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Indeksowane prace przedkliniczne i kliniczne opisujg tirzepatide jako podwdjnego agoniste
receptoréw GIP/GLP-1 badanego pod katem odczytéw glikemicznych i zwigzanych z masg ciata.
Raporty dokumentujg istotne obnizenia HbA1c (do 2.6%) oraz masy ciata (15-21% w kluczowych

Indeksowane prace przedkliniczne i kliniczne opisujg tirzepatide (LY3298176) jako
jednoczasteczkowego podwdjnego agoniste receptora glukozozaleznego polipeptydu
insulinotropowego (GIP) oraz receptora glukagonopodobnego peptydu-1 (GLP-1). Jest on
badany przede wszystkim pod katem kontroli glikemii, utraty masy ciata, wrazliwosci na insuline
oraz wynikow kardiometabolicznych i ochrony narzgdéw w modelach cukrzycy typu 2 i otytosci.
Zapisy te sg odrebne od juz omowionej literatury dotyczacej pojedynczych inkretyn (np.
semaglutide, liraglutide, dulaglutide), analogu GHRH (tesamorelin) oraz peptydéw
mitochondrialnych (MOTS-c, SS-31).

Tirzepatide jest przeznaczony wytgcznie do badan laboratoryjnych. Relacjonowanie tych
opublikowanych badan z udziatem ludzi nie stanowi wskazéwek do podawania materiatu
badawczego w ten sposéb.

CHEMICAL STRUCTURE MODIFICATIONS OF A 39-AMINO-ACID PEPTIDE
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Schematyczne przedstawienie cech molekularnych tirzepatide umozliwiajgcych podwdjny
agonizm receptorowy.

Tozsamos¢ chemiczna i kontekst katalogowy

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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Tirzepatide jest syntetycznym liniowym peptydem o dtugosci 39 aminokwaséw, opartym na
sekwencji GIP. Kluczowe modyfikacje obejmujg podstawienia kwasem a-aminoizomastowym
(Aib) w pozycjach 2 i 13 w celu uzyskania opornosci na DPP-4, ugrupowanie dikwasu
tluszczowego C20 przytgczone poprzez kwas y-glutaminowy oraz dwie jednostki tgcznikowe
kwasu 8-amino-3,6-dioksaoktanowego (OEG) do lizyny 20 w celu promowania wigzania z

albuming i farmakokinetyki raz w tygodniu (okres pottrwania ~5 dni), a takze amidacje
C-koncowg. Masa czgsteczkowa wynosi okoto 4813 Da.

Badania in vitro oraz badania strukturalne ustalajg, ze jest to agonista o niezrbwnowazonym
profilu, o potencji zblizonej do natywnej wobec GIPR, lecz o ~5-krotnie obnizonym
powinowactwie/potencji wobec GLP-1R, w potgczeniu z sygnalizacjg stronniczg wobec tego
ostatniego (preferencyjne wytwarzanie cCAMP wzgledem rekrutacji B-arrestyny oraz zmniejszona
internalizacja receptora). W kontekscie katalogu Rierink Tirzepatide jest oferowany jako zwigzek
badawczy do laboratoryjnego badania farmakologii receptoréw podwadjnej inkretyny oraz
sygnalizacji metabolicznej. Jest odrebny od skatalogowanych peptyddéw o pojedynczej inkretynie,
potréjnych agonistéw, analogéw GHRH lub peptyddw pochodzenia mitochondrialnego.

Odkrycie podstawowe oraz badania farmakologii podwéjnego
receptora in vitro (publikacje in_vitro i metodyczne, 2018-2022)

The foundational discovery paper (Coskun et al., 2018) described engineering of GLP-1 activity
into the GIP sequence to create LY3298176. Subsequent detailed pharmacological
characterization (Willard et al., JCI Insight, 2020, doi:10.1172/jci.insight.140532) in HEK293 cells
stably expressing human receptors demonstrated that tirzepatide has binding affinity and cAMP
potency at the GIPR comparable to native GIP(1-42), but approximately five-fold weaker affinity
and biased agonism at the GLP-1R. Bias favored Gs-cAMP signaling over B-arrestin-1 recruitment
and produced less receptor internalization than native GLP-1. Occupancy modeling suggested
clinical doses engage GIPR to a substantially greater degree than GLP-1R.

