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LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA LA IMPORTANCIA 

CLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOLCLINICA DEL EQUOL

La clave para la eficacia de la La clave para la eficacia de la 

SOYA y sus SOYA y sus IsoflavonoidesIsoflavonoides
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INTRODUCCIINTRODUCCIÓÓNN

�� El El EquolEquol es un estres un estróógeno no geno no esteroidalesteroidal de la de la 

clase clase isoflavonoideisoflavonoide

�� Producto del metabolismo bacteriano intestinalProducto del metabolismo bacteriano intestinal

�� Es superior a todos los Es superior a todos los isoflavonoidesisoflavonoides en su en su 

actividad antioxidanteactividad antioxidante

�� Producto final del Producto final del fitoestrfitoestróógenogeno daidzedaidzeíínana, que , que 

se encuentra en el poroto de soyase encuentra en el poroto de soya

EQUOL
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INTRODUCCIONINTRODUCCION

�� El El equolequol no se produce en todos los individuosno se produce en todos los individuos

�� La eficacia clLa eficacia clíínica de la protenica de la proteíína de soya en el na de soya en el 

sistema cardiovascular, el hueso y la salud sistema cardiovascular, el hueso y la salud 

menopmenopááusica pueden ser una funciusica pueden ser una funcióón de la n de la 

habilidad para habilidad para biotransformarbiotransformar isoflavonoidesisoflavonoides de de 

soja, para el mas potente soja, para el mas potente isoflavonoideisoflavonoide

estrogestrogééniconico, el , el equolequol. . 
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INTRODUCCIINTRODUCCIÓÓNN

�� El poroto de soya y la mayorEl poroto de soya y la mayoríía de los productos a de los productos 

de protede proteíínas de soya son la fuente mnas de soya son la fuente máás rica de s rica de 

isoflavonoidesisoflavonoides, una clase importante de , una clase importante de 

fitoestrfitoestróógenosgenos bioactivosbioactivos y, una vez que son y, una vez que son 

absorbidos, exceden los niveles de estradiol por absorbidos, exceden los niveles de estradiol por 

varias varias óórdenes de la magnitud. rdenes de la magnitud. 

�� Puede ser la clave para el tratamiento de las Puede ser la clave para el tratamiento de las 

personas hormona personas hormona –– dependientes.dependientes.
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HISTORIAHISTORIA……

�� 1932, 1932, MarrianMarrian y y HaslewoodHaslewood aislaron y aislaron y 

descubrieron la estructura del descubrieron la estructura del equolequol CC1515HH1414OO33

�� Se encontrSe encontróó primero en yeguas embarazadas y primero en yeguas embarazadas y 

despudespuéés en yeguas no embarazadas. Se descarts en yeguas no embarazadas. Se descartóó

que fuera especifica del embarazo.que fuera especifica del embarazo.

�� Se encontraba en mayor cantidad en el verano, Se encontraba en mayor cantidad en el verano, 

menos en otomenos en otoñño y casi no se encontraba en o y casi no se encontraba en 

invierno.invierno.
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HISTORIAHISTORIA……

�� DespuDespuéés de estos descubrimiento poco se s de estos descubrimiento poco se 

investiginvestigóó. . 

�� Hasta que se asociHasta que se asocióó con los problemas de con los problemas de 

infertilidad de las ovejas de Australia, conocida infertilidad de las ovejas de Australia, conocida 

como como ““Enfermedad del TrebolEnfermedad del Trebol””
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El metabolismo de los isoflavonoides

Ovejas, aves de corral, gallinas, cabras y vacas

Formononetina
Biochanina

desmetilaciones

Daidzeína y       Genisteína

Equol

isoflavonoide estrogénico

No es un fitoestrógeno, ya que 
no es un constituyente de las plantas

P-etilfenol

metabolito inactivo
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Concentraciones de Equol encontradas en el plasma de oveja

20umol/L Efecto Fisiopatológico
A nivel reproductivo

Igual a los humanos?
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Para alcanzar la Enfermedad del Trébol

Consumo 20-100 gr/d en exceso
(15-50mg/d) N

1000 litros de leche de soya

8600 hamburguesas de soya

360 Kg. de tofu
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EVIDENCIAS...…..
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Animales sin microflora 
intestinal y niños 
(lactantes) no pueden 
excretar equol en la orina.
No hay microflora 
intestinal activa

EQUOL

El Equol normalmente no 
se encuentra en la orina de 
los adultos

En ratas con un intestino 
ciego largo y con 
abundante microflora, se
encontró equol en la orina.

