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В обзорной статье обсуждается проблема эффективности 
фитоэстрогенов в отношении коррекции ранних климактерических 
расстройств и профилактики поздних метаболических нарушений. 
На основании данных литературных источников показано, что 
изофлавоны сои отличаются наилучшим лечебным профилем среди 
всех фитоэстрогенов и могут применяться в качестве альтернативы 
менопаузальной гормональной терапии для уменьшения выраженности 
вазомоторных и депрессивно-тревожных расстройств, риска развития 
остеопороза, ишемической болезни сердца и других заболеваний, связанных 
со старением женской репродуктивной системы.
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С 37 лет в женском организ-
ме инициируется процесс 
старения репродуктивной 

системы – прогрессирующее, не-
обратимое угнетение биологи-
ческих функций, сопровождаю-
щееся снижением фертильности. 
В общем контексте старения орга-
низма инволюционные процессы 
в репродуктивной системе доми-

нируют и  клинически манифес-
тируют в период менопаузального 
перехода, когда появляются пер-
вые признаки нарушения менст-
руального цикла  – так называе-
мые пропущенные менструации. 
Именно в  это время истощение 
фолликулярного аппарата яични-
ков и снижение в них гормональ-
ного биосинтеза у  значительной 

части (~50–70%) женщин стано-
вятся причиной приливов жара 
и  ночной потливости  – симпто-
мов, которые снижают качество 
жизни и вынуждают обращаться 
за медицинской помощью [1–4].
Помимо типичных вазомоторных 
проявлений климактерического 
синдрома, женщин беспокоят раз-
нообразные психосоматические 
симптомы: раздражительность, 
вялость, утомляемость, депрессия, 
головные боли, нарушение памя-
ти, прибавка в  весе, бессонница, 
суставные боли, сердцебиение, 
истерические припадки, дизурия, 
снижение либидо. Симптомы кли-
мактерического синдрома могут 
сохраняться более 15  лет после 
наступления менопаузы, а по мере 
старения женщины к  ним при-
соединяются и поздние менопау-
зальные расстройства. Проблемы 
с кожей и ее придатками (сухость, 
ломкость ногтей, морщины, су-
хость и выпадение волос), уроге-
нитальные расстройства (сухость 
влагалища, диспареуния, зуд 
и жжение, уретральный синдром, 
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цисталгия, недержание мочи), по-
вышение риска сердечно-сосудис-
тых заболеваний, остеопороза 
и болезни Альцгеймера [5] отра-
жают как нарастающее снижение 
качества жизни, так и  угрозу ее 
продолжительности.
Современная стратегия ведения 
женщин в периоде менопаузаль-
ного перехода и  постменопаузе 
предусматривает эффективную 
коррекцию ранних климактери-
ческих расстройств (эмоциональ-
но-психических и вазомоторных), 
развивающихся в  течение мено-
паузального перехода и  первых 
лет менопаузы, и  одновременно 
предотвращение метаболических 
нарушений, ведущих к  поздним 
осложнениям климактерического 
периода  – остеопорозу и  атеро
склерозу. Оптимальным методом 
терапии, оказывающей воздейст-
вие на симптомы и заболевания, 
ассоциированные с  дефицитом 
эстрогенов, признана менопау-
зальная гормональная терапия. 
Применение менопаузальной 
гормональной терапии уменьша-
ет выраженность вазомоторных 
и  депрессивно-тревожных рас-
стройств, снижает риск развития 
остеопороза, ишемической болез-
ни сердца и других болезней, свя-
занных со старением. Однако су-
ществует ряд противопоказаний 
и  ограничений в  отношении ее 
назначения и продолжительнос-
ти применения [6–8]. Кроме того, 
многие женщины отказываются 
от  приема препаратов менопау-
зальной гормональной терапии 
и ищут альтернативные способы 
облегчения приливов жара [9, 10], 
что определяет необходимость 
оценки негормональных средств 
купирования менопаузальных 
симптомов.
Наиболее часто выбор женщи-
ны склоняется в  пользу приема 
средств растительного происхож-
дения и биологически активных 
добавок (БАД), оказывающих 
положительный, хотя и  значи-
тельно уступающий гормональ-
ному, терапевтический эффект, 
при отсутствии свойственных 
гормональной терапии рисков. 
Растительные экстракты с  древ-

