestrogendéw, zwlasz-
cza w produkcji ekwolu — metabolitu daidzeiny.
To zréznicowanie prowadzi do odmiennej od-
powiedzi organizmu na izoflawony i konieczno-
$ci modyfikacji indywidualnej dawki w terapii.

Metabolity sprzezone

OH o l
Ho/,. 0 O |
H v O 0

OH L
Daidzina

Ryec. 2. Metabolizm daidzeiny

KLINICZNE ZASTOSOWANIE IZOFLAWONOW

Kliniczne zastosowanie izoflawonéw obej-
muje przede wszystkim lagodzenie objawow
menopauzy (Krebs i in.,, 2001). Dotyczy to
zmniejszenia czestotliwosci i intensywnosci
uderzen goraca, ochrony ukladu kostnego i ser-
cowo-naczyniowego, a takze dzialania neuro-
protekcyjne i przeciwnowotworowe.

Zwiazki te wspieraja réwniez fizjologiczne
zmiany hormonalne w cyklu menstruacyjnym
w okresie rozrodczym wzmacniajac faze foliku-
larng — etap wzrastajacego poziomu estrogenu
poprzedzajacy owulacje. Badania wykazaly tak-
ze korzystny wplyw izoflawonéw w zespole na-
piecia przedmiesigczkowego (PMS), ktéry wigze
sie z gwaltownym spadkiem poziomu estradio-
lu i progesteronu (Bryant i in., 2005; Grela i in.,
2022). W siedmiomiesiecznym, randomizowa-
nym, podwdjnie zaslepionym badaniu opisanym
w British Journal of Nutrition zastosowano pre-
parat izolowanego bialka sojowego (ISP), zawie-
rajacy 68 mg/dzien izoflawonéw sojowych (Bry-
antiin., 2005). Wykazano wyrazne statystycznie
istotne zmniejszenie objawdéw fizycznych PMS-u,

Proces
sprzegania
watrobowego

OH
O-desmetylangolensyna
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miedzy innymi, skurczowych béléw brzucha
i boléw glowy, zaréwno w poréwnaniu do sta-
nu wyjsSciowego, jak i w stosunku do placebo.
Ponadto metaanaliza z 2022 roku wskazala, ze
skuteczna dawka izoflawonéw w leczeniu ob-
jawéw menopauzalnych i pokrewnych (w tym
PMS) zaczyna sie od okolo 40-50 mg dziennie,
co sugeruje zwigzek miedzy wielkoscig dawki,
a efektywnym lagodzeniem dolegliwosci fizycz-
nych u kobiet (Grela i in., 2022)

Przyjmowanie izoflawonéw w diecie i pre-
paratach wydaje sie bezpieczne. W liczacym
342 strony raporcie EFSA (Europejski Urzad
d.s. Bezpieczeristwa Zywnosci) oceniono bez-
pieczenistwo stosowania izoflawonéw w su-
plementach diety przeznaczonych dla kobiet
w okresie okolomenopauzalnym i pomenopau-
zalnym (EFSA, 2015). Typowe dawki w takich
preparatach wynosza 35-150 mg/dzien, a dane
z badan interwencyjnych wskazujg, ze suple-
mentacja do 150 mg/dzieni przez 30 miesiecy
nie powoduje niekorzystnych efektéw w obre-
bie tkanek piersi i macicy. Jednakze przy takim
samym poziomie suplementacji stosowanym
przez 60 miesiecy odnotowano niemajace cha-
rakteru nowotworowego zmiany histopatolo-
giczne w macicy. Analiza dostepnych badan
wykazala, ze izoflawony nie zwickszaja ryzyka
raka piersi, nie wplywaja na gesto$¢ mammo-
graficzng ani na ekspresje markera proliferacji
Ki-67, a takze nie powoduja zmian w grubosci
endometrium do 30 miesiecy stosowania. Po
dluzszym okresie (60 miesiecy) obserwowano
jedynie lagodne zmiany w macicy.

EFSA podkreslila, ze nie mozna wyznaczy¢
jednolitej wartos$ci referencyjnej dla wszystkich
preparatéow, jednak dawki stosowane w bada-
niach Kklinicznych, tj. do 150 mg/dziefi przez
okres do 30 miesiecy, moga by¢ traktowane
jako poziom bezpieczny. Szacowana ekspozy-
cja dietetyczna na izoflawony w populacji eu-
ropejskiej wynosi zwykle <1 mg/dzien, jedynie
u os6b regularnie spozywajacych produkty so-
jowe moze by¢ istotnie wyzsza.

Ponadto, nie stwierdzono miedzy innymi
istotnych zaburzen funkcji tarczycy po suple-
mentacji izoflawonami (Messina, 2016). Wbrew
powszechnym obawom nie stwierdzono tak-

ze dzialania estrogennego izoflawonéw u mez-
czyzn (Kwiatkowska, 2007). Co wiecej, istnie-
ja dowody na ich ochronny wplyw na prostate,
m.in. poprzez blokowanie dzialania hormondéw
stymulujacych jej rozrost (Kwiatkowska, 2007).

Jak juz wspomniano wczesniej, dzialanie
estrogenne izoflawonéw wynika ze struktural-
nego podobieristwa do ludzkich estrogenéw
i mozliwosci oddzialywania z receptorami tych
hormondéw plciowych. Na przyklad izoflawony
takie jak wystepujace w soi genisteina i daidze-
ina wykazuja powinowactwo do receptoréw es-
trogenowych alfa (ERa) i beta (ERp), jednak ich
aktywnosc biologiczna jest znacznie slabsza niz
hormonéw endogennych (Kuiper i in., 1998).
Dzieki temu izoflawony te dzialaja w sposéb
modulujacy — lacza sie z receptorami estroge-
nowymi, wywierajagc umiarkowane dzialanie
estrogenne lub blokuja dostep silnych estroge-
néw endogennych (Patisaul i Jefferson, 2010).
Umiarkowane dzialanie estrogenne w takich
tkankach jak kosci, mie$nie i mézg, moze mieé
korzystne znaczenie w kontekscie zapobiegania
osteoporozie i wspierania funkcji poznawczych
(Ma i in., 2008; Ososki i Kennelly, 2003). Jed-
noczesnie, w tkankach takich jak endometrium,
ich dzialanie pozwala na ograniczenie dostepu
silnych estrogenéw endogennych do recepto-
réw. Taki mechanizm moze przyczyniac sie do
zmniejszenia ryzyka rozwoju nowotworow hor-
monozaleznych, w tym raka piersi i raka endo-
metrium (Messina, 2014).

