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Forord  
Direktoratet for medisinske produkter (DMP) forvalter forskrift av 28. juni 2007 nr. 814 om stønad til 
dekning av utgifter til viktige legemidler mv. (blåreseptforskriften) § 2. DMP avgjør om et legemiddel 
skal tas opp i blåreseptordningen (forhåndsgodkjent refusjon).  
 
Før det kan ytes stønad for et legemiddel etter blåreseptforskriften § 2 og § 3 skal DMP gjennomføre 
en metodevurdering for å kartlegge nytte, ressursbruk og alvorlighet for den aktuelle bruken, jf. 
legemiddelforskriften § 14-5.  
 
Vurdering av om et legemiddel oppfyller kriteriene for refusjon gjøres på bakgrunn av innsendt 
dokumentasjon i henhold til de tre prioriteringskriteriene; nytte, ressursbruk og alvorlighet. 
Legemiddelets rettighetshaver har ansvar for å sende inn nødvendig dokumentasjon til DMP før 
metodevurdering etter § 14-4 i legemiddelforskriften. DMP har alminnelig veiledningsplikt jf. 
forvaltningsloven § 11. 
 
Nytten måles ved hvor mange gode leveår den nye behandlingen i gjennomsnitt gir for pasienter i den 
aktuelle pasientgruppen sammenliknet med relevant behandlingspraksis. Med et godt leveår menes et 
år med “perfekt” helse, dvs. helt uten sykdom/plager, på fagspråket definert som et kvalitetsjustert 
leveår (1 QALY). Dette er en standardisert beregningsmetode som gjør det mulig å sammenligne 
nytten av ulike behandlinger som brukes mot ulike sykdommer. 
 
Ressursbruk beregnes med utgangspunkt i gjennomsnittlig legemiddelkostnad og øvrig ressursbruk i 
helse- og omsorgstjenesten, sammenliknet med relevant behandlingspraksis. 
 
Alvorlighet måles ved hvor mange gode leveår pasienter i den aktuelle gruppen i gjennomsnitt taper 
ved fravær av behandlingen som vurderes. 
 
DMP vurderer det innsendte datagrunnlaget for kliniske utfall, alvorlighet, angitt ressursbruk, 
forutsetninger for analysen og de presenterte analyseresultater. DMP kan ved behov innhente 
tilleggsopplysninger hos legemiddelets rettighetsinnehaver, det kliniske fagmiljøet og brukere, og kan 
foreta egne beregninger av kostnader og kostnadseffektivitet.  DMP vurderer ikke forholdet mellom 
effekt og sikkerhet (nytte-risiko-balansen). Dette utredes av det europeiske legemiddelbyrået (EMA) 
under prosedyren for markedsføringstillatelse. 
 
Metodevurderingene ligger til grunn for DMPs konklusjon knyttet til om vilkårene for forhåndsgodkjent 
refusjon er oppfylt. DMP har vedtaksmyndighet så lenge budsjettvirkningen ved innføring er under 
fullmaktsgrensen jf. legemiddelforskriften § 14-7. 
 
Noe av informasjonen i DMPs rapporter kan være taushetsbelagt etter ønske fra legemiddelets 
rettighetshaver. DMP vurderer legemiddelfirmaets ønsker om unntak fra offentlighet og tar stilling til 
om opplysningene er taushetsbelagte (jf. forvaltningsloven § 13 første ledd, se her for retningslinjer). 
Alle metodevurderingsrapportene publiseres etter at vedtaket er truffet, og er offentlig tilgjengelig på 
DMPs hjemmesider (www.dmp.no).  
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Kombinasjonsbehandling 
Gjennom SURPASS-2-studien er det dokumentert en statistisk signifikant forskjell i reduksjon av 
HbA1c mellom tirzepatid (5, 10 og 15 mg) og semaglutid 1 mg for behandling i kombinasjon med 
metformin. Forskjellen som vises er imidlertid beskjeden og under grensen for en klinisk relevant 
forskjell på 0,5 %. DMP vurderer at sammenligningen med semaglutid 1 mg er relevant for norsk 
klinisk praksis, ettersom dette er den dosen de fleste pasienter bruker. Det er imidlertid en 
metodologisk svakhet at forskjellige doser tirzepatid sammenlignes direkte med kun semaglutid 1 mg. 
I klinisk praksis starter pasienter vanligvis med en lav dose og titrerer opp ved behov, basert på 
individuell toleranse og behandlingsrespons. I SURPASS-2 ble pasientene randomisert til faste doser, 
noe som kan føre til at enkelte pasienter enten er overbehandlet eller underbehandlet. Dette kan gi et 
misvisende bilde av effekten og gjør resultatene mindre pålitelige. DMP vurderer derfor at resultatene 
fra SURPASS-2 ikke gir grunnlag for å konkludere med en mernytte av tirzepatid over semaglutid på 
HbA1c. DMP påpeker også at studien er en non-inferiority-studie, som i utgangspunktet ikke er 
designet for å vise en forskjell i effekt.   
 
