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June 2013
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Isoflavones, a class of phytoestrogens or plant-derived compounds with estrogenic
activity found abundantly in soybeans and soy products, are purported to have
protective effects on bone health. A 12-month randomized-control trial was
conducted to determine the determinants of bone mineral density and effect of soy
isoflavones on bone mineral density (BMD) among 73 non-osteoporotic

premenopausal Chinese women.

The treatment group received 100 mg of soy isoflavones supplement daily containing
approximately 43.09 mg (86.2%) of the isoflavones in aglycone form. Changes in
BMD were assessed every 6 months using dual-energy X-ray absorptiometry
(DEXA). Weight and height were measured using appropriate instrument and fat

mass and lean mass were assessed by DEXA. Analysis on bone markers and several



biochemical indicators such as lipid profile was carried out. Dietary intake and

selected lifestyle variables were also assessed.

At baseline, there was no significant difference between treatment and control group
for their socioeconomic background, anthropometric measurements, dietary intake,
biochemical parameters and physical activity level, except that the control group had
higher baseline BMD at the Ward’s triangle compared to the soy isoflavones group
(p<0.05). The mean age of the subjects was 39.3 = 5.0 years. Their mean body mass
index (BMI) was 22.2 + 3.4 kg/m? and their average body fat percentage and lean
body mass were 33.9 £ 4.6% and 34.5 + 4.4 kg, respectively. The mean BMD at the
spine, total hip, femoral neck, and total body were 1.025 + 0.118 g/cm? 0.876 =+

0.109 g/cm?, 0.739 + 0.110 g/em?, and 1.061 + 0.755 g/cm?, respectively.

The mean caloric and calcium intake were 1506 * 427 kcal / day and 534 + 347 mg /
day, respectively. Their calcium intake only achieved 66.8% of the Recommended
Nutrient Intake (RNI) of Malaysia. The mean metabolic equivalent score (MET) was
771.4 + 926.1 min / week. On average, the serum levels of most biochemical
indicators such as glucose, lipid profile, calcium, phosphorus, and magnesium were
within normal range. Mean serum parathyroid hormone (PTH) was 36.1 £+ 18.2 pg/ml;
while mean serum beta-crosslaps was 0.21 + 0.10 ng/ml. Conversely, mean serum

osteocalcin (8.5 + 4.2 ng/ml) was lower than the reference value.

Age at menarche was negatively correlated with BMD at the femoral neck (r=-0.243,
p<0.05). Body weight and its related indices (BMI, lean mass, fat mass) were

significantly correlated with BMD at all skeletal sites. None of the dietary and



physical activity factors were associated with BMD at various sites. Using the
repeated measure ANOVA analysis, soy isoflavones supplementation had no effect
on changes in BMD at all skeletal sites after 12 months. The findings of the study did
not show any significant gain or loss in BMD from baseline in both the
supplemented and control groups. Similarly, dietary intake, biochemical indicators
and physical activity did not change significantly with time and between soy

isoflavone and control group.

In conclusion, daily supplementation with 100 mg of soy isoflavones did not show a
bone-sparing effect in healthy premenopausal women. Although the soy isoflavones
tablets in this study were well-tolerated and did not result in any adverse effects, the
long-term safety of very high supplemental doses of soy isoflavones is not yet known.
Therefore, consumption of diets rich in soy and soy products may be the preferred
option to gain the beneficial effects of isoflavones on bone health in both

premenopausal and postmenopausal women.
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Isoflavon, salah satu kelas fitoestrogen atau sejenis komponen yang terhasil dari
tumbuh-tumbuhan yang mempunyai aktiviti estrogenik dan banyak terdapat dalam
kacang soya atau produk soya, telah dikatakan mempunyai kesan perlindungan
terhadap kesihatan tulang. Satu kajian reka bentuk kajian kawalan rawak yang
mengambil masa 12 bulan telah dijalankan untuk menentukan penentu ketumpatan
mineral tulang dan keberkesanan isoflavon soya terhadap ketumpatan mineral tulang

di kalangan 73 wanita Cina pra-menopaus yang tidak mengalami osteoporosis.

