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Risultati favorevoli e sfavorevoli su Glutathione
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Studi randomizzati riportano che un’assunzione orale prolungata di glutathione pud aumentare
le riserve corporee e ridurre alcuni marcatori di stress ossidativo in adulti sani e in alcuni gruppi
di pazienti; tuttavia, una meta-analisi del 2025 di RCT non ha rilevato un ris statisticamente
significativo

Identita chimica e contesto di catalogo

Glutathione (GSH, forma ridotta; y-L-glutamyl-L-cysteinyl-glycine; C;oH17N30¢S; CAS 70-18-8) e il
principale antiossidante tiolico intracellulare e tampone redox, presente a concentrazioni
millimolari nelle cellule di mammifero. E sintetizzato in due passaggi dipendenti dall’ATP:
glutamate-cysteine ligase (GCL, limitante, spesso limitata dalla disponibilita di cysteine), sequita
da glutathione synthetase. Il dimero ossidato (GSSG) é riciclato dalla glutathione reductase
mediante NADPH. Nella ricerca di laboratorio e fornito come polvere liofilizzata ad alta purezza
per studi meccanicistici, in vitro e su animali relativi a stress ossidativo, detossificazione,
coniugazione di xenobiotici tramite glutathione S-transferases (GSTs) e segnalazione redox. I
materiali presenti su questo sito sono destinati esclusivamente alla ricerca di laboratorio e non
sono medicinali.

Rappresentazione astratta che separa i risultati favorevoli, nulli e sfavorevoli riportati su
glutathione negli studi pubblicati.

Tutte le informazioni e i prodotti trattati sono destinati esclusivamente all'uso di laboratorio e di ricerca. Non per uso
umano o veterinario. Non destinati a diagnosticare, trattare, curare o prevenire alcuna malattia.


https://rierink.com/compounds/glutathione
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Biochimica, studi meccanicistici in vitro e modelli preclinici

Studi in vitro dimostrano che il GSH elimina direttamente le specie reattive dell'ossigeno (ROS), i
perossidi e gli elettrofili, mantiene i tioli proteici allo stato ridotto e partecipa alla
glutationilazione come modificazione post-traduzionale che regola I'attivita enzimatica e la
segnalazione. I modelli di deplezione (inibizione della GCL mediante buthionine sulfoximine)
sensibilizzano le cellule al danno ossidativo, mentre l'integrazione o l'aggiunta di precursori
ripristina I'equilibrio redox. Articoli metodologici descrivono protocolli HPLC sensibili, saggi di
riciclo enzimatico e protocolli di spettrometria di massa per i rapporti GSH/GSSG specifici di
compartimento.

I modelli animali (tossicita epatica nei roditori, ischemia-riperfusione, neurotossina
parkinsoniana, invecchiamento, sindrome metabolica) mostrano in modo coerente che GSH o i
precursori (N-acetylcysteine, glycine) attenuano il danno ossidativo, preservano la funzione
mitocondriale, riducono I'inflammazione e migliorano gli esiti istologici e funzionali nei tessuti
epatici, cerebrali e metabolici. Questi dati preclinici stabiliscono la plausibilita biologica di ruoli
protettivi negli stati di stress ossidativo. La teoria derivata da tali modelli suggerisce che
meccanismi analoghi potrebbero operare nelle persone che presentano deplezione di GSH, ma
Cid rimane teorico e non & una proprieta dimostrata del materiale di ricerca.
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Schema che illustra lo spettro dei risultati in vitro, animali e umani sull'omeostasi del glutatione.

Risultati favorevoli riportati negli studi umani

A 6-month randomised, double-blind, placebo-controlled trial (Richie et al., 2015, PMID
24791752, clinical) in 54 healthy non-smoking adults found that oral glutathione at 250 mg/day

Tutte le informazioni e i prodotti trattati sono destinati esclusivamente all'uso di laboratorio e di ricerca. Non per uso
umano o veterinario. Non destinati a diagnosticare, trattare, curare o prevenire alcuna malattia.
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or 1,000 mg/day increased GSH levels versus baseline in blood, erythrocytes, plasma, and
lymphocytes (30-35 % at high dose at 6 months) and dramatically in buccal mucosal cells (up to
260 %). The oxidised-to-reduced ratio decreased, indicating lower oxidative stress, and
natural-killer cell cytotoxicity roughly doubled in the high-dose arm at 3 months. Levels

generally returned toward baseline after a 1-month washout. Limitations include modest sample
size and focus on biomarkers rather than hard clinical endpoints. 1 2

