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Indeksowane prace komdrkowe, zwierzece oraz ograniczone prace z udziatem ludzi opisuja
epithalon jako syntetyczny tetrapeptyd badany pod katem odczytdw zwigzanych z szyszynkg i
telomerazg, odrebny od peptyddéw zwigzanych z komdrkami starzejgcymi sie, mitochondriami i
metabolizmem, ktdre zostaly juz omdwione. Recor

Opublikowane raporty dotyczace Epithalon

Indeksowane prace komérkowe, zwierzece oraz ograniczone prace z udziatem ludzi opisujg
epithalon jako syntetyczny tetrapeptyd badany pod katem odczytéw zwigzanych z szyszynkg i
telomerazg, odrebny od peptydow zwigzanych z komdrkami starzejgcymi sie, mitochondriami i
metabolizmem, ktdre zostaty juz omdwione, a zapisy te nie potwierdzajg stosowania w fiolkach
badawczych. Epithalon jest przeznaczony wytgcznie do badan laboratoryjnych.

Tozsamos¢ chemiczna i kontekst katalogowy

Epithalon, znany réwniez jako Epitalon lub AEDG, jest syntetycznym tetrapeptydem o sekwencji
aminokwasowej Ala-Glu-Asp-Gly. Zostat zaprojektowany przez badaczy ze St. Petersburg
Institute of Bioregulation and Gerontology, pod kierownictwem Vladimir Khavinson, na
podstawie skladu aminokwasowego epithalamin, ztozonego ekstraktu polipeptydowego
wyizolowanego z bydlecych gruczotéw szyszynkowych. W odréznieniu od heterogennego
ekstraktu naturalnego syntetyczny tetrapeptyd jest chemicznie zdefiniowang pojedynczg
czgsteczkg (masa czgsteczkowa okoto 390 Da), otrzymywang metodg syntezy w fazie statej, co
zapewnia jednorodnos¢ miedzy seriami i eliminuje ryzyka zwigzane z pozyskiwaniem z tkanek
zwierzecych.

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.


https://rierink.com/compounds/epithalon
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Ala-Glu-Asp-Gly (Tetrapeptide)
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Struktura chemiczna tetrapeptydu Ala-Glu-Asp-Gly.

W katalogu Rierink jest oferowany wytgcznie do badan laboratoryjnych. Jest odrebny od
dtuzszych preparatéw pochodzenia szyszynkowego, peptyddw grasiczych oraz innych krétkich
sekwencji bioaktywnych, takich jak te ukierunkowane na mitochondria lub komérki senescentne.
Wczesne prace koncentrowaty sie na jego zdolnosci do nasladowania wybranych efektow
przypisywanych ekstraktowi z szyszynki, w szczeg6lnosci modulacji odczytéw rytmu
okotodobowego i starzenia komdrkowego.

Podstawowe odkrycie i badania telomerazy in vitro (artykuty
in_vitro i metodyczne, 2003-2015)

Podstawowe doniesienie dotyczgce aktywnosci zwigzanej z telomerazg ukazato sie w 2003 r.
Khavinson et al. (Bull Exp Biol Med, in_vitro) dodali tetrapeptyd do hodowli telomerazoujemnych
ludzkich fibroblastow ptuc ptodowych. Autorzy opisali indukcje ekspresji podjednostki
katalitycznej telomerazy (hTERT), mierzalng aktywnos¢ enzymatyczng w protokole amplifikacji
powtdrzen telomerowych (TRAP) oraz srednie wydtuzenie telomerdw o 33%. Wedtug doniesien
hodowle poddane dziataniu osiggnety dodatkowe podwojenia populacji poza typowym limitem
Hayflicka obserwowanym w kontrolach niepoddanych dziataniu. Kontynuacja z 2004 r. tej samej
grupy opisata wydtuzenie replikacyjnego czasu zycia w podobnych liniach fibroblastow.
Ograniczenia tych wczesnych badarn obejmujg oparcie sie na jednym typie komorek,
krotkotrwatg ekspozycje oraz brak niezaleznej replikacji w tamtym czasie.

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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Telomerase hTERT Gene Activation and Telomere Elongation
by Tetrapeptide Treatment in Cultured Human Fibroblasts
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Summary: Tetrapeptide treatment activates hTERT gene expression through chromatin remodeling
§ and histone modifications, leading to increased telomerase activity and telomere elongation in
cultured human fibroblasts.

