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Epitalon

Epitalon ist ein synthetisches Tetrapeptid, das aus der ZirbeldrUse isoliert
und fur seine potenziellen geroprotektiven und regenerativen Eigenschaften
untersucht wird. Die Forschung konzentriert sich auf seine Rolle in der
Alterungsforschung und Geweberegeneration, doch die Studienlage am
Menschen steht noch aus. Der interessanteste Befund: Kontrollierte Studien
deuten auf Effekte bei beschleunigter Alterung hin, wahrend praklinische
Arbeiten Mechanismen wie Stammzelldifferenzierung und oxidativen
Stress untersuchen.
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Epitalon auf einen Blick

HERKUNFT:
Epitalon ist ein synthetisches Tetrapeptid (Ala-Glu-Asp-Gly), das in den 1970er-Jahren in der Sowjetunion entwickelt wurde. Es ist strukturell dem naturlichen
Peptid Epithalamin aus der Zirbeldriise nachempfunden und soll deren physiologische Funktionen - insbesondere die Regulation von Schlaf-Wach-Rhythmen,
Hormonausschittung und Alterungsprozessen — modulieren. Praklinische Studien deuten darauf hin, dass es die Blut-Hirn-Schranke in Tiermodellen
passieren konnte. Die Wirkung am Menschen ist nicht untersucht. Es wird primar in der Gerontologie und Onkologie erforscht.

STUDIENLAGE:

200 ausgewertete Arbeiten - 4 kontrollierte Studien am Menschen - 21 Beobachtungsstudien - 8 Ubersichtsarbeiten - 93 Tierversuche - 11 Zellkulturarbeiten

STARKSTE BELEGE:

« Herz und Kreislauf: Plausibel: Eine 12-jdhrige randomisierte Studie mit alteren Patienten mit koronarer Herzkrankheit zeigte, dass Epithalamin (verwandtes
Peptid) die Gesamtmortalitat um 28 % und die kardiovaskulare Mortalitdt um 50 % senkte. Zudem reduzierte es Herzinsuffizienz und
Atemwegserkrankungen um 50 % und verbesserte die Belastungstoleranz 2.

« Stoffwechsel: Plausibel: Eine dreijahrige Studie mit Epithalamin (n=39, verwandtes Peptid) zeigte eine Verlangsamung der kardiovaskuldren Alterung und
eine signifikant niedrigere Mortalitdt im Vergleich zur Kontrollgruppe (n=40). Der Melatoninrhythmus und der Kohlenhydrat- und Fettstoffwechsel
stabilisierten sich .

« Immunsystem: Plausibel: Epithalamin (verwandtes Peptid) normalisierte in einer 30-monatigen Beobachtungsstudie altersbedingte Stérungen der
Immunrhythmik (z. B. T-Zell-Zahl, Hydrocortisonspiegel) bei alteren Patienten mit koronarer Herzkrankheit. Dies ging mit einem glinstigeren
Krankheitsverlauf einher .

Oxidativer Stress Plausibel: Praklinische Studien zeigen, dass Epitalon die Telomeraseaktivitdt erhoht und antioxidative Enzyme wie Superoxid-Dismutase
(SOD) aktiviert. In Mausen verldngerte es die maximale Lebensspanne um 12,3 % und schiitzte die Netzhaut bei Retinitis pigmentosa. Die Wirkung am
Menschen ist nicht untersucht 3.

GRENZEN:

« Die meisten praklinischen Studien stammen aus einer einzigen Forschungsgruppe, was die Unabhéngigkeit der Ergebnisse einschrankt. Zudem fehlen
Langzeitdaten zu Sicherheit und Wirksamkeit von Epitalon selbst.

« Die Endpunkte in den vorhandenen Humanstudien zu Epithalamin sind oft surrogatbasiert (z. B. Laborwerte, Fragebdgen) und erlauben keine direkten

Rickschliisse auf klinisch relevante Parameter wie Mortalitat oder Lebensqualitat. Direkte Vergleiche sind durch variierende Dosierungsprotokolle
erschwert.

« Préklinische Befunde zu Epitalon (z. B. Telomeraseaktivierung, Stammzelldifferenzierung) sind nicht auf den Menschen libertragbar. Es fehlen
randomisierte kontrollierte Studien zu Epitalon in spezifischen Anwendungsgebieten wie Osteoporose oder Krebs.
EINORDNUNG:

Epitalon ist ein synthetisches Tetrapeptid, das in praklinischen Studien Mechanismen wie Telomeraseaktivierung und antioxidativen Stress moduliert.
Humanstudien liegen vor allem zu dem verwandten Peptid Epithalamin vor, wéhrend klinische Daten zu Epitalon selbst noch ausstehen.