Ponadto izoflawony uznaje sie tez za natu-
ralne odpowiedniki selektywnych modulatoréw
receptora estrogenowego (SERM), takich jak
tamoksyfen czy raloksyfen, ktére znajduja za-
stosowanie w terapii nowotworow piersi oraz
osteoporozy (Setchell i Cassidy, 1999).

Co wiecej, izoflawony moga mieé dzialanie
antynowotworowe na poziomie molekularnym
w samych komoérkach nowotworu, ograniczajac
jego rozwoj, co sugeruja liczne badania in vitro:
« Genisteina jest naturalnym inhibitorem Ki-

naz tyrozynowych, co prowadzi do zahamo-

wania sygnalizacji proliferacyjnej (Spinozzi

iin., 1994).

. W komérkach Jurkat (bialaczka T) geniste-
ina w stezeniu 5-10 pg/ml zatrzymuje cykl
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komoérkowy w fazie G,/M, a wyzsze stezenia
(20-30 pg/ml) powoduja dodatkowo blo-
kade fazy S oraz zwiekszona apoptotyczna
$mieré komoérek (Spinozzi i in., 1994).

« Badania proteomiczne potwierdzaja, ze ge-
nisteina hamuje m.in.: EGFR (receptorowy
naskérkowy czynnik wzrostu), PDGFR (re-
ceptor plytkopochodnego czynnika wzrostu),
receptor insulinowy, Src (bialko kinazy Src),
oraz Abl (kinaza Abelsona). To prowadzi do
zaklécenn w szlakach MAPK i PI3K/Akt, co
w efekcie powoduje zahamowanie prolifera-
cji komérek (Konstantinou i in., 2024).

« W komoérkach raka piersi MDA-MB-231 ge-
nisteina obniza ekspresje MEKS5 (kinaza mi-
togenowo aktywowana 5), ERK5 (kinaza re-
gulowana sygnalem zewnatrzkomoérkowym
5) oraz NF-«xB/p65, co skutkuje spadkiem
Bcl-2 (czynnik jadrowy kappa B podjednost-
ka p65) oraz wzrostem Bax (bialka proapop-
totycznego) i aktywacja kaspazy-3 (enzymu
kluczowego w procesie apoptozy), indukujac
apoptoze w sposob zalezny od dawki (Li i in.,
2008).

.« W komoérkach MDA-MB-231 i SKBR3 geni-
steina (20-40 uM) skutecznie wywoluje za-
trzymanie cyklu w fazie G,/M oraz stymu-
luje apoptoze, wykazujac proporcjonalny
wzrost fragmentacji DNA i aktywacji szlaku
kaspazowego (Sohel i in. 2022).

« W modelach raka piersi i czerniaka geni-
steina ogranicza angiogeneze poprzez ob-
nizenie VEGF (naczyniowo-$rédblonkowy
czynnik wzrostu) i TGF-1 (transformujacy
czynnik wzrostu beta 1), a takze poprzez ha-
mowanie MMP-9 (metaloproteinaza macie-
rzy zewnatrzkomérkowej 9, enzym biorgcy
udzial w degradacji macierzy i ulatwiajacy
inwazje nowotworu) i zwiekszenie TIMP-1
(tkankowy inhibitor metaloproteinaz 1) — za-
réwno in vitro, jak i in vivo (Shao, 1998).

« W komérkach HelLa stwierdzono blokade
$ciezki FAK/paxillin, co ogranicza migracje,
inwazyjnos¢ i potencjal metastatyczny geni-
steiny (Sohel i in. 2022).

Same izoflawony soi, w szczegdlnosci sze-
roko badana genisteina, nie prowadza do po-
wstawania nowotworéw zaleznych od estro-

gendéw, co jest prawdopodobne w przypadku
stosowania estrogendéw syntetycznych (Spinoz-
zi i in., 1994). Wprawdzie genisteina w bardzo
niskich stezeniach (<10 nM) moze dzialaé jako
agonista estrogenowy i stymulowaé¢ komorki
ER-dodatnie (posiadajace receptor estrogeno-
wy, np. modelowe dla nowotworéw hormonoza-
leznych komérki MCF-7), to jednak w typowych
stezeniach dietetycznych (5-50 uM) wykazuje
efekt odwrotny, blokujac proliferacje i hamujac
rozwéj estrogenozaleznych guzéw (Sohel i in.,
2022). Zjawisko to okresla sie jako efekt ,bifa-
zowy’ oznaczajacy stymulacje przy bardzo ni-
skich dawkach, hamowanie przy wyzszych.

WPLYW IZOFLAWONOW NA SKORE

Izoflawony moga wykazywaé korzystny
wplyw na rézne tkanki organizmu, w tym na
skore. Produkty sojowe, bedace gléwnym Zro-
dlem izoflawonéw, sa coraz czesciej klasyfiko-
wane jako nutrikosmetyki, czyli zywnos¢ funk-
cjonalna wspierajaca zdrowie i wyglad skory.
Dzieki swoim wlasciwosciom estrogenopodob-
nym izoflawony moga zapobiegaé przedwcze-
snemu starzeniu sie skory, wspomagad jej nawil-
zenie, elastycznos$é oraz redukowadé widocznosé
zmarszczek (Preedy, 2015). Jedno z badan prze-
prowadzonych z udzialem kobiet w $rednim wie-
ku wykazalo, ze codzienne spozywanie izoflawo-
néw sojowych przez okres 8—12 tygodni istotnie
zmniejsza drobne zmarszczki i poprawia ela-
styczno$¢ skéry (Izumi i in., 2007). U kobiet po
menopauzie spozycie izoflawonéw moze dodat-
kowo poprawia¢ nawilzenie skory oraz zwiek-
szaé synteze kolagenu, co przyczynia si¢ do utrzy-
mania jej jedrnosci i gladkosci (Izumi i in., 2007).