Basert på data fra SURPASS-2 vurderer DMP at det er sannsynliggjort at tirzepatid (5 mg, 10 mg og 
15 mg) har en sammenlignbar effekt (er non-inferior) med semaglutid 1 mg. Effekten sammenlignet 
med semaglutid 0,5 mg og 2 mg er ikke undersøkt i studien og dermed ikke kan vurderes basert på 
SURPASS-2. DMP anser det som en svakhet for vurderingen av relativ effekt at pasientene i 
SURPASS-2 ikke hadde muligheten til å øke doseringen av semaglutid til 2 mg, som er et 
behandlingsalternativ i norsk klinisk praksis. DMP vurderer at dette fører til at endepunktet knyttet til 
andel pasienter som oppnådde HbA1c behandlingsmål er mindre relevant.  
 
Effekten av tirzepatid sammenlignet med semaglutid 0,5 mg og 2 mg er undersøkt av Eli Lilly gjennom 
indirekte sammenligninger (Osumili et al. 2024 og Vadher et al. 2022). Osumili et al. 2024 rapporterer 
en klinisk relevant mereffekt av tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) sammenlignet med semaglutid 0,5 
mg, med en forskjell i HbA1c reduksjon på 0,53 % for tirzepatid 5 mg, som er det mest relevante 
sammenligningsalternativet for denne pasientpopulasjonen. Vadher et al. 2022 rapporterer derimot 
ingen klinisk relevant mereffekt på HbA1c av tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) over semaglutid 2 mg. 
DMP har i tillegg identifisert to nyere indirekte sammenligninger, Karagiannis et al. 2024 og Nong et al. 
2025, som heller ikke rapporterer at tirzepatid (5 mg, 10 mg eller 15 mg) gir en klinisk relevant større 
reduksjon i HbA1c sammenlignet med semaglutid 1 mg eller 2 mg. 
 
Indirekte sammenligninger gir generelt mer usikre estimater enn direkte studier, særlig når det er 
forskjeller i inklusjons- og eksklusjonskriterier samt pasientkarakteristika mellom studiepopulasjonene. 
DMP vurderer at resultatene kan være påvirket av ulikheter i studiedesign og pasientgrupper i de 
inkluderte oversiktene. DMP har vurdert at data fra indirekte sammenligninger på nåværende tidspunkt 
er beheftet med for stor usikkerhet til at det gir tilstrekkelig grunnlag for å bekrefte en mereffekt av 
tirzepatid over semaglutid.  
 
Samlet sett vurderer DMP at det ikke er sannsynliggjort at tirzepatid har en mernytte knyttet til 
reduksjon i HbA1c sammenlignet med semaglutid. Det vurderes derfor ikke som hensiktsmessig å 
gjennomføre en kostnad-per QALY-analyse. DMP har ikke benyttet den helseøkonomiske modellen 
som er sendt inn av Eli Lilly, og dermed heller ikke vurdert den inngående. Det er i stedet gjort en 
sammenligning av legemiddelkostnader.  

