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Opublikowane raporty charakteryzujg Melanotan II jako syntetyczny cykliczny heptapeptyd,
nieselektywnego agoniste receptora melanokortynowego, z danymi przedklinicznymi
dotyczgcymi melanogenezy, hamowania apetytu i zachowan seksualnych, matymi wczesnymi
badaniami na ludziach wykazujgcymi ta

Opublikowane raporty dotyczace Melanotan II

Opublikowane raporty charakteryzujg Melanotan II (znany réwniez jako MT-II lub Melanotan-2)
jako syntetyczny cykliczny heptapeptyd, nieselektywnego agoniste receptora
melanokortynowego ([Ac-Nle4-c[Asp5-His6-D-Phe7-Arg8-Trp9-Lys10]-NH2]), opracowanego pod
koniec lat 80. i na poczatku lat 90. XX wieku na University of Arizona. Badano go przedklinicznie
pod katem melanogenezy mediowanej przez MC1R, hamowania apetytu i motywacji seksualnej
zaleznych od MC4R oraz w ograniczonych wczesnych badaniach na ludziach pod kagtem opalania
niezaleznego od UV i zaburzen erekgji. Te niewielkie badania kliniczne (tagcznie ~23 mezczyzn)
wykazaty opalanie i wywotywanie erekgcji, lecz byty ograniczone przez nasilong nudnos¢; rozwoj
przerwano na rzecz bardziej selektywnych analogéw, takich jak bremelanotide (PT-141). Szerokie
przedkliniczne zastosowanie jako narzedzia farmakologicznego dostarczyto solidnych danych
dotyczacych pigmentacji, zachowan zywieniowych i funkcji seksualnych w modelach zwierzecych,
a jedno z nowszych badan dotyczyto miejscowych dziatah przeciwnowotworowych.
Nieregulowane samodzielne podawanie powigzano z opisami przypadkéw zmian
melanocytarnych (wysypkowych lub ciemniejgcych znamion), rozpoznan czerniaka (zwigzek,
nieudowodniony zwigzek przyczynowy, czesto z ekspozycjg na UV), priapizmu, rabdomiolizy,
powiktan nerkowych oraz problemdw z jakoscig produktu. Nie istniejg zakrojone na duzg skale
randomizowane badania kontrolowane, dtugoterminowe dane dotyczgce bezpieczenstwa ani
zatwierdzenia regulacyjne dla jakiegokolwiek wskazania. W 2026 r. zarejestrowano badanie fazy
2 dotyczgce stosowania wspomagajgcego z wgskopasmowym UVB w bielactwie.
Sprawozdawanie z badan na ludziach nie stanowi wskazowki do stosowania materiatu
badawczego w ten sposéb. Wszystkie materiaty Rierink Compounds sg przeznaczone wytgcznie
do badan laboratoryjnych i nie sg lekami.

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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Melanocortin Receptor Signaling Pathways
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Farmakologia receptorowa in vitro Melanotan II.

Tozsamos$¢ chemiczna i kontekst katalogowy

Melanotan II jest konformacyjnie ograniczonym cyklicznym heptapeptydem z mostkiem
laktamowym, analogiem hormonu stymulujgcego melanocyty a (a-MSH), zaprojektowanym w
celu poprawy stabilnosci metabolicznej i sity dziatania wzgledem natywnego peptydu ztozonego
z 13 aminokwasow. Struktura obejmuje podstawienie Nle4, mostek laktamowy miedzy Asp5 a
Lys10 oraz rdzeniowy farmakofor His6-D-Phe7-Arg8-Trp9, ktéry nadaje superpotencje wobec
receptorow melanokortynowych. Dziata jako nieselektywny agonista o najwyzszym
powinowactwie do MC1R (pigmentacja) i istotnej aktywnosci wobec MC3R, MC4R (o$Srodkowa
regulacja apetytu i funkcji seksualnych) oraz MC5R. Profil ten odréznia go od bardziej
selektywnego wobec MC1R Melanotan I (afamelanotide), ktory uzyskat zatwierdzenie
regulacyjne w erytropoetycznej protoporfirii. W katalogu Rierink Melanotan II jest oferowany
wraz z pokrewnymi narzedziami badawczymi i analogami melanokortynowymi, takimi jak
PT-141, wykwalifikowanym badaczom laboratoryjnym badajgcym farmakologie receptoréw,
szlaki pigmentacji lub sygnalizacje neuroendokrynng. Nie jest przeznaczony do podawania
ludziom ani zwierzetom.