Dzialanie fitoestrogenéw na skére moze
obejmowacé takze leczenie tradziku pospoli-
tego (acne vulgaris), ktéry jest zlozona, prze-
wlekla chorobg zapalng, ktérg charakteryzuje
nadmierna produkcja sebum, zaburzenia réw-
nowagi mikrobiomu skéry z selekcja szczepow
wirulentnych Cutibacterium acnes, hiperkera-
tynizacja mieszkow wlosowych, stan zapalny
i aktywacja wrodzonej odpowiedzi immunolo-
gicznej (Carmina i in., 2022). Na patogeneze
tradziku kluczowy wplyw maja hormony, szcze-
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gdlnie androgeny takie jak testosteron czy dihy-
drotestosteron (DHT), ale tez hormony wzrostu,
hormon prekursorowy nadnerczy, siarczan de-
hydroepiandrosteronu (DHEAS) oraz estrogeny
takie jak estradiol (Olutunmbi i in., 2008). An-
drogeny odpowiadaja za regulacje genéw zwig-
zanych z wydzielaniem sebum i wzrostem gru-
czoléw lojowych, dlatego wzrost ich poziomu
moze przyczyniaé sie do powstawania zmian
skérnych (Zouboulis, 2004). Z badari wynika, ze
zeniskie hormony, w poréwnaniu do meskich an-
drogenéw wywierajg korzystny wplyw na tradzik
(George i in., 2008). Dlatego kobietom borykaja-
cym sie z tradzikiem, niektérzy lekarze przepisu-
ja tabletki antykoncepcyjne zawierajace estrogen
i progestagen. Uwaza sie, ze $rodki hormonalne
lagodza stany tradzikowe poprzez zwiekszenie
globuliny wiazacej hormony plciowe i zmniej-
szenie krazacego wolnego testosteronu, co pro-
wadzi do zmniejszenia produkcji sebum (Arora
iin., 2011). Innym potencjalnym mechanizmem
tego dzialania terapeutycznego jest hamowa-
nie 5Sa-reduktazy, enzymu przeksztalcajgcego
testosteron w DHT, bardziej aktywny androgen
w skorze (Thorneycroft i in., 1999). W 2015 roku
przeprowadzono badanie na 40-osobowej grupie
kobiet z tradzikiem pospolitym. Przez 12 tygo-
dni poddawano je terapii doustnej z uzyciem fi-
toestrogenéw sojowych, w dawce 160 mg/dobe.
W grupie placebo poprawa byla minimalna, na-
tomiast w grupie otrzymujacej izoflawony licz-
ba zmian tradzikowych zmniejszyla sie¢ o niemal
70%. Dodatkowo wykazano spadek dihydrote-
stosteronu w grupie badanej, co moglo by¢ spo-
wodowane antyandrogennym dzialaniem izo-
flawonéw (Riyanto i in., 2015). Chociaz obecne
badania sg obiecujace, potrzeba prac badaw-
czych o wiekszej liczebnosci proby, aby stworzyc
optymalna terapie izoflawonami sojowymi oraz
lepiej zrozumied jej mechanizm.

NIE TYLKO NASIONA STRACZKOWE

Ciekawym izoflawonem, mniej przebada-
nym niz izoflawony soi, jest glabrydyna — zwig-
zek obecny w korzeniu lukrecji (Glycyrrhiza gla-
bra). Sam ekstrakt z korzenia lukrecji stanowi
zrédlo wielu bioaktywnych substancji, sposréd

ktérych szczegdlnie istotne sg glabrydyna oraz
glicyryzyna (saponina). Zwraca sie uwage na ich
potencjalne zastosowanie w terapiach wspoma-
gajacych redukcje tkanki tluszczowej, zwlasz-
cza trzewnej, ktéra otacza narzady wewnetrzne
i jest silnie zwigzana ze zwiekszonym ryzykiem
choréb metabolicznych. Badania przeprowadzo-
ne na modelach zwierzecych wykazaly, ze gla-
brydyna moze skutecznie ogranicza¢ akumula-
cje thuszczu w jamie brzusznej, obnizaé poziom
triglicerydéw i glukozy we krwi, a takze wykazy-
wac dzialanie przeciwzapalne i antyoksydacyjne
(Nakagawa, 2004; Lee i in., 2011). Ponadto gla-
brydyna hamuje aktywnos$¢ tyrozynazy — enzy-
mu biorgcego udzial w procesie melanogenezy
— co czyni ja interesujgcym skladnikiem kosme-
tologicznym, szczegdlnie w produktach maja-
cych na celu rozjasnienie przebarwien skérnych
(Simmler i in., 2013). Ze wzgledu na struktural-
ne podobienstwo do estrogenéw, glabrydyna wy-
kazuje réwniez potencjalne dzialanie estrogeno-
podobne, co moze mied znaczenie w kontekscie
regulacji gospodarki hormonalnej, metaboli-
zmu lipidéw oraz masy ciala. Zwiazki zawarte
w lukrecji moga wiec znalezé zastosowanie za-
réwno w kuracjach wspomagajacych redukcje
masy ciala, jak i w kosmetologii funkcjonalne;j.
Leczenie objawéw zwiazanych ze starze-
niem sie¢ organizmu przypisywane jest wyste-
pujacej w Tajlandii i Malezji Pueraria mirifica
(PM), znanej jako Kwao Krua i od dawna stoso-
wanej w medycynie tradycyjnej (Kakehashi i in.
2016). Korzenie tej rosliny zawierajg co najmniej
17 zwiazkéw o aktywnosci estrogennej — w tym
izoflawonoidy (np. genisteina, daidzeina, puera-
ryna), kumestany (np. kumestrol) i chromany
(m.in. miroestrol) — ktére dzialajg jako fitoestro-
geny o strukturze podobnej do 17p-estradiolu.
Preparaty z PM sa obecnie dostepne jako ta-
bletki, ekstrakty, kremy czy proszki i sg stoso-
wane m.in. w lagodzeniu objawéw menopauzy,
wspomagajaco przy osteoporozie, ale tez dla
poprawy pamieci, kondycji skéry i wloséw (Mu-
angman i in., 2001). Na rynku dostepne s3g ko-
smetyki i preparaty zawierajace ekstrakty z PM,
ktére maja rzekomo wspomagac wzrost i popra-
we ksztaltu piersi, jednak brak naukowych do-
wodoéw na to dzialanie. W badaniach podawanie
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PM w dawce 20-100 mg/dziefi przez 6 miesiecy
lub 100-200 mg/dzieri przez 12 miesiecy lago-
dzilo objawy menopauzy u kobiet, przy czym nie
stwierdzono istotnych zmian w funkcjach wa-
troby, ukladu krwiotwérczego ani nerek (Cherd-
shewasart i in., 2001). Jednak w badaniach na
zwierzetach dlugotrwale podawanie PM w daw-
ce 200 mg/kg m.c./dzieri sprzyjalo karcynoge-
nezie gruczolu sutkowego inicjowanej DMBA
oraz indukowalo zmiany w macicy i prolifera-
cje komoérek sutka u szczuréw (Kakehashi i in.,
2016). Dane te budzg powazne watpliwosci co
do bezpieczeristwa dlugotrwalego stosowania
PM w tkankach estrogenozaleznych.