DMPs vurdering av ressursbruk: 
Årlig legemiddelkostnad (maksimal AUP uten MVA) knyttet til behandling med tirzepatid er 33 361 – 59 
838 NOK per pasient avhengig av hvilken dosering pasienten har behov for. Til sammenligning er årlig 
legemiddelkostnad (beregnet fra maksimal AUP uten MVA, ikke hensyntatt konfidensiell rabatt) knyttet 
til behandling med semaglutid 12 725 – 25 804 NOK per pasient avhengig av hvilken dosering 
pasienten har behov for. 
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DMPs totalvurdering 
DMP vurderer at krav til langvarighet og alvorlighet, jf. blåreseptforskriften § 1b er oppfylt for 
pasientene med T2D.  
 
DMP vurderer at det ikke er sannsynliggjort at ressursbruken står i et rimelig forhold til nytten ved bruk 
av tirzepatid i monoterapi, ettersom dokumentasjonsgrunnlaget per i dag ikke er tilstrekkelig til å 
vurdere nytten på gruppenivå.  
 
Med hensyn til kombinasjonsbehandling vurderer DMP at det ikke er sannsynliggjort at tirzepatid har 
en mernytte med hensyn til reduksjon i HbA1c sammenlignet med semaglutid på gruppenivå. 
Ettersom legemiddelkostnaden for tirzepatid er betydelig høyere sammenlignet med semaglutid, uten 
at det er sannsynliggjort en mernytte, vurderer DMP at ressursbruken ikke står i et rimelig forhold til 
nytten, hensyntatt tilstandens alvorlighet.  

Vedtak 
DMP har vedtatt at tirzepatid ikke innvilges forhåndsgodkjent refusjon for behandling av voksne 
pasienter med T2D. 
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Tidlig i sykdomsforløpet merkes ofte lite symptomer, men dersom insulinproduksjonen i 
bukspyttkjertelens betaceller ikke kan kompensere for økt insulinresistens, utløses diabetes. 
Diagnosen diabetes stilles ved: HbA1c ≥48 mmol/mol (≥6,5 %), eller fastende glukose i plasma ≥7,0 
mmol/L, og/eller glukose ≥11,1 mmol/L to timer etter en glukosebelastningstest (3). Nasjonale og 
internasjonale behandlingsretningslinjer anbefaler at HbA1c bør brukes som primært diagnostikum for 
diabetes (3-5). 

1.2.1 Diabetes mellitus type 2 og vektkontroll 
I nasjonale behandlingsretningslinjer foreligger det en anbefaling om at pasienter med T2D bør få 
tilbud om strukturert livsstilsbehandlingsprogram med sikte på å oppnå vekttap (3). Videre foreslås det 
i nasjonale behandlingsretningslinjer at vektreduserende kirurgi bør vurderes dersom intensiv 
livsstilsbehandling (atferdsbehandling, kalorirestriksjon, fysisk aktivitet og eventuelt vektreduserende 
legemidler) ikke har gitt tilfredsstillende effekt (3).  
 
De medisinske fagekspertene DMP har rekruttert til metodevurderingen har gitt innspill om at 
vektreduksjon er et viktig element i diabetesbehandling og at vektreduksjon er svært gunstig for T2D 
pasienter for å redusere den metabolske belastningen. Videre peker de medisinske fagekspertene på 
GLP-1-agonister som viktige verktøy for å bidra til vektnedgang hos T2D pasienter. Fagekspertene 
bemerker imidlertid at det forekommer at T2D pasienter ønsker å fortsette doseøkning på GLP-1-
agonister for å hente ut mer av effekten med hensyn til vektreduksjon, selv etter at behandlingsmål på 
HbA1c er oppnådd. 
 
 
DMPs vurdering av relevansen av vektkontroll som utfallsmål i metodevurderingen  
Denne metodevurdering omhandler tirzepatid (Mounjaro) ved behandling av T2D hos voksne. For T2D 
er behandlingsmålet blodsukkerkontroll (glykemisk kontroll), målt ved HbA1c (3-5). Indikasjonen som 
omfatter behandling for vektkontroll vurderes i en separat metodevurdering, som fortsatt pågår per 
august 2026.  
 
