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Korzystne i niekorzystne ustalenia dotyczgce

DSIP

4 listopada 2026

Mate badania kliniczne z lat 80. XX wieku dotyczace dozylnego DSIP u 0séb z bezsennoscia
opisywaty poprawe ciggtosci snu, efektywnosci oraz funkcjonowania w ciggu dnia w niektérych
probach, gtéwnie z jednej grupy badawczej, podczas gdy niezalezne do
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DSIP (Delta Sleep-Inducing Peptide, znany réwniez jako emideltide) jest syntetycznym
nonapeptydem o sekwencji aminokwasowej Trp-Ala-Gly-Gly-Asp-Ala-Ser-Gly-Glu (WAGGDASGE).
Dostarczany jest jako liofilizowany odczynnik badawczy o wysokiej czystosci do laboratoryjnych
badan biologii neuropeptyddw, architektury snu, odpowiedzi na stres i powigzanych szlakéw.
Materiaty dostepne na tej stronie sg przeznaczone wytgcznie do badan laboratoryjnych i nie sg
lekami. Opisywanie opublikowanych wynikéw badan z udziatem ludzi nie stanowi wskazowki do
stosowania materiatow badawczych w jakimkolwiek zywym uktadzie.

Odkrycie, przedkliniczne dowody mechanistyczne i status endogenny

DSIP wyizolowano w 1977 roku z mézgowej krwi zylnej krélikow, u ktorych sen wywotano
elektrycznie. Wstepne doswiadczenia na krélikach opisywaty nasilenie aktywnosci EEG w zakresie
fal delta (fal wolnych) oraz wrzecion po podaniu dokomorowym, co nadato czgsteczce jej nazwe.
Kolejne badania na zwierzetach analizowaty wptyw na stadia snu, progi bélowe, aktywnos¢
drgawkowg, termoregulacje i markery stresu u kroélikow, szczuréw, kotow i myszy. Wyniki byty
niespojne miedzy laboratoriami, gatunkami i modelami; w czesci doniesien odnotowano wzrost
snu wolnofalowego lub snu non-REM, podczas gdy w innych obserwowano ograniczone lub

Wszelkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku laboratoryjnego i badawczego. Nie do
stosowania u ludzi ani do uzytku weterynaryjnego. Nie sg przeznaczone do diagnozowania, leczenia, wyleczenia ani

zapobiegania jakiejkolwiek chorobie.
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przeciwne efekty. Badanie na myszach z 2024 roku, w ktérym zastosowano peptyd fuzyjny DSIP z
elementami przekraczajgcymi bariere krew-mozg, opisywato modulacje neuroprzekaznikow

(serotoniny, glutaminianu, dopaminy, melatoniny) oraz poprawe behawioralng w modelu
bezsennosci indukowanej PCPA; efekty natywnego DSIP byty w tym paradygmacie stabsze.

Pod wzgledem mechanizmu DSIP pozostaje stabo scharakteryzowany. Nie zidentyfikowano genu
kodujgcego biatko prekursorowe DSIP, potwierdzonej endogennej dojrzatej sekweng;ji
peptydowej zgodnej z wyizolowanym nonapeptydem u ludzi ani swoistego receptora, mimo
dziesiecioleci poszukiwan. Okres pottrwania w osoczu jest krétki (okoto 5-10 minut w surowicy
ludzkiej wskutek degradacji enzymatycznej). Przeglad z 2006 roku w *Journal of
Neurochemistry* okreslit hipoteze DSIP jako endogennego czynnika snu mianem ,extremely
poorly documented and still weak” i nadat peptydowi tytut ,a still unresolved riddle”.
Immunoreaktywnos¢ wykrywana w jagdrach podwzgérza, przysadce, jelicie i mleku kobiecym
moze odzwierciedla¢ reaktywnos¢ krzyzowga z pokrewng, lecz niezidentyfikowang czgsteczka.
Czesc prac in vitro badata interakcje z uktadami opioidopodobnymi, monoaminooksydazg lub
szlakami MAPK, pozostajg one jednak asocjacyjne, a nie przyczynowe. !Trojpanelowy
abstrakcyjny schemat réwnowagi wynikéw badan nad DSIP Abstrakcyjne przedstawienie
rozdzielajgce kategorie opisywanych wynikéw dotyczgcych DSIP w literaturze przedklinicznej i
kliniczne;j.

