Rierink Compounds
EU Labs - Made in Europe
Gunstige und ungunstige Befunde zu GHK-Cu

27. Oktober 2026

Praklinische Studien zu GHK-Cu berichten eine konsistente Stimulierung der Kollagensynthese,
entzindungshemmende Effekte und eine beschleunigte Wundheilung in Zell- und Tiermodellen.
Humane topische Studien sind klein und gemischt, mit gunstigen Signalen in selec

Gunstige und ungiinstige Befunde zu GHK-Cu

Indexierte Publikationen und systematische Reviews von 2026 charakterisieren GHK-Cu
(glycyl-L-histidyl-L-lysine-copper complex) als endogenes Tripeptid-Kupfer-Signal, das
hinsichtlich Gewebereparatur, Remodellierung der extrazellularen Matrix sowie
entzundungshemmender, antioxidativer und genregulatorischer Effekte untersucht wurde,
vorwiegend in Zell-, Tier- und begrenzten topischen Humanmodellen. Diese Unterlagen
begrinden keine Research-Vial-Verwendung. Keine der nachstehenden Zusammenfassungen ist
eine Gesundheitsaussage.

i :
Abstraktes Diagramm, das gunstige berichtete Befunde zu GHK-Cu abgrenzt (Kollagensynthese,
Wundreparatur, Gen-Remodellierung).

Gunstige berichtete Befunde

Preclinical literature (in vitro fibroblast and keratinocyte models, ex-vivo human skin, rodent,
rabbit, and porcine wound and aging models from the 1970s-2026) consistently reports that
GHK-Cu at nanomolar concentrations stimulates synthesis of type-I collagen, elastin, and
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glycosaminoglycans while modulating matrix metalloproteinases (MMP-1, MMP-2) and tissue
inhibitors of metalloproteinases (TIMP-1) for controlled remodeling. It promotes fibroblast and
keratinocyte proliferation and migration, angiogenesis (via VEGF and bFGF upregulation),
suppresses pro-inflammatory pathways (NF-kB, IL-6, TGF-B1), exerts antioxidant effects (Nrf2
pathway, reduced ROS, ferritin-like activity), and produces broad gene-expression remodeling
(Connectivity Map analyses report effects on thousands of genes shifting toward a youthful,
reparative profile). Animal models frequently show accelerated wound contraction,
re-epithelialization, organized collagen deposition, reduced scarring and fibrosis, and protection
in lung emphysema, colitis, and radiation-injury models. Microneedling or liposomal

formulations markedly improve dermal uptake and biological activity in ex-vivo and porcine skin
models. 1 2

Begrenzte humane topische Daten umfassen eine multizentrische, evaluatorverblindete,
vehikelkontrollierte Studie von 1994 bei diabetischen neuropathischen FuRBulzera, die deutlich
hdéhere mediane Verschlussraten (98.5% vs 60.8% Vehikel bei plantaren Ulzera) und niedrigere
Infektionsraten mit GHK-Cu-Gel unter standardisierter Versorgung berichtete. Kleine
randomisierte oder Split-Face-Kosmetikstudien (typischerweise n = 13-71 Frauen mit
Photoaging, 8-12 Wochen zweimal tagliche Anwendung) berichteten eine erhéhte Hautdichte
und -dicke (Ultraschall oder Biopsie), ein verringertes Volumen bzw. eine verringerte Tiefe feiner
Linien und Falten, verbesserte Festigkeit, Laxitat, Klarheit und Erscheinung sowie eine hohere
von Patientinnen berichtete Zufriedenheit nach Laser-Resurfacing oder im Vergleich mit Vitamin
C oder Retinsaure (eine Oberschenkelbiopsie-Studie zeigte eine Kollagenreaktion bei 70% der
GHK-Cu-Probandinnen gegenuber 50% Vitamin C und 40% Retinsaure). Eine kleine
randomisierte Split-Face-Augenbrauenstudie von 2026 (n=18) mit 2% Serum berichtete eine
erhohte Haarzahl und -dicke gegenuber der Kontrollseite. Eine Synthese von 22 Studien
(n=1,124) berichtete grol3e Effektstarken fir Geweberegeneration, Entzindungsreduktion und
regenerative Genexpression. Systematische Reviews von 2026 beschreiben eine ,tiefe,
mechanistisch koharente” praklinische Grundlage und eine ,vertretbare biologische Basis" fur
regenerative und asthetische Anwendungen. 3 4

