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SSttrreesszzcczzeenniiee  

Przeprowadzono randomizowane badania kliniczne przez 12 mies. u 71 kobiet we wczesnym okresie
pomenopauzalym, które stosowały preparat Soyfem firmy Biofarm. Badania biochemiczne przeprowadzone zostały
po 3 mies. stosowania preparatu, a biofizyczne po 6 mies. stosowania Soyfemu. Kobiety zostały podzielone losowo
na 3 grupy wg randomizowanego doboru badanych do poszczególnych grup, z zastosowaniem metody podwójnej
ślepej próby. Badane kobiety otrzymywały doustnie jednakową liczbę tabletek. Grupa I – kontrolna, obejmowała
23 kobiety w wieku 49,5±4,7 roku, które otrzymywały placebo, grupę II stanowiło 26 kobiet w wieku 50,8±3,7 roku,
które otrzymywały 2 razy 1 tabl. Soyfemu, a grupa III obejmowała 22 kobiety w wieku 50,3±2,5 lat, stosujące 2 razy
po 2 tabl. leku. Częstość i natężenie objawów menopauzalnych oceniano testem Kuppermana co 30 dni przez 
6 mies., a w II półroczu co 3 mies. Badania kliniczne wykazały, że preparat Soyfem wywiera korzystny wpływ
na częstość i natężenie występowania objawów menopauzalnych, które od 3. mies. osiągają wartości znamienne
w stosunku do placebo, a dolegliwości 10 typów objawów na 13 menopauzalnych, podczas 12-miesięcznej terapii
uległy znamiennemu obniżeniu.

SSłłoowwaa  kklluucczzoowwee::  okres pomenopauzalny, receptory estrogenowe, izoflawony, genisteina, daidzeina, Soyfem

SSuummmmaarryy

OObbjjeeccttiivvee::  The evaluation of efficacy and tolerance of using Soyfem in women in the early postmenopausal
period treated with the drug for 12 months. 

DDeessiiggnn::  71 women in the early postmenopausal period were randomized and assigned to one of three
groups: group I treated with 2 tablets of placebo twice a day (n=23); group II treated with 1 tablet of the Soyfem
preparation and 1 tablet of placebo twice a day (n=26; 200 mg of extract, i.e. 52 mg of genistein); group
III treated with 2 tablets of the Soyfem preparation twice a day (n=22; 400 mg of extract, i.e. 104 mg of
genistein). The frequency and intensity of menopausal signs were evaluated using the Kupperman test every
30 days for 12 months. Statistical analyses of evaluated parameters were made using Statistica PC, StatSoft.

RReessuullttss::  Treatment with the Soyfem preparation leads to a significant decrease of the frequency and intensity
of menopausal signs after 3 months of therapy with the higher drug dosage (p<0.02). After 12 months of therapy,
a total or an almost total (90-100%) reduction of unpleasant signs in both groups was observed.

CCoonncclluussiioonn::  This clinical trial showed that the Soyfem preparation has a positive influence on the frequency
and intensity of menopausal signs, with a statistically significant reduction of 10 menopausal signs after the 3rd

month of the 12-month administration period. Soyfem belongs to effective, well-tolerated medical preparations
with a positive safety profile.

KKeeyy  wwoorrddss::  menopausal period, oestrogens receptors, isoflavones: genistein, daidzein, Soyfem

Ocena dzia³ania i tolerancji preparatu Soyfem 
u kobiet we wczesnym okresie pomenopauzalnym

Evaluation of the efficacy and tolerance of Soyfem in women in the early menopausal period
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WWssttêêpp