Korzystne opisywane wyniki w badaniach z udziatem ludzi

Early clinical reports, largely from the Swiss group that isolated the peptide, described positive
changes in sleep parameters and daytime function. In a 1981 double-blind crossover study in six
healthy volunteers (PMID 6895513), a single morning intravenous infusion was associated with a
59% median increase in sleep time within approximately two hours compared with placebo,
without classic pharmacologic sedation on EEG or behavioral measures; subsequent night sleep
showed shorter latency, reduced stage 1, and improved efficiency.

In middle-aged and elderly patients with severe chronic insomnia, open and partially controlled
polysomnographic assessments (Schneider-Helmert, 1986, PMID 3792404; 1987, PMID 3622582)
reported normalization of sleep efficiency to levels comparable with healthy controls after
repeated nightly intravenous administration over one week. Improvements were described as
appearing from the first dose, with reduced awakenings, increased total sleep time, and better
daytime alertness, psychological performance, and mood that persisted into a post-treatment
placebo night in one report. A 1983 summary of five small human studies (PMID 6689058) noted
latency of sleep induction around one hour with effects lasting up to 20 hours, improved stress
tolerance, and modulation of “local vigilance” conceptualized as programming of behavior.

Eksploracyjne obserwacje otwarte w matych kohortach pacjentéw z bélem przewlektym (n=7)
opisywaty zmniejszenie natezenia bdlu u szesciu uczestnikdw oraz poprawe nastroju po serii
wstrzyknie¢ dozylnych. Niekontrolowane serie u pacjentow doswiadczajgcych odstawienia
alkoholu lub opiatéw (1983-1984, tgcznie n okoto 170 ocenialnych) wykazaty szybkie ustgpienie
lub wyrazng poprawe objawéw somatycznych u znacznej wiekszosci, przy wolniejszym
ustepowaniu leku i bezsennosci; sporadycznie odnotowywano bdl gtowy. Doniesienia te
przyczynity sie do hipotez dotyczgcych dziatania przeciwbo6lowego, buforujgcego stres lub
normalizujgcego zaburzong fizjologie. Wsparcie przedkliniczne obejmowato niektére modele
zwierzece wykazujgce podwyzszone progi bdlowe lub aktywnos¢ przeciwdrgawkowa. ISchemat
rownowagi dowodow dla ustalen dotyczgcych DSIP Schemat ilustrujgcy rozktad obserwacg;i

Wszelkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku laboratoryjnego i badawczego. Nie do
stosowania u ludzi ani do uzytku weterynaryjnego. Nie sg przeznaczone do diagnozowania, leczenia, wyleczenia ani
zapobiegania jakiejkolwiek chorobie.
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korzystnych, zerowych i niekorzystnych w pismiennictwie dotyczagcym DSIP.

Zerowe, mieszane, niespdjne i niekorzystne wyniki u ludzi

Independent double-blind placebo-controlled polysomnography trials produced weaker or null
conclusions. A 1987 crossover study (Monti et al.) in patients with insomnia found increases in
total sleep time and stage 2 non-REM sleep, but these differences were already present at
baseline, slow-wave sleep was unmodified, and the authors judged the improvement to be of
“little clinical significance.” A 1992 double-blind, matched-pairs, parallel-group study in 16
chronic insomniacs (Bes et al., PMID 1299794) reported statistically higher sleep efficiency and
shorter sleep latency with DSIP versus placebo across three treatment nights, yet the effects
were characterized as weak, partly attributable to an incidental change in the placebo arm, and
unaccompanied by improvement in subjective sleep quality. The authors concluded that
short-term treatment “is not likely to be of major therapeutic benefit.”

Randomizowane badanie u 24 pacjentéw poddawanych znieczuleniu (2009) wykazato, ze DSIP
stosowany jako srodek uzupetniajgcy paradoksalnie zmniejszat gtebokos¢ znieczulenia (wzrost
wskaznika BIS, zmieniona aktywnos$¢ delta w EEG oraz zmiennos¢ rytmu serca w kierunku
przeciwnym do hipotezy snu delta). Kontrolowane badania u zdrowych mezczyzn nie wykazaty
istotnego wptywu DSIP na wydzielanie ACTH lub kortyzolu stymulowane CRH lub positkiem, co
nie potwierdza hipotetycznych dziatari hamujgcych na o$ HPA. Pomiary immunoreaktywnosci
osoczowej podobnej do DSIP byty niespdjne i nie korelowaty w sposéb wiarygodny ze stadiami
snu ani wynikami klinicznymi w poszczegdlnych badaniach.