Badania cryo-EM i dynamiki molekularnej (Zhao et al., Nat Commun, 2022; powigzane publikacje
PNAS 2022) wyjasnity podstawe strukturalng: modyfikacja lipidowa oraz swoiste elementy
sekwencji (w tym tyrozyna N-koncowa) umozliwiajg interakcje swoiste dla receptora oraz
elastycznos¢ konformacyjna, ktére lezg u podstaw profilu niezrbwnowazonego i stronniczego.
Publikacje metodyczne oparte na wysepkach i komdrkach potwierdzity nasilone, zalezne od
glukozy wydzielanie insuliny za posrednictwem obu receptoréw oraz modulacje dalszych
szlakéw metabolicznych. Te wyniki in vitro dostarczyty mechanistycznego uzasadnienia dla
badania czgsteczki w modelach choréb metabolicznych. Ograniczenia tych badan obejmuja
poleganie na rekombinowanych uktadach nadekspresji, ktére moga nie odtwarzac w petni
natywnej gestosci receptorow, transportu ani heterodimeryzacji w tkankach ludzkich.

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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Schemat podstawowych badan farmakologii podwodjnego receptora in vitro.

Przedkliniczne modele zwierzece otytosci, wrazliwosci na insuline i
ochrony narzadow (publikacje zwierzece, 2018-2026)

In diet-induced obese (DIO) mice, tirzepatide produced greater reductions in body weight, food
intake, and fat mass than selective GLP-1R agonists at matched weight loss.
Hyperinsulinemic-euglycemic clamp studies (Samms et al., ] Clin Invest, 2021,
doi:10.1172/)CI146353) demonstrated improved systemic insulin sensitivity, with a
weight-independent component mediated by GIPR agonism. This involved enhanced glucose
disposal in white adipose tissue and upregulation of genes involved in glucose, lipid, and
branched-chain amino acid catabolism in brown adipose tissue. GIPR knockout or selective
antagonist studies confirmed the contribution of GIPR signaling.

U myszy db/db z niedoborem receptora leptyny tirzepatide poprawiat ekspresje gendw komorek
B, gestosc ziarnistosci insuliny, wydzielanie insuliny stymulowane glukozg oraz zmniejszat
sttuszczenie watroby i stan zapalny w wiekszym stopniu niz semaglutide w poréwnaniach
bezposrednich (Iwamoto et al., 2024). Dodatkowe doniesienia przedkliniczne dokumentowaty
korzystny wptyw na wydatek energetyczny, polaryzacje makrofagow tkanki ttuszczowej,
odwrdcenie dysfunkcji brunatnej tkanki ttuszczowej w modelach otytosci cukrzycowej z
niedoborem estrogendw, zmniejszenie ttuszczu watrobowego w modelach typu MASH oraz
sygnaty kardioprotekcji i neuroprotekcji. Korzysci obserwowano zaréwno na szlakach zaleznych
od masy ciata, jak i na bezposrednich szlakach mediowanych przez receptory.

Choc konsekwentnie korzystne dla odczytéw metabolicznych, te badania na zwierzetach maja

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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ograniczenia, w tym przenoszenie z fizjologii gryzoni na fizjologie cztowieka (réznice w ekspresji
GIPR i biologii inkretyn), krétki czas trwania wzgledem przewlektej choroby u cztowieka oraz
przewazajgce wykorzystanie mtodych samcow. Wyniki zerowe lub ograniczone kontekstem w

niektérych modelach uwydatnity, ze maksymalna skuteczno$¢ wymaga obu receptordw i jest
ostabiana przez desensytyzacje receptora lub knockout genetyczny.

PRECLINICAL ANIMAL MODEL FINDINGS

OBESITY & INSULIN SENSITIVITY

CLAMP STUDY | ADIPOSE TISSUE METABOLISM PATHWAYS | LIVER HISTOLOGY
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Schemat kluczowych wynikéw przedklinicznych w otytych modelach zwierzecych.