ности используются для лечения 
женских заболеваний, в том числе 
уменьшения жалоб, ассоцииро-
ванных с менструальным циклом, 
обеспечения нормального тече-
ния беременности и  рождения 
здорового ребенка, облегчения 
симптомов климакса.
Действующие вещества рас-
тительных препаратов и  БАД, 
применяемых в  климактеричес-
ком периоде,  – фитоэстрогены  – 
по структуре близки к эндогенным 
эстрогенам и представляют собой 
нестероидные вещества класса по-
лифенольных соединений. Соглас-
но эпидемиологическим данным, 
наблюдается значительная разни-
ца по  распространенности кли-
мактерических симптомов в попу-
ляциях с высоким (20–150 мг/сут) 
и  низким (менее 5  мг/сут) пот-
реблением фитоэстрогенов, то 
есть жительницы Японии и Юго-
Восточной Азии реже (5–10%) 
страдают от приливов жара, чем 
коренные представительницы 
Европы (70–80%) и  их потомки 
в Северной Америке. Более того, 
количество и выраженность при-
ливов у  японок обратно зависят 
от  количества потребляемой сои 
и  концентрации изофлавонов, 
циркулирующих в крови [12, 13]. 
Наконец, в  Японии значительно 
меньше распространены сердеч-
но-сосудистые заболевания и ос-
теопороз, реже встречаются пере-
ломы шейки бедра.
Эти данные положили начало 
многочисленным работам по изу-
чению соединений, способных 
благодаря специфическому вза-
имодействию с  эстрогеновыми 
рецепторами уменьшить выра-
женность симптомов, связанных 
с менопаузой. Несмотря на отсут-
ствие однозначных доказательств 
эффективности фитоэстрогенов, 
международные эксперты полага-
ют, что «у женщин, в рационе ко-
торых содержатся фитоэстрогены 
в  больших количествах, особен-
но в  соевых продуктах, меньше 
частота заболеваний сердечно-
сосудистой системы, рака молоч-
ной железы и матки, а также вы-
раженность климактерических 
симптомов по сравнению с жен-

щинами, находящимися на стан-
дартной диете» [14].
К фитоэстрогенам относятся две 
группы химических соединений: 
изофлавоны, соответствующие 
по структуре гетероциклическим 
фенолам, и лигнаны, структурно 
относящиеся к классу дифенолов. 
Наиболее изучены к  настояще-
му времени изофлавоны. В боль-
шом количестве они содержатся 
в  соевых бобах, горохе, других 
бобовых культурах, гранатах, фи-
никах, семенах подсолнечника, 
капусте, клевере. По  структуре 
и  оказываемому действию изо-
флавоны, особенно генистеин 
и  дайдзеин, близки к  основным 
эстрогенам  – эстрадиолу и  эст-
рону [15]. Генистеин (4’,5,7-три-
гидрокси-изофлавон) и дайдзеин 
(4’,7-дигидрокси-изофлавон) при-
сутствуют в сое, главным образом, 
в форме Р-гликозидов (генистин, 
дайдзин), составляя соответ-
ственно 50 и  40% от  общего со-
держания изофлавонов в соевых 
бобах. В кишечнике Р-гликозиды 
подвергаются гидролизу и даль-
нейшему метаболизму, в резуль-
тате чего образуются агликоны, 
обладающие эстрогеноподобной 
активностью [16].
Изофлавоны способны вызы-
вать проэстрогенный ответ или 
антиэстрогенный эффект, в  за-
висимости от  рецепторной ха-
рактеристики ткани и  уровня 
насыщенности организма эндо-
генными эстрогенами [17]. Аф-
финность генистеина к рецепто-
рам эстрогенов (РЭ) типа альфа 
составляет только 5% от аффин-
ности эстрадиола, но связывание 
генистеина с  РЭ  типа бета (36%) 
близко к таковому у эстрона [18]. 
В то же время, в отличие от эст-
рона, изофлавоны не  способны 
превращаться в  эстрадиол или 
16-альфа-гидроксиэстрон, поэто-
му их низкий пролиферативный 
потенциал хорошо предсказуем. 
Исходя из  этого становится по-
нятным, почему фитоэстрогены 
безопасны с точки зрения гипер-
плазии гормонозависимых тка-
ней и не требуют прогестагенно-
го прикрытия: низкое сродство 
к РЭ типа альфа не позволяет фи-
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тоэстрогенам осуществить росто-
вые функции. Обсуждается даже 
протективный эффект фитоэст-
рогенов в отношении эстрогенза-
висимой, в том числе злокачест-
венной, клеточной пролиферации 
тканей эндометрия и  молочной 
железы.
Более слабое, по сравнению с эн-
догенными гормонами, действие 
изофлавонов не мешает им конку-
рировать с эстрадиолом за рецеп-
торы и  таким образом снижать 
его эффекты при избыточной эст-
рогенной насыщенности. Антиэс-
трогенное действие изофлавонов 
в условиях высокой эстрогенной 
насыщенности подтверждается 
в  эксперименте: экстракты со-
евых бобов влияют на  внутри-
утробное развитие самок крыс, 
уменьшая массу матки и яични-
ков. В условиях эстрогенного де-
фицита изофлавоны реализуют 
свою гормональную активность, 
не препятствуя связыванию с ре-
цепторами незначительных ко-
личеств эндогенного эстрадиола. 
Следовательно, фитоэстрогены 
действуют как селективные моду-
ляторы эстрогеновых рецепторов, 
обеспечивая в зависимости от эс-
трогенной насыщенности слабое 
антиэстрогенное или эстрогенное 
воздействие [18, 19].
Механизм действия фитоэстро-
генов на  вазомоторную симпто-
матику климактерического син-
дрома до конца не ясен, наиболее 
вероятным объяснением является 
их воздействие на структуры го-
ловного мозга, где преобладают 