Z kolei izoflawony pochodzace z korzenia ku-
dzu (Pueraria lobata), rosliny znanej réwniez jako
opornik lub olownik latkowaty, wykazuja poten-
cjalne zastosowanie w terapii uzaleznien, w tym
choroby alkoholowej. Gléwne zwiazki aktywne
tej rosliny, takie jak daidzyna, daidzeina oraz pu-
eraryna, wplywaja na szlaki metaboliczne alko-
holu oraz na neuroprzekaznictwo (Wang i in.,
2020). Daidzyna hamuje aktywnos$é dehydroge-
nazy aldehydowej, enzymu odpowiedzialnego za
przeksztalcanie aldehydu octowego w mniej tok-
syczny kwas octowy. Zatrzymanie tego procesu
na etapie aldehydu octowego prowadzi do nasile-
nia objawéw zatrucia alkoholowego (tzw. kaca),
co moze skutkowac zmniejszeniem checi do dal-
szego spozywania alkoholu. Z kolei pueraryna
wykazuje zdolnos$é do aktywacji dehydrogenazy
alkoholowej. Daidzeina wplywa na metabolizm
neuroprzekaznikow — serotoniny i dopaminy —
hamujac ich rozklad, co wydluza ich obecnosé
w krazeniu i dziala stymulujaco. Taki efekt moze
zmniejszac potrzebe siegania po substancje psy-
choaktywne w celu poprawy nastroju. Co istotne,
izoflawony kudzu badane sg réwniez pod katem
potencjalnego zastosowania w terapii innych
uzaleznien, takich jak nikotynizm, uzaleznienie
od opioidéw czy kokainy.

PRENYLOWANE FLAWONY

8-Prenylonaryngenina (8-PN) jest prenylo-
wanym flawonem i ma status najsilniejszego
znanego fitoestrogenu. Naturalnie wystepuje
przede wszystkim w szyszkach chmielu (Hu-

mulus lupulus), a w mniejszych ilosciach takze
w piwie oraz naparach chmielowych.

Jej dzialanie estrogenne wynika z wysokiego
powinowactwa do receptoréw estrogenowych,
gléwnie typu B. Dzieki temu wywoluje mniejszy
efekt stymulujacy na macice i endometrium niz
17B-estradiol, ktéry oddzialuje zaréwno z re-
ceptorami typu a, jak i p (Milligan i in., 2000).
Badania wykazaly, ze 8-PN z chmielu moze re-
dukowac uderzenia goraca i poprawiaé¢ ogdlny
komfort kobiet w okresie menopauzalnym (Stu-
likovéd i in., 2018). W badaniach klinicznych sto-
sowano ekstrakt z chmielu w dawkach 100 pg/
dzien i 250 pg/dzien, a takze tabletki zawiera-
jace 500 mg suszonego chmielu, odpowiadaja-
ce 100 pg fitoestrogenéw dziennie. Wyniki wy-
kazaly znaczna poprawe objawéw menopauzy
przy minimalnych lub braku dzialai niepoza-
danych, sugerujac ze 8-PN jako skladnik pre-
paratéw roslinnych — aktualnie jedynie nie-
standaryzowanych, cho¢ zalecanych w okresie
menopauzy, suplementéw diety — moglyby by¢
alternatywa dla hormonalnej terapii zastepcze;j
(Stulikové i in., 2018).

Wykorzystuje sie go réwniez w profilakty-
ce i leczeniu osteoporozy (Diel i in., 2004). Co
wiecej, 8-PN wykazuje réwniez dzialanie prze-
ciwnowotworowe. Badania in vitro wykazaly, ze
flawonoidy, takie jak 8-PN, mogg hamowad pro-
liferacje oraz indukowac apoptoze komorek no-
wotworowych, zwlaszcza w przypadku linii raka
sutka (Basu i Maier, 2008). Zwiazek ten zmniej-
sza takze aktywnos$¢ aromatazy — enzymu prze-
ksztalcajacego androstendion do estronu, co
prowadzi do obnizenia poziomu endogennych
ludzkich estrogendéw i moze ograniczac ryzyko
rozwoju nowotworéw estrogenozaleznych.

Z kolei w kosmetologii 8-PN znajduje zasto-
sowanie w produktach o dzialaniu przeciwsta-
rzeniowym. Jej wplyw na zwiekszenie produk-
cji elastyny w skorze oraz zdolno$é do redukcji
aktywnosci androgenéw w mieszkach wloso-
wych sprawiajg, ze jest cenionym skladnikiem
dermokosmetykow. Wyciag z chmielu znajdzie-
my w kremach, mleczkach i lotionach do skoéry,
oraz w szamponach pielegnacyjnych.

Warto réwniez zaznaczyé, ze 8-PN oprocz
tego, ze moze by¢ dostarczana do ludzkiego
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organizmu wraz z surowcem (Lupuli flos) po-
wstaje takze w wyniku przeksztalcenia innych
zwigzkéw, np. izoksantohumolu, przez mikro-
flore jelitowa (Possemiers i in., 2005). Ta kon-
wersja moze mie¢ istotne znaczenie dla biodo-
stepnosci tego fitoestrogenu, a w konsekwencji
sily dzialania surowca.