Przelomowe randomizowane badania kliniczne w cukrzycy typu 2
(program SURPASS, badania kliniczne, 2021-2025)

Program fazy 3 SURPASS oceniat tirzepatide (5, 10 i 15 mg raz w tygodniu) w catym spektrum
cukrzycy typu 2. W badaniu SURPASS-1 (pacjenci dotychczas nieleczeni farmakologicznie) dawka
15 mg powodowata Srednie obnizenie HbA1c 0 ~2.1% oraz utrate masy ciata o ~9.5 kg wobec
niewielkich zmian w grupie placebo po 40 tygodniach. SURPASS-2 (Frias et al., NEJM 2021)
wykazato wyzszos¢ wobec semaglutide 1 mg: obnizenie HbA1c do 2.3% wobec 1.86% oraz
wiekszg utrate masy ciata (~12.4 kg vs ~6.2 kg). Kolejne badania wykazaty wyzszos¢ lub brak
nizszosci wobec insulin bazowych (degludec, glargine) oraz korzys¢ z dotgczenia do insuliny, przy
wysokim odsetku osiggniecia HbA1c <7% (czesto >80%) lub nawet <5.7%. Poprawe obserwowano
w zakresie glikemii na czczo, kontroli popositkowej, lipidow, ciSnienia tetniczego oraz zawartosci
tluszczu w watrobie (podbadania MRI).

SURPASS-CVOT (opublikowane 2025, >13,000 pacjentéw wysokiego ryzyka
sercowo-naczyniowego) spetnito kryterium braku nizszosci wobec dulaglutide 1.5 mg w zakresie
3-punktowych powaznych niepozgdanych zdarzen sercowo-naczyniowych (MACE; HR 0.92), lecz

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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nie osiggneto statystycznej wyzszosci w pierwszorzedowym punkcie koncowym. Analizy
eksploracyjne sugerowaty korzysci w szerszych ztozonych punktach korncowych
sercowo-nerkowych, hospitalizacjach z powodu niewydolnosci serca oraz Smiertelnosci
catkowitej. Zdarzenia niepozgdane ze strony przewodu pokarmowego (nudnosci, wymioty,
biegunka) byty zalezne od dawki, wystepowaty gtéwnie podczas zwiekszania dawki i prowadzity
do wyzszych odsetkéw przerwania leczenia (zwykle 5-10%) niz w grupach poréwnawczych w
kilku badaniach. Powazne zdarzenia niepozadane byty na og6t podobne lub rzadsze; nie

obserwowano nadmiaru zapalenia trzustki ani ciezkiej hipoglikemii poza oczekiwaniami dla
klasy.

SURPASS Randomized Clinical Trials

HbA,; Reduction and Percent Weight Loss
B HbA, reduction (%) [l Weight loss (%)

Trial Patients HbA, reduction (%) Weight loss (%)
(SURPASS) (N) LS mean (95% Cl) LS mean (95% Cl)
-2.0 =15 -1.0 -0.5 0 -15 -10 -5 0
SURPASS-1
i) 478 -1.6 (-1.8,-1.4) -7.0(-8.4,-5.6)
SURPASS-2 A . L4n i
o s e 1879 1.8 (-1.9, -1.7) 1.9 (-12.7,-111)
SURPASS-3 TR SRR .
i }—d—{ 19(-2.0,-18) 9.6 (-10.4,-8.8)
Ll e 2006 17 (-18, -16) 71 (-78,-6.4)
(vs insulin glargine)
SURPASS-5
Tt 475 | -1.6 (-1.8,-1.4) -8.8(-10.3,-7.3)
; - —
HbA, reduction (%) Weight loss (%)

LS mean (95% CI) from mixed model repeated measures or ANCOVA. Negative values indicate reduction from baseline. “

SURPASS trials evaluated tirzepatide (5, 10, 15 mg) vs comparators in adults with type 2 diabetes.

Schematyczny przeglad wynikéw badan klinicznych SURPASS.