Kumpulan eksperimen menerima 100 mg supplemen isoflavon soya setiap hari yang
mengandungi 43.09 mg (86.2%) isoflavon dalam bentuk aglycone. Perubahan dalam
ketumpatan mineral tulang diukur setiap 6 bulan dengan menggunakan X-ray
absortiometri dua tenaga (DEXA). Berat badan dan ketinggian diukur dengan

menggunakan alat yang sesuai. Analisis untuk penanda tulang dan beberapa



penunjuk biokimia seperti profil lemak badan telah dijalankan. Pengambilan

makanan dan pembolehubah terpilih gayahidup juga dinilai.

Pada awal kajian, tiada perbezaan signifikan di antara kumpulan eksperimen dan
kawalan dari segi latar belakang sosio-ekonomi, ukuran antropometri, pengambilan
makanan, parameter biokimia dan tahap aktiviti fizikal, kecuali ketumpatan mineral
tulang yang lebih tinggi dalam kumpulan kawalan pada Ward. Purata umur subjek
adalah 39.3 + 5.0 tahun. Purata Indeks Jisim Tubuh (IJT) mereka adalah 22.2 + 3.4
kg/m?, dan purata peratusan lemak badan dan jisim otot tanpa lemak mereka adalah
33.9 + 4.6% and 34.5 + 4.4 kg, masing-masing. Purata ketumpatan mineral tulang
mereka pada tulang belakang, keseluruhan pinggul, leher femur, dan keseluruhan
badan adalah 1.025 #+ 0.118 g/cm?, 0.876 + 0.109 g/cm?, 0.739 + 0.110 g/cm?, dan

1.061 + 0.755 g/cm?, masing-masing.

Min pengambilan kalori dan kalsium adalah 1506 *+ 427 kcal dan 534 + 347 mg
sehari. Pengambilan kalsium mereka hanya mencapai 66.8% daripada Saranan
Pengambilan Nutrien (RNI) Malaysia. Min skor metabolik setara (MET) mereka
adalah 771.4 = 926.1 min / minggu. Secara purata, paras serum kebanyakan
penunjuk biokimia seperti glukosa, profil lipid, kalsium, fosforus, dan magnesium
adalah dalam julat yang normal. Min serum hormon paratiroid (PTH) adalah 36.1 £
18.2 pg/ml manakala min serum beta-crosslaps adalah 0.21 + 0.10 ng/ml. Sebaliknya,
min serum osteocalcin (8.5 £ 4.2 ng/ml) adalah lebih rendah rendah daripada nilai

rujukan.



Usia mendapat haid dikaitkan secara negatif dengan ketumpatan mineral tulang pada
leher femur (r=-0.243, p<0.05). Berat badan dan indeks yang berkaitan dengan berat
badan (IJT, jisim otot tanpa lemak, jisim lemak badan) menunjukkan perkaitan yang
signifikan dengan ketumpatan mineral tulang pada semua kawasan tulang. Tiada satu
pun faktor diet dan aktiviti fizikal dikaitkan dengan ketumpatan tulang mineral.
Dengan menggunakan ujian analisis repeated measure ANOVA, pemberian soya
isoflavon tidak mempunyai kesan ke atas perubahan ketumpatan mineral tulang pada
semua kawasan tulang selepas 12 bulan. Hasil kajian ini tidak menunjukkan sebarang
peningkatan atau kehilangan jisim tulang berbanding dengan data pada awal kajian
dalam kedua-dua kumpulan eksperimen dan kawalan. Begitu juga dengan
pengambilan makanan, penunjuk biokimia dan aktiviti fizikal yang tidak berubah

secara signifikan dengan masa dan antara kumpulan isoflavon soya dan kawalan.

Kesimpulannya, pemberian supplemen 100 mg soya isoflavon setiap hari tidak
menunjukkan kesan perlindungan terhadap tulang dalam kalangan wanita pra-
menopaus yang sihat. Walaupun wanita dalam kajian ini mempunyai toleransi yang
baik terhadap tablet isoflavon soya dan tidak mengakibatkan apa-apa kesan buruk,
keselamatan supplemen isoflavon soya dalam dos yang sangat tinggi untuk jangka
masa panjang adalah belum diketahui. Oleh itu, pengambilan diet yang kaya dengan
kacang soya dan produk soya mungkin merupakan pilihan yang lebih bijak untuk
mendapatkan kebaikan isoflavon terhadap kesihatan tulang dalam kalangan kedua-

dua wanita pra-menopaus dan menopaus.
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