Na chwile obecng brak jest na rynku pro-
duktéw leczniczych do stosowania w terapii
menopauzy, a dostepne s3 jedynie suplementy
diety zawierajace wyciagi z chmielu. Szyszki
chmielu Humulus lupulus wykazuja takze dzia-
lanie uspokajajace, co zwigzane jest z obecno-
$cig innej grupy zwigzkéw aktywnych — chal-
konéw. Z tego powodu preparaty z chmielem
sa stosowane w stanach napiecia nerwowego
oraz zaburzeniach snu, szczegdlnie w okresie
menopauzy. Zalecane dawkowanie uspokajaja-
cego naparu to 1-2 lyzeczki suszu do czterech
razy dziennie. Generalnie dawka lecznicza szy-
szek chmielu wedlug ESCOP i Farmakopei Pol-
skiej wynosi 0,5 g surowca jednorazowo i 2 g
na dobe. Produkty lecznicze z chmielu obecne
na rynku sg standaryzowane na obecnos$c¢ chal-
konéw, a zawarto$é 8-PN w surowcu i produk-
tach z niego pozyskiwanych moze sie znacznie
réznié — choé nie jest wykluczone, ze w niekté-
rych przypadkach osigga wartos¢ terapeutycz-
na, jednak ze wzgledu na zmienno$é surowca
szyszki chmielu nie moga by¢ w terapii zaleca-
ne. W surowcu znajduje sie od 25 do 60 mg/kg
tej substancji, w naparach stezenie siega oko-
lo 100 pg/ml (2 mg/200 ml), natomiast w piwie
waha sie od 1 do 240 pg/l (Possemiers i in.,
2005). Terapeutyczna dawka 17p-estradiolu
wynosi zazwyczaj 0,5-2 mg dziennie, 8-PN wy-
kazuje takze slabsze powinowactwo do recepto-
réow estrogenowych, co wskazuje, ze ilosci 8-PN
dostarczane z piwem nie stwarzaja ryzyka istot-
nego dzialania estrogennego.

Jednak, ze wzgledu na silne dzialanie es-
trogenopodobne 8-PN, w Belgii wprowadzono
limit zawartosci 8-PN w suplementach diety
(Canivenc-Laviee i Bennetau-Pelissero, 2023).
Zgodnie z wytycznymi Belgijskiej Agencji Bez-
pieczeristwa Zywnosci (FAVV), dopuszczalna
dzienna ekspozycja na 8-PN nie powinna prze-
kraczac¢ 400 pg dla osoby doroslej. Dotyczy to

suplementéw zawierajacych wyciagi z chmieluy,
w tym izoksantohumol, ktéry moze by¢ meta-
bolizowany do 8-PN w organizmie na poziomie
od 0 do 46% w zaleznosci od stanu mikrobioty
jelitowej (Canivenc-Laviee i Bennetau-Pelisse-
ro, 2023).

LIGNANY CZYLI MODA NA SEED CYCLING

Lignany to kolejna grupa zwigzkow roslin-
nych zaliczanych do fitoestrogenéw. Zwiazki te
wykazuja zdolnos$é oddzialywania na gospodar-
ke hormonalna organizmu, pelnigc funkcje na-
turalnych, lagodnych modulatoréw receptoréw
estrogenowych. Dzialaja jak selektywne mo-
dulatory receptoréw estrogenowych — SERM
(Adlercreutz, 2007). Wéréd lignanéw o naj-
wiekszym znaczeniu biologicznym wyréznia sie
matairezynol, larycyrezynol, pinorezynol i se-
zamine. W roslinach wystepuja one zaréwno
w formach wolnych, jak i rzadziej — jako gluko-
zydy, np. diglukozyd sekoizolarycyrezynolu.

Charakterystyczna cecha lignanéw jest ich
obecnos$é w czesciach roslin bogatych w blon-
nik. Najwiecej znajduje sie ich w nasionach —
zwlaszcza Inu (nawet 300 mg na 100 g), seza-
mu (29 mg/100 g) i slonecznika (9 mg/100 g)
(USDA, 2025). Istotnym Zrédlem lignanéw sa
takze pelne ziarna zbdz, takie jak pszenica,
jeczmien czy owies, a takze rosliny straczkowe:
groch, soja i soczewica (Thompson i in., 2006).
Lignany obecne sa réwniez w mniejszych ilo-
$ciach w warzywach (czosnek, szparagi, bro-
kuly, marchew) oraz owocach (np. truskaw-
ki i morele). Co istotne, lignany sg zwigzkami
rozpuszczalnymi w wodzie, co oznacza, ze nie
wystepuja w tluszczach — nie znajdziemy ich
w olejach roslinnych, nawet tych tloczonych na
zimno z nasion bedacych ich bogatym Zrédlem.

Po spozyciu lignany ulegaja fermentacji bak-
teryjnej w jelicie grubym, gdzie pod wplywem
aktywnosci bakterii jelitowych przeksztalcane
sa w aktywne metabolity: najpierw w enterodiol,
a nastepnie w enterolakton (Landete, 2012). To
enterolakton dziala podobnie do estrogenéw
endogennych, ale znacznie slabiej, co pozwala
mu pehié funkcje naturalnego modulatora re-
ceptorow estrogenowych. Warto zaznaczyé, ze
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Ryec. 3. Udzial nasion w koncepcji ,seed cycling”

jego obecnosé¢ w organizmie uzalezniona jest
od kondycji mikroflory jelitowej (Rowland i in.,
2000), tak jak opisanych powyzej izoflawonéw.
Stosowanie antybiotykéw moze trwale zabu-
rzy¢ te konwersje — zdolno$é do produkcji en-
terolaktonu moze zostaé calkowicie zahamowa-
na nawet na okres jednego roku.

Dzialanie lignanéw jest wieloplaszczyznowe.
Dzieki strukturalnemu podobieristwu do estro-
genéw reguluja gospodarke hormonalng i moga
dzialac jako SERM, zmniejszajac tym samym ry-
zyko rozwoju nowotworéw hormonozaleznych,
takich jak rak piersi, prostaty czy okreznicy (Se-
nizza i in., 2020; McCann i in., 2005). Lignany
wykazuja takze wlasciwosci przeciwutleniaja-
ce, przeciwzapalne i przeciwdrobnoustrojowe,
a ponadto wspieraja funkcjonowanie ukladu od-
pornosciowego. Preparaty z enterolaktonem po-
lecane sg na réznego rodzaju infekcje, poniewaz
zwiazek ten ma dzialanie immunostymulujace
i ogranicza stan zapalny, co moze skracaé czas
choroby lub lagodzi¢ jej objawy.