Proteínas 
vegetales+bacterias 

fecales (anaeróbicos)
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El EQUOL es un estrógeno no esteroidal de la clase de los 
Isoflavonoides, él cuál es un producto exclusivo de las bacterias 
intestinales. Por lo tanto su metabolismo se puede ver alterado 

durante la administración prolongada de antibióticos o en caso de 
diarrea.
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En humanos....

Proteína de soya 
Comidas a base de soya

Fomononetina y Biochanina
Isoflavonoides + B-glucosidasa (NO absorbible)

DAIDZEÍNA GENISTEÍNA

Hidrólisis

Muy eficiente
A lo largo de 
toda la 
mucosa 
intestinal, en 
especial en 
el colon por 
las B-
glucosidasas
bacterianas

Dihidrodaidzeína

EQUOL

C13

En el enterocito, 
biotransformación de Fase II por:
Glucuronidación
Sulfatación

ENZIMA

aglicones
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concentración 
plasmática 

(µg/ml)

tiempo (horas)

Cmáx

tmáx

CME

PL

EQUOL 25 mg

4 a 6 horas t1/2=8.8 horas
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Las propiedades farmacocinéticas del EQUOL, son muy 
similares a otras isoflavonas. 

Solo su clearance es más lento, en comparación con su 
precursor, la daidzeína, por lo tanto, las altas 
concentraciones plasmáticas del EQUOL se mantienen por 
más tiempo.

Daidzeína 17.5L/h  v/s  Equol 6.85L/h
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SSSSSSSSííííííííntesis de ntesis de ntesis de ntesis de ntesis de ntesis de ntesis de ntesis de EquolEquolEquolEquolEquolEquolEquolEquol en los en los en los en los en los en los en los en los 

HumanosHumanosHumanosHumanosHumanosHumanosHumanosHumanos

Factores InfluyentesFactores Influyentes
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Fitoestrógeno
Daidzeína

Isoflavonoide
Equol
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Daidzeína Equol¿?

Excreción
Urinaria

Clasificación de la Población según los niveles de Equol

encontrados en Orina y Plasma.

Relación Inversa
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ClasificaciClasificaciClasificaciClasificaciClasificaciClasificaciClasificaciClasificacióóóóóóóónnnnnnnn

�� No Productores de No Productores de EquolEquol..

CConcentraciones de Equol en el plasma <40 nmol/L (10 ug/L)oncentraciones de Equol en el plasma <40 nmol/L (10 ug/L)

�� Productores de Productores de EquolEquol..

CConcentraciones oncentraciones de de EquolEquol en el plasmaen el plasma >83 nmol/L (20 ug/L)>83 nmol/L (20 ug/L)

Concentraciones de Concentraciones de EquolEquol en la orina >1000 en la orina >1000 nmolnmol/L/L
SOCIEDAD CHILENA DE 
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ConversiConversiConversiConversiConversiConversiConversiConversióóóóóóóónnnnnnnn

Modelo In Vitro de Fermentación 
Colónica Humana.

Investigación por Cassidy

Conversión Daidzeína ���� Equol.

Entorno Susceptible de ser Manipulado

Microbiota Instestinal
Humana.
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Entorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la BiotransformaciEntorno de la Biotransformacióóóóóóóónnnnnnnn

�� MANIPULABLEMANIPULABLE
�� Se requiere de una ingesta abundanteSe requiere de una ingesta abundante de Carbohidratos.de Carbohidratos.

�� Buenos Productores de Buenos Productores de EquolEquol fueron aquellos que consumieron alimentos con fueron aquellos que consumieron alimentos con 
menos contenido graso y mayor contenido de carbohidratos.menos contenido graso y mayor contenido de carbohidratos.

InvestigaciInvestigacióón realizada por n realizada por RowlandRowland..

Entorno que estimule la Fermentación Bacteriana 
Conversión  rápida de Daidzeína a Equol.
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Particularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las MujeresParticularidad en las Mujeres

Dentro de los “Productores de Equol” son las Mujeres, y no los Hombres, las que consumen 

un porcentaje significativamente más alto de de carbohidratos comparado con los “No 

Productores de Equol”, e incluso consumían mayores cantidades de proteínas

derivadas de los vegetales (plantas) y fibra dietética.

Investigación realizada por Lampe.

Entre las mujeres la Fibra Dietética promueve el 
crecimiento y/o actividad de las poblaciones 

Bacterianas responsables de la síntesis de 
Equol en el Colon.