DMP anerkjenner at vektreduksjon er et viktig element i behandlingen av T2D. Likevel vurderes 
vektkontroll ikke som et relevant som utfallsmål i denne metodevurderingen, som er avgrenset til 
indikasjonen T2D. Dersom behandlingsmålet for HbA1c allerede er oppnådd, vurderer DMP at en 
eventuell ytterligere behandlingseffekt knyttet til vektreduksjon ikke lenger vil være direkte knyttet til 
behandling av T2D. En slik eventuell mereffekt vil i hovedsak være relatert til vektkontroll, med T2D 
som en følgetilstand. Dette tilsvarer etter DMPs vurdering et annet bruksområde/indikasjon som 
omfattes i den separate, pågående metodevurderingen av tirzepatid ved overvekt og fedme. 
 

1.3 Pasientgrunnlag og alvorlighet 
T2D er en av de mest utbredte folkesykdommene i den vestlige verden, og prevalensen er økende. I 
Norge var om lag 260 000 personer diagnostisert med T2D i 2021 (6). I tillegg antas det at et betydelig 
antall personer lever med udiagnostisert diabetes; tidligere estimater har anslått dette til omkring 
60 000 personer i Norge (7). T2D forekommer noe hyppigere blant menn enn blant kvinner, med en 
kjønnsfordeling på omtrent åtte kvinner per ti menn med diabetes. Prevalensen øker markant med 
alderen og når sitt høyeste nivå rundt 80-årsalderen. 
 
Basert på antall pakninger solgt fra norske apotek i 2025 anslår DMP at i overkant av 65 000 pasienter 
bruker GLP-1-agonister (semaglutid, dulaglutid eller liraglutid) til behandling av T2D.   
 
Ettersom den innsendte helseøkonomiske modellen ikke er benyttet, har DMP ikke beregnet 
alvorlighet i den aktuelle metodevurderingen. Alvorlighet for T2D ble imidlertid beregnet i 
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metodevurdering av semaglutid (Ozempic) (8), hvor behandling med dulaglutid (Trulicity) 1,5 mg + 
metformin var sammenligningsgrunnlaget. Alvorlighet av T2D for populasjonen behandlet med Trulicity 
1,5 mg + metformin ble beregnet til et absolutt prognosetap (APT) i intervallet 4-7 QALYs. Det ble 
imidlertid bemerket i rapporten at det var usikkert hva den reelle alvorlighetsgraden for pasientgruppen 
var. I den aktuelle metodevurderingen er imidlertid semaglutid + metformin sammenligningsgrunnlag, 
som er vurdert mer effektivt sammenlignet med dulaglutid (Trulicity) 1,5 mg + metformin (8). 
 
Selv om den reelle alvorlighetsgraden av T2D er usikker og alvorlighet ikke er kvantifisert i den 
aktuelle metodevurderingen, vurderes T2D som en kronisk sykdom med høy risiko for alvorlige 
komplikasjoner. Forhøyet blodsukker over lengre tid er skadelig for blodårene i kroppen og kan føre til 
både mikrovaskulære komplikasjoner som retinopati, nevropati og nefropati, samt makrovaskulære 
komplikasjoner som hjerte- og karsykdom (9). DMP vurderer derfor at krav til langvarighet og 
alvorlighet, jf. blåreseptforskriften § 1b er oppfylt for pasientene med T2D.  
 

1.4 Behandling av diabetes mellitus type 2 i norsk klinisk praksis  

1.4.1 Behandlingsmål 
Ved T2D er målet med behandlingen å sikre blodsukkerkontroll og det relevante endepunktet for å 
måle dette er endring i HbA1c. Det foreligger en anbefaling i nasjonale behandlingsretningslinjer om at 
HbA1c-verdi skal være avgjørende for oppstart og dosetilpasning/monitorering av effekt av 
blodsukkersenkende behandling (3).  
 
Behandlingsmål for de fleste pasienter er HbA1c omkring 53 mmol/mol (7 %). 
Hos en del pasienter, særlig yngre og nydiagnostiserte, kan det være aktuelt med lavere 
behandlingsmål (for eksempel HbA1c omkring 48 mmol/mol (6,5%) (3). 
 