Ich dzialanie ochronne w kontekscie lagod-
nego przerostu gruczolu krokowego (BPH) réw-

niez zostalo potwierdzone w badaniach — lignany

lagodza objawy tej dolegliwosci i moga wspierad

konwencjonalna terapie (McCann i in., 2005).
Dzieki swojemu wielokierunkowemu dzia-

laniu lignany stanowig cenne uzupelnienie

zdrowej, roslinnej diety. Wlaczenie produktow
bogatych w te zwigzki do codziennego jadlospi-
su — takich jak siemie lniane czy sezam — moze
przyczyni¢ sie do poprawy kondycji hormonal-
nej, odpornosciowej i metabolicznej organi-
zmu, a takze zmniejszyé ryzyko wielu chordéb
przewleklych. Z uwagi na ich szerokie dziala-
nie prozdrowotne oraz potencjal w profilaktyce
nowotworowej, ochronie ukladu hormonalne-
go i wsparciu zdrowia metabolicznego, lignany
uznawane sg za istotny element diety funkcjo-
nalnej. Zgodnie z tym powstala idea ,seed cyc-
ling”, opierajaca sie na stosowaniu nasion bo-
gatych w fitoestrogeny zgodnie z cyklem. Nie
jest to oczywiscie terapia, ale metoda majaca
na celu uzupehienie diety w produkty funkcjo-
nalne, stosowana w celu wspomagania regula-
cji cyklu hormonalnego, szczegdlnie u kobiet

w okresie menstruacyjnym, ale takze w okresie

menopauzy oraz w przypadku zaburzen réw-

nowagi hormonalnej (Senizza i in., 2020). Po-
lega na wprowadzeniu do diety réznych nasion

w réznym czasie tj. w zaleznosci od fazy cyklu

menstruacyjnego (Ryc. 3). Jej zalecenia réznig

sie w zaleznosci od fazy cyklu:

. Faza folikularna (od pierwszego dnia mie-
sigczki do owulacji): w tej fazie zaleca sie
spozywanie nasion Inu i dyni. Lignany z Inu
wspieraja prawidlowy metabolizm estroge-
néw, a cynk z dyni wplywa na zdrowie jajni-
kéw i owulacje.

- Faza lutealna (od owulacji do poczatku men-
struacji): w tym okresie zaleca sie spozywa-
nie nasion slonecznika i sezamu. Nasiona
sezamu dostarczajg lignanéw, ktére wspie-
raja réwnowage estrogenowo-progesterono-
wa, a witamina E ze slonecznika sprzyja pro-
dukcji progesteronu i lagodzi objawy PMS.
Celem metody “seed cycling” jest wspieranie

réwnowagi hormonalnej i lagodzenie objawéw

zwigzanych z zaburzeniami hormonalnymi, ta-
kich jak béle menstruacyjne, nieregularne cykle,

objawy menopauzy i andropauzy. Dodatkowo li-
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gnany obecne w nasionach moga pomagaé w re-
gulacji cyklu menstruacyjnego i w eliminowaniu
nadmiaru estrogendéw, co moze zmniejszy¢ ry-
zyko rozwoju hormonozaleznych nowotwordéw
(Senizza i in., 2020; Adlercreutz, 2007).

KUMESTANY

Jedna z wazniejszych grup fitoestrogenéw
obecnych w roslinach sa kumestany, a w szcze-
gdolnosci kumestrol — niesteroidowa pochodna
kumaryn, ktérej aktywnosc estrogenna zosta-
la potwierdzona w badaniach in vitro i in vivo.
Cho¢ kumestrol wykazuje mniejszg sile dzia-
lania niz syntetyczne estrogeny, jego obecnosé
w diecie moze mie¢ znaczenie w lagodzeniu ob-
jawéw menopauzy, takich jak uderzenia gora-
ca, béle piersi czy zaburzenia snu. Kumestany,
oproécz dzialania estrogenopodobnego, wykazu-
ja dzialanie antyoksydacyjne, chronigc komoér-
ki przed stresem oksydacyjnym i uszkodzenia-
mi DNA (Setchell i Cassidy, 1999). Wplywaja
réwniez korzystnie na gospodarke lipidowg —
moga obnizac¢ poziom cholesterolu calkowite-
go i LDL, co zmniejsza ryzyko choréb sercowo-
-naczyniowych, szczegdlnie u kobiet w okresie
postmenopauzalnym. Niektére badania in vitro,
in vivo i epidemiologiczne sugeruja takze, ze ku-
mestany, tak jak inne fitoestrogeny, moga wspo-
magac leczenie nowotworéw hormonozalez-
nych, takich jak rak piersi czy prostaty, chociaz
dane te sa wcigz przedmiotem dyskusji i wyma-
gaja dalszych badar (Rice i Whitehead, 2006).

Ziele i kwiaty koniczyny czerwonej (Trifo-
lium pratense) oraz bialej (Trifolium repens),
a takze kielki lucerny siewnej (Medicago sati-
va), i kielki soi (Glycine max) sa cenionymi su-
rowcami roslinnymi, zawierajgcymi ten rodzaj
fitoestrogenéw. W szczegdlnosci koniczyna la-
kowa jest polecana w okresie menopauzalnym.
Ziele to nie ma jednak monografii w Farmako-
pei, a rekomendacje mozemy znalezé jedynie
w starych podrecznikach. Napar przygotowany
z okolo 2—4 g surowca (czyli dwéch lyzek wysu-
szonego ziela lub kwiatéw) stanowil zalecang
dzienng porcje do spozycia (Ozarowski i Jaro-
niewski, 1987). Regularne przyjmowanie tego
rodzaju naparéw moze potencjalnie przynosic¢

szereg korzysci zdrowotnych w okresie meno-
pauzy, cho¢ aktualnie nie ma na rynku standary-
zowanych preparatéw zawierajacych okreslona,
potencjalnie terapeutyczng dawke kumestanéw.