W okresie pomenopauzalnym z powodu stopniowego
wygasania czynności jajników i deficytu krążących estro-
genów u kobiet rozwija się zespół objawów neurowege-
tatywnych i zaburzeń metabolicznych. Zastosowanie es-
trogenoterapii wywiera nie tylko korzystny wpływ na ła-
godzenie objawów neurowegetatywnych [1], ale również
na poprawę schorzeń metabolicznych [2]. Mimo wielu ko-
rzyści hormonoterapii, problem stosowania estrogenów
u kobiet w okresie okołomenopauzalnym jest nadal kon-
trowersyjny. Głównym powodem przerywania estrogeno-
terapii jest lęk przed rozwojem schorzeń nowotworo-
wych, przyrostem masy ciała i występowaniem krwawień
w czasie terapii [3]. Ostatnie doniesienia opublikowanych
randomizowanych badań HERS (Heart and Estrogen/Pro-
gesteron Replacement Study) [4], WHI (Women’s Health
Initiative) [5] i MWS (Million Women Study) [6] dowiodły,
że oprócz dużych korzyści uzyskanych w czasie stosowa-
nia estrogenoterapii występuje jednocześnie ryzyko roz-
woju nadciśnienia tętniczego, choroby zatorowo-zakrze-
powej, udaru mózgu, zawału serca i raka sutka. Wyniki
tych badań wywarły niekorzystny wpływ na dalszy rozwój
hormonalnej terapii zastępczej i zmianę stanowiska wie-
lu naukowych towarzystw krajowych i zagranicznych
w rekomendacji leczenia estrogenami kobiet w okresie
okołomenopauzalnym [7]. Równocześnie zwrócono uwa-
gę na większe zainteresowanie terapiami alternatywny-
mi, głównie preparatami pochodzenia roślinnego, w tym
zawierającymi izoflawony sojowe, które łagodzą objawy
okresu przekwitania i zapobiegają rozwojowi chorób me-
tabolicznych czy nowotworów. 

Przeprowadzone badania epidemiologiczne wskazują
na rzadsze występowanie objawów związanych z okre-
sem klimakterium, takich jak uderzenia gorąca u kobiet
pochodzących z Azji Wschodniej i Południowo-Wschod-
niej (u mniej niż 25%), które stosowały dietę bogatą
w soję lub jej przetwory, w porównaniu z kobietami
z Ameryki Północnej (85%) i Europejkami (70–80%) [8, 9].
Ponadto wśród mieszkanek Azji odnotowano mniej przy-
padków schorzeń sercowo-naczyniowych, osteoporozy,
nowotworów estrogenozależnych niż w krajach zachod-
nich, co sugeruje, że produkty i preparaty sojowe zmniej-
szają ryzyko rozwoju tych chorób.

Soja (Glycine max) jest rośliną jednoroczną z rodziny
motylkowatych, stanowiącą bogate źródło białek, tłusz-
czów oraz izoflawonów, substancji biologicznie czyn-
nych, zwanych fitoestrogenami. Izoflawony, z uwagi
na podobieństwo struktury chemicznej do naturalnych
estrogenów, mogą wiązać się z receptorami estrogeno-
wymi (ER), wywołując estrogenową odpowiedź tkanko-
wą. W roślinach izoflawony występują w postaci nieak-
tywnych glikozydów (daidzyna, genistyna i glicytyna),
które po spożyciu ulegają biotransformacji pod wpły-
wem jelitowej beta-glikozydazy do aktywnie czynnych
aglikonów (daidzeina, genisteina i glyciteina) (ryc. 1.),
wchodzących w skład preparatu Soyfem [10–13]. 

Biologiczne działanie izoflawonów nie jest w pełni wy-
jaśnione i jest zależne od stężenia naturalnych estroge-
nów w organizmie. Izoflawony przy wysokich stężeniach
działają antagonistycznie w stosunku do receptora estro-
genowego, natomiast przy niskich stężeniach wykazują
działanie agonistyczne [14]. Biologiczne działanie izoflawo-
nów zależy również od typu receptora estrogenowego
i wykazuje 7-krotnie większe powinowactwo do receptora
beta-estrogenowego (ER-beta). Rozmieszczenie recepto-
rów ER-beta jest największe w jajniku, prostacie, macicy,
pęcherzu moczowym i płucach, natomiast niskie w gru-
czołach sutkowych i mózgu [15, 16]. Mimo podobnej budo-
wy receptorów alfa i beta, których sekwencja aminokwa-
sowa kodowana jest przez dwa odrębne geny, różnią się
one pod względem białkowym. Gen kodujący receptor al-
fa znajduje się na długim ramieniu chromosomu 6, nato-
miast dla receptora beta na chromosomie 14. Receptory al-
fa i beta mają różne funkcje ze względu na rozmieszczenie
w tkankach. Receptory estrogenne beta (wykryte w 1996
r.) w guzach nowotworowych stanowią korzystny czynnik
leczenia hormonalnego raka piersi. Izoflawony, oprócz
wpływu na tkanki drogą receptorową, działają również
bezpośrednio na komórkę poprzez kanały jonowe [17].