Program SURMOUNT, poréwnania head-to-head oraz szersze
badania kardiometaboliczne (badania kliniczne i prace
metaanalityczne, 2022-2026)

Program SURMOUNT koncentrowat sie na otytosci z cukrzycg typu 2 lub bez niej. W badaniu
SURMOUNT-1 (Jastreboff et al., NEJM 2022) odnotowano Srednig utrate masy ciata wynoszaca
15-20,9% po 72 tygodniach przy 5-15 mg w poréwnaniu z 3,1% przy placebo u dorostych z
otytoscig bez cukrzycy; ponad 50% uczestnikow otrzymujgcych 15 mg osiggneto utrate 0 20%.
Przedtuzenie 176-tygodniowe (opublikowane w 2025 r.) wykazato trwatg utrate (~19,7% przy 15
mg) oraz zmniejszenie o ~93% progresji do cukrzycy typu 2 u 0séb ze stanem przedcukrzycowym
(HR 0,07). Badanie SURMOUNT-2 potwierdzito wyrazng skutecznos¢ u uczestnikdw z otytoscig i
cukrzycg typu 2 (utrata masy ciata ~14-15%).

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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W badaniu SURMOUNT-3 oceniano tirzepatide po intensywnej interwencji dotyczgcej stylu zycia;
badanie SURMOUNT-4 oraz powigzane badania dotyczace utrzymania efektu wykazaty, ze
kontynuacja terapii zapobiega istotnemu ponownemu przyrostowi masy ciata, natomiast zmiana
na placebo skutkowata ponownym przyrostem masy ciata 0 ~14% w ciggu jednego roku. Badanie
SURMOUNT-5 (Aronne et al., NEJM 2025), pierwsze bezposrednie badanie poréwnawcze
head-to-head w otytosci wobec semaglutide (maksymalne tolerowane dawki), wykazato utrate
masy ciata 20,2% wobec 13,7% po 72 tygodniach. W dodatkowych badaniach odnotowano
klinicznie istotne poprawy w obturacyjnym bezdechu sennym (SURMOUNT-OSA: istotne
zmniejszenie AHI), niewydolnosci serca z zachowang frakcjg wyrzutowg (SUMMIT: zmniejszenie
liczby zdarzen HF, poprawa wynikow KCCQ oraz utrata masy ciata ~15%) oraz bélu w chorobie
zwyrodnieniowej stawu kolanowego. Analizy zbiorcze i metaanalizy potwierdzity spéjne korzysci
kardiometaboliczne (lipidy, BP, markery zapalenia, surogaty czynnosci nerek, takie jak
zmniejszenie UACR), ktore tylko czeSciowo byty mediowane przez utrate masy ciata.

Do niekorzystnych ustalen nalezaty wyzsze wskazniki zotgdkowo-jelitowych zdarzen
niepozgdanych oraz przerywania leczenia (czesto 6-15% przy wyzszych dawkach). Utrata masy
bezttuszczowej stanowita 25-40% catkowitej utraty masy ciata w badaniach czgstkowych
dotyczacych sktadu ciata, co sktonito do apeli o ¢wiczenia oporowe i podaz biatka. Ponowny
przyrost masy ciata po przerwaniu leczenia podkreslat przewlekty charakter terapii.

SURMOUNT Program: Percent Body Weight Change Overview

Tirzepatide efficacy across pivotal trials, head-to-head comparisons, and maintenance vs withdrawal effects.

A. SURMOUNT PROGRAM TRIALS - PRIMARY ENDPOINT (Percent Body Weight Change)

irzepatide acebo
10 M Tirzepatid Placeb
£ 84 SURMOUNT-1 SURMOUNT-2 SURMOUNT-3 SURMOUNT-4 SURMOUNT-5
9 54 {Obesity / Overweight) (Obesity / Overweight with T2D) (Obesity / Overweight) (Obesity / Overweight) (Obesity / Overweight with T2D)
£ £ | 72 weeks 72 weeks 72 weeks 88 weeks 72 weeks
Bt 0
5 -