Conclusión



5

SOCIEDAD CHILENA DE 
FITOTERAPIA

¿¿¿¿¿¿¿¿Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien Podemos encontrar a alguien 

que no sea que no sea que no sea que no sea que no sea que no sea que no sea que no sea ““““““““Convertidor de Convertidor de Convertidor de Convertidor de Convertidor de Convertidor de Convertidor de Convertidor de 

EquolEquolEquolEquolEquolEquolEquolEquol”””””””” y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un y transformarlo en un 

““““““““Convertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de EquolConvertidor de Equol””””””””????????

Lampe, en una de sus investigaciones.Lampe, en una de sus investigaciones.
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ManipulaciManipulaciManipulaciManipulaciManipulaciManipulaciManipulaciManipulacióóóóóóóón de la Conversin de la Conversin de la Conversin de la Conversin de la Conversin de la Conversin de la Conversin de la Conversióóóóóóóónnnnnnnn

Ser un “Convertidor de Equol” es un fenómeno relativamente 

estable, pero que se ve altamente afectado con el uso 

excesivo de Antibióticos.

En contraparte, el uso de prebióticos o probióticos

inducen la producción del Equol cuando

ésta es inexistente. Establecido
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IdentificaciIdentificaciIdentificaciIdentificaciIdentificaciIdentificaciIdentificaciIdentificacióóóóóóóón de la n de la n de la n de la n de la n de la n de la n de la MicrobiotaMicrobiotaMicrobiotaMicrobiotaMicrobiotaMicrobiotaMicrobiotaMicrobiota

�� Tarea difTarea difíícil por el gran ncil por el gran núúmero de Bacterias que residen en el tracto mero de Bacterias que residen en el tracto 
intestinal.intestinal.

�� Cultivo de la flora fecal de Cultivo de la flora fecal de ““Productores de EquolProductores de Equol”” post ingestipost ingestióón de n de 
70 grs. de Tofu (Queso a base de Soya)70 grs. de Tofu (Queso a base de Soya)

““UenoUeno”” en una de sus Investigaciones.en una de sus Investigaciones.

�� Estudio In Estudio In vitrovitro de determinadas colonias a las que se les adicionaba de determinadas colonias a las que se les adicionaba 
DaidzeinaDaidzeina pura, arroja como resultado:pura, arroja como resultado:

�� GramGram positivas positivas �� ““Streptococcus intermedius Streptococcus intermedius spp.spp.”” y y ““Ruminococcus productus Ruminococcus productus spp.spp.””

�� GramGram Negativa Negativa �� ““Bacteroides ovatus Bacteroides ovatus sppspp..””
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Propiedades BiolPropiedades Biolóógicas gicas 
del Equoldel Equol

Su estructura quSu estructura quíímica carece de la unimica carece de la unióón en el anillo n en el anillo 
heterocheterocííclicoclico

2 isómeros activos

Isómero R Isómero S

Diferencias:
•Estructura
•Conformación
•Acción sobre el complejo
• estrógeno receptor.
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EstudiosEstudios--Investigaciones.Investigaciones.

�� Se  determinSe  determinóó en orina humana por primera vez en 1982en orina humana por primera vez en 1982

�� No tenia actividad No tenia actividad estrogestrogéénicanica en ratas histerectomizadas.en ratas histerectomizadas.

�� Descubrimiento de un equol Descubrimiento de un equol ““racemicoracemico””, que actuar, que actuaríía como un estrogeno a como un estrogeno 
debdebííl.l.

Metabolizados 
Equol 

Demuestran una 
Potente actividad 

estrogénica

Isoflavoniodes
Fitoestrógenos

Dadzeina

Pro-estrogeno

Nivel Intestinal
Flora bacteriana
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Gran efecto en la transcripción en receptores alfa.
Pruebas in vitro demuestran que la dadzeína tiene poca afinidad en los 
receptores estrogénicos, esto sugiere que son metabolizadas a equol 
(kuipers y cols)

Fracción Libre
(Nigel)

•47% Equol
•18,7%Daidzeína
•4,6% Estriol

El anillo fenolito es el elemento clave de la estructura permite ligarse a los 

receptores estrogénicos.

