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O catalogo lista o Pinealon em /compounds/pinealon como o tripéptido sintético unico
Glu-Asp-Arg (EDR), um composto de investigacao quimicamente definido fornecido como uma
entidade molecular discreta, distinta de extratos tecidulares ou mi

Entrada de catalogo do Pinealon: o composto tripéptido unico e
definido

A entrada de catalogo em /compounds/pinealon apresenta o Pinealon explicitamente como o
tripéptido sintético unico e quimicamente definido, com a sequéncia de aminoacidos
Glu-Asp-Arg (também designada EDR ou H-Glu-Asp-Arg-OH). Com férmula molecular CisH26NgOs,
massa molecular média de 418,4 Da, numero CAS 175175-23-2 e PubChem CID 10273502, esta
catalogado como uma molécula linear discreta com terminais N e C livres, e ndo como um
extrato polipeptidico heterogéneo, um complexo de origem tecidular ou uma mistura de varios
péptidos. Esta designa¢do de composto Unico apoia a experimentacdo laboratorial precisa, a
verificagdo analitica por HPLC e espectrometria de massa, e o isolamento de efeitos especificos
da estrutura, sem a variabilidade composicional inerente a materiais de origem natural, como a
preparacdo de cortex cerebral de vitelo Cortexin, da qual a sua sequéncia foi conceptualmente
derivada pelo grupo de investigacdo de Khavinson no Instituto de Bioregula¢do e Gerontologia
de Sao Petersburgo.

Apesar de o nome sugerir uma origem pineal, a literatura primaria associa de forma consistente
a sequéncia EDR a material derivado do cértex; o tetrapeptideo associado a pineal é
Ala-Glu-Asp-Gly (Epithalon). A énfase do catalogo no Pinealon como uma entidade Unica e
definida facilita a investigacao reprodutivel das propriedades relatadas, sublinhando ao mesmo
tempo que todos os materiais se destinam apenas a investiga¢ao laboratorial e ndo sao
medicamentos. Relatar resultados de estudos publicados ndo constitui orientacao para utilizar o
material de investigacdo de qualquer forma especifica.

Toda a informacao e os produtos referidos destinam-se exclusivamente a utilizagdo laboratorial e de investigacdo. Ndo se
destinam a uso humano ou veterinario. Ndo se destinam a diagnosticar, tratar, curar ou prevenir qualquer doenga.
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Pinealon Tripeptide: Glu-Asp-Arg

Linear Chemical Structure with Peptide Bonds and Charged Side Chains
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Estrutura quimica do tripéptido unico e definido Pinealon (Glu-Asp-Arg).

Identidade quimica e contexto de catalogo

O Pinealon é fornecido como p6 branco liofilizado, tipicamente o sal de acetato, para melhor

estabilidade e solubilidade. A entrada de catalogo indica a estrutura primaria exacta,

parametros fisico-quimicos calculados (carga liquida de aproximadamente -1 a pH 7, ponto

isoeléctrico proximo de 4,2, elevada solubilidade aquosa, deteccdo sobretudo a comprimentos

de onda UV baixos devido a auséncia de residuos aromaticos) e as assinaturas analiticas

esperadas. A confirmacdo por espectrometria de massa centra-se no iao molecular protonado a

m/z 419,2, com ides-fragmento b e y caracteristicos (por exemplo, o ido y1 da arginina a m/z
175). As especificacbes de pureza por HPLC excedem habitualmente 98%, com um unico pico

principal a 214 nm.

Este enquadramento de composto unico no catalogo contrasta com entradas de misturas
complexas ou extratos de érgaos, permitindo aos investigadores atribuir efeitos observados

especificamente a sequéncia EDR. A entrada alinha-se com outros tri- e tetrapeptideos

auténomos da familia Khavinson, mantendo uma separacao estrita de qualquer implicagao

terapéutica.

Toda a informacao e os produtos referidos destinam-se exclusivamente a utilizagdo laboratorial e de investigacdo. Ndo se
destinam a uso humano ou veterinario. Ndo se destinam a diagnosticar, tratar, curar ou prevenir qualquer doenga.

2/7



W Rierink Compounds
EU Labs - Made in Europe

TRIPEPTIDE-NEURONAL MEMBRANE INTERACTION ————
IN VITRO CULTURE DISH SCHEMATIC
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Representacdo esquematica do Pinealon num ensaio in vitro de stress oxidativo neuronal.