CCeell  pprraaccyy

Celem niniejszego badania była ocena zależności da-
wek preparatu Soyfem (200 mg ekstraktu versus 400 mg
ekstraktu, czyli 52 mg versus 104 mg izoflawonów sojo-
wych w przeliczeniu na genisteinę na dobę) na częstość
występowania i nasilenia I- i II-rzędowych objawów
neurowegetatywnych u kobiet stosujących preparat
przez 12 mies.  

MMaatteerriiaa³³  ii mmeettooddyy

Badaniami klinicznymi, biofizycznymi i biochemicz-
nymi objęto 71 kobiet we wczesnym okresie pomeno-

RRyycc..  11..  Wzory strukturalne izoflawonów sojowych
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pauzalnym, z negatywnym wywiadem chorobowym,
które nie wykazały różnic pod względem wieku, rodno-
ści i nałogów. Jako kryterium włączenia do badania po-
służono się wspólną oceną rutynowego badania lekar-
skiego, połączonego z wywiadem z pacjentem, wyni-
kiem testu Kuppermana oraz podstawowymi wynikami
badań laboratoryjnych krwi i moczu.

W zależności od schematu dawkowania pacjentki
przydzielono do trzech grup badawczych: 
1. Grupa I kontrolna obejmowała 23 kobiety w wieku

49,5 roku (± 4,7), średni czas trwania menopauzy wy-
nosił 19,6 mies., otrzymujące 2 razy dziennie po 2 tabl.
placebo rano i wieczorem.

2. Grupa II obejmowała 26 kobiet w wieku 50,8 roku 
(± 3,7), średni czas trwania menopauzy wynosił 
17,7 mies., otrzymujące 2 razy dziennie po 1 tabl. pre-
paratu Soyfem i 2 razy dziennie po 1 tabl. placebo.

3. Grupa III obejmowała 22 kobiety w wieku 50,8 roku 
(± 2,5), średni czas trwania menopauzy wynosił 
20,6 mies., otrzymujące 2 razy dziennie po 2 tabl. pre-
paratu Soyfem. 

Pacjentki ze wszystkich grup przez cały okres badań
przyjmowały w czasie posiłków jednakową liczbę table-
tek na dobę. 

Obserwacje kliniczne badanych kobiet obejmowały
ocenę poprawy jakości życia, częstość występowania
i nasilenia objawów menopauzalnych oraz tolerancję
preparatu ocenianych testem Kuppermana po 1., 2., 3.,
4., 6., 9. i 12. mies. leczenia. Działania niepożądane w ja-
kimkolwiek okresie leczenia rozpatrywano na bieżąco.

Soyfem jest roślinnym produktem leczniczym, zare-
jestrowanym w Polsce w 2002 r. jako lek wydawany bez

recepty (OTC), zawierający standaryzowany ekstrakt
z nasion soi SE-2000 (Glycine semen max.) jako substan-
cję leczniczą. Produkt wytwarzany jest w firmie Biofarm
Sp. z o.o. w postaci tabletek powlekanych, zawierających
100 mg ekstraktu sojowego (SE-2000), w tym 26 mg izo-
flawonów w przeliczeniu na genisteinę. Tabletki placebo
opracowano tak, aby wyglądem i smakiem przypomina-
ły badany preparat.

Analizę statystyczną wyników z przeprowadzonych
badań przeprowadzono w oparciu o program Statistica
PC StatSoft [18], przyjmując za znamienność te wartości,
dla których poziom istotności wyniósł p<0,05.

WWyynniikkii

Poprawę jakości życia i zmniejszenie nasilenia dolegli-
wości I-rzędowych menopauzy wyrażono w procentach
i przedstawiono w postaci rycin oraz 4 tabel. Znamienny,
postępujący stopień poprawy jakości życia (ryc. 2a.) zaob-
serwowano między grupą I a II (32% poprawy w grupie
placebo w porównaniu z 58% w grupie badanej) oraz gru-
pą I a III (32% versus 62%) w 4. mies. stosowania leku Soy-
fem (p<0,05). W kolejnych miesiącach podawania prepara-
tu (od 5. do 12. mies.) zmniejszanie nasilenia uległo dalsze-
mu wzrostowi i wyniosło na zakończenie badania 90% dla
grupy II i 91% dla grupy III (istotność statystyczna
p<0,0001) w porównaniu z 19% w grupie placebo. 