Fundamentalne odkrycie, farmakologia receptorowa oraz
mechanistyczne badania in vitro (publikacje in_vitro i metodyczne,
1989-2010)

Zwigzek zaprojektowano i zsyntetyzowano w laboratoriach Hruby i Hadley na University of

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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Arizona w ramach programu majgcego na celu uzyskanie superpotentnych, enzymatycznie
stabilnych analogéw a-MSH. Wczesne publikacje metodyczne (koniec lat 80. XX w.-lata 90. XX w.)
opisywaty syntezy w fazie roztworowej i na fazie statej, strategie cyklizacji laktamowej oraz
zaleznosci struktura-aktywnos¢, ktére wskazaty podstawienie D-Phe7 oraz ograniczenie
cykliczne jako kluczowe dla zwiekszonej potencji i czasu dziatania. Badania in vitro z uzyciem
biotestow na skoérze zaby, hodowli melanocytéw ssaczych oraz transfekowanych linii
komérkowych (CHO, HEK293) wykazujgcych ekspresje ludzkich receptoréw melanokortynowych
wykazaty nanomolowe do subnanomolowych powinowactwa wigzania (Ki 0 0.67 nM wobec
hMC1R, 6.6 nM wobec hMC4R) oraz potencjat czynnosciowy w testach akumulacji cCAMP i
wytwarzania melaniny, przewyzszajacy natywny a-MSH w przypadku kilku podtypow. Kolejne
publikacje udoskonalaty protokoty wigzania radioligandéw, badaty sygnalizacje dalszg (aktywacja
tyrozynazy, transkrypcja MITF) oraz porownywaty profile selektywnosci wobec pieciu podtypow
MCR. Te podstawowe badania in vitro i metodyczne ugruntowaty MT-II jako cenne narzedzie
farmakologiczne do analizy biologii melanokortyn, lecz jednoczesnie uwydatnity brak
selektywnosci receptorowej w poréwnaniu z pézniejszymi analogami. Na podstawie same;j
farmakologii receptorowej opartej na komdrkach nie mozna wycigga¢ wnioskéw dotyczgcych
bezpieczenstwa ani skutecznosci u cztowieka.

PRECLINICAL RODENT STUDY DESIGNS
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Przedkliniczne modele melanogenezy i zachowan zwigzanych z przyjmowaniem pokarmu.

Przedkliniczne modele zwierzece melanogenezy, regulacji apetytu,
zachowan seksualnych i innych efektéw (publikacje na
zwierzetach, lata 90. XX w.-2026)