Estudos mecanisticos fundacionais in vitro (artigos in vitro e de
método, 2011-2020)

Um estudo central de 2011 examinou o tripéptido sintético em células granulares cerebelares
primarias de rato, neutrofilos humanos e células de feocromocitoma de rato (PC12) submetidas
a stress oxidativo induzido por mecanismos dependentes e independentes de recetor. Os
autores relataram uma restricdo dependente da dose da acumulacdo de espécies reactivas de
oxigénio (ROS), medida por sondas fluorescentes, acompanhada de reducao da morte celular
necrotica quantificada por coloracdo com iodeto de propidio. O perfil protector saturava a
concentracdes mais baixas para a supressao de ROS do que para a modulacao do ciclo celular,
levando os autores a propor tanto actividade antioxidante como uma possivel interaccao directa
com o genoma celular ou com vias de sinaliza¢do, como a activacao retardada de ERK1/2. !
Regulacdo génica proposta para o Pinealon Mecanismo hipotético do Pinealon a influenciar a
cromatina ou vias de sinalizacao.

Trabalho subsequente da mesma rede, sintetizado numa revisdo de 2020, alargou estas
observagdes a culturas neuronais organotipicas e prop6s que o tripéptido possa entrar nas
células, ligar-se a histonas ou a ARN e modular a expressao de genes envolvidos em enzimas
antioxidantes (SOD2, GPX1), requladores da apoptose (caspase-3, p53) e factores de transcricdo
(familia PPAR). Em culturas neuronais derivadas de modelos murinos transgénicos de doenca de
Alzheimer, a aplicacdo do péptido interferiu, segundo o relato, com a eliminac¢do de espinhas
dendriticas no hipocampo, um correlato estrutural da perda sinaptica. Estes achados in vitro
tornam teoricamente plausivel que um pequeno tripéptido rico em arginina possa influenciar a
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acessibilidade da cromatina ou cascatas de sinalizagdo em neurdénios sob stress, embora

constantes de ligacao directa, dados de transloca¢ao nuclear em varios laboratérios
independentes e relevancia translacional humana permanecam por estabelecer.

Observacdes nulas ou desfavoraveis nestes estudos incluem a saturacdo de certos efeitos a
doses baixas e uma auséncia relatada de captac¢do directa de radicais livres em sistemas
quimicos acelulares, sugerindo que a actividade é mediada pela célula e ndo uma capacidade
antioxidante quimica intrinseca. Até 2026, nenhum laboratério ocidental independente publicou
replicacdo directa dos conjuntos de dados de preservacdo de espinhas ou de expressao génica.

Modelos animais pré-clinicos de neuroproteccao e fungao
cognitiva (artigos em animais, 2012-2026)

Num estudo em ratos de 2012, fémeas gestantes foram submetidas a carga dietética de
metionina para induzir hiper-homocisteinemia, um factor de stress metabdlico associado a dano
oxidativo e compromisso cognitivo na descendéncia. A administracao do tripéptido as maes
associou-se a melhor desempenho de aprendizagem espacial e memaria na descendéncia,
juntamente com maior resisténcia de neurdnios cerebelares isolados a um desafio oxidativo
subsequente in vitro. Marcadores histoldgicos e bioquimicos sugeriram normalizacao parcial do
equilibrio redox. Uma linha de trabalho distinta explorou modelos de hipoxia/hipotermia em
ratos idosos, relatando altera¢cdes comportamentais e neuroquimicas com péptidos curtos,
incluindo EDR.

Relatos pré-clinicos mais recentes, incluindo modelos murinos de patologia do tipo Alzheimer,
descreveram preservacdo da densidade de espinhas dendriticas hipocampais (restaurando
aproximadamente as contagens para niveis observados em controlos de tipo selvagem) e
modula¢ao de marcadores neuroinflamatorios ou sinapticos. Estes achados em animais tornam
teoricamente plausivel que o tripéptido possa apoiar a manutencao sinaptica ou a resiliéncia
sob stress metabdlico ou relacionado com a idade em mamiferos; contudo, os estudos provém
em grande parte da rede de investiga¢ao de origem, usam frequentemente grupos de pequena
dimensao e carecem de resultados funcionais a longo prazo ou de replicacdo independente.
Nao foi comunicado nenhum programa animal multicéntrico de grande escala.

Toda a informacao e os produtos referidos destinam-se exclusivamente a utilizagdo laboratorial e de investigacdo. Ndo se
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Dendritic Spine Morphology on a Neuron Branch
Effect of Tripeptide Treatment
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@ Tripeptide treatment promotes dendritic spine maturation and synaptic complexity on neuron branches.

Representacdo da preservacdo de espinhas dendriticas relatada em culturas neuronais pré-clinicas.