Høyere HbA1c mellom 53 - 64 mmol/mol (7.0 - 8.0 %) kan være et aktuelt behandlingsmål for 
pasienter med: 

• Lang sykdomsvarighet 
• Betydelig komorbiditet (særlig ved redusert nyrefunksjon, eGFR < 45 ml/min/1.73 m²) 
• Risiko for hypoglykemi 

For personer på sykehjem og andre med betydelig reduserte leveutsikter er målet å unngå 
symptomatisk hyperglykemi. Det oppnås hos de fleste når blodsukkeret sjelden overstiger 12-14 
mmol/l (3).  
 
Behandlingsmål for HbA1c lavere enn 6.5 % er ikke etablert i retningslinjer, verken nasjonalt eller 
internasjonalt (3-5).  
 
Medisinske fageksperter som DMP har rekruttert i forbindelse med denne metodevurderingen 
bekrefter at overnevnte behandlingsmål stemmer overens med behandlingsmålene som settes for 
pasienter i norsk klinisk praksis. De medisinske fagekspertene bemerker imidlertid at 
behandlingsmålene må tilpasses pasientens ønsker og evner til å følge opp behandling. I tillegg til å ta 
hensyn til eventuelle komorbiditeter hos pasienten, må det gjøres en avveining sammen med 
pasienten av effekt vurdert opp mot bivirkninger for å avgjøre hvor rigid man skal være med tanke på å 
nå behandlingsmålet. De medisinske fagekspertene oppgir at de fleste norske pasienter med T2D når 
behandlingsmål for HbA1c med legemidler som er tilgjengelig via refusjon per i dag.    
 

1.4.2 Blodsukkersenkende legemidler 
I nasjonale retningslinjer for behandling av T2D anbefales metformin som førstevalg ved behov for 
oppstart av blodsukkersenkende legemiddelbehandling av T2D (3). Ved utilstrekkelig 
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blodsukkersenkende effekt av metformin alene eller når metformin ikke kan benyttes, foreslås 
individuelt tilpasset behandling med andre blodsukkersenkende legemidler. Følgende 
legemiddelgrupper er aktuelle som andrevalg i tillegg til eller som erstatning for metformin (ikke i 
prioritert rekkefølge) (3): 

• Sulfonylurea 
• DPP4-hemmer 
• SGLT2-hemmer 
• GLP-1-agonist 
• Basalinsulin 

 
Bruk av GLP-1-agnoist i klinisk praksis 
Nasjonale retningslinjer for behandling av T2D anbefaler bruk av GLP-1-agonister spesifikt til 
pasienter med kjent hjerte- og karsykdom og T2D pasienter med samtidig overvekt/fedme (3). De 
medisinske fagekspertene påpeker at GLP-1-agonister også er et relevant behandlingsalternativ til 
unge T2D pasienter med høy HbA1c på diagnosetidspunktet som har behov for å raskt få kontroll på 
blodsukkeret.  
 
De medisinske fagekspertene har beskrevet at i norsk klinisk praksis bestemmes dosering av GLP-1-
agonist ved å trappe opp basert på klinisk respons, dosering trappes opp inntil behandlingsmål på 
HbA1c nås (< 48-53 mmol/L avhengig av pasientens komorbiditeter) eller settes til høyeste tolererbare 
dose.  

1.5 Forventet plassering av tirzepatid i behandlingsalgoritmen  
Fra tidligere dekkes utgifter til flere andre GLP-1-reseptoragonister til behandling av T2D i 
kombinasjon med metformin, sulfonylurea eller insulin via folketrygden; liraglutid (Liraglutid Zentiva), 
dulaglutid (Trulicity), semaglutid (Ozempic, Rybelsus).  
 
Det forventes at tirzepatid vil plassere seg som et alternativ til de andre GLP-1-agonistene til T2D 
pasienter med komorbiditet som tilsier at behandling med GLP-1-agonist er nødvendig. Basert på 
salgstall fra norske apotek var semaglutid injeksjon (Ozempic) den mest brukte GLP-1-agonisten i 
norsk klinisk praksis i 2025. DMP vurderer derfor at bruk av tirzepatid i hovedsak vil erstatte bruk av 
semaglutid injeksjon.  
 