Schemat indukcji telomerazy i utrzymania telomeréw w komoérkach somatycznych.

Kolejne prace in vitro z tego samego laboratorium dotyczyty dekondensacji chromatyny w
limfocytach od dawcéw w podesztym wieku, modulacji ekspresji gendw oraz wptywu na markery
syntezy melatoniny w hodowlach pinealocytow. W niektérych eksperymentach opisano zmiany
poziomdw mRNA interleukiny-2 oraz enzyméw, takich jak acetylocholinoesteraza. Przy wielu
stezeniach odnotowano rowniez efekt zerowy lub supresyjny na ekspresje biatek argentofilnych
w niektorych hodowlach komorek grasicy. Wyniki te sugerowaty mozliwe mechanizmy
epigenetyczne lub transkrypcyjne, cho¢ bezposredni partnerzy wigzania i badania strukturalne
pozostawaty ograniczone.

Przedkliniczne modele zwierzece dtugowiecznosci, czestosci
nowotworow, regulacji melatoniny i ochrony siatkéwki (artykuty
zwierzece, 2001-2026)

Badania na zwierzetach obejmowaty dtugosc zycia, spontaniczng tumorygeneze, parametry
okotodobowe i ochrone narzadéw. W badaniu z 2003 r. (Anisimov et al., Biogerontology, animal)
samice myszy SHR pochodzenia Swiss otrzymywaty comiesieczne krotkie kursy peptydu od 3.
miesigca zycia do naturalnej $mierci. Srednia dtugo$¢ zycia pozostata bez zmian, lecz przezycie
najdtuzej zyjacych 10% zwierzat wzrosto o okoto 13%, maksymalna dtugosc zycia wzrosta
umiarkowanie, a czestos¢ biataczki zostata wyraznie obnizona, podczas gdy catkowita czestos¢
nowotworéw pozostata podobna. Zwigzany z wiekiem spadek funkcji rujowej zostat
spowolniony, a aberracje chromosomowe w szpiku kostnym byty nizsze. Podobne mieszane
wyniki dotyczace dtugosci zycia pojawity sie w innych modelach gryzoni; Srednia dtugosc zycia

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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czesto pozostawata bez wptywu, podczas gdy maksymalna dtugos¢ zycia lub przezycie
najstarszych zwierzat wykazywaty przyrosty w okreslonych warunkach oswietlenia lub szczepu.

PINEAL GLAND MELATONIN SYNTHESIS PATHWAY

MODULATED BY A SHORT SYNTHETIC PEPTIDE
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Model okotodobowej regulacji szyszynkowej i syntezy melatoniny.

U Drosophila oraz w niektérych kohortach szczuréw opisano umiarkowane zwiekszenie Sredniej
lub maksymalnej dtugosci zycia (11-16% w niektorych doniesieniach), tgcznie ze skroceniem
czasu podwojenia wskaznika umieralnosci. W kilku pracach opisano przywrdécenie nocnych
rytmow melatoniny i kortyzolu u starzejacych sie szczuréw oraz makakow rezus po zastosowaniu
albo ekstraktu, albo syntetycznego tetrapeptydu. Ochrone siatkéwki badano w modelach
dziedzicznego retinitis pigmentosa u szczuréw Campbell; u zwierzat poddanych badaniu
opisywano lepsze zachowanie morfologii siatkéwki oraz odpowiedzi elektroretinograficznych niz
u kontroli. W dodatkowych badaniach na zwierzetach opisano zwiekszenie ekspresji enzymow
antyoksydacyjnych, zmniejszenie uszkodzen oksydacyjnych oraz ochrone przed starzeniem
poowulacyjnym oocytéw myszy. Efekty supresji nowotwordéw wystepowaty w niektérych
modelach karcynogenezy, jednak aktywacja telomerazy budzita teoretyczne obawy dotyczace
mozliwego promowania komdrek juz transformowanych. Ograniczenia tych badan obejmuja
matg liczebnos¢ kohort w pracach na naczelnych, efekty zalezne od szczepu i warunkow
oswietlenia, przewage autorstwa jednej sieci badawczej oraz zmienng odtwarzalnos¢ przyrostéw
dtugosci zycia.