РЭ  типа бета. Связываясь с  ши-
роко представленными в  лим-
бико-ретикулярном комплексе 
и  гипоталамусе РЭ  типа бета, 
фитоэстрогены нормализуют 
синтез и  обмен катехоламинов 
мозга (серотонин, дофамин, нор
адреналин), повышают уровень 
бета-эндорфина, нейротензина, 
нормализуют активность центра 
терморегуляции и  тонус вегета-
тивной нервной системы. Одно-
временно достигаются незначи-
тельное гипотензивное действие, 
стабилизация сердечного ритма, 
легкий седативный эффект 
и улучшение качества сна. Субъ-
ективное улучшение, связанное 
с  уменьшением частоты и  выра-
женности вазомоторных симпто-
мов, достигается при использова-
нии суточной дозы изофлавонов 
50–60 мг.
За последние 20 лет были проведе-
ны десятки клинических исследо-
ваний по  оценке эффективности 
изофлавонсодержащих продуктов 
в  облегчении симптомов мено-
паузы, опубликовано несколько 
систематических обзоров и  ме-
таанализов, но результаты их не-
однозначны и  противоречивы 
[20–29]. Большинство авторов 
сообщают об  облегчении прили-
вов жара при использовании про-
дуктов, содержащих фитоэстро-
гены, но статистическая разница 
по сравнению с плацебо достига-
ется редко. Другие данные свиде-
тельствуют о  способности фито-
эстрогенов в  виде БАД снижать 
выраженность и количество про-
явлений климактерического син-
дрома, в том числе приливы жара, 
нарушения сна, головные боли, 
ночную потливость [30], причем 
существует сильная отрицатель-
ная корреляция уровня экскреции 
изофлавонов с  мочой и  частоты 
приливов жара. Однако метаана-
лиз исследований эффективности 
изофлавонов красного клевера 
не выявил достоверного снижения 
частоты приливов жара на  фоне 
лечения. Аналогичный анализ эф-
фективности изофлавонов сои дал 
противоречивые результаты.
Неоднозначность результатов ис-
следований клинической эффек-