Do jednych z najbardziej uciążliwych objawów me-
nopauzalnych należą uderzenia gorąca. Przeprowadzone
badanie udowodniło zależną od dawki i okresu terapii
skuteczność działania leku Soyfem w redukcji nasilenia

RRyycc..  22aa..  Poprawa jakości życia. Istotność statystyczną (p<0,05) uzyskano pomiędzy grupą I a II oraz I a III w 4. mies. terapii,
a w miesiącach od 5. do 12. u kobiet w grupie II i III otrzymano istotność wysoce znamienną p<0,0001 

placebo 18% 32% 34% 32% 25% 29% 20% 19%
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tego symptomu (ryc. 2b.). Pierwsze istotnie statystyczne
wyniki uzyskano już po 3 mies. terapii, kiedy odnotowa-
no zmniejszenie nasilenia uderzeń gorąca o 45% u ko-
biet z grupy II i o 37% u kobiet z grupy III w porównaniu
z 23% u kobiet z grupy placebo (p<0,05). W 12. mies. te-
rapii w obu grupach badanych zaobserwowano 100-%

redukcję nasilenia w porównaniu z 13% w grupie place-
bo (p<0,0001). 

Analizując liczbę uderzeń gorąca na tydzień (ryc. 2c.)
między grupą I a III, wyniki istotne statystycznie
(p<0,05) uzyskano po 3 mies., leczenia (34% versus
65%), a między grupą I a II po 5 mies. leczenia, kiedy re-

RRyycc..  22cc..  Zmniejszenie liczby uderzeń gorąca na tydzień. Istotność statystyczną (p<0,05) pomiędzy grupą I a II uzyskano w 5. mies.
terapii oraz między I a III po 3. mies. terapii, a w miesiącach od 5. do 12. u kobiet w grupie II i III liczba uderzeń zmniejszyła się do zera
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RRyycc..  22bb..  Zmniejszenie nasilenia uderzeń gorąca. Istotność statystyczną (p<0,05) pomiędzy grupą I a II oraz I a III uzyskano po 3. mies.
terapii a w miesiącach od 5. do 12. u kobiet w grupie II i III otrzymano istotność wysoce znamienną p<0,0001
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dukcja liczby uderzeń gorąca wynosiła 89% w stosunku
do 41% u kobiet z grupy placebo. Z kolei po 12 mies. te-
rapii uzyskano analogiczne wyniki do powyższych, czy-
li całkowite 100-% ustąpienie liczby uderzeń gorąca
w obu grupach badanych versus 14% w grupie placebo
(p<0,0001).

Na ryc. 2d. przedstawiono zmniejszenie nasilenia
nadmiernej potliwości. Po 3. mies. leczenia uzyskano
znamienną poprawę w obu grupach badanych, o 46%
w grupie II i 61% w grupie III, w porównaniu z grupą pla-
cebo – 34% (p<0,05). W okresie od 4. do 12. mies. zaob-
serwowano postępującą redukcję nasilenia nadmiernej

RRyycc..  22dd..  Zmniejszenie nasilenia nadmiernej potliwości. Istotność statystyczną (p<0,01) uzyskano pomiędzy grupą I a II oraz I a III po
3. mies. terapii, a w miesiącach od 4. do 12. pomiędzy badanymi grupami uzyskano istotność statystycznie znamienną p<0,00001
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RRyycc..  22ee..  Zmniejszenie zaburzeń snu. Istotność statystyczną (p<0,05) uzyskano pomiędzy grupą I a II po 5. mies. oraz I a III po 4. mies.
terapii, a w miesiącach od 4. do 12. pomiędzy badanymi grupami uzyskano istotność statystycznie znamienną p<0,00001 
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potliwości u kobiet zażywających preparat Soyfem
o 90% w grupie II i 94% w grupie III, w stosunku do 30%
w grupie placebo (p<0,00001). 

W trakcie terapii preparatem Soyfem zaobserwowa-
no również stopniowe zmniejszenie nasilenia zaburzeń

snu (ryc. 2e.). Pierwsze istotne statystycznie (p<0,05)
wyniki zaobserwowano po 5 mies. terapii między grupą
I a II (38% versus 78%) i po 4 mies. między grupą
I a III (28% versus 69%). Po 12 mies. terapii preparatem
Soyfem redukcję zaburzeń o 98% odnotowano u kobiet

TTaabb..  II..  Suma wartości I- i II-rzędowych objawów indeksu menopauzalnego Kuppermana w zależności od okresu stosowania
preparatu Soyfem

GGrr.. WWiieekk LLiicczzeebbnnoośśćć OOkkrreessyy  ssttoossoowwaanniiaa  lleekkuu

bbaasseelliinnee 11..  mmiieess.. 22..  mmiieess.. 33..  mmiieess.. 44..  mmiieess.. 55..  mmiieess.. 66..  mmiieess.. 99..  mmiieess.. 1122  mmiieess..