SKLADNIKI OLEJKOW ETERYCZNYCH

W ostatnich latach obserwuje sie rosngcag
popularnos$é stosowania olejkéw eterycznych
(OE) w aromaterapii, bedacej przykladem tera-
pii komplementarnej. Aromaterapia jest czesto
wykorzystywana w obszarze wspierania dobro-
stanu psychicznego czlowieka, zaré6wno w wa-
runkach domowych, jak i klinicznych (Ferrar
i Ferrar, 2020). Od wielu lat, w kontekscie bez-
pieczenistwa i potencjalnej skutecznosci stoso-
wania OE, toczg sie dyskusje dotyczace znacze-
nia estrogennego wplywu skladnikéw olejkéw
eterycznych na organizm czlowieka (Tisserand
i Young, 2014). Dzialanie estrogenowe zwiaza-
ne jest nie tylko z funkcjami endokrynnymi, lecz
takze z funkcjami poznawczymi. Wiele badan
wskazuje, ze terapia zastepcza estrogenami
moze korzystnie wplywaé na funkcje poznaw-
cze oraz wykazywaé potencjal w zapobiega-
niu i leczeniu choroby Alzheimera. W zwigzku
z tym olejki eteryczne o dzialaniu estrogennym
moglyby znalez¢ zastosowanie w aromaterapii
ukladu nerwowego (Howes i in., 2002).

Takze kwestia bezpieczenstwa stosowania
OE zawierajacych skladniki o dzialaniu estroge-
nopodobnym jest szczegdlnie istotna ze wzgle-
du na ich powszechng obecnos$é w preparatach
leczniczych, kosmetykach oraz w przemysle
spozywczym, gdzie wykorzystywane sa gléwnie
jako aromaty i suplementy diety. Dlatego Kklu-
czowe jest zrozumienie zaréwno ich aktywno-
$ci biologicznej, jak i dziala niepozadanych, ja-
kie mogg wywierac na zdrowie czlowieka.

We wstepnych badaniach przeprowadzo-
nych przez Howes i in. (2002) in vitro potwier-
dzono zdolnos$é wigzania sie do receptoréw es-
trogenowych u niektérych skladnikéw olejkow
eterycznych. W pierwszym etapie aktywnosé es-
trogenowa oceniano z wykorzystaniem czulego
i specyficznego testu biologicznego opartego na
rekombinowanych komoérkach drozdzy syntety-
zujacych ludzki receptor estrogenowy. Cytral,
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geraniol, nerol oraz trans-anetol wykazywaly
wplyw na receptory estrogenowe ERoa i ERp,
jednak efekt ten uzyskano dopiero przy znacz-
nie wyzszych stezeniach wspomnianych zwigz-
kéw, niz stezenie estradiolu. Natomiast eugenol
charakteryzowal sie dzialaniem antyestrogen-
nym. Przeprowadzono réwniez analizy z zasto-
sowaniem modelowania molekularnego, w celu
okreslenia mozliwych mechanizméw interakcji
geranialu, neralu, geraniolu, nerolu i eugenolu
z domena wiazacg ligand receptora estrogeno-
wego, przy uzyciu programu HyperChem. Wy-
kazano, ze cytral, geraniol, nerol i eugenol sa
zdolne do wypierania [3H]17p-estradiolu z izo-
lowanych ludzkich receptoréw estrogenowych
typu o i B. Zaden z badanych zwiazkéw nie wy-
kazywal jednak aktywnosci estrogennej ani an-
tyestrogennej w linii komoérkowej Ishikawa Var
I (komérki ludzkie wrazliwe na estrogeny) w ste-
zeniach ponizej progéw cytotoksycznosci, ani
nie przejawial aktywnosci androgennej lub anty-
androgennej w tescie drozdzowym. Potencjalne
in vivo dzialanie estrogenne cytralu i geraniolu
oceniono takze na myszach po usunieciu jajni-
kéw, jednak zaden z tych zwigzkéw nie wykazal
zdolnosci do wywolania charakterystycznych
efektow estrogenowych, takich jak przerost ma-
cicy czy gwaltowny wzrost przepuszczalnosci
naczyn macicznych. W innych badaniach in vivo
wykluczono wplyw wiekszosci badanych sklad-
nikéw olejkéw eterycznych na uklad rozrodczy
zwierzat. Jedynie (E)-anetol powodowal zwiek-
szenie masy macicy u mlodych samic szczuréow
oraz stymulowal proliferacje komérek MCF-7
in vitro, co sugeruje potencjalne dzialanie hor-
monalne (Tisserand i Young, 2014). Olejki: any-
zowy, koperkowy i kminkowy, ktére zawierajg
ten zwigzek, wykazaly slabg aktywnosé estro-
genowa, jednak byla ona wielokrotnie slabsza
od 17p-estradiolu. Z kolei niektére kumaryny
(bergapten, metoksalen) w wysokich dawkach
obnizaly poziom estradiolu w krwiobiegu my-
szy i moglyby zaburzaé funkcje rozrodcze tych
zwierzat (Tisserand i Young, 2014).
Biologiczne znaczenie slabej aktywnosci
estrogenowej skladnikéw olejkéw eterycznych
pozostaje pod znakiem zapytania, cho¢ istnie-
ja obawy dotyczace bezpieczenstwa stosowania

tych preparatéw w okreslonych przypadkach
(Tisserand i Young, 2014). Jednak wiekszosc
olejkéw eterycznych wydaje sie by¢ bezpiecz-
na jesli chodzi o ich wplyw na uklad hormonal-
ny. Wyjatek stanowi (E)-anetol, ktérego wysokie
stezenia w olejkach (np. anyzowym czy koper-
kowym) uzasadniajg ostroznos$é w stosowaniu
preparatéw z tymi OE u kobiet w ciazy (u kt6-
rych uzywanie OE jest generalnie niewskaza-
ne), karmigcych oraz w przypadku choréb es-
trogenozaleznych (Tisserand i Young, 2014).
W pozostalych przypadkach brak jest dowodoéw,
aby olejki eteryczne mogly istotnie wplywacé na
gospodarke hormonalng lub np. skutecznosc
antykoncepcji hormonalne;j.