тивности фитоэстрогенов обус-
ловлена несколькими факторами. 
Один из  них  – различия между 
выборками пациентов. Некото-
рые авторы [20, 31] указывают 
на  прямую зависимость эффек-
тивности терапии от  исходной 
частоты приливов у наблюдаемой 
когорты, но эту точку зрения раз-
деляют не все исследователи [22]. 
Обращает на  себя внимание то, 
что значимое уменьшение час-
тоты приливов на  фоне приема 
изофлавонов наблюдалось в  вы-
борках пациентов, имевших уме-
ренно выраженный климактери-
ческий синдром (7–10 приливов 
жара в сутки). Предположительно, 
достоверная оценка уменьшения 
частоты и выраженности симпто-
мов климактерического синдрома 
затруднена по причине как отсут-
ствия существенных жалоб, так 
и высокой степени тяжести про-
явлений, что не дает возможнос-
ти почувствовать существенного 
облегчения, несмотря на  умень-
шение числа приливов.
Еще одна причина противоречи-
вых результатов – разное содер-
жание изофлавонов в  препара-
тах и биодобавках, изучавшихся 
в различных исследованиях [22]. 
Так, в  работах, где применяли 
пищевые соевые продукты, испы-
туемые обычно употребляли их 
в количестве, не обеспечивающем 
суточное поступление 50 мг изо-
флавонов, то есть не достаточном 
для облегчения приливов [32].
Необходимо принимать во  вни-
мание и  возможные отличия 
в  действии самих фитоэстроге-
нов, по поводу чего неоднократ-
но проводились исследования, 
сравнивающие различные ва-
рианты фитоэстрогенов между 
собой, а  также фитоэстрогены 
с плацебо или с традиционными 
лекарственными средствами для 
менопаузальной гормональной 
терапии. В  одном из  таких ис-
следований, включавшем много-
численные растительные препа-
раты, ни клопогон кистевидный, 
ни  красный клевер не  проде-
монстрировали эффективность, 
превышающую действие плацебо 
[33]. Схожий результат был полу-
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чен в  другом плацебоконтроли-
руемом исследовании эффектив-
ности клопогона кистевидного 
[34]. В  сравнительном исследо-
вании, направленном на  оценку 
действия препаратов клопогона 
кистевидного и  диетотерапии 
с повышенным содержанием со-
евых продуктов в  рационе пи-
тания, ни один из вариантов те-
рапевтических вмешательств 
не  сопровождался облегчением 
приливов [32]. Вместе с тем при-
менение экстракта сои сокращает 
число приливов, возникающих 
в течение суток, более эффектив-
но, чем прием экстракта красного 
клевера [35]. Данные ряда сравни-
тельных исследований позволяют 
предположить, что изофлавоны 
сои отличаются наилучшим ле-
чебным профилем среди всех 
фитоэстрогенов. Это подтверж-
дает недавний систематический 
обзор и метаанализ, продемонс-
трировавший достоверно боль-
шую эффективность экстрактов 
сои и  синтетических изофлаво-
нов по сравнению с плацебо [21], 
при этом различия по уменьше-
нию частоты приливов состави-
ли 20,6%, а  тяжести приливов  – 
26,2%.
Не менее важным эффектом фи-
тоэстрогенов является их воз-
действие на метаболизм. При изу-
чении молекулярных механизмов 
влияния изофлавонов на  обмен 
липидов был обнаружен эффект 
значительного роста уровня 
мРНК-ферментов, принимающих 
участие в  биосинтезе и  деграда-
ции холестерина (Akr1d1, Hmgsc1 
и Sc4mol). Генистеин и дайдзеин 
влияют на  экспрессию в  печени 
генов, участвующих в липогенезе 
и  углеводном обмене. Генистеин 
и  дайдзеин увеличивают экс-
прессию аполипопротеина А-I 
[36]. Доклинические и клиничес-
кие исследования продемонст-
рировали улучшение липидного 
профиля плазмы крови на  фоне 
приема фитоэстрогенов, а также 
подавление процесса окисления 
липопротеинов низкой плотнос-
ти. Снижение уровня холестерина 
происходило при использовании 
30–40 мг изофлавонов в  сутки. 