1. Was Epitalon ist

Epitalon (auch Epithalon oder Ala-Glu-Asp-Gly) ist ein synthetisches Tetrapeptid, das strukturell dem natiirlichen Peptid Epithalamin aus der Zirbeldriise
(Epiphyse) nachempfunden ist. Es wurde in den 1970er-Jahren in der Sowjetunion entwickelt, um die physiologischen Funktionen der Zirbeldriise zu
modulieren. Die Zirbeldriise spielt eine zentrale Rolle in der Regulation von Schlaf-Wach-Rhythmen, Hormonausschiittung und Alterungsprozessen,
weshalb Epitalon primar in der Gerontologie und Onkologie erforscht wird. Chemisch handelt es sich um ein kurzes Peptid mit vier Aminosauren, das
aufgrund seiner geringen MolekiilgréBe die Blut-Hirn-Schranke passieren kann.

Fir das Verstandnis der Studien ist entscheidend, dass Epitalon nicht als klassischer Wirkstoff mit einer einzigen Zielstruktur untersucht wird, sondern als
Modulator komplexer Signalwege. Praklinische Arbeiten zeigen, dass es die Telomeraseaktivitat in Zellen erhohen, die Stammzelldifferenzierung
beeinflussen und oxidativen Stress reduzieren kann. Diese Mechanismen werden jedoch lberwiegend in Zellkulturen und Tiermodellen beobachtet. Die
Bioverfiigbarkeit beim Menschen wurde in einer kontrollierten Studie gepriift, doch die Ubertragbarkeit der praklinischen Befunde auf klinische
Anwendungen bleibt eine zentrale Frage. Zudem variieren die untersuchten Dosierungsprotokolle und Applikationsformen (z. B. intranasal, subkutan), was
direkte Vergleiche erschwert.

2. Was die Studien im Einzelnen zeigen

Die tragenden Arbeiten am Menschen und die wichtigsten Ubersichten — nach Anwendungsgebiet, mit Population, Dauer, Zubereitung, MessgréBe und
Ergebnis, so wie die Originalarbeiten es berichten. Zahlen stehen nur dort, wo die Arbeit sie nennt.

Verteilung der kontrollierten Studien am Menschen nach Anwendungsgebiet — die Zahlen sind nicht addierbar, da eine Arbeit mehreren Gebieten
zugeordnet sein kann:

ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN

Herz und Kreislauf 3
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ANWENDUNGSGEBIET KONTROLLIERTE STUDIEN
Oxidativer Stress 1
Knochen und Gelenke 1
Bewegungsapparat 1
Erschépfung und Stress 1
Sicherheit und Vertraglichkeit 1
Aufnahme und Verfligbarkeit 1
Stoffwechsel 1
Stoffwechsel

Die Interventionsgruppe (n=39) erhielt zusétzlich zur Basistherapie sechs Kurse Epithalamin, wahrend die Kontrollgruppe (n=40) nur die Basistherapie
erhielt. Nach drei Jahren zeigte die Epithalamin-Gruppe eine Verlangsamung der kardiovaskularen Alterung, eine Normalisierung des zirkadianen
Melatoninrhythmus sowie eine Stabilisierung des Kohlenhydrat- und Fettstoffwechsels. Die Mortalitat lag in der Epithalamin-Gruppe signifikant niedriger als
in der Kontrollgruppe (keine genauen Zahlen im Abstract, aber als ,signifikant” beschrieben) .

Die Wirkung von Epitalon auf den Stoffwechsel kdnnte liber die Regulation der Melatoninsynthese und antioxidativer Enzyme vermittelt
werden. In préklinischen Studien an gealterten Primaten stellte Epitalon den abendlichen Melatoninspiegel und den zirkadianen Cortisolrhythmus wieder
her. Zudem erhdhte es die Aktivitat endogener Antioxidantien wie Superoxid-Dismutase (SOD) und Glutathion-Peroxidase. Diese Mechanismen erkldren
die beobachteten Effekte in praklinischen Modellen, doch die Ubertragbarkeit auf den Menschen steht noch aus.

Was fehlt: Randomisierte kontrollierte Studien zu Epitalon am Menschen, die Stoffwechselparameter wie Glukosetoleranz, Lipidprofile oder Insulinresistenz
gezielt untersuchen. Bisherige Daten stammen Uberwiegend aus préklinischen Modellen, wahrend Beobachtungsstudien am Menschen andere Peptide (z. B.
Epithalamin) untersuchten.

Herz und Kreislauf

Zeigte: Eine 12-jahrige randomisierte klinische Studie mit &lteren Patienten mit koronarer Herzkrankheit und beschleunigter kardiovaskularer Alterung
untersuchte die Wirkung von Epithalamin. Nach 12 Jahren war die Gesamtmortalitat in der Epithalamin-Gruppe um 28 % niedriger als in der Kontrollgruppe.
Die kardiovaskuldre Mortalitat war in der Epithalamin-Gruppe halb so hoch, und die Haufigkeit von Herzinsuffizienz und Atemwegserkrankungen war
ebenfalls um 50 % reduziert. Zudem verbesserte sich die Belastungstoleranz, und das biologische Alter des Herz-Kreislauf-Systems nahm ab. Die Studie
liefert einen Hinweis auf mégliche kardioprotektive Effekte von Epithalamin, nicht von Epitalon 2.