Dados observacionais humanos limitados e relatos da rede de
desenvolvimento (artigos observacionais e de revisao, 2012-2020)

A evidéncia humana limita-se a pequenas coortes observacionais em lingua russa,
predominantemente de grupos afiliados aos criadores do péptido. Um estudo de 2015 com 32
adultos (41-83 anos) com polimorbilidade crénica e sindrome cerebral organica em remissao
examinou a administracao oral de péptidos curtos, incluindo Pinealon e Vesugen. Os autores
relataram efeitos anabdlicos, melhorias em indices de fun¢do do sistema nervoso central e de
0rgaos, e alteracdes em marcadores de idade bioldgica (mais acentuadas com Vesugen),
juntamente com diminuicdo das células progenitoras hematopoiéticas CD34+ circulantes e,
paradoxalmente, actividade pro-oxidante detectada por quimioluminescéncia. O estudo nao
tinha controlo com placebo, ndo desagregou completamente os resultados especificos de cada
péptido e nao relatou em pormenor a aloca¢ao dos grupos nem os dados de abandono. Os
indices de condensacao da cromatina mantiveram-se inalterados, interpretados pelos autores
como evidéncia de seguranca nuclear.

Um relato separado sobre trabalhadores ferroviarios e uma revisdo dos criadores que cita 72
doentes com sequelas de traumatismo cranioencefalico descreveram melhorias subjectivas na
memo©ria, na frequéncia de cefaleias, no equilibrio emocional e em pontuacdes de adaptagao
apos capsulas orais, mas os pormenores do estudo primario, os grupos comparadores e o rigor
estatistico estdo insuficientemente documentados para avaliacao independente. Nenhum
ensaio aleatorizado, em dupla ocultacao e controlado por placebo do Pinealon (oral ou
injectado) foi indexado no PubMed ou registado no ClinicalTrials.gov. O Pinealon injectado ndo
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foi testado em estudos humanos publicados. Uma revisdo de 2020 do grupo Khavinson
sintetizou estas observac¢des e propds mecanismos moleculares na patogénese da doenca de

Alzheimer, mas declarou auséncia de financiamento externo e assinalou a natureza preliminar
do conjunto de dados.

Estas observacdes humanas limitadas nao estabelecem eficacia nem seguranca para qualquer
critério de avaliacdo clinico. Sinais desfavoraveis (actividade pré-oxidante, reducdo de células
CD34+) justificam interpretacao cautelosa e estudo adicional. A auséncia de ensaios
independentes e com poder adequado constitui uma limitacdo recorrente importante em toda a
literatura.

HPLC-MS Analysis of Glu-Asp-Arg Tripeptide

Analytical Verification

[ HPLC SYSTEM ] Glu-Asp-Arg Tripeptide
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Contexto analitico laboratorial para confirmar o composto tripéptido Unico e definido.

Contexto da evidéncia, implicacdes de catalogo e limitacées
recorrentes (artigos de revisao e contextuais, 2015-2026)

O corpo de literatura indexada sobre o Pinealon compreende aproximadamente 15-25
publica¢bes, a maioria originaria de um instituto de investigacdo russo ou a ele afiliada. Os
artigos acessiveis em lingua inglesa sao menos numerosos; muitos estdao em russo com
resumos em inglés. Revisdes sistematicas fora da rede dos criadores salientam a concentracao
dos dados num unico grupo, a falta de replicacdao independente, a auséncia de ensaios de
grande escala registados e questdes por resolver quanto a biodisponibilidade oral de um
tripéptido ndo modificado (a estabilidade gastrointestinal, a penetracao da barreira
hematoencefdlica e as concentracdes tecidulares ndo foram quantificadas em humanos).

A apresentacdo do Pinealon no catalogo como um composto tripéptido Unico e definido

Toda a informacao e os produtos referidos destinam-se exclusivamente a utilizagdo laboratorial e de investigacdo. Ndo se
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cumpre, por isso, uma funcao clarificadora importante: fornece aos investigadores uma espécie
molecular verificavel cuja sequéncia corresponde ao replicado sintético estudado no trabalho
pré-clinico citado. Isto apoia investiga¢des metddicas de relacao estrutura-actividade, o
desenvolvimento de métodos analiticos e a comparacao controlada com péptidos curtos

relacionados. Simultaneamente, sublinha o intervalo entre sinais promissores em células e em
roedores e a quase auséncia de evidéncia humana de elevada qualidade.

Actualizag@es futuras do catalogo ou da investiga¢do poderao incorporar certificados analiticos
ortogonais, dados de estabilidade em varias condi¢des de reconstituicdo ou resultados de
laboratérios independentes. Até |3, a entrada permanece um recurso preciso para a exploragao
laboratorial deste tripéptido especifico, recordando que todas as alegacdes exigem validagao
independente rigorosa. Nenhuma evidéncia revista por pares apoia 0 uso terapéutico em
humanos, e os materiais permanecem estritamente para investigacao laboratorial.
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Revisdes contextuais adicionais e pesquisas no PubMed (EDR peptide OR Pinealon) confirmam a
base de evidéncia estreita, concentrada numa unica linhagem de investigacao, sem ensaios de
fase 2/3 registados nem replicacdo independente de grande escala até outubro de 2026. Todas
as afirmacdes derivam de literatura primaria ou de resumos indexados; fontes comerciais ou de
foruns foram excluidas.
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