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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Kaplan-Meier Survival Curve: Rodent Cohorts
Control vs. Tetrapeptide-Treated
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Curves represent the estimated survival function S(t), the probability of
surviving beyond time {. Right-censored animals (if any) are indicated by
tick marks (not shown in this schematic).

Reprezentatywne dane dotyczgce przezycia z przedklinicznych modeli dtugowiecznosci.

Ograniczone doniesienia z zakresu fizjologii cztowieka, okulistyki i
biomarkeréw (badania kliniczne i obserwacyjne, 2002-2026)

Dane dotyczgce ludzi, swoiste dla syntetycznego tetrapeptydu, sg nieliczne. Doniesienie z 2002 .
opisywato podanie parabulbarne u pacjentéw z retinitis pigmentosa i twierdzito o pozytywnym
efekcie klinicznym u wysokiego odsetka leczonych przypadkéw; abstrakt zawiera jednak
ograniczone informacje o liczebnosci préby, randomizacji, zaslepieniu oraz iloSciowych punktach
koricowych. Niewielkie badania fizjologiczne obejmowaty metabolity melatoniny u pracownikéw
zmian nocnych lub oséb w podesztym wieku; w czesci z nich opisywano zmiany wydalania
6-sulfatoxymelatonin po podaniu podjezykowym lub innym. Badania te byty zazwyczaj
krotkoterminowe i nie miaty mocy wystarczajgcej do oceny wynikow klinicznych.

Wiele popularnych cytowan dotyczgcych dtugowiecznosci lub zmniejszenia umieralnosci w
kohortach geriatrycznych odnosi sie w rzeczywistosci do macierzystego ekstraktu gruczotu
szyszynki epithalamin, a nie do zdefiniowanego tetrapeptydu; obu tych substancji nie nalezy
utozsamiac. W indeksowanej literaturze nie wystepujg duze randomizowane, podwajnie
zaslepione, kontrolowane placebo badania oceniajgce twarde kliniczne punkty koncowe, dtugos¢
telomeréw w komorkach krazgcych ani dtugoterminowe bezpieczenstwo syntetycznej czgsteczki.
W jednym badaniu z 2021 r. u kobiet pracujgcych na zmianach nocnych mierzono ekspresje
gendéw okotodobowych oraz biomarkery melatoniny, lecz nie raportowano wynikéw dotyczgcych
snu ani nie stosowano drog podania iniekcyjnego typowych w warunkach laboratoryjnych.
Ogotem doniesienia dotyczgce ludzi pozostajg ograniczone do niewielkich badan fizjologicznych

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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lub pilotazowych badan obserwacyjnych, czesto pochodzgcych z instytutu zrédtowego, z

powtarzajgcymi sie ograniczeniami metodologicznymi, takimi jak brak niezaleznej replikacji,
niepetne raportowanie oraz brak danych farmakokinetycznych.

Tetrapeptide-Induced Chromatin Remodeling
and Gene Expression Changes in Cell Nuclei
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Proponowana epigenetyczna modulacja ekspresji gendw.

Najnowsze przeglady, niezalezne replikacje i powtarzajace sie
ograniczenia (prace przegladowe, 2025-2026)

Narracyjny przeglad z 2025 r. autorstwa Araj et al. (Int ] Mol Sci, review) podsumowat 25 lat
badan in vitro, na zwierzetach oraz ograniczonych badan z udziatem ludzi. Autorzy zestawili
opisywane dziatania geroprotekcyjne, neuroendokrynne, antyoksydacyjne, neuroprotekcyjne i
antymutagenne, przypisywane zaréwno mechanizmom swoistym (telomeraza, synteza
melatoniny), jak i nieswoistym. Zaznaczyli, ze wykazano bezposredni wptyw na wytwarzanie
melatoniny, mRNA IL-2, aktywnos$¢ mitogenng tymocytéw oraz kilka enzymow, podkreslili
jednak, ze charakterystyka fizykochemiczna i strukturalna samego peptydu pozostaje
ograniczona, a dokfadny udziat poszczegdlnych szlakow jest niepewny.