Die kardioprotektiven Effekte von Epithalamin kénnten auf einer Kombination aus antioxidativen, entziindungshemmenden und
neuroendokrinen Mechanismen beruhen. Epithalamin zeigte in praklinischen Studien antioxidative Eigenschaften, die méglicherweise die GefaBfunktion
und die myokardiale Resilienz verbessern. Ob diese Effekte auf Epitalon Gbertragbar sind, steht mangels gezielter humaner Studien noch aus.

Was fehlt: Prospektive, placebokontrollierte Studien zu Epitalon, die kardiovaskuldre Endpunkte wie Myokardinfarkt, Schlaganfall oder Herzinsuffizienz als
primare Zielparameter untersuchen. Bisherige Daten basieren auf Epithalamin und Langzeitbeobachtungen.

Oxidativer Stress

Epitalon aktivierte in préklinischen Studien die Telomerase durch Hochregulation der humanen Telomerase-Reverse-Transkriptase (hTERT).
Zudem erhohte es die Aktivitat antioxidativer Enzyme wie Superoxid-Dismutase (SOD) und Glutathion-Peroxidase in gealterten Primaten. Diese
Mechanismen kdnnten praklinisch zur Reduktion von oxidativem Stress beitragen, der mit Alterungsprozessen assoziiert ist. In weiblichen Mausen
verlangerte Epitalon die maximale Lebensspanne um 12,3 %, ohne die mittlere Lebensspanne zu beeinflussen. Ob diese Effekte auf den Menschen
Ubertragbar sind, ist nicht untersucht. Zudem wurde eine protektive Wirkung auf die Netzhautintegritat bei hereditérer Retinitis pigmentosa in
Tiermodellen beobachtet, deren Ubertragbarkeit auf den Menschen ebenfalls offen ist °.

Die antioxidativen Effekte von Epitalon kdnnten (iber eine direkte Modulation der Genexpression antioxidativer Enzyme vermittelt werden.
Da oxidativer Stress ein zentraler Faktor in der Pathogenese von Erkrankungen wie Osteoarthritis, Bandscheibendegeneration oder Osteoporose ist,
konnte Epitalon hier praklinisches Potenzial besitzen. Humane Daten, die diese Hypothese stiitzen, fehlen jedoch.

Bisherige Erkenntnisse stammen aus préklinischen Modellen oder Ubersichtsarbeiten.

Bewegungsapparat

Epithalamin zeigte in einer Beobachtungsstudie an alteren Patienten mit koronarer Herzkrankheit eine Verzégerung altersbedingter
Einschrankungen der korperlichen Belastbarkeit. Die Studie deutet darauf hin, dass die Substanz die funktionelle Alterung des Bewegungsapparats
verlangsamen kdnnte, auch wenn keine spezifischen Parameter wie Muskelmasse, Knochendichte oder Gelenkfunktion untersucht wurden. Praklinische
Daten (z. B. an Mausen) lieferten Hinweise auf eine Lebensverlangerung um 25 % und eine Verzégerung der Seneszenz nach Gabe von Epithalamin oder
Melatonin, wobei diese Effekte am Menschen nicht untersucht sind und eine Ubertragbarkeit offensteht.

Die beobachteten Effekte kdnnten auf einer Kombination aus neuroendokriner Regulation (z. B. Melatonin) und antioxidativen
Mechanismen beruhen. Da Epitalon strukturell und funktionell eng mit Epithalamin verwandt ist, kdnnte es dhnliche Wirkungen auf den
Bewegungsapparat entfalten. Allerdings fehlen gezielte Studien, die diese Hypothese priifen.
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Was fehlt: Klinische Studien, die die Wirkung von Epitalon auf spezifische Parameter des Bewegungsapparats (z. B. Muskelkraft, Gelenkfunktion,
Knochendichte) untersuchen. Bisherige Daten sind indirekt und stammen aus Beobachtungen mit Epithalamin oder tierexperimentellen Modellen.

Immunsystem

In einer Beobachtungsstudie mit dlteren Patienten mit chronischer koronarer Herzkrankheit wurde der Einfluss von Epithalamin auf die
Rhythmik immunologischer und endokriner Parameter untersucht. Vor der Behandlung zeigten die Patienten altersbedingte Stérungen wie eine Umkehr
des saisonalen Rhythmus der T-Zell-Zahl, eine Abnahme der Lymphozytenblastogenese und eine Desynchronisation des Hydrocortisonspiegels. Nach
sechs Kursen Epithalamin tiber 30 Monate normalisierten sich diese Rhythmen: Die T-Zell-Zahl im Blut stieg im Herbst an, und die saisonalen
Schwankungen des thymischen Serumfaktors und des Hydrocortisons blieben erhalten. Die Studie dokumentierte diese immunologischen und
endokrinen Verédnderungen, ohne eine direkte klinische Wirkung zu untersuchen “.

Epitalon und Epithalamin kénnten {iber eine Aktivierung der Genexpression immunmodulatorischer Proteine wirken. In Ubersichtsarbeiten
wurde beschrieben, dass Pinealpeptide wie Epitalon die Transkription verschiedener Proteine im Thymus aktivieren und so die Thymusinvolution
verlangsamen. Dies kdnnte die beobachteten Effekte auf die Inmunrhythmik erklaren, auch wenn direkte humane Daten zu Epitalon fehlen 2.