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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Modele gryzoni i inne modele zwierzece szeroko scharakteryzowaty MT-II. W testach pigmentacji
podanie podskérne lub osrodkowe indukowato wytwarzanie eumelaniny i widoczne ciemnienie
u szczepOw o jasnej skérze bez ekspozycji na promieniowanie ultrafioletowe, zgodnie z
agonizmem MC1R. Badania zywieniowe w wielu paradygmatach (na czczo, indukowane
neuropeptydem Y, ob/ob, otytos¢ indukowana dietg) konsekwentnie wykazywaty ostre
zmniejszenie spozycia pokarmu i masy ciata, mediowane przede wszystkim przez oSrodkowy
MCA4R; w czesci doniesiert odnotowano zwiekszony wydatek energetyczny i termogeneze
brunatnej tkanki ttuszczowej, cho¢ szybka tachyfilaksja (tolerancja w ciggu dni) czesto
ograniczata skutecznos$¢ przewlektg. Modele zachowan seksualnych u samcoéw szczurow
wykazaty efekty proprerekcyjne za posrednictwem jgdra przykomorowego i drég rdzeniowych, w
niektorych paradygmatach niezaleznie od tlenku azotu; badania na samicach szczuréw wykazaty
nasilenie zachowan proceptywnych (podskoki, zrywy, poruszanie uszami) po przygotowaniu
hormonalnym. Dodatkowe prace na zwierzetach dotyczyty wtasciwosci neuroprotekcyjnych w
modelach zmiazdzenia nerwu, poprawy pamieci w paradygmatach diety wysokottuszczowej oraz
tagodzenia cech podobnych do autyzmu w modelach aktywacji immunologicznej matki. Badanie
z 2020 r. doniosto, ze miejscowo stosowany MT-II hamowat progresje czerniaka B16-F10 u myszy
poprzez zalezne od MC1R zwiekszenie ekspresji PTEN i hamowanie COX-2. Te ustalenia
przedkliniczne ilustrujg zakres fizjologii melanokortyn, lecz nie mogg by¢ bezposrednio
ekstrapolowane na cztowieka; wiele efektéw (zwtaszcza metabolicznych) wykazuje zaleznos$¢ od
gatunku lub kontekstu, a badania dtugoterminowe sg ograniczone. Teoria sugeruje, ze
utrzymany agonizm MC4R mogtby w sposéb prawdopodobny wptywac na bilans energetyczny
cztowieka, pozostaje to jednak niezweryfikowane w kontrolowanych warunkach klinicznych.

Small-Scale Crossover Trial Designs

Two-period, two-sequence crossover designs
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Wczesne pilotazowe badania z udziatem ludzi oraz badania zaburzen erekgji.

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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Wczesne pilotazowe badania u ludzi oraz randomizowane badania

krzyzowe dotyczgce opalania i zaburzen erekcji (prace kliniczne,
1996-2000)

Dane dotyczace ludzi ograniczajg sie do trzech niewielkich badan grupy z Arizony. W pojedynczo
zaslepionym badaniu pilotazowym z 1996 r. (n=3 zdrowych mezczyzn) podawano podskdrnie
MT-II w eskalowanych dawkach (0.01-0.03 mg/kg) co drugi dzien przez dwa tygodnie. U dwdch z
trzech os6b badanych stwierdzono mierzalny wzrost pigmentacji skéry (twarz, gérna czesc ciata,
posladki) metodg spektrofotometrii odbiciowej oraz oceny wzrokowej tydzieh po ostatniej
dawce, bez celowej ekspozycji na UV. Dziatania niepozadane obejmowaty tagodne nudnosci przy
wiekszos$ci dawek, charakterystyczng reakcje ziewania i przeciggania sie, spontaniczne erekcje
pracia trwajgce 1-5 godzin oraz sennos¢/zmeczenie przy najwyzszej dawce u jednej osoby.
Autorzy uznali, ze MT-II moze indukowac opalenizne po niewielu niskich dawkach, i zalecili 0.025
mg/kg do dalszej oceny.