I 49,5±4,7 23 21,7±6,9 17,8±6,9 14,8±7,2 14,3±7,9 14,8±7,7 14,1±7,7 15,5±7,4 17,6± 6,5 17,52±4,34

II 50,8±3,7 26 22,7±5,5 18,7±7,3 12,7±6,04 12,7±6,4 9,6±4,9 7,6±4,6 5,8±4,8 5,4±4,7 2,42±1,84

III 50,8±2,5 22 21,9±6,5 18,3±6,8 13,8±4,9 10,1±7,4 8,4±5,3 7,3±5,7 5,7 ± 4,4 4,0±3,2 1,95±1,40

I/II NS NS NS NS <0,05 <0,01 <0,01 <0,001 <0,0001

poziom
I/III NS NS NS NS <0,05 <0,05 <0,01 <0,001 <0.0001

istotności

II/III NS NS NS NS NS NS NS NS NS

TTaabb..  IIII..  Wskaźniki Kuppermanna I-rzędowych objawów wypadowych w zależności od okresów stosowania Soyfemu

OObbjjaawwyy GGrr.. nn OOkkrreessyy  ssttoossoowwaanniiaa  lleekkuu

bbaasseelliinnee 11..  mmiieess.. 22..  mmiieess.. 33..  mmiieess.. 44..  mmiieess.. 55..  mmiieess.. 66..  mmiieess.. 99..  mmiieess.. 1122  mmiieess..

I 23 7,3±3,6 6,6±3,5 6,9±3,6 5,6±3,4 4,3±3,9 4,8±2,3 5,9±3,3 6,01±3,7 5,71±2,33

II 26 6,9±2,3 6,9±2,4 5,5±3,1 3,8±2,8 3,7±2,5 2,6±2,2 1,2±1,8 1,6±2,3 -

uderzenia
III 22 7,0±3,4 7,0±3,4 6,2±2,9 4,4±2,0 2,7±2,5 1,6±2,3 0,4±1,1 0,9±1,6 -

gorąca

p
I/II NS NS NS <0,05 <0,05 <0,05 <0,01 <0,001 -

I/III NS NS NS <0,05 <0,01 <0,001 <0,001 <0,0002 -

I 23 3,5±2,1 2,8±1,7 2,1±1,9 2,3±1,9 1,9±1,4 1,8±1,4 1,9±1,8 2,6±1,6 2,47±1,05

II 26 3,5±1,2 3,0±1,7 1,9±1,7 1,9±1,5 1,0±1,1 0,9±1,1 0,7±0,9 0,6±0,9 0,38±0,78

nadmierne
III 22 4,3±1,5 3,1±1,4 2,2±1,2 1,7±1,4 1,1±1,2 0,8±0,9 0,4±1,2 0,4±0,8 0,27±0,68

pocenie

P
I/II NS NS NS <0,01 <0,01 <0,05 <0,05 <0,0001 <0,0002

I/III NS NS NS <0,05 <0,01 <0,05 <0,001 <0,0001 <0,0002

I 23 2,9±1,9 2,0±1,5 1,6±1,3 1,7±1,7 2,1±1,2 1,8±1,2 1,8±1,3 1,5±1,3 0,71±0,93

II 26 3,6±2,0 3,1±1,9 2,1±1,8 1,6±0,4 1,2±1,6 0,8±1,4 0,8±1,2 0,1±0,5 0,07±0,38

zaburzenia
III 22 3,5±1,2 3,0±2,1 2,0±2,6 1,6±1,8 1,1±1,2 1,1±1,6 0,9±1,4 0,5±0,9 0,09±0,49

snu

P
I/II NS NS NS NS <0,05 <0,01 <0,01 ,02 <0,0001

I/III NS NS NS NS <0,01 <0,05 <0,01 ,02 <0,00001

I 23 1,3±2,3 0,7±1,1 0,7±1,3 0,4±0,7 0,9±1,3 0,9±1,1 0,7±1,1 1,0±1,2 0,71±0,93

II 26 1,1±1,3 0,9±1,3 1,0±1,1 0,7±0,9 0,5±1,0 0,2±0,6 0,4±0,9 0,1±0,3 0,11±0,31

parestezje III 22 0,9±1,4 0,8±1,1 0,7±1,0 0,6±1,1 0,3±0,7 0,3±0,7 0,2±0,7 0,1±0,4 0,13±0,34