A randomised clinical trial in elderly patients with type 2 diabetes (2022, clinical) reported that
500 mg/day oral glutathione for 6 months increased blood GSH, decreased
8-hydroxy-2'-deoxyguanosine (oxidative DNA damage marker), and helped stabilise HbA1c and
fasting insulin, with larger effects in participants above 55 years. A network meta-analysis of
randomised trials for chemotherapy-induced peripheral neuropathy (2026, clinical) associated
glutathione with reduced incidence of grade 3/4 neuropathy (OR 0.34), although benefit for
all-grade neuropathy was not significant and sensitivity analyses restricted to double-blind
studies weakened the signal. Small trials and pilots have reported modest reductions in melanin
index (sun-exposed skin) with oral glutathione (250-500 mg/day) and improvements in liver
enzymes or fat in selected NAFLD cohorts. Reviews of GIyNAC (glycine + N-acetylcysteine)
supplementation in older adults note consistent rises in GSH accompanied by improvements in
mitochondrial function, inflammation, insulin resistance, and physical performance markers.
These findings make it plausible that supporting glutathione status could mitigate aspects of
oxidative burden in specific deficient or stressed populations, but this is theory and not
equivalent to proven therapeutic efficacy of the research compound. 3
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Rappresentazione astratta di variazioni favorevoli dei biomarcatori contrapposte a una
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umano o veterinario. Non destinati a diagnosticare, trattare, curare o prevenire alcuna malattia.
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https://link.springer.com/article/10.1007/s00394-014-0706-z
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traslazione clinica nulla e a segnali di sicurezza.

Evidenze umane nulle, miste o incoerenti

A 2025 systematic review and meta-analysis of randomised controlled trials (clinical) concluded
there was no statistically significant difference in glutathione levels in erythrocytes (standardised
mean difference 0.74, 95 % CI -0.44 to 1.91, p = 0.22) or plasma (SMD 0.44, 95 % CI -0.21 to 1.09,
p = 0.19) between supplementation and placebo arms. The authors highlighted high risk of bias
in result reporting, small samples, variable durations, doses, and formulations, and
heterogeneity. A 4-week randomised trial in healthy adults similarly found no significant change
in red-blood-cell glutathione or oxidative stress markers with 1 g/day oral glutathione.
Systematic reviews of glutathione for skin lightening (2019 and later updates, clinical/review)
describe the evidence as inconclusive owing to small study sizes, inconsistent findings across
body sites, temporary effects that reverse after discontinuation, and methodological limitations;
one placebo-controlled intravenous trial for skin lightening missed statistical significance.
Randomised trials of intranasal or intravenous glutathione in Parkinson’s disease (clinical)
generally showed improvements no greater than placebo on primary motor and non-motor
scales despite occasional biomarker shifts. Meta-analyses in acute respiratory distress syndrome
and other critical-care settings have not demonstrated mortality benefit. Many claimed benefits
rest on surrogate biomarkers whose relationship to clinically meaningful outcomes is uncertain,
and effects appear context-, dose-, duration-, and formulation-dependent. 4
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Sintesi visiva dell'equilibrio tra dati positivi sui biomarcatori, risultati meta-analitici nulli e rischi
documentati.

Tutte le informazioni e i prodotti trattati sono destinati esclusivamente all'uso di laboratorio e di ricerca. Non per uso
umano o veterinario. Non destinati a diagnosticare, trattare, curare o prevenire alcuna malattia.


https://doi.org/10.59796/jcst.V15N1.2025.90
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Profilo di sicurezza, eventi avversi e contesto normativo

Il glutatione orale e stato generalmente ben tollerato negli studi a breve e medio termine (fino a
6 mesi), con lievi disturbi gastrointestinali (gonfiore addominale, nausea) segnalati con
frequenze simili al placebo. Aumenti transitori degli enzimi epatici, risoltisi alla sospensione,
sono stati osservati in partecipanti isolati. La sicurezza a lungo termine (>6-12 mesi) in
popolazioni sane o con patologie non € ben caratterizzata.