2 S -10 -2.4% -2.0% -2.6% -21% =-3.0%
£ .
s -5 J

ok -13.4% -16.59 -14.7%

e 16.5% -18.2%
=204 2
0 Treatment Period >

B. HEAD-TO-HEAD COMPARISONS (Percent Body Weight Change)

SURMOUNT-5: Tirzepatide vs Semaglutide 1 mg : SURMOUNT-2: Tirzepatide vs Insulin Degludec
2 P o 72 weeks L i e 72 weeks
= irzepatide 3 T Irzepatide +1.9%  Insulin Degludec
=R : ) 9
E 5 0 (5/10/15mg) ~ Semaglutide 1 mg ,g"g 0 l_ (5/10/15mg) . e )
s -15 -9.8% P -154
P -15.7% € sl -13.4%
® Treatment difference: -5.9% (95% Cl, -7.3 to -4.5) L @ Treatment difference: -15.3% (95% Cl, -16.8 to -13.8)
0 Treatment Period >
C. MAINTENANCE vs WITHDRAWAL EFFECTS (SURMOUNT-4) i i
S Continuous Tirzepatide (Maintenance) - Tirzepatide Withdrawal (Switched to Placebo)
£ g £ =
‘ 23 o 0% (n=335) HACE 0% (n=335)
8 -5 {25
|58 0l i 25 Z10] -2.2%
gz 1 -18.2% -18.0% P8z -5.0%
25 -25- et Lope=lh
3 -25% 43‘:%' 52 88 | = _ZSL 4;:% 52
Time (Weeks) i Time (Weeks)
[ Maintained weight loss with continued tirzepatide } : ( Weight regain after tirzepatide withdrawal

Data are least-squares means. All trials assessed tirzepatide 5/10/15 mg vs placebo (or active comparator). Results may vary by dose and population

Schemat programu SURMOUNT oraz wynikéw badan kardiometabolicznych.

Najnowsze przeglady, metaanalizy, kontekst regulacyjny i
powtarzajgce sie ograniczenia (prace przegladowe i metaanalizy,

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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Przeglady systematyczne i metaanalizy sieciowe opublikowane w latach 2024-2026
konsekwentnie plasuja tirzepatide najwyzej wsrdd dostepnych terapii inkretynowych pod
wzgledem utraty masy ciata (po odjeciu efektu placebo ~15-22% przy 15 mg) oraz kontroli
glikemii, z korzystnym wptywem na cis$nienie tetnicze, lipidy, sttuszczenie watroby i wyniki
zgtaszane przez pacjentow. W niektérych analizach opisano trendy w kierunku mniejszej liczby
MACE, zdarzenh zwigzanych z niewydolnoscig serca oraz progresji choroby nerek, chociaz
nadrzednos¢ w pierwotnych badaniach CVOT nie zawsze zostata osiggnieta. Kamienie milowe
regulacyjne obejmuja zatwierdzenie przez FDA preparatu Mounjaro w cukrzycy typu 2 (2022),
preparatu Zepbound w przewlektym leczeniu masy ciata (2023), rozszerzenie wskazania o
obturacyjny bezdech senny (2024) oraz oznakowanie dotyczgce zmniejszenia ryzyka
sercowo-naczyniowego (2026). Podobne zatwierdzenia miaty miejsce w Europie i innych
jurysdykcjach.