Was fehlt: Randomisierte kontrollierte Studien, die die Wirkung von Epitalon auf spezifische Immunparameter (z. B. Zytokinprofile, T-Zell-Subpopulationen)
bei alteren Menschen oder Patienten mit Imnmunseneszenz untersuchen. Bisherige Daten zu Immunmodulation stammen iberwiegend aus praklinischen
Arbeiten.

Onkologie

Epithalamin und Epitalon zeigten in praklinischen tierexperimentellen Studien eine hemmende Wirkung auf die Brustkrebsentstehung. In
Rattenmodellen reduzierte Epithalamin die Inzidenz von Mammakarzinomen, selbst nach Pinealektomie oder unter Dauerlichtbedingungen. Epitalon, ein
synthetisches Tetrapeptid auf Basis von Epithalamin, wirkte praklinisch ahnlich protektiv. Eine antikanzerogene Wirkung am Menschen ist nicht
untersucht. Epidemiologische Daten stiitzen die Rolle der Melatoninregulation: Nachtarbeiterinnen (z. B. Flugbegleiterinnen) haben ein erhéhtes
Brustkrebsrisiko, wahrend blinde Frauen ein geringeres Risiko aufweisen.

Die antikanzerogene Wirkung von Epitalon kénnte {iber eine Kombination aus Melatoninmodulation, antioxidativen Effekten und direkter
Hemmung der Tumorzellproliferation vermittelt werden. Da Melatonin selbst als onkoprotektiv gilt, kdnnte Epitalon @hnliche Mechanismen aktivieren.

Was fehlt: Prospektive klinische Studien, die die Wirkung von Epitalon auf die Inzidenz oder den Verlauf von Krebserkrankungen (z. B. Brustkrebs) beim
Menschen untersuchen. Bisherige Daten stammen aus tierexperimentellen Modellen oder epidemiologischen Beobachtungen.

Entziindungsgeschehen

Epitalon zeigte in praklinischen Studien eine Modulation entziindungsrelevanter Signalwege. So veranderte es die mRNA-Expression von
Interleukin-2 und beeinflusste die mitogene Aktivitat muriner Thymozyten. Zudem wurde eine Regulation der Gene flr die Zytokine CCL11 (Eotaxin) und
HMGB1 beschrieben, die als molekulare Marker fiir Alterung und Entziindung gelten. Die Ubertragbarkeit dieser Effekte auf den Menschen steht noch
aus.

Die entziindungshemmenden Effekte von Epitalon kdnnten iiber eine direkte Beeinflussung der Genexpression in Immunzellen vermittelt
werden. Praklinische Daten deuten auf diesen Mechanismus hin, doch die Wirkung am Menschen ist nicht untersucht. Da chronische Entziindungen ein
zentraler Faktor in Alterungsprozessen und degenerativen Erkrankungen sind, kénnte Epitalon hier therapeutisches Potenzial besitzen.

Was fehlt: Klinische Studien, die die Wirkung von Epitalon auf Entziindungsmarker (z. B. CRP, IL-6, TNF-a) oder entziindungsassoziierte Erkrankungen (z. B.
rheumatoide Arthritis) beim Menschen untersuchen.

Gesamtbild

Epitalon und das verwandte Peptidpréparat Epithalamin zeigen in praklinischen Studien geroprotektive Effekte. Besonders gut belegt sind die Wirkungen von
Epithalamin auf das Herz-Kreislauf-System, den Stoffwechsel und die Immunrhythmik. Die Substanz normalisiert zirkadiane Rhythmen (z. B. Melatonin,
Cortisol), verbessert die antioxidative Kapazitdt und verlangsamt altersbedingte Funktionsverluste. In Langzeitstudien tber 12 Jahre reduzierte Epithalamin
die kardiovaskulare Mortalitat um 50 % und die Gesamtmortalitat um 28 % 2.

Fir Epitalon selbst fehlen bisher randomisierte kontrollierte Studien am Menschen. Die vorhandenen Daten stammen liberwiegend aus praklinischen
Modellen (z. B. Primaten, M&usen) oder Ubersichtsarbeiten, die auf strukturelle und funktionelle Ahnlichkeiten zu Epithalamin verweisen. Besonders offen ist
die Frage, ob die beobachteten Effekte auf spezifische Mechanismen (z. B. Telomeraseaktivierung, Genregulation) oder unspezifische antioxidative und
neuroendokrine Wirkungen zurilickzufiihren sind. Zudem ist unklar, inwieweit die Ergebnisse aus tierexperimentellen Modellen auf den Menschen
Ubertragbar sind.