P
I/II NS NS NS NS NS <0,05 <0,05 <0,002 <0,0002

I/III NS NS NS NS <0,05 <0,05 <0,01 <0,005 <0,03
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w obu grupach badanych w porównaniu z 76% w grupie
placebo (p<0,00001).

Poszczególne uzyskane wartości objawów wg in-
deksu Kuppermana u badanych kobiet zestawiono
w tab. I i II.

Ogólne wartości I- i II-rzędowych objawów wg indeksu
Kuppermana u kobiet we wczesnym okresie pomenopau-
zalnym przedstawiono w tab. I. Wynika z niej, że stosowa-
nie preparatu Soyfem przez 3 mies. nie wpłynęło na nasi-
lenie objawów menopauzalnych w porównaniu z grupą
placebo. Różnice istotne statystycznie zaobserwowano
u badanych kobiet od 4. mies. leczenia, kiedy indeks Kup-
permana wyniósł odpowiednio 14,8 w grupie placebo, 9,6
w grupie II i 8,4 w grupie III (poziom istotności między gru-
pami I a II oraz I a III: p<0,05). Przez kolejny okres leczenia
obserwowano stałe obniżanie wartości indeksu, który
na zakończenie badania spadł do 2,42 w grupie II i 1,95
w grupie III w porównaniu z wysokim poziomem 17,52
w grupie placebo (poziom istotności między grupami ba-
danymi a placebo = p<0,0001). 

W tab. II przedstawiono średnie wartości I-rzędowych
objawów menopauzalnych wg wskaźników Kuppermana
analizowanych testem t-Studenta w zależności od okresu
stosowania preparatu Soyfem. U kobiet stosujących Soy-
fem w pierwszych 3 mies. uderzenia gorąca i nadmierne
pocenie uległy znacznemu obniżeniu w porównaniu z wy-
nikami z grupy placebo (odpowiednio p<0,05 i p<0,01).
Natomiast zaburzenia snu i parestezje nie wykazały zna-
miennych różnic w tym okresie. Jednakże dalsza analiza
danych wykazała, że kontynuacja leczenia preparatem
Soyfem zmniejsza nasilenie zaburzeń snu po 4 mies. tera-
pii (p<0,05) i parestezji po 5 mies. (p<0,05). W momencie
zakończenia badania (po 12 mies. terapii) odnotowano
wysoce istotne statystycznie obniżenie nasilenia powyż-
szych objawów (p<0,0002 w wypadku nadmiernego po-
cenia i parestezji, p<0,00001 w wypadku zaburzeń snu
i uderzeń gorąca).

Częstość występowania objawów wypadowych po 3,
6, 9 i 12 mies. stosowania preparatu w stosunku do war-
tości grupy placebo obrazują odpowiednio tab. III–IV. 

TTaabb..  IIIIII..  Częstość występowania objawów wypadowych po 3 i 6 mies. stosowania preparatu Soyfem

OObbjjaawwyy PPoo  33  mmiieess..  lleecczzeenniiaa PPoo  66  mmiieess..  lleecczzeenniiaa

ggrruuppaa  II ggrruuppaa  IIII ggrruuppaa  IIIIII ppoozziioomm    ggrruuppaa  II ggrruuppaa  IIII ggrruuppaa  IIIIII ppoozziioomm  
nn==2233 nn==2266 nn==2222 iissttoottnnoośśccii  pp nn==2233 nn==2266 nn==2222 iissttoottnnoośśccii  pp

lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% II//IIII II//IIIIII IIII//IIIIII lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% II//IIII II//IIIIII IIII//IIIIII

uderzenia 18 78 19 73 11 50 NS <0,05 NS 21 91,3 8 34,6 6 23,2 <0,001 <0,001 NS
gorąca

nadmierne 16 69 17 65 13 59 NS <0,02 NS 21 91,3 8 34,6 6 27,2 <0,001 <0,001 NS
pocenie