Do powtarzajgcych sie ograniczen wskazywanych w przeglagdach nalezg zalezna od dawki
tolerancja ze strony przewodu pokarmowego (nudnosci ~20-30%, wymioty, biegunka),
prowadzgca do czestszego przerywania leczenia niz przy placebo lub niektérych aktywnych
komparatorach; niewielkie zwiekszenie spoczynkowej czestosci akcji serca; zdarzenia zwigzane z
pecherzykiem zétciowym; teoretyczne ryzyko zapalenia trzustki lub raka rdzeniastego tarczycy
(efekt klasy, obserwowany u gryzoni); odsetek utraty masy bezttuszczowej; oraz koniecznos¢
dtugotrwatego, potencjalnie dozywotniego leczenia w celu utrzymania korzysci. Wiele badan
rejestracyjnych byto sponsorowanych przez przemyst, obejmowato wybrane populacje o
stosunkowo wysokim przestrzeganiu zalecen i miato ograniczong obserwacje wykraczajgcg poza
1-3 lata w odniesieniu do twardych punktéow korncowych we wszystkich podgrupach. Luki w
danych pozostajg w zakresie bardzo dtugoterminowego bezpieczenistwa (>3-5 lat),
utrzymywania terapii w warunkach rzeczywistych, zréznicowanych grup etnicznych i
spoteczno-ekonomicznych, bezposrednich poréwnan z pojawiajgcymi sie agonistami potrojnymi
(np. retatrutide) oraz strategii tagodzenia sarkopenii. Wyniki zerowe lub niejednoznaczne
dotyczg niektdrych rzadkich zdarzen z powodu niedostatecznej mocy statystyczne,;.

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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META-ANALYSIS SYNTHESIS

Systematic review and quantitative synthesis of eligible studies
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Schemat podsumowujgcy najnowsze przeglady, metaanalizy i ograniczenia.

Kontekst dowoddéw i powracajgce ograniczenia

Opublikowana literatura (setki prac do 2026 r.) solidnie potwierdza wyzszg krotkoterminowg i
Srednioterminowa skutecznos¢ tirzepatide w zakresie masy ciata, HbA1c oraz licznych
zastepczych wskaznikow kardiometabolicznych w poréwnaniu z agonistami receptora GLP-1
pierwszej generacji i insulinami. Przedkliniczne prace mechanistyczne wskazujg na
komplementarny udziat agonizmu GIPR w uwrazliwieniu na insuline, wydatku energetycznym i
ochronie narzagdow, ktory wydaje sie czeSciowo niezalezny od masy ciata. Translacja kliniczna
wykazuje znaczenie w warunkach rzeczywistych dla cukrzycy typu 2, otytosci, niewydolnosci
serca z zachowang frakcjg wyrzutowg, obturacyjnego bezdechu sennego oraz zapobiegania
cukrzycy.

Korzysci wymagajg jednak kontynuacji terapii; przerwanie leczenia prowadzi do istotnego
ponownego przyrostu masy ciata i odwrdcenia poprawy metabolicznej. Tolerancja (przede
wszystkim ze strony przewodu pokarmowego) pozostaje gtéwng barierg utrzymania terapii u
czesci pacjentow. Dtugoterminowe dane dotyczgce twardych punktéw koncowych nadal
dojrzewajg; w analizie pierwotnej najwiekszego badania CVOT ustalono brak gorszosci, a nie
wyrazng wyzszosc. Utrzymujg sie pytania dotyczace optymalnego zachowania masy
bezttuszczowej, sygnatéw bezpieczenstwa w bardzo dtugim horyzoncie, optacalnosci oraz
pozycjonowania wzgledem czgsteczek kolejnej generacji. Dowody sg najsilniejsze dla
zatwierdzonych wskazan w regulowanych programach farmaceutycznych; dokumentacja nie
potwierdza stosowania fiolek badawczych u ludzi. Przyszte niezalezne badania i dtuzsza

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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obserwacja pozwolg dalej doprecyzowac profil korzysci i ryzyka.

Zrédta
* Willard FS et al. Tirzepatide is an imbalanced and biased dual GIP and GLP-1 receptor agonist.
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Engl]) Med. 2025.
* Liczne przeglady systematyczne i metaanalizy z lat 2024-2026 (Ann Intern Med, Lancet, JAMA
Network Open i inne) syntetyzujgce programy SURPASS/SURMOUNT, SURPASS-CVOT, SUMMIT
oraz SURMOUNT-OSA.

* Prace strukturalne oraz dodatkowe prace przedkliniczne (Nat Commun 2022, Diabetes Obes
Metab 2024 oraz powigzane raporty z lat 2025-2026).

Wszystkie cytowane prace stanowig literature pierwotng z czasopism indeksowanych w PubMed.
Wyniki niekorzystne, zerowe i nierozstrzygajgce zostaty uwzglednione tam, gdzie je zgtoszono.
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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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