Было также показано, что изо-
флавоны нормализуют реактив-
ность сосудистой ткани у  при-
матов с  дефицитом эстрогенов. 
В экспериментальных исследова-
ниях активность фитоэстрогенов 
в  отношении РЭ  типа бета поз-
волила подавить пролиферацию 
и  миграцию гладкомышечных 
клеток сосудов сопоставимо с эф-
фектом 17-бета-эстрадиола. Про-
демонстрировано уменьшение 
ригидности артериальной стен-
ки при лечении изофлавонами 
женщин в  постменопаузальном 
периоде. В  экспериментальных 
работах на коронарных артериях 
генистеин и  дайдзеин проявили 
свойства антагонистов кальция. 
Данные о  положительном влия-
нии фитоэстрогенов на  уровень 
липопротеинов, функцию эндо-
телия и  артериальное давление 
[37] предполагают возможность 
использования этих соединений 
в  качестве средств первичной 
и вторичной профилактики сер-
дечно-сосудистых заболеваний. 
В  США Агентство по  контролю 
качества пищевых продуктов 
и  медикаментов (Food and Drug 
Administration  – FDA) одобрило 
применение пищевых продуктов 
и  пищевых субстанций с  высо-
ким содержанием соевого белка 
для снижения риска сердечно-
сосудистых заболеваний.
Исходя из  имеющихся на  сегод-
няшний день сведений можно 
заключить, что одним из наибо-
лее привлекательных методов не-
гормональной терапии климак-
терических расстройств с  точки 
зрения изученности положитель-
ных и  отсутствия негативных 
эффектов является фитотерапия, 
основанная на  применении рас-
тительных экстрактов или син-
тетических препаратов, содер-
жащих изофлавоны (генистеин, 
дайдзеин).
К  таким фитотерапевтическим 
методам относится применение 
БАД Иноклим®, содержащей ге-
нистеин и дайдзеин в дозе 40 мг 
(суточная доза – 80 мг). Использо-
вание Иноклима в течение 3 меся-
цев сопровождалось уменьшени-
ем выраженности вазомоторных 

симптомов у 80,4–93,3% пациен-
ток [38, 39]. Даже кратковременное 
назначение средства сопровож-
далось улучшением со  стороны 
кожи [40] и  тенденцией к  улуч-
шению профиля кардиометабо-
лического риска [39]. Вместе с тем 
Иноклим® не  оказывал влияния 
на состояние молочных желез [41] 
и матки [42] даже у больных с на-
личием миоматозных узлов. Реко-
мендуемый трехмесячный курс 
приема, разумеется, не  может 
рассматриваться с  позиций дол-
говременной безопасности препа-
рата, и исследования оценки соот-
ношения пользы и риска должны 
быть продолжены, тем более что 
в Европе накоплено немало дан-
ных о пользе длительного приема 
изофлавонов сои при отсутствии 
рисков осложнений такой тера-
пии.
Несмотря на  то что исследова-
ния по  долговременному отсле-
живанию вероятных побочных 
реакций приема растительных 
препаратов проводятся редко 
[43], серьезных нежелательных 
явлений не наблюдалось, и фито-
терапия считается относительно 
безопасным методом лечения. 
Изофлавоны сои в большей мере, 
чем другие фитоэстрогены, про-
верены на  возможное наличие 
побочных эффектов и  осложне-
ний [44–48]. Единственное пяти-
летнее исследование использова-
ния изофлавонов сои в суточной 
дозе 90 мг продемонстрировало 
достоверное увеличение частоты 
гиперплазии эндометрия по срав-
нению с  плацебо [49]. Отметим, 
что суточная доза 90 мг является 
чрезмерной и обычно не рекомен-
дуется к использованию (к приме-
ру, Иноклим® содержит изофлаво-
ны сои в расчете на суточную дозу 
80 мг). Кроме того, корректность 
данного исследования вызвала 
сомнение у некоторых экспертов 
[50]. В частности, удивляло абсо-
лютное отсутствие случаев гипер-
плазии в  группе плацебо, и  это 
обстоятельство, хотя и  не было 
признано погрешностью дизай-
на исследования, все же указы-
вало на то, что результаты могли 
носить случайный характер. 
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Обычно сравнительные и плаце-
боконтролируемые исследования 
выявляют случаи спонтанной ги-
перплазии эндометрия в группах, 
использовавших плацебо. Со-
поставляя процент гиперплазии 
на фоне применения фитоэстро-
генов в работе V. Unfer и соавт. [49] 
с показателями развития гипер-
плазии на фоне плацебо в других 
исследованиях, равно как и в пла-
цебоконтролируемых исследо-
ваниях комбинаций половых 
гормонов, можно сделать вывод 
о  том, что различия между пла-
цебо и  изофлавонами не  имеют 
статистической значимости. Это 
подтвердили более поздние рабо-
ты [51], продемонстрировавшие 
отсутствие стимулирующего вли-
яния на  ткань эндометрия изо-
флавонов сои в  течение первых 
трех лет использования. В других 
публикациях [52] отмечалось, что 
потребление соевых продуктов 
или смеси соевых изофлавонов 
связано со снижением риска рака 
эндометрия у женщин в постме-
нопаузе.