Il glutatione per via endovenosa e il glutatione iniettabile allestito in galenica comportano rischi
documentati. Gli avvisi della FDA (comprese le comunicazioni del 2019 e del 2026) hanno
evidenziato molteplici cluster di eventi avversi — febbre, brividi, rigor, ipotensione, dolori
corporei e quadri simil-settici — associati a contaminazione da endotossine quando polvere di
grado integratore alimentare é stata utilizzata per allestire iniettabili sterili. Decine di casi in
diversi Stati hanno determinato ricoveri ospedalieri e richiami di prodotto. Casi clinici e revisioni
documentano anafilassi, ipersensibilita, alterazioni degli esami di funzionalita epatica e rare
reazioni cutanee gravi (ad es. sindrome di Stevens-Johnson) associate all'uso endovenoso non
regolamentato, in particolare per lo schiarimento cutaneo a fini cosmetici. Le autorita di
regolamentazione di diverse giurisdizioni hanno emesso avvertenze o controindicazioni per il
glutatione endovenoso in contesti cosmetici, citando la mancanza di dati solidi di efficacia
unitamente a questi segnali di sicurezza. In contesti oncologici, un glutatione elevato puo
proteggere le cellule tumorali dal danno ossidativo indotto da alcune chemioterapie, sollevando
un timore teorico di interferenza; i tumori sovraregolano frequentemente le vie correlate al
glutatione per favorire la sopravvivenza e la resistenza.

Il glutatione inalato e stato associato a riduzioni transitorie della funzione polmonare in alcuni
pazienti con fibrosi cistica o malattia delle vie aeree reattive. Nel complesso, i dati di sicurezza
sono specifici per via di somministrazione e contesto, e la somministrazione parenterale
comporta rischi piu elevati e meglio documentati rispetto alle forme orali nelle pubblicazioni
disponibili.

Contesto delle evidenze, avvertenze pratiche e implicazioni per il
catalogo

Il glutatione occupa una posizione centrale nell'lomeostasi redox cellulare, e la ricerca di
laboratorio continua a chiarirne la biochimica, la regolazione e i ruoli nei modelli di malattia. Le
evidenze nell'uvomo mostrano variazioni favorevoli dello stato del glutatione e di biomarcatori
selezionati di stress ossidativo o immunitari con la somministrazione orale prolungata in alcuni
studi randomizzati ben condotti, in particolare a dosi piu elevate o in popolazioni con apparente
deplezione. Tuttavia, le meta-analisi riportano frequentemente effetti nulli o incoerenti sui livelli
circolanti, gli esiti clinici sono spesso modesti o non sostenuti nel tempo, e molti studi sono di
piccole dimensioni, di breve durata, eterogenei o presentano rischio di bias. La biodisponibilita
rimane un'avvertenza pratica: il glutatione orale standard subisce una sostanziale idrolisi da
parte della y-glutamil transpeptidasi intestinale ed epatica, sebbene la somministrazione
cronica, le formulazioni liposomiali/micellari o le strategie con precursori (donatori di cisteina
piu glicina) possano aggirare tale limite in misura variabile. La somministrazione endovenosa
raggiunge picchi plasmatici elevati, ma e logisticamente complessa, di breve durata a livello
intracellulare e associata a rischi di contaminazione e di ipersensibilita nei contesti reali di
allestimento galenico.

Tutte le informazioni e i prodotti trattati sono destinati esclusivamente all'uso di laboratorio e di ricerca. Non per uso
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Per i ricercatori di laboratorio, Glutathione rimane uno strumento prezioso per indagini
meccanicistiche e precliniche sulla biologia redox, sulle vie di detossificazione e sui modelli di
stress ossidativo. Il trasferimento al beneficio nell'uomo non é lineare; gli approcci con
precursori o le strategie di stile di vita e alimentari che sostengono la sintesi endogena
mostrano spesso effetti piu coerenti nelle revisioni. Le affermazioni di ampia efficacia “detox”,
anti-invecchiamento o cosmetica eccedono il peso delle attuali evidenze randomizzate. Gli studi
futuri dovrebbero dare priorita a sperimentazioni in doppio cieco, a lungo termine e
adeguatamente potenziate, con endpoint clinicamente rilevanti, formulazioni standardizzate e
un monitoraggio rigoroso della sicurezza. I ricercatori dovrebbero interpretare con cautela le
variazioni dei biomarcatori surrogati e riconoscere che dati preclinici favorevoli o dati umani a
breve termine non equivalgono a un'efficacia o a una sicurezza accertate del materiale di ricerca
per alcuna applicazione terapeutica.
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« Ulteriori rassegne sulla meta-analisi a rete della CIPN (2026), sugli studi GIyNAC, sugli avvisi di
sicurezza IV (comunicazioni FDA 2019-2026) e sugli studi di biodisponibilita (Witschi 1992 e
successivi).

Tutte le citazioni provengono dalla letteratura primaria o da sintesi sistematiche; sono state
escluse fonti commerciali o di forum non sottoposte a revisione paritaria. Conteggio delle
parole: circa 1.750.
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