W dwdch kolejnych podwdijnie zaslepionych, kontrolowanych placebo badaniach krzyzowych
(tacznie ~20 mezczyzn z czynnikami ryzyka psychogennych lub organicznych zaburzen erekgji)
oceniano 0.025 mg/kg MT-II podawanego podskornie z zastosowaniem monitorowania RigiScan
w czasie rzeczywistym. W badaniu psychogennych zaburzen erekcji z 1998 r. (n=10) klinicznie
widoczne erekcje wystgpity u 8 z 10 mezczyzn podczas leczenia aktywnego wobec wartosci
bliskich zeru przy placebo; sredni czas sztywnosci zotedzi >80% wyniost 38 minut wobec 3 minut
(p=0.0045). W badaniu z 2000 r. u mezczyzn z organicznymi czynnikami ryzyka oraz w analizach
zbiorczych zgtaszano erekcje po 12 z 19 wstrzyknie¢ wobec 1 z 21 dawek placebo, przy
zwiekszonym subiektywnym pozadaniu seksualnym (68% vs 19% dawek). Nudnosci i ziewanie
zgtaszano czesciej przy MT-II; ciezkie nudnosci wystapity po okoto 13% dawek aktywnych w
jednej analizie. W tych nadzorowanych warunkach nie odnotowano powaznych zdarzen
niepozgdanych wymagajgcych interwencji. Badania te dostarczyty podstawowego dowodu
koncepcji dotyczacego udziatu oSrodkowego uktadu melanokortynowego w motywacji
seksualnej u ludzi i potwierdzity potencjat opalajacy, lecz byty ograniczone przez bardzo mate
proby, udziat wytgcznie mezczyzn, krétki czas trwania oraz brak punktow korncowych
dotyczacych ochrony przed UV lub metabolizmu. Bezposrednio wptynety na program modyfikacji
strukturalnej, w wyniku ktérego powstat bremelanotide.

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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Reported Melanocytic Changes & Systemic Toxicity Signals
From Published Case Reports < Data Points & Pathways

@ Melanocytic change (case reports) @ Systemic toxicity signal (case reports) --- Reported mechanistic / pathway association
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Zwigzki zdarzen niepozadanych w opublikowanych doniesieniach.

Opisy przypadkéw niepozadanych zdarzen dermatologicznych,
melanocytarnych i ogélnoustrojowych w nastepstwie
nieregulowanego stosowania (opisy przypadkéw, 2012-2026)

Po wczesnych badaniach nieregulowany, pozyskiwany z internetu MT-II (posta¢ do wstrzykiwan
lub donosowa) wigzano z licznymi opublikowanymi opisami przypadkéw. Powtarzajgce sie
tematy obejmujg szybkie ciemnienie lub pojawianie sie nowych i atypowych znamion, przetrwatg
hiperpigmentacje btony Sluzowej jamy ustnej lub dzigset oraz kilka przypadkéw czerniaka (in situ
lub inwazyjnego) powstajgcego w istniejgcych znamionach, niekiedy u mtodych pacjentéw przy
jednoczesnym intensywnym korzystaniu z solarium. Przeglagdy dermatologiczne (w tym synteza z
2017 r.) skatalogowaty co najmniej cztery przypadki czerniaka powigzane czasowo z peptydami
melanotan, zaznaczajac, ze chod stymulacja melanocytéw za posrednictwem MC1R zapewnia
biologiczng wiarygodnos¢, ostateczne ustalenie zwigzku przyczynowego jest trudne z uwagi na
zaktocajagce zachowania polegajgce na poszukiwaniu ekspozycji na UV oraz czynniki genetyczne.
Inne doniesienia opisujg priapizm wymagajacy interwencji w trybie nagtym, toksycznos¢
sympatykomimetyczng z rabdomiolizg i ostrym uszkodzeniem nerek po wstrzyknieciu wysokiej
dawki, zawat nerki oraz zespot tylnej odwracalnej encefalopatii. Badania analityczne zajetych lub
przekazanych przez pacjentéw fiolek czesto ujawniajg zanieczyszczenia, nieprawidtowe
dawkowanie lub agregacje, ktdre mogg nasila¢ immunogennosc lub toksycznos¢. Opisy te
odzwierciedlajg rzeczywiste samodzielne eksperymentowanie, a nie stosowanie nadzorowane, i
nie pozwalajg okreslic¢ ilosSciowo czestosci wystepowania; mimo to stanowig dominujgce

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.
6/8



Rierink Compounds
EU Labs - Made in Europe

pismiennictwo kliniczne po 2000 r. i sktonity organy ochrony zdrowia do ostrzezen regulacyjnych
dotyczacych nielicencjonowanych srodkéw opalajgcych.
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Przeglad opublikowanych typéw badan i ustaler dotyczacych Melanotan II.