BEZPIECZENSTWO STOSOWANIA

Pomimo licznych korzysci zdrowotnych, nad-
mierne spozycie fitoestrogenéw z réznych grup
chemicznych, zwlaszcza w formie suplementéw,
moze byé niewskazane u oséb z nowotworami
hormonozaleznymi lub zaburzeniami endokry-
nologicznymi (Patisaul i Jefferson, 2010; Ceder-
roth i in., 2012). Szczegdlng ostroznosé zaleca
sie w okresie cigzy i laktacji ze wzgledu na po-
tencjalny wplyw na rozwdj ukladu hormonalne-
go dziecka w okresie prenatalnym i niemowlecia
(Adgentiin., 2011). Suplementacja lucerny siew-
nej i innych surowcéw bogatych w kumestany
nie jest zalecana u kobiet z rozpoznanym nowo-
tworem estrogenozaleznym bez wczesniejszej
konsultacji lekarskiej (Setchell i Cassidy, 1999).
Ostroznos¢ powinny zachowaé takze osoby sto-
sujace leki hormonalne, gdyz kumestany moga
modulowaé aktywnosé receptoréow estrogeno-
wych i wchodzié¢ w interakcje z terapig hormo-
nalng (Zava i in., 1998). Z uwagi na te potencjal-
ne interakcje i przeciwwskazania, stosowanie
surowcow fitoestrogenowych powinno byé do-
stosowane indywidualnie i prowadzone pod kon-
trola specjalisty (Sirotkin i Harrath, 2014).

ZALECENIA DIETETYCZNE
Ze wzgledu na szerokie spektrum dzialania

oraz wysoki profil bezpieczenistwa, zwiazki fi-
toestrogenowe — zwlaszcza izoflawony — budzag
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coraz wieksze zainteresowanie jako potencjal-
ne srodki wspomagajgce profilaktyke i leczenie
schorzen zaleznych od gospodarki estrogeno-
wej (Setchell i Cassidy, 1999; Messina, 2010).
Jednak typowa dieta zachodnia dostarcza ich
bardzo niewiele — $rednio zaledwie okolo 1 mg
izoflawonéw dziennie (EFSA, 2015). Dla po-
réwnania, tradycyjna dieta azjatycka, szczegdl-
nie w Japonii i Chinach, moze dostarczac¢ od
50 do nawet 100 mg tych zwigzkéw dziennie,
gléwnie w postaci produktéw sojowych (Messi-
naiin. 2006; Wu i in. 2008).

Liczne badania epidemiologiczne wskazuja,
ze dieta bogata w izoflawony, typowa dla krajow
azjatyckich, wiaze sie z nizszg zapadalnoscia na
choroby cywilizacyjne charakterystyczne dla spo-
leczenstw Zachodu, w tym nowotwory hormono-
zalezne, takie jak rak piersi, rak endometrium
czy rak prostaty, a takze choroby ukladu serco-
wo-naczyniowego (Adlercreutz i in., 1991; Yama-
motoiin., 2003; Hooperiin, 2010). Na przyklad,
czesto$é wystepowania raka piersi w popula-
cji imigrantéw z Azji mieszkajacych w Amery-
ce Pdélnocnej jest istotnie wyzsza niz w krajach
azjatyckich, co zwigzane jest m.in. z duzo niz-
szym spozyciem izoflawonéw (Wu i in., 2008;
Messina, 2010). Réznice te maja istotne znacze-
nie zaréwno kliniczne, jak i populacyjne, co po-
twierdzaja liczne badania obserwacyjne i meta-
analizy (Hooper i in., 2010; Taku i in., 2010).

To nasiona soi oraz produkty sojowe pozo-
staja gléwnym Zrédlem izoflawonéw w diecie,
jednak w Europie brak oficjalnych wytycznych
dotyczacych ich pozadanej obecnosci w diecie.
Nalezy pamietac, ze zgodnie z zaleceniami Eu-
ropejskiego Urzedu ds. Bezpieczetistwa Zywno-
$ci (EFSA, 2015), dobowa dawka izoflawonéw
pochodzenia sojowego w suplementach diety
nie powinna przekracza¢ 40 mg. Jest to daw-
ka nizsza niz obecna w diecie azjatyckiej i by¢
moze zalecenia te wymagaja weryfikacji. Nale-
zy jednak pamietac, ze w diecie azjatyckiej soja
jest spozywana gléwnie w postaci produktéw
fermentowanych, w ktérych zwiazki izoflawono-
we wystepuja przede wszystkim w formie agli-
konéw (Langa i in. 2023). Ponadto mikrobiota
jelitowa populacji azjatyckiej rézni sie od tej ob-
serwowanej u populacji europejskiej, co moze

wplywaé na odmienny metabolizm substancji
czynnych i w konsekwencji na réznice w ich bio-
dostepnosci oraz dzialaniu biologicznym.

PODSUMOWANIE

Fitoestrogeny, a w szczegdlnosci lignany,
moga stanowié¢ cenne narzedzie w naturalnej
regulacji hormonalnej. Dzieki szerokiemu spek-
trum dzialania — od wspomagania réwnowagi
hormonalnej, przez wlasciwosci przeciwnowo-
tworowe, antyoksydacyjne i przeciwzapalne, po
wsparcie ukladu odpornosciowego — fitoestro-
geny zyskaly uznanie w diecie funkcjonalnej
oraz fitoterapii. Istnieje potencjalna mozliwos$é
jeszcze wiekszego wykorzystania fitoestroge-
néw w celu wspierania hormonalnej homeosta-
zy, zwlaszcza u kobiet. Regularne spozywanie
produktéw bogatych w fitoestrogeny moze przy-
niesé dlugofalowe korzysci zdrowotne, w tym
wspomagaé profilaktyke nowotworowsa, popra-
wiacé zdrowie metaboliczne i wspiera¢ kondycje
ukladu hormonalnego. Z drugiej strony, trud-
nos$é¢ w jednoznacznej ocenie ich dzialania wy-
nika z duzej zmiennosci skladu fitoestrogenéw
w zywnosci oraz zlozonej natury interakcji w or-
ganizmie czlowieka. Dodatkowo, interakcje cze-
Sci fitoestrogenéw z mikrobiota jelitowa moga
zwiekszac efektywnosé ich dzialania, co podkre-
é$la role stanu jelit w profilaktyce i leczeniu za-
burzen hormonalnych. Dlatego tez potrzebne sg
dalsze badania, by dokladniej okresli¢ ich role
w profilaktyce i terapii choréb cywilizacyjnych.
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