Ogolny wzorzec odnotowany w wielu syntezach z 2026 r. polega na tym, ze bardziej
rygorystycznie kontrolowane badania zwykle dawaty mniejsze, stabsze lub zerowe wyniki w
poréwnaniu z wczesniejszymi doniesieniami grupy odkrywcéw. Nie opublikowano zadnych
zakrojonych na duzg skale, wspodtczesnych randomizowanych badan kontrolowanych z
zastosowaniem aktualnych standardéw polisomnograficznych. Zadne badanie u ludzi nie
obejmowato drogi podskornej stosowanej w niektorych kontekstach laboratoryjnych lub
recepturowych; wszystkie dane dotyczgce skutecznosci dotyczg podania dozylnego. !
Abstrakcyjny tryptyk korzystnych, zerowych i niekorzystnych dowoddéw dotyczgcych DSIP
Geometryczne rozdzielenie opublikowanych wynikéw korzystnych, zerowych i niekorzystnych
dotyczacych DSIP.

Syntezy dowoddéw, oceny regulacyjne, profil bezpieczenstwa i powtarzajace sie
ograniczenia

A 2006 *Journal of Neurochemistry* review (Kovalzon & Strekalova, PMID 16539679) highlighted
the absence of a DSIP gene, precursor, or receptor and questioned whether measured
immunoreactivity represents the isolated nonapeptide or a related entity. Narrative reviews and
2026 regulatory briefings reached similar conclusions: the human evidence base consists of
approximately 200 participants across small, dated studies with heterogeneous methodologies,
frequent lack of adequate placebo controls in positive reports, and no replication under current
standards. The U.S. FDA 2026 Pharmacy Compounding Advisory Committee briefing described
the intravenous insomnia data as “inconclusive and at best preliminary,” noted that even
positive responses left unclear whether changes were clinically meaningful, found insufficient
evidence for proposed indications (chronic insomnia, narcolepsy, opioid withdrawal), and
highlighted the complete absence of effectiveness or safety data for non-intravenous routes.

Wszelkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku laboratoryjnego i badawczego. Nie do
stosowania u ludzi ani do uzytku weterynaryjnego. Nie sg przeznaczone do diagnozowania, leczenia, wyleczenia ani
zapobiegania jakiejkolwiek chorobie.
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The advisory committee voted against recommending DSIP for the 503A bulking list—the only
peptide among several reviewed to receive this outcome.

Doniesienia dotyczgce bezpieczenstwa w opublikowanych matych badaniach opisywaty DSIP jako
na ogot dobrze tolerowany przy powolnym podaniu w infuzji dozylnej, bez istotnych
psychologicznych, fizjologicznych lub biochemicznych dziatarh niepozgdanych oraz bez sedac;i
dziennej w badaniach snu. Przemijajgcy bdl gtowy, nudnosci, pocenie sie lub tagodne
niedocisnienie pojawiaty sie w niektorych obserwacjach w kontekscie odstawienia; powazne
zdarzenia niepozgdane nie byly w sposdéb wyrazny opisywane w piSmiennictwie dotyczagcym snu.
Jednak waska baza dowoddéw, krotki okres pottrwania, mozliwos¢ immunogennosci lub
zanieczyszczen w formach badawczych lub recepturowych oraz brak danych diugoterminowych
ograniczajg wnioski dotyczace bezpieczenstwa. Nie istniejg metaanalizy badan
randomizowanych ze wzgledu na heterogenicznos¢ i wiek badan.