Syntezy dowodoéw, kontekst regulacyjny, trwajgce badania i
powtarzajgce sie ograniczenia (prace przegladowe i rejestrowe,
2006-2026)

Przeglady systematyczne i narracyjne konsekwentnie odnotowujg nieliczne wysokiej jakosci
dane dotyczgce ludzi, poleganie na niewielkich badaniach z lat 90. XX wieku przeprowadzonych
przez jedng grupe, brak programow fazy 3 oraz brak dtugoterminowych ocen bezpieczenstwa
lub skutecznosci w odniesieniu do opalania, kontroli masy ciata lub fotoprotekcji. Pozycjonujg
MT-II jako wazny historyczny zwigzek narzedziowy, ktéry rozjasnit szlaki melanokortynowe w
funkcji seksualnej i bilansie energetycznym, lecz podkreslajg jego nieselektywnos$c¢ oraz potencjat
wywotywania nudnosci jako powody obnizenia priorytetu klinicznego na rzecz Srodkow
selektywnych wobec MC1R (afamelanotide) lub ukierunkowanych na MC4R. Dokumenty
regulacyjne wymieniajg MT-II wsréd niezatwierdzonych peptydéw z udokumentowanymi
sygnatami dotyczgcymi bezpieczenistwa; agencje wydaly ostrzezenia dotyczgce ryzyka czerniaka,
zanieczyszczenia produktu oraz nielegalnego marketingu do celéw kosmetycznych. Najnowsze
syntezy dotyczace nieregulowanych peptydéw ,biohacking” powtarzajg te obawy i odnotowujg
analityczne dowody zmiennej czystosci. Badanie fazy 2 zarejestrowane w 2026 r. (szacowane

nd 60)cenia MT-II w skojarzeniu z waskopasmowym UVB w poréwnaniu z samym UVB w
stabilnym niesegmentowym bielactwie — pierwsze nowe interwencyjne badanie z udziatem

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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ludzi od dekad. Powtarzajgce sie ograniczenia w literaturze obejmujg wczesne badania
prowadzone wytgcznie u mezczyzn, krotki okres obserwacji, czynniki zaktécajgce w opisach
przypadkow, szybkg tolerancje w modelach metabolicznych oraz brak nowoczesnych
randomizowanych badan o odpowiedniej mocy statystycznej z obiektywnymi punktami
koricowymi dermatologicznymi, metabolicznymi lub dotyczgcymi bezpieczenstwa. Cho¢ dane
przedkliniczne pozostajg obszerne, a wnioski mechanistyczne wartosciowe, translacyjna

podstawa dowodowa dotyczgca zastosowania u ludzi jest waska i ograniczona przez
udokumentowane ryzyka.

Opublikowany dorobek dotyczgcy Melanotan II ilustruje zatem zaréwno naukowg uzytecznosc
agonistow melanokortyny jako narzedzi badawczych, jak i istotne luki, ktére pozostajg, zanim
jakiekolwiek potencjalne wyniki laboratoryjne mogtyby stanowi¢ podstawe regulowanego
rozwoju terapeutycznego. Przyszte dobrze zaprojektowane badania musiatyby uwzgledniac
selektywnos¢, tolerancje, dlugoterminowe bezpieczenstwo melanocytéw oraz rygorystyczng
charakterystyke produktu.
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« Dodatkowe prace dotyczgce wigzania, badania na zwierzetach, opisy przypadkéw i prace
przegladowe zidentyfikowane w wyszukiwaniach PubMed/Europe PMC (lata 90. XX
wieku-2026).

Wszelkie omawiane informacje i produkty sg przeznaczone wytgcznie do uzytku laboratoryjnego
i badawczego. Nie do stosowania u ludzi ani zwierzat. 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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