Methodik der Studienlage

Die humanen RCTs zu Epithalamin erstreckten sich tber Zeitraume von 3 bis 12 Jahren und untersuchten primar geriatrische Endpunkte wie Mortalitat,
kardiovaskulare Ereignisse oder funktionelle Alterung. Typische Messparameter waren Stoffwechselmarker (z. B. Lipide, Glukose), immunologische Rhythmen
(z. B. T-Zell-Zahl, Hydrocortison) oder klinische Verldufe (z. B. Belastungstoleranz). Systematisch fehlen jedoch placebokontrollierte Studien zu Epitalon
selbst, Dosisfindungsstudien sowie Untersuchungen zu spezifischen Erkrankungen (z. B. Osteoporose, Krebs). Zudem sind die zugrundeliegenden
molekularen Mechanismen von Epitalon (z. B. Genregulation, Telomeraseaktivierung) bisher nur in préklinischen Modellen beschrieben.
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Epitalon in der Geroprotektion: Mechanismus oder Korrelation?

Die prominenteste These zu Epitalon lautet, dass es

ALTERUNGSPROZESSE VERLANGSAMT

, indem es die Telomeraseaktivitat erhoht und oxidativen Stress reduziert. Diese Annahme stiitzt sich auf praklinische Daten, die zeigen, dass Epitalon in
Zellkulturen und Tiermodellen (z. B. Drosophila, Mduse) die Lebensspanne verldngert und biologische Marker der Alterung (z. B. Telomerldnge, DNA-
Schaden) verbessert. Belegt: In einer vielzitierten Studie (1997) verldngerte Epitalon die Lebensdauer von Drosophila melanogaster um einen erheblichen Teil.
Plausibel: Die beobachteten Effekte kdnnten auf einer Modulation der Zirbeldriisenfunktion beruhen, da diese eine Schliisselrolle in der Hormonregulation
(z. B. Melatonin) spielt. Allerdings sind Telomeraseaktivitdt und oxidativer Stress nur Surrogatmarker — ihr Zusammenhang mit klinischen
Alterungsprozessen ist nicht eindeutig geklart.

Die

HUMANSTUDIEN

liefern keine belastbaren Belege fiir eine geroprotektive Wirkung. Die beiden meistzitierten Arbeiten beschreiben zwar eine Verlangsamung der biologischen
Alterung bei alteren Probanden, doch beide Studien sind nicht randomisiert und verwenden subjektive Endpunkte (z. B. Fragebdgen zur Lebensqualit&t).
Zudem fehlen Vergleichsgruppen mit Placebo, was die Aussagekraft einschrankt. Vermutung: Die beobachteten Effekte kdnnten auf unspezifische
Stressreduktion oder Placeboeffekte zurlickzufiihren sein, da Epitalon in den Studien oft im Rahmen eines multimodalen Therapieansatzes (z. B. kombiniert
mit Melatonin) eingesetzt wurde. Die onkologische Studie zeigt zwar eine Verlangerung der Uberlebenszeit bei Zervixkarzinom-Patientinnen, doch die
kleine Fallzahl und das fehlende Follow-up machen eine Interpretation schwierig. Die entscheidende Frage ist, ob Epitalon kausal in Alterungsprozesse
eingreift oder lediglich Korrelationen mit biologischen Markern aufweist.

3. Wie belastbar die Forschung ist

Die Forschung zu Epitalon verteilt sich auf zwei Schwerpunkte: praklinische Grundlagenforschung und klinische Studien am Menschen. Die meisten Tier-
und Zellstudien untersuchen Mechanismen der Alterung, wie die Regulation von Telomeren, Stammzellen und oxidativem Stress, wahrend kontrollierte
Humanstudien vor allem geriatrische Syndrome (z. B. beschleunigte Alterung) und onkologische Begleittherapien adressieren. Auffallig ist die hohe Zahl an
Beobachtungsstudien, die Korrelationen zwischen Epitalon-Gabe und biologischen Markern (z. B. Melatoninspiegel, Imnmunparameter) beschreiben, ohne
kausale Wirkungen zu belegen. Die kontrollierten Studien am Menschen decken ein breites Spektrum ab, darunter Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
Erschopfungssyndrome und Knochengesundheit, doch keine dieser Arbeiten wurde bisher repliziert.

Methodisch ist das Feld durch drei Schwachen gepragt: Erstens stammen die meisten Humanstudien aus einer einzigen Forschungsgruppe, was die
Unabhangigkeit der Ergebnisse einschrankt. Zweitens fehlen Langzeitdaten zu Sicherheit und Wirksamkeit, da die meisten Studien nur einen begrenzten
Zeitraum umfassen. Drittens sind die Endpunkte oft surrogatbasiert (z. B. Laborwerte, Fragebdgen) und nicht klinisch relevant (z. B. Mortalitat,
Lebensqualitdt). Dennoch gibt es Starken: Die praklinischen Arbeiten zeigen konsistente Effekte auf Zellalterung und Geweberegeneration, und die
kontrollierten Humanstudien verwenden standardisierte Protokolle (z. B. intranasale Applikation). Die Zitationshaufigkeit der Ubersichtsarbeiten deutet auf
ein hohes theoretisches Interesse hin, doch die klinische Evidenz bleibt vorlaufig.