Ungiinstige berichtete Befunde
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Abstraktdiagramm zur Trennung von Nullbefunden und ungunstigen berichteten Befunden zu
GHK-Cu (gemischte Studien, Reizung, Datenltcken).

Die topische Anwendung wurde mit leichter bis maRiger lokaler Reizung in Verbindung
gebracht, einschlieBlich Erythem, Trockenheit, Brennen, Pruritus oder voribergehenden
~copper uglies” (Mattheit oder Ausbruiche) in Nutzerberichten, einigen kosmetischen Studien
und einer Split-Face-Studie von 2025 zu Aknenarben, die ein méglicherweise erhdhtes
Hyperpigmentierungsrisiko bei Kombination mit Dermarolling feststellte. Die systematische
Erfassung unerwunschter Ereignisse ist in alteren Arbeiten haufig begrenzt. Fur die injizierbare
oder systemische Verabreichung gibt es null veréffentlichte kontrollierte humane
pharmakokinetische, Sicherheits- oder Wirksamkeitsstudien. FDA-Bewertungen (2026) heben
begrenzte humane Daten zur Untermauerung sicherheitsbezogener Erwagungen hervor und
weisen auf potenzielle Immunogenitatsrisiken durch Peptidaggregation, Verunreinigungen oder
uneinheitliche Kupferchelatierung in compoundiertem Material hin. Theoretische Bedenken
umfassen eine Kupfer-Dyshomoostase (kontraindiziert bei Wilson-Krankheit oder
beeintrachtigtem Kupferstoffwechsel) und moégliche proangiogene Effekte in Kontexten, in
denen neues GefalBwachstum unerwinscht sein kdnnte. Ein nennenswerter Anteil (~35%) der
Primarliteratur fuhrt den Entdecker Loren Pickart oder verbundene kommerzielle Einrichtungen
(Skin Biology/ProCyte) als Autoren auf, was Ubersichtsarbeiten von 2026 als Einschréankung der
Unabhangigkeit einiger positiver Berichte anmerken. GréRere Anschlussprogramme zu
diabetischen Ulzera sollen das positive Ergebnis von 1994 nicht repliziert haben. 5 6

Null-, nicht schliissige oder kontextbegrenzte Ergebnisse
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FAVORABLE

REPORTED FINDINGS FOR GHK-Cu

COLLAGEN FIBERS

enhanced matrix assembly

8:) GHK-Cu coordination promotes
cross—linking and fiber alignment

CLOSED WOUNDS

NULL
INCONCLUSIVE FINDINGS FOR GHK-Cu

TRIAL SCALES

limited statistical power

il s

Small-scale trials show uncertain effect
sizes and wide confidence intervals.

SMALL SAMPLE CHARTS

heterngeneous outcomes

UNFAVORABLE

REPORTED FINDINGS FOR GHK-Cu

@

IRRITATION MOTIFS

barrier disruption signals

GHK-Cu may activate TRPV1 / PAR2-like
pathways in sensitive models.

AGGREGATION CLUSTERS

self-assembly propensity

re-epithelialized barrier

GHK-Cu supports keratinocyte
migration and matrix maturation.

Inconsistent results across small samples;
no clear directional consensus.

Copper coordination can promote peptide
aggregation under certain conditions.

EVIDENCE-GAP CHASMS

mechanistic disconnects

ANTI-INFLAMMATORY SHIELDS

cytokine modulation

@ TNF-a

w lH
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GHK-Cu dampens pro-inflammatory signals
and supports resolution mediators.