Niezalezne badanie z 2025 r. (Al-Dulaimi et al., Biogerontology, in_vitro) czeSciowo powtdrzyto
wyniki dotyczace telomerazy w prawidtowych ludzkich fibroblastach i komdrkach nabtonkowych,
wykazujgc zalezng od dawki nadekspresje mRNA hTERT (do 12-krotnosci w niektorych
warunkach), zwiekszong aktywnosc¢ telomerazy oraz wydtuzenie telomerdw. W liniach komaérek
raka piersi ta sama grupa zaobserwowata utrzymanie telomerdéw przede wszystkim za
posrednictwem szlaku alternatywnego wydtuzania telomerdw (ALT), a nie telomerazy, co sktonito
do dyskusji nad mechanizmami zaleznymi od kontekstu. Narracyjny przeglad z 2026 r. autorstwa

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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Jain et al. uznat, ze czasteczka jest ,biologically active but clinically unproven”, wskazujgc na
niewystarczajgce dane farmakokinetyczne i dotyczgce dtugoterminowego bezpieczenstwa oraz
brak odpowiednio zaprojektowanych pod wzgledem mocy statystycznej randomizowanych
badan. Oceny regulacyjne z 2026 r. podobnie odnotowaty brak badan klinicznych
potwierdzajgcych bezpieczenstwo stosowania u ludzi i wskazaty teoretyczny potencjat

rakotwaorczy zwigzany z aktywnoscig telomerazy lub ALT, pomimo niektérych przedklinicznych
obserwacji zmniejszenia guzow.

Kontekst dowoddéw i powtarzajgce sie ograniczenia

tacznie indeksowana literatura sytuuje epithalon jako narzedzie badawcze do badania zwigzane;j
z szyszynka sygnalizacji okotodobowej oraz biologii telomerazy w kontrolowanych modelach
laboratoryjnych. Przedkliniczne obserwacje dynamiki telomeréw, przywracania rytmu
melatoniny oraz wybranych sygnatéw geroprotekcyjnych w komdrkach i u zwierzat sg
intrygujace, lecz pozostajg ograniczone do okreslonych uktadéw doswiadczalnych. Dane
dotyczace ludzi ograniczajg sie do niewielkich, czesto niekontrolowanych lub pilotazowych
doniesien fizjologicznych, z ktérych wiele jest zaktéconych stosowaniem macierzystego
ekstraktu, a nie syntetycznego tetrapeptydu.

Do powtarzajacych sie ograniczen nalezg silne poleganie na jednej sieci badawczej, ograniczona
niezalezna replikacja poza tg grupg az do niedawnych prac na hodowlach komérkowych, mate
liczebnosci préb, punkty koncowe zastepcze zamiast klinicznych oraz brak zarejestrowanych
badan na duzg skale. Rozréznienie miedzy zdefiniowanym syntetycznym tetrapeptydem a
heterogennym ekstraktem z szyszynki jest istotne przy interpretacji twierdzen dotyczgcych
dtugowiecznosci lub Smiertelnosci. Teoretyczne obawy dotyczgce ryzyka onkologicznego
wynikajgcego z biologii telomerdw utrzymujg sie obok niektorych obserwacji zmniejszonej
zapadalnosci na nowotwory w wybranych modelach zwierzecych. Zadne dane nie potwierdzaja
translacyjnego znaczenia dla starzenia sie cztowieka ani choréb cztowieka. Przyszte prace
skorzystatyby na niezaleznych, odpowiednio zaprojektowanych pod wzgledem mocy
statystycznej badaniach, ktére wyraznie oddzielajg syntetyczng czasteczke od poprzedzajgcego
jg ekstraktu oraz obejmujg rygorystyczne punkty korncowe dotyczgce bezpieczenstwa,
farmakokinetyki i mechanizmoéw. Wszystkie opisane prace dotyczg laboratoryjnych materiatow
badawczych; zadna nie stanowi wskazéwek dotyczacych zastosowania terapeutycznego.
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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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Dodatkowe odniesienia obejmujg badania nad melatoning u naczelnych (poczatek lat 2000.),

pilotazowe doniesienia dotyczgce barwnikowego zwyrodnienia siatkdwki (2002) oraz oceny
regulacyjne z 2026 r. wskazujgce na brak solidnych danych dotyczacych bezpieczeristwa
klinicznego lub farmakokinetyki.

Wszystkie materiaty sg przeznaczone wytgcznie do badan laboratoryjnych.
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Wszystkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku

laboratoryjnego i badawczego. Nie do stosowania u ludzi ani w weterynarii. Nie sg przeznaczone

do diagnozowania, leczenia, wyleczenia ani zapobiegania jakiejkolwiek chorobie.

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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