Comparación entre la estructura de las
(equol) y los estrógenos (estradiol) donde se muestralas
similitudes entre las dos moléculas (

Baja afinidad por las Baja afinidad por las 

proteproteíínas plasmnas plasmááticasticas
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�� Comparaciones en cuanto a la relaciComparaciones en cuanto a la relacióón molar de afinidad y unin molar de afinidad y unióón del equol n del equol 
a receptores estroga receptores estrogéénicos a nivel nicos a nivel citoscitosóólicolico en en úúteros de ovejas muestran:teros de ovejas muestran:

DadzeinaDadzeina 0,10,1

EquolEquol 0,40,4
EstradiolEstradiol 1.01.0

Equol 
v/s

Genisteina

•Similar afinidad de unión  en receptores alfa 
y beta estrogénicos 
•Ambos son estimuladores del crecimiento
en ratas de útero inmaduro.

Receptor Estrogénico alfa.

Hueso
Cerebro
Endotelio vascular

Fitoestrógenos tienen una unión preferencial con los RE-beta, 
demostrado por los efectos sistémicos de los tejidos 

que expresan este tipo de receptor

SOCIEDAD CHILENA DE 
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Diagrama ilustrativo simplificado 
de la distribución

anatómica de la descripción de 
los nuevos receptores α y β.
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Equol mayor actividad 
antioxidante

•Donante Hidrogeno/electrón (polifenol)

•Limpiar radicales libres.

•Capacidad de reducir fierro a nivel plasmático,

• Mayor inhibición de la peroxidación de lípidos, 

•Reduce el riesgo de enfermedades vasculares.
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Ejemplos de mediciones biolEjemplos de mediciones biolóógicas del equol.gicas del equol.

�� Falta de informaciFalta de informacióón.n.

�� MayorMayoríía de las investigaciones han sido con respecto a la a de las investigaciones han sido con respecto a la 
GenisteGenisteíínana..

�� Carencia en la comercializaciCarencia en la comercializacióón de compuestos de equol, lo que n de compuestos de equol, lo que 

impide su animpide su anáálisis.lisis.

�� Pruebas de Pruebas de inmunoaninmunoanáálisislisis utilizadas para el estudio de la utilizadas para el estudio de la 

genistegenisteíínana y y dadzedadzeíínana , demostraron una escasa reactividad , demostraron una escasa reactividad 
cruzada con equol.cruzada con equol.

El único método sensible para la medición del equol 
en plasma y orina es la dilución de isótopos estable 

más espectrometría con la selección de un Ion 
especifico que debe ser monitoreado. 
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Implicaciones clínicas 

del equol

SOCIEDAD CHILENA DE 
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La influencia hormonal del equol en 

seres  humanos se evidencia por primera 

vez de estudios que demuestran que el 

consumo diario de 45mg.  de 

Isoflavonoides a partir de la soya 

conduce a un aumento significativo de la 

duración del ciclo menstrual, no 

observada  si la soya era desprovista de 

isoflavonoides; y el aumento de la fase 

folicular se correlacionó con la excreción 

urinaria del equol.

Es importante definir los 

individuos que poseen la 

flora bacteriana necesaria 

para producir equol
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Primeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudiosPrimeros estudios……………………

�� Efectos de los alimentos ricos en Efectos de los alimentos ricos en 
suplementos de suplementos de isoflavonoidesisoflavonoides en sen sííntomas ntomas 
de la menopausia          de la menopausia          ““bochornosbochornos””

�� SeSeññalan que tenalan que teníían un gran efecto placebo an un gran efecto placebo 
y las reducciones y frecuencia de los y las reducciones y frecuencia de los 
““bochornosbochornos”” era en el mejor de los casos era en el mejor de los casos 
moderada en comparacimoderada en comparacióón con la eficacia de n con la eficacia de 
la terapia de estrla terapia de estróógenos.genos.

Resultados variablesResultados variablesResultados variablesResultados variables

Y en gran parte Y en gran parte Y en gran parte Y en gran parte 

decepcionantesdecepcionantesdecepcionantesdecepcionantes
SOCIEDAD CHILENA DE 

FITOTERAPIA

�� Cantidad de Cantidad de ““bochornosbochornos”” estaba estaba 

inversamente relacionado con la cantidad de inversamente relacionado con la cantidad de 

alimentos de la soya consumidos y productos alimentos de la soya consumidos y productos 

diarios de isoflavonoides.diarios de isoflavonoides.

�� 180 mujeres japonesas evaluadas a trav180 mujeres japonesas evaluadas a travéés de s de 

un cuestionario un cuestionario estadandarizadoestadandarizado encontrencontróó

que los sque los sííntomas de ntomas de ““bochornosbochornos”” ocurrieron ocurrieron 

en solo el 5 % de las mujeresen solo el 5 % de las mujeres

IsoflavonoidesIsoflavonoides 1414--22 22 mgmg..