LIMITED REPRODUCIBILITY
data gaps remain

Downstream pathway linkage and

long-term safety data remain insufﬁcie.
’ \ J

= UNFAVORABLE REPORTED FINDINGS

Few replication studies; methodological
variability limits conclusions.

=== FAVORABLE REPORTED FINDINGS === NULL / INCONCLUSIVE FINDINGS

Abstraktdiagramm zur Darstellung der Trennung gunstiger, Null- und ungunstiger berichteter
Befunde zu GHK-Cu.

Eine randomisierte, auswerterverblindete Studie von 1992 (0 86auswertbare Patienten mit
vendsen Beingeschwiren) ergab, dass 0.4% copper-tripeptide cream keinen Heilungsvorteil
gegenuber Vehikel-Placebo erbrachte; silver sulfadiazine war tberlegen. Eine randomisierte
Studie von 2006 nach CO,-Laser-Resurfacing (13 Completer) fand keine signifikanten objektiven
Unterschiede (computergestutztes Erythem, Falten- und Hautqualitats-Scores verblindeter
Auswerter) zwischen dem GHK-Cu-Regime und der Kontrolle, obwohl Patientenfragebdgen eine
héhere Zufriedenheit zeigten (P=0.04). Die meisten Humanstudien sind klein (haufig n<50-70),
kurzfristig (8-12 Wochen), heterogen hinsichtlich Formulierung, Vehikel, Konzentration und
Endpunkten, und viele positionieren GHK-Cu nur als aktiven Komparator gegenuber vitamin C,
EGF, tretinoin, Pal-KTTKS oder Microneedling allein und nicht als primaren Prufartikel. In einer
Ubersichtsarbeit von 2026 zu 64 Datensatzen (2005-2026) werden nur drei vergleichsweise
aktuelle direkte interventionelle Humanstudien hervorgehoben (eine Pilotstudie, eine
Split-Face-Studie, eine Fallserie). Keine veroffentlichten placebokontrollierten Studien belegen
einen eigenstandigen Haar-Nachwuchs oder eine Umkehrung grauer Haare mit isoliertem
GHK-Cu; viele Haarberichte verwenden Mehrkomponentenprodukte oder GHK-Konjugate. Die
transdermale Penetration von intaktem hydrophilem GHK-Cu ist ohne physikalische oder
formulierungsbezogene Enhancer gering; wahrend Microneedling die Aufnahme in Ex-vivo- und
Schweinemodellen deutlich verbessert, existieren keine grof3en, ausreichend gepowerten
humanen RCTs der Kombination. Eine laufende randomisierte, vehikelkontrollierte
Split-Wound-Phase-2-Studie mit topischem GHK-Cu-Gel bei standardisierten akuten
Stanzbiopsie-Wunden (NCT07437586) rekrutiert; Wirksamkeitsergebnisse liegen nicht vor.

Alle hier besprochenen Informationen und Produkte sind ausschlief3lich fur den Labor- und Forschungsgebrauch
bestimmt. Nicht fur die Anwendung am Menschen oder in der Veterinarmedizin. Nicht zur Diagnose, Behandlung,
Heilung oder Vorbeugung von Krankheiten bestimmt.



’/\\ Rierink Compounds

EU Labs - Made in Europe
Heterogenitat der chemischen Speziation (intaktes GHK-Cu vs. apo-GHK vs. labiles oder freies
Kupfer), der Stabilitat und der Verifizierung der Abgabe verhindert eine Metaanalyse und

begrenzt die Zuordnung von Effekten. Angaben zu systemischen Anti-Aging-, metabolischen,
neurologischen oder onkologischen Nutzen bleiben vollstandig praklinisch. 1 7

Evidenzkontext und wiederkehrende Limitationen

‘e A A J

Abstraktes Diagramm, das gunstige, Null- und ungunstige berichtete Befunde zum Gegenstand
GHK-Cu voneinander trennt.