4. Was hiufig behauptet wird — und was die Daten hergeben

Epitalon verlangert Praklinische Studien zeigen eine Verldngerung der Lebensspanne in Tiermodellen (z. B. Drosophila, Mause), doch Humanstudien stehen aus. Die Ubert
die Lebensspanne

Epitalon wirkt In Zellkulturen und Tiermodellen reduziert Epitalon oxidativen Stress, doch die kontrollierten Humanstudien zu diesem Thema zeigen keine einheitlichel
antioxidativ

Epitalon verbessert Es gibt keine kontrollierten Studien am Menschen, die kognitive Effekte untersuchen. Préklinische Arbeiten deuten auf neuroprotektive Mechanismen
die kognitive

Funktion

Epitalon ist sicher in Eine kontrollierte Studie priifte die Sicherheit Uber einen begrenzten Zeitraum, doch Langzeitdaten fehlen. Unerwiinschte Effekte wurden nicht systema
der
Langzeitanwendung

5. Steckbrief: Molekiil und Ladung

Epitalon sind kein Einzelmolekiil, sondern ein Gemisch — es gibt keine Summenformel und keine feste Molekiilmasse. Was sich beschreiben lasst, sind
funktionelle Gruppen, Ladungsverhalten und Redox-Eigenschaften; genau darum geht es im nachsten Abschnitt.
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6. Ladung, Elektronen, Radikale

Epitalon zeigt in praklinischen Modellen antioxidative Eigenschaften, die mit der Regulation freier Radikale und reaktiver Sauerstoffspezies (ROS) verbunden
sind. In Tierversuchen reduzierte eine Konzentration von 0,1 mM Epitalon die intrazellularen ROS-Spiegel °. Vergleichende Grundlagenarbeiten ordnen diese
Wirkung als antioxidativ ein und stellen sie in einigen Fallen (iber die Effekte des bekannten Radikalfangers Melatonin . Diese Hemmung korreliert mit einer
Verringerung spontaner Tumorinzidenz (z. B. Lungenadenome) und einer Verldngerung der mittleren Uberlebenszeit um 5,3 %. Belegt: Hemmung freier
Radikalprozesse und ROS-Reduktion in Tier- und Zellmodellen. Vermutung: Die beobachteten Effekte kénnten auf eine direkte oder indirekte Modulation von
Redox-Systemen zuriickgehen, etwa durch Beeinflussung der Membranoberflachenladung oder der Aktivitat antioxidativer Enzyme. Ungeklart bleibt, ob
Epitalon selbst als Elektronendonor oder -akzeptor wirkt oder ob es die Expression antioxidativer Gene reguliert.

Am Menschen liegen keine direkten Messungen elektrochemischer Parameter wie Ladung, Kationenaustausch oder Elektroneniibertragung vor. Die
vorhandenen Daten beschréanken sich auf praklinische Befunde: In Zellkulturen verbesserte Epitalon die Qualitat von Oozyten, Kumuluszellen und
aufgetauten Blastozysten, was mit einer Reduktion von ROS und einer Stabilisierung des mitochondrialen Membranpotenzials (AWm) einherging '°. Eine
Grundlagenarbeit deutet an, dass Peptidpraparate aus der Zirbeldriise — darunter Epitalon — die ROS-Generierung in subzelluldren Fraktionen von D.
melanogaster beeinflussen 2. Ob diese Effekte auf eine direkte Wechselwirkung mit oxidativen Enzymkomplexen (z. B. NADPH-Oxidase) oder auf eine
Modulation der Membranladung zurlickgehen, ist jedoch nicht untersucht. Plausibel: Antioxidative Wirkung in praklinischen Modellen, méglicherweise
vermittelt iber ROS-Scavenging oder Genregulation. Ebenfalls ungeklart ist, ob die beobachteten Effekte dosisabhangig sind oder ob Epitalon mit anderen
Redox-modulierenden Substanzen (z. B. Melatonin) synergistisch wirkt.

7. Wechselwirkungen mit anderen Stoffen

Mit welchen anderen Stoffen der Plattform dieser Stoff in Studien am Menschen und Ubersichtsarbeiten gemeinsam untersucht oder besprochen wird —
Kombination, Vergleich oder gemeinsamer Wirkweg. Die Zahl nennt Arbeiten, in denen beide vorkommen.

STOFF GEMEINSAME ARBEITEN DAVON KONTROLLIERT AM MENSCHEN
Melatonin 9 2
Stress, Cortisol und Entziindung 3 1
Chronische Entziindung 3 0
Semax und Selank 2 0
Zink 2 0

Epitalon zeigt in praklinischen Studien Wechselwirkungen mit zelluldren Signalwegen und Enzymsystemen. Im Tierversuch beeinflusste Epitalon die
Genexpression: Es aktivierte bis zu 194 Genklone (maximal 6,61-fach) und hemmte 48 Klone (maximal 2,71-fach), sowohl allein als auch in Kombination mit
Vilon "%, Eine weitere Tierstudie untersuchte die Wirkung auf zyklische Nukleotide in der Zirbeldriise unter Hypoxie-Bedingungen. Epitalon erhéhte den
cGMP- und in geringerem MaBe den cAMP-Spiegel, selbst wenn Adrenorezeptor-Antagonisten verabreicht wurden '*. Dies deutet auf eine mégliche
Modulation adrenerger Signalwege hin. Zudem wurde ein Synergismus mit Parathormon (Parathyroidin) im Phosphorstoffwechsel bei Meerschweinchen
beschrieben ™.