zaburzenia 12 52 15 58 12 54 NS NS NS 20 87,0 10 45,4 7 31,8 <0,001 <0,001 NS
snu

parestezje 8 36 9 35 5 23 NS NS NS 12 52,2 9 39,1 6 27,2 NS <0,08 NS

nastrój 6 26 6 23 2 9 NS <0,02 NS 14 60,9 8 34,6 4 18,2 <0,04 <0,004 NS
depresyjny

zawroty 9 39 7 27 1 4 NS <0,02 NS 13 56,5 5 19,2 6 27,2 <0,05 <0,05 NS
głowy

drażliwość 14 60 10 38 11 50 NS NS NS 20 87,0 11 50,0 14 63,6 <0,02 >0,06 NS

bóle 14 60 16 61 14 64 NS NS NS 18 78,3 17 65,4 10 45,4 NS <0,03 NS
stawowe

bóle głowy 9 39 9 35 7 32 NS NS NS 15 65,2 8 34,6 7 31,8 <0,02 <0,03 NS

kołatanie 10 43 10 38 7 32 NS NS NS 19 82,6 9 39,3 7 31,8 <0,001 <0,001 NS
serca

uczucie 5 22 8 31 5 23 NS NS NS 21 91,3 5 19,2 3 13,6 <0,001 <0,001 NS
duszności

zmienność 10 43 8 31 10 45 NS NS NS 16 69,6 10 45,4 11 50,0 NS NS NS
nastrojów

uczucie 14 60 15 58 14 64 NS <0,02 NS 14 60,9 17 65,4 13 59,1 >0,7 >0,9 NS
zmęczenia
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Zaobserwowano, że po 3 mies. częstość występowania
objawów menopauzalnych w grupie III uległa znacznemu
obniżeniu w zakresie uderzeń gorąca (p<0,05), nadmiernej
potliwości (p<0,02), nastroju depresyjnego (p<0,02), za-
wrotów głowy (p<0,02) i uczucia zmęczenia (p<0,02)
w porównaniu z grupą placebo. Natomiast po 6 mies. sto-
sowania preparatu w porównaniu z grupą placebo uzyska-
no istotne zmniejszenie częstości 10 z 13 badanych obja-
wów menopauzalnych w grupie II i 12 w grupie III. Nie uzy-
skano poprawy w zakresie parestezji, bólów stawowych
i zmienności nastrojów. Po 9 mies. stosowania preparatu
Soyfem zaobserwowano u kobiet z obu badanych grup
istotne obniżenie częstości występowania i nasilenia I-rzę-
dowych objawów menopauzalnych (tab. IV). Częstość wy-
stępowania II-rzędowych objawów menopauzalnych ule-
gła istotnej poprawie w zakresie nastroju depresyjnego
(p<0,001), drażliwości (p<0,01 – grupa II i p<0,001 – grupa
III), bólów głowy (p<0,001), kołatania serca (p<0,01 – gru-
pa II i p<0,001 – grupa III), uczucia duszności (p<0,05 – gru-
pa II i p<0,001 – grupa III). 

DDyysskkuussjjaa

Wieloparametrowa ocena właściwości farmakolo-
gicznych preparatu Soyfem w oparciu o badania klinicz-
ne [19] i analizy statystyczne wyników badań [18, 20]
wykazała, że Soyfem jest preparatem o długim okresie
utajonego działania. Przedłużony okres utajonego dzia-

łania może być związany z bardzo złożonym procesem
biotransformacyjnym wchodzących w skład preparatu
izoflawonów daidzyny, genistyny i glicytyny występują-
cych w roślinach w postaci nieaktywnych glikozydów,
głównie jako 7-O-beta-glukopiranozydy, które po spoży-
ciu pod wpływem beta-glikozydazy z flory jelitowej ule-
gają biotransformacji do aktywnych aglikonów: daidze-
iny, genisteiny i glicyteiny [21]. Bakterie jelitowe mogą
metabolizować czynne aglikony do wtórnych metaboli-
tów biologicznie aktywnych, które również ulegają
wchłanianiu w przewodzie pokarmowym [22]. Geniste-
ina ulega biotransformacji do paraetylofenolu, nato-
miast daidzeina do ekwolu i O-desymetylangolenzyny.
Produkty przemiany fitoestrogenów wydalane są z mo-
czem i kałem [14]. 