Спорным моментом остается 
влияние фитоэстрогенов на  пе-
чень. Причиной внимания к этой 
проблеме стали публикации 
о возможном гепатотоксическом 
эффекте цимицифуги (клопогон 
кистевидный). И хотя по резуль-
татам метаанализа пяти рандо-
мизированных двойных слепых 
контролируемых исследований 
применение цимицифуги в  те-
чение 3–6 месяцев не сопровож-
далось изменениями маркеров 
повреждения печени (аспартат-
аминотрансферазы и аланинами-
нотрансферазы) [53], в системном 
обзоре эффектов лекарствен-
ных растений цимицифуга была 
отнесена к  группе препаратов 
с  тяжелыми неблагоприятными 
побочными явлениями со сторо-
ны печени и других органов [54]. 
В  заключении Национального 
института здравоохранения США 
(National Institutes of Health  – 
NIH), несмотря на минимальное 
побочное число эффектов цими-
цифуги, рекомендовано монито-
рирование функции печени при 
ее применении [55].
Какой именно из компонентов экс-
тракта цимицифуги ответственен 
за вероятное повреждение печени, 
не  ясно. Но  механизм действия 
цимицифуги не  связан с  эстро-
генной активностью. Цимицифу-
га воздействует на дофаминовые 
и серотониновые рецепторы и не 
оказывает эстрогеноподобных 
влияний [56]. Следовательно, экс-
траполировать ее эффекты на изо-
флавоны сои нельзя.
Напротив, в эксперименте у жи-
вотных с фиброзом печени генис-
теин существенно снижал содер-
жание коллагена в ткани печени 

(на 73%) и оказывал положитель-
ное влияние на функцию гепато-
цитов [57]. В другом эксперимен-
тальном исследовании у  мышей 
генистеин ингибировал развитие 
фиброза и холестаза на фоне дли-
тельной билиарной обструкции. 
На  фоне лечения генистеином 
отмечалась нормализация струк-
туры печеночной ткани, содержа-
ния коллагена и биохимических 
маркеров повреждения печени 
[58]. Пищевые изофлавоны сни-
жали уровень холестерина в  пе-
чени и крови крыс на фоне высо-
кохолестериновой диеты за  счет 
повышения активности холесте-
рин-7-гидроксилазы, ключевого 
фермента превращения холесте-
рина в желчные кислоты [59].
Следовательно, применение изо-
флавонов сои не только не несет 
в себе гепатотоксического риска, 
но и может рассматриваться как 
потенциально защитная или ле-
чебная стратегия, позволяющая 
улучшить показатели метаболиз-
ма и предотвратить фибротичес-
кие процессы в печени.
Разнонаправленное благопри-
ятное действие фитоэстрогенов 
продолжает изучаться. Коррек-
ция приливов жара, по-видимому, 
является далеко не единственной 
целью применения фитоэстроге-
нов. Учитывая все накопленные 
на  сегодняшний день данные, 
можно смело рекомендовать 
в  качестве альтернативы мено-
паузальной гормональной тера-
пии использование изофлавонов 
сои, в том числе БАД Иноклим®, 
для профилактики и  лечения 
расстройств, ассоциированных 
со старением женской репродук-
тивной системы.  
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The article discusses phytoestrogens impact on early menopausal symptomatology and late menopausal metabolic 
disturbances. According to the literature data, soy isoflavones are characterized by optimal therapeutic profile 
among phytoestrogens and may be used as an alternative to hormone replacement therapy during menopause 
in order to reduce symptoms of vasomotor and depressive/anxiety disorders, risk of osteoporosis, ischemic heart 
disease and other ageing-related health problems.
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