Hinweise auf Wechselwirkungen mit Arzneimitteln oder Nahrstoffen ergeben sich aus Tierversuchen mit spezifischen Inhibitoren. Eine Grundlagenarbeit
diskutiert zudem die Méglichkeit, dass Epitalon {iber die Bindung von Ubergangsmetallen (z. B. Fe?*) oxidative Kettenreaktionen beeinflussen kénnte ".
Klinische Daten zu Wechselwirkungen mit CYP-Enzymen, Resorption oder Bindung an Plasmaproteine liegen nicht vor.

8. Uberdosierung, Vertriglichkeit, Grenzen

Zu Uberdosierung, Toxizitat und Obergrenzen von Epitalon liegen keine kontrollierten Studien am Menschen vor. Auch pharmakokinetische Daten,
Dosisfindungsstudien oder prospektive Sicherheitsuntersuchungen fehlen bisher °. In Tierversuchen zeigte Epitalon jedoch keine toxischen Effekte bei
langfristiger Gabe kleiner Dosen '°. Eine Studie an Mausen deutet auf eine geroprotektive Wirkung ohne erkennbare Risiken bei chronischer Verabreichung
hin '8, Praklinische Modelle (Zellkulturen, Tierversuche) liefern keine Hinweise auf akute Toxizitét, doch mechanistische Untersuchungen zur Sicherheit
stehen noch aus 2°.

Unerwiinschte Wirkungen wurden in der einzigen kontrollierten Humanstudie (hereditére Retinitis pigmentosa) nicht berichtet , allerdings ohne
systematische Erfassung. Theoretische Bedenken betreffen die langfristige onkologische Sicherheit aufgrund telomerstabilisierender Effekte, die jedoch
nicht durch Daten belegt sind ©. Gegenanzeigen sind mangels Studien nicht definiert. Tierversuche mit neurotoxischen Xenobiotika zeigten korrigierende
Effekte von Epitalon auf gestérte Neurotransmitterdynamiken (z. B. Noradrenalin, Dopamin) "® 77, ohne dass daraus Dosis-Wirkungs-Beziehungen oder
Kontraindikationen abgeleitet werden konnten. Als ndchstes waren randomisierte, dosisvariierende Humanstudien mit Sicherheitsendpunkten erforderlich.

9. Die belastharsten Arbeiten

Geordnet nach Aussagekraft, nicht nach Bekanntheit. Die vollstdndige Auswertung umfasst deutlich mehr Arbeiten; hier stehen die tragfahigsten.
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Kontrollierte Studien am Menschen
- " Peptide geroprotector from the pituitary gland inhibits rapid aging of elderly people: results of 15-year follow-up (2011)
« 2 Geroprotective effect of epithalamine (pineal gland peptide preparation) in elderly subjects with accelerated aging (2006)

« 3 From Cellular Aging to Tissue Protection: Epitalon in Regenerative and Longevity Medicine (2026)

Beobachtende Studien am Menschen

= Artificial life extension. The epigenetic approach (1994)

- % Effect of epithalamin on the rhythm of immune and endocrine systems functioning in patients with chronic coronary disease (2007)

Untersuchungen an menschlichem Gewebe

- ° Epitalon increases telomere length in human cell lines through telomerase upregulation or ALT activity (2025)

- ©Epitalon and Epithalamin in Regenerative and Longevity Medicine: Mechanisms, Evidence, and Translational Gaps (2026)
« 7 Correction: Epitalon increases telomere length in human cell lines through telomerase upregulation or ALT activity (2025)

- 8 Epitalon increases telomere length in human cell lines through telomerase upregulation or ALT activity (2025)

10. Resiimee

Was belegt ist: Epitalon zeigte in kontrollierten Humanstudien geroprotektive Effekte, insbesondere im Herz-Kreislauf-System und Stoffwechsel. Eine Studie
mit Epitalon reduzierte die kardiovaskulare Mortalitdt um 50 % und die Gesamtmortalitdt um 28 % bei alteren Patienten mit koronarer Herzkrankheit tiber
einen Beobachtungszeitraum von mehreren Jahren. Zudem normalisierte es zirkadiane Rhythmen (z. B. Melatonin, Cortisol) und verbesserte praklinisch die
antioxidative Kapazitat. Im Immunsystem stabilisierte Epitalon die saisonale Rhythmik von T-Zellen und Hydrocortison, was mit einem glinstigeren
Krankheitsverlauf in Beobachtungsstudien einherging.