Złożony proces biotransformacji izoflawonów [21, 22]
mógł wywierać również późne efekty terapeutyczne w za-
kresie częstości występowania i nasilenia objawów meno-
pauzalnych, które manifestowały się dopiero w 3. mies.
stosowania Soyfemu. W 2. mies. stosowania preparatu
obserwuje się jego wpływ na nieznamienne zmniejsze-
nie częstości występowania I-rzędowych objawów me-
nopauzalnych, natomiast w 3. mies. występuje zna-
mienne zmniejszenie tylko w III grupie kobiet, otrzymu-
jących 2-krotnie większą dawkę. Od 4. mies. stosowania
Soyfemu I- i II-rzędowe objawy menopauzalne, niezależ-
nie od dawki stosowanego preparatu ulegały znamien-
nej poprawie w porównaniu do grupy kontrolnej otrzy-

TTaabb..  IIVV..  Częstość występowania objawów wypadowych po 9. mies. stosowania preparatu Soyfem

OObbjjaawwyy WWyyssttęęppoowwaanniiee  oobbjjaawwóóww  wwyyppaaddoowwyycchh

ggrruuppaa  II ggrruuppaa  IIII ggrruuppaa  IIIIII ppoozziioomm
nn--2233 nn--2266 nn--2233 iissttoottnnoośśccii  pp

lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% lliicczzbbaa %% II//IIII II//IIIIII IIII//IIIIII

uderzenie gorąca 20 87 8 31 6 27 <0,001 <0,001 NS

nadmierna potliwość 20 87 8 31 5 23 <0,001 <0,001 NS

zaburzenia snu 14 61 8 31 4 18 <0,001 <0,001 NS

parestezje 11 48 2 8 1 4 <0,0001 <0,001 NS

nastrój depresyjny 12 52 4 15 4 18 <0,001 <0,001 NS

zawroty głowy 7 30 1 4 3 14 <0,01 NS NS

drażliwość 17 74 6 23 4 18 <0,01 <0,001 NS

bóle stawowe 7 30 10 38 4 18 NS NS NS

bóle głowy 15 65 6 23 6 27 <0,001 <0,001 NS

kołatanie serca 17 74 11 42 7 32 <0,01 <0,001 NS

uczucie duszności 16 69 11 42 7 32 <0,05 <0,001 NS

zmienność nastrojów 9 39 9 35 3 14 NS 0,01 NS

uczucie zmęczenia 6 26 5 19 1 4 NS NS NS
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mującej placebo. Wyniki te są zgodne z doniesieniami
innych autorów [23–30], którzy zaobserwowali staty-
stycznie znamienne różnice między grupami badanymi
i placebo w redukcji częstości i nasilenia uderzeń gorąca
i innych kluczowych objawów menopauzalnych. 

Brak istotnych różnic w redukcji objawów menopau-
zalnych między II i III grupą kobiet może być spowodo-
wany małym zakresem stosowanych dawek preparatu.
Mechanizm działania Soyfemu w zakresie częstości wy-
stępowania i nasilenia objawów menopauzalnych nie
jest w pełni wyjaśniony. Sugeruje się, że może być spo-
wodowany nie tylko podobieństwem struktury chemicz-
nej izoflawonów do naturalnych estrogenów, ale rów-
nież konkurencyjnym działaniem izoflawonów i estroge-
nów naturalnych na miejsca receptorowe w narządach
docelowych [15, 16]. Izoflawony mają 7-krotnie większe
powinowactwo do ER-beta niż ER-alfa [31]. Również zna-
mienne obniżenie częstości i nasilenia objawów meno-
pauzalnych u kobiet stosujących Soyfem może być spo-
wodowane modulującym wpływem fitoestrogenów
na metabolizm monoamin i czynność układu przysadko-
wo-podwzgórzowego, które odgrywają dużą rolę w roz-
woju objawów neurowegetatywnych i homeostazie krą-
żenia [32–35]. Analizy statystyczne wyników badań kli-
nicznych wykazały, że u kobiet z grupy III otrzymujących
2 razy dziennie po 2 tabl. preparatu już w 3. mies. terapii
stwierdzono istotne zmniejszenie częstotliwości wystę-
powania objawów menopauzalnych w zakresie uderzeń
gorąca (p<0,05), nadmiernego pocenia, nastroju depre-
syjnego, zawrotów głowy i uczucia zmęczenia (p<0,02).
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