53.5% productos 53.5% productos equolequol en en 

la excrecila excrecióón urinarian urinaria

Nagata y col.
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Primer estudio de 2 aPrimer estudio de 2 aññosos

Azar mujeres posmenopAzar mujeres posmenopááusicasusicas

250ml de leche soja                250 ml de leche de soja250ml de leche soja                250 ml de leche de soja

sin sin isoflavonoidesisoflavonoides con con isoflavonoidesisoflavonoides (50mg)(50mg)

BMD    4.0%                                     BMD     1.1%BMD    4.0%                                     BMD     1.1%

BMC    4.3%                                     BMC      2%BMC    4.3%                                     BMC      2%

BMD: densidad mineral del hueso

BMC: contenido mineral del hueso

Espina dorsal lumbar

5-7% en 2 primeros
Años de
menopausia
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�� AsAsíí la protela proteíína de soya con na de soya con isoflavonoidesisoflavonoides, , 

en oposicien oposicióón a sin n a sin isoflavonoidesisoflavonoides mantiene mantiene 

la masa estable del hueso durante el la masa estable del hueso durante el 

periodo de 2 aperiodo de 2 añños. Esta diferencia no fue os. Esta diferencia no fue 

observada despuobservada despuéés de un as de un añño.o.

�� Las productoras de Las productoras de equolequol 2.4% BMD2.4% BMD

(45%)                           2.8% BMC(45%)                           2.8% BMC

�� Mujeres no productoras           0.6% BMDMujeres no productoras           0.6% BMD

de de equolequol 0.3%  BMC0.3%  BMC

Estos datos indican la importancia de tomar estado del Estos datos indican la importancia de tomar estado del Estos datos indican la importancia de tomar estado del Estos datos indican la importancia de tomar estado del 

EquolEquolEquolEquol en consideracien consideracien consideracien consideracióóóón en los estudios cln en los estudios cln en los estudios cln en los estudios clíííínicosnicosnicosnicos
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23 mujeres 23 mujeres hipercolesterolhipercolesteroléémicasmicas

8 eran productoras de 8 eran productoras de equolequol (35%)(35%)

Aquellas que consumAquellas que consumíían 5 veces al dan 5 veces al díía soya ena soya en

comparacicomparacióón con productos ln con productos láácteos bajaron: cteos bajaron: 

�� Colesterol plasmColesterol plasmáático 8.5%tico 8.5%

�� Colesterol LDL 10%Colesterol LDL 10% solamentesolamente

�� Cuociente LDL/HDL 13.5%Cuociente LDL/HDL 13.5% en lasen las

�� TriglicTriglicééridos 21%ridos 21% productorasproductoras

�� LipoproteLipoproteíínas 11%                                nas 11%                                de de equolequol

Howe y otros.

SOCIEDAD CHILENA DE 
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�� Un subgrupo analizado del estudio de 2 Un subgrupo analizado del estudio de 2 
aañños, mostros, mostróó que la soya tenque la soya teníía el efecto a el efecto 
hipocolesterolhipocolesteroléémicomico mmáás grande en s grande en 
aquellas mujeres productoras de aquellas mujeres productoras de equolequol
(7.2%), comparado solamente con (3.0%) (7.2%), comparado solamente con (3.0%) 
en las no productoras de en las no productoras de equolequol..
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CONCLUSICONCLUSIÓÓNN

�� Es importante clasificar a las personas segEs importante clasificar a las personas segúún su n su 
capacidad de producir capacidad de producir equolequol antes de realizar un antes de realizar un 
ananáálisis.lisis.

�� El El equolequol se une con mas afinidad a los receptores de se une con mas afinidad a los receptores de 
estrestróógeno que la geno que la daidzedaidzeíínana

�� ¿¿PodrPodríía ser que este a ser que este isoflavonoideisoflavonoide sea la clave para la sea la clave para la 
prevenciprevencióón y el tratamiento?n y el tratamiento?

�� Queda abierto este nuevo paradigma que podrQueda abierto este nuevo paradigma que podríía a 
explicar la eficacia clexplicar la eficacia clíínica de este nica de este fitoestrfitoestróógenogeno de la de la 
soyasoya
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PRESENTACIÓN PREPARADA POR ALUMNAS Y ALUMNOS DE 
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CARRERA DE OBSTETRICIA (FACULTAD DE MEDICINA, 

UNIVERSIDAD DE CHILE):

Francisco Arancibia
Natalia Bravo
Anita Cáceres

Karen Calderón
Paola Silva

DIRIGIDOS POR 
EL PROFESOR   MIGUEL A. MORALES S.