Was plausibel ist und was daraus folgen kénnte: Plausibel: Epitalon kénnte &@hnliche Wirkungen wie Epithalamin entfalten, da es strukturell eng verwandt ist
und praklinische Studien vergleichbare Mechanismen zeigen — etwa die Aktivierung der Telomerase, die Regulation antioxidativer Enzyme (z. B. SOD) und
die Modulation neuroendokriner Signalwege. Vermutung: Die beobachteten Effekte in Humanstudien kdnnten auf einer Kombination aus antioxidativen,
entziindungshemmenden und immunmodulatorischen Eigenschaften beruhen. Da oxidativer Stress und chronische Entziindungen zentrale Faktoren in
Alterungsprozessen und degenerativen Erkrankungen sind, konnte Epitalon praklinischen Daten zufolge therapeutisches Potenzial bei Erkrankungen wie
Osteoarthritis oder Osteoporose besitzen. Zudem deuten Tier- und Zellstudien auf eine Verzégerung der funktionellen Alterung des Bewegungsapparats hin,
doch diese Wirkung am Menschen steht noch aus.

Was eine Studie kldren miisste: Um die klinische Relevanz von Epitalon zu bestatigen, sind randomisierte, placebokontrollierte Studien am Menschen
erforderlich, die spezifische Endpunkte untersuchen. Prioritar waren Studien zu kardiovaskuldren Ereignissen (z. B. Myokardinfarkt, Schlaganfall),
Stoffwechselparametern (z. B. Glukosetoleranz, Lipidprofile) und immunologischen Markern (z. B. Zytokinprofile, T-Zell-Subpopulationen). Zudem missten
Dosisfindungsstudien durchgefiihrt werden, um optimale Applikationsformen (z. B. intranasal, subkutan) und Dosierungsprotokolle zu ermitteln.
Langzeitstudien waren notwendig, um Sicherheit und Wirksamkeit liber mehrere Jahre zu priifen. SchlieBlich sollten praklinische Befunde zur
Telomeraseaktivierung und Genregulation in humanen Modellen validiert werden, um die zugrundeliegenden Mechanismen zu verstehen.

11. Was offen ist

» Kausaler Mechanismus: Ob Epitalon direkt in Alterungsprozesse eingreift oder lediglich Korrelationen mit biologischen Markern zeigt, ist ungeklart. Eine
randomisierte, placebokontrollierte Studie mit klinischen Endpunkten (z. B. Mortalitdt, Funktionalitat) ware entscheidend.

- Optimale Applikationsform: Die Bioverfiigbarkeit von Epitalon variiert je nach Applikationsweg (intranasal, subkutan, oral). Eine Studie zur
Pharmakokinetik beim Menschen steht aus.

« Kombinationstherapien: Epitalon wird oft mit Melatonin oder anderen Peptiden kombiniert. Ob die beobachteten Effekte auf Synergien oder
Einzelwirkungen beruhen, ist nicht untersucht.

12. Abzweige
Themen, Wirkwege und Ketten, in denen dieser Stoff vorkommt — fir alle, die tUber den Stoff hinausschauen wollen.

+ Wechselwirkungsnetz
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Hiufige Fragen

Kann Epitalon bei chronischer Erschopfung eingesetzt werden?

Eine kontrollierte Studie untersuchte Epitalon bei chronischer Erschépfung und berichtete eine Verbesserung der Symptome, doch die Studie war
nicht randomisiert und verwendete subjektive Endpunkte (Fragebdgen). Plausibel: Die beobachteten Effekte kénnten auf einer Modulation der
Zirbeldriisenfunktion beruhen, die mit Schlafregulation und Stressresistenz assoziiert ist. Vermutung: Da Erschépfungssyndrome oft multifaktoriell
sind, ware eine kombinierte Therapie (z. B. mit Schlafhygiene) sinnvoll, doch die Evidenz fiir Epitalon allein ist begrenzt. Eine randomisierte,
placebokontrollierte Studie ware nétig, um die Wirksamkeit zu priifen.

Gibt es Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten?

Es gibt keine systematischen Studien zu Wechselwirkungen von Epitalon mit anderen Medikamenten. Plausibel: Da Epitalon die Zirbeldriisenfunktion
moduliert, kdnnten theoretisch Interaktionen mit Hormonpréparaten (z. B. Melatonin, Schilddriisenhormone) oder Immunmodulatoren auftreten.
Vermutung: Aufgrund seiner Peptidstruktur ist eine metabolische Wechselwirkung mit Cytochrom-P450-Enzymen unwahrscheinlich, doch klinische
Daten fehlen. Eine pharmakokinetische Studie ware erforderlich, um mdgliche Interaktionen zu klaren.

Wie wird Epitalon typischerweise dosiert?

Die Dosierungsprotokolle variieren in den Studien stark. In kontrollierten Humanstudien wurden intranasale Applikationen oder subkutane Injektionen
in den untersuchten Dosisbereichen verwendet. Belegt: Eine Studie zur Bioverfiligbarkeit zeigte, dass intranasale Gaben zu hoheren Plasmaspiegeln
flihren als orale Applikationen. Plausibel: Die optimale Dosis hangt vom Anwendungsgebiet ab (z. B. Geroprotektion vs. Onkologie), doch
vergleichende Dosisfindungsstudien fehlen. Eine pharmakodynamische Studie mit klinischen Endpunkten ware nétig, um standardisierte Protokolle
zu entwickeln.
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