Powtarzajgce sie ograniczenia obejmujg bardzo mate liczebnosci préb (uniemozliwiajgce solidng
moc statystyczng), brak wspétczesnych replikacji, dane swoiste dla drogi podania (wytgcznie IV w
badaniach skutecznosci), nieznany cel molekularny, szybkg degradacje oraz mozliwos¢, ze
obserwowana immunoreaktywnos¢ odzwierciedla inny endogenny ligand. Wyniki dodatnie nie
zostaty niezaleznie potwierdzone na wiekszg skale, natomiast wyniki zerowe lub stabe pojawiajg
sie w lepiej kontrolowanych projektach. Czynniki te sprawiajg, ze twierdzenia mechanistyczne i
translacyjne majg charakter teoretyczny, a nie ustalony u ludzi. IRozgateziony diagram sciezek
wynikéw badan nad DSIP Abstrakcyjny diagram rozgateziony wyznaczajgcy kategorie wynikow
badan nad DSIP.

Implikacje dla katalogu

W katalogu Rierink DSIP jest przedstawiany jako narzedzie do kontrolowanych badan
laboratoryjnych nad sygnalizacjg neuropeptydowg, wzorcami EEG, biologig stresu lub
farmakologig receptorowg in vitro. Badacze mogg analizowac zaleznosci struktura-aktywnos¢,
analogi o zwiekszonej stabilnosci lub konstrukty fuzyjne, jak w badaniu na myszach z 2024 r.
Mieszana, przestarzata i mechanistycznie nierozstrzygnieta literatura dotyczgca cztowieka
podkresla wartos¢ rygorystycznych prac in vitro oraz na modelach zwierzecych w celu
wyjasnienia, czy aktywnosc¢ typu DSIP wynika z tej doktadnej sekwencji, czy z czgsteczek
pokrewnych. Przyszte badania mogtyby obejmowac identyfikacje receptora, biologie prekursora
lub standaryzowane wyniki polisomnograficzne wedtug wspoétczesnych protokotéw. Dopoki te
fundamentalne luki nie zostang zamkniete, DSIP pozostaje intrygujgcym, lecz
nierozstrzygnietym przedmiotem badan, a nie scharakteryzowang jednostkg terapeutyczna.
Zrédta
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study. *Neuropsychobiology*. PMID: 1299794.

* Monti JM, et al. (1987). Sleep improvement under DSIP treatment. *Eur Neurol* (powigzane

dane z badania krzyzowego).
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riddle. *) Neurochem*. PMID: 16539679. DOI: 10.1111/j.1471-4159.2006.03693.x.
* U.S. FDA Pharmacy Compounding Advisory Committee briefing on emideltide (DSIP), July
2026 (streszczone w wielu zrodtach wtérnych z 2026 r.).
+ Dodatkowe wspierajgce prace na zwierzetach i prace przeglagdowe cytowane w riddle review z

2006 r. oraz w badaniu peptydu fuzyjnego na myszach z 2024 r. w *Frontiers in
Pharmacology*.

Ogot danych pozostaje skapy, niereplikowany na duzg skale i cechuje sie sprzecznymi wynikami
miedzy doniesieniami grupy odkrywcow a niezaleznymi badaniami kontrolowanymi. Badaczy
laboratoryjnych zacheca sie do priorytetowego traktowania wyjasnienia mechanistycznego
wobec przedwczesnych zatozen translacyjnych.

Zrédia
* Acute and delayed effects of DSIP (delta sleep-inducing peptide) on human sleep behavior,
1981. https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/6895513/
* Effects of Delta-Sleep-Inducing Peptide on 24-Hour Sleep-Wake Behaviour in Severe Chronic
Insomnia, 1987. https://doi.org/10.1159/000116143
« Effects of delta sleep-inducing peptide on sleep of chronic insomniac patients. A double-blind
study, 1992. https://doi.org/10.1159/000118919
* Sleep improvement under DSIP treatment (Monti et al. related crossover data), 1987.
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/?term=Monti+DSIP+1987
* Delta sleep-inducing peptide (DSIP): a still unresolved riddle, 2006.
https://doi.org/10.1111/j.1471-4159.2006.03693.x

* Briefing FDA Pharmacy Compounding Advisory Committee dotyczgcy emideltide (DSIP), 2026.
https://www.fda.gov/

Wszystkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku
laboratoryjnego i badawczego. Nie do stosowania u ludzi ani weterynaryjnego. Nie sg
przeznaczone do diagnozowania, leczenia, wyleczenia ani zapobiegania jakiejkolwiek chorobie.
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