GHK-Cu wurde in den 1970er-Jahren als Plasmafaktor identifiziert, der Kupfer mit hoher Affinitat
bindet und als Matricryptin-Fragment wirkt, das bei Gewebeschadigung aus Kollagen und SPARC
freigesetzt wird. Es dient als Kupfer-Chaperon fur die Lysyloxidase und scheint die
Reparatursignalgebung in Richtung antifibrotischer TGF-B3-Signalwege zu verschieben. Die
praklinische Evidenzbasis (Zell-, Ex-vivo- und Tiermodelle) Gber vier Jahrzehnte wird von
systematischen Reviews und Evidence-Mapping-Reviews aus dem Jahr 2026 als ,mechanistisch
koharent”, ,tiefgehend” und als stitzend fur regenerative, antiinflammatorische, antioxidative
und matrixumbauende Rollen beschrieben. Die klinische Translation ist jedoch eingeschrankt.
Ubersichtsarbeiten zu 20-64 Studien (2005-2026) identifizieren nur 0 11Humanstudien, von
denen wenige GHK-Cu direkt als primare Intervention prufen und nur 2 als dedizierte RCTs in
asthetischen Kontexten gelten. Methodische Variabilitat (Formulierung, Speziation, Dosis,
Applikation, Endpunktmale, Nachbeobachtung), geringe StichprobengroRRen,
branchengebundene Autorenschaft in grundlegenden positiven Arbeiten, Surrogatendpunkte
statt patientenrelevanter Endpunkte sowie das Fehlen langfristiger unabhangiger Daten kehren
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als Limitationen wieder. Herausforderungen bei der Applikation (schlechte passive transdermale
Penetration des intakten Komplexes) und eine unvollstandige pharmazeutische
Charakterisierung (genaue Kupferbelegung, Grenzwerte fur labiles Kupfer, Stabilitat) werden
wiederholt hervorgehoben. Reviews kommen einheitlich zu dem Schluss, dass GHK-Cu
.vielversprechend, aber unbewiesen” ist, und fordern ausdrucklich grof3ere, gut konzipierte,
unabhangige RCTs mit standardisierten, analytisch definierten Materialien, objektiver
Bildgebung/Biomarkern, fortgeschrittenen Applikationsplattformen (Mikronadel-Arrays,
auflésbare Pflaster), [angerer Nachbeobachtung und rigoroser Sicherheitsuberwachung tber
Indikationen wie Photoaging, atrophe Narbenbildung, chronische Wunden,
post-Mohs-Rekonstruktion und Reparatur nach Bestrahlung hinweg. Der regulatorische Kontext
beschrankt medizinische Aussagen; eine topische kosmetische Einarbeitung besteht in einigen
Produkten, wahrend die injizierbare Compoundierung Gegenstand von Sicherheitsprufungen
war (Immunogenitat, begrenzte Humandaten). Es besteht keine regulatorische Zulassung fur
die therapeutische Anwendung. Der vorliegende Korpus stutzt daher die fortgesetzte
Laboruntersuchung von Mechanismen und Formulierungswissenschaft statt einer klinischen
Extrapolation. Kunftige Arbeiten sollten unabhangige Replikation, klare Analytik der aktiven

Entitat und ausreichend gepowerte Studien priorisieren, um die translationale Lucke zu
schlieBen. 1 3
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objective findings). 7

* Bishop JB, et al. A prospective randomized evaluator-blinded trial of two potential wound
healing agents for the treatment of venous stasis ulcers. ] Vasc Surg. 1992;16(2):251-257. PMID:
1495150. (null vs vehicle). 4

* Weitere praklinische Arbeiten sowie Arbeiten zu Wundkammern, Fibroblasten,
Lungenschadigung, Genprofilierung und Formulierung (1988-2026), indexiert auf
PubMed/Europe PMC; FDA-Bewertungen zur Sicherheit der Compoundierung (2026); laufende
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oder ihnen vorzubeugen.
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