De medisinske fagekspertene som er rekruttert til metodevurderingen har beskrevet at pasienter 
startes opp med semaglutid injeksjon 0,25 mg per uke, kun en liten andel av pasientene blir stående 
på denne dosen. Pasientene trappes opp til den dosen som gir blodsukkerkontroll (glykemisk kontroll) 
og tolererbare bivirkninger. De medisinske fagekspertene anslår at blant de norske pasienter som 
bruker semaglutid injeksjon, har om lag 30 % av pasientene god blodsukkerkontroll og tolererbare 
bivirkninger med semaglutid 0,5 mg/uke, om lag 60 % av pasientene har behov for 1 mg /uke og om 
lag 10 % av pasientene bruker 2 mg /uke for å nå HbA1c behandlingsmål. 
 
Refusjon til semaglutid injeksjon og semaglutid tabletter innvilges i dag etter søknad om individuell 
stønad, følgende kriterier må være oppfylt for å få innvilget individuell stønad:  

• Pasienten må ha diabetes type 2. 
• Pasienten må ha forsøkt metformin eller sulfonylurea eller insulin i høyeste tolererbare dose, 

uten å ha oppnådd tilstrekkelig glykemisk kontroll. 
• Pasienten må bruke semaglutid sammen med metformin eller sulfonylurea eller insulin. 

 
Semaglutid (Ozempic, Rybelsus) er i tillegg metodevurdert for bruk i monoterapi til behandling av T2D, 
refusjon innvilges kun etter individuell vurdering av søknad. 
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DMPs vurdering av innsendte studier: 
Monoterapi 
DMP vurderer SURPASS-1 som relevant for metodevurdering av tirzepatid monoterapi. I tillegg 
vurderes SURPASS-4 og SURPASS-CVOT som mulig relevante for å informere indirekte om sikkerhet 
og effekt ved bruk av tirzepatid hos pasienter med alvorligere permanente kontraindikasjoner for 
metformin (pasienter som kan være aktuelle for tirzepatid monoterapi).  
 
Kombinasjonsbehandling 
DMP vurderer at SURPASS-2 og de indirekte sammenligningene presentert i Osumili et al. 2024 og 
Vadher et al. 2022 er relevant for metodevurderingen av tirzepatid i kombinasjonsbehandling. Eli Lilly 
har til sammen gjennom SURPASS-2, Osumili et al. 2024 og Vadher et al. 2022 sammenlignet 
tirzepatid 5 mg, 10 mg og 15 mg med henholdsvis semaglutid 1 mg, 0,5 mg og 2 mg.    
 
DMP vurderer at Hoog et al. 2025 og Mount et al. 2026 er beheftet med for stor usikkerhet til å kunne 
gi tilstrekkelig grunnlag for å vurdere relativ effekt av tirzepatid sammenlignet med semaglutid. 
Studiene er retrospektive registerstudier som generelt er belastet med svakheter slik som omvendt 
årsakssammenheng, systematiske skjevheter, og konfundering. Dette innebærer at DMP ikke kan 
vurdere hvorvidt de observerte forskjellene i effekt i Hoog et al. 2025 er påvirket av forskjeller i 
legemiddeletterlevelse, som igjen kan være påvirket av forskjeller i opplevd nytte hos pasienten, 
bivirkninger, sosioøkonomiske forskjeller, seleksjonsskjevhet, eller andre systematiske skjevheter. 
Med hensyn til Mount et al. 2026 legger studien ikke føringer for hvilke blodsukkersenkende 
preparater som bør benyttes for å nå HbA1c-behandlingsmålet.  
 
SURPASS-SWITCH-2 anses ikke som direkte relevant for vurderingene som drøftes i denne 
metodevurderingen ettersom studien kun undersøkte effekten av bytte fra annen GLP-1-agonist til 
tirzepatid gjennom et enarmet og ikke blindet studiedesign. SURPASS-EARLY er fortsatt pågående 
og kan derfor ikke legges til grunn for vurderingene av relativ effekt i metodevurdering på nåværende 
tidspunkt. 
         

2.2 Identifikasjon av relevante kliniske studier 
Eli Lilly har gjennomført systematiske litteratursøk i relevante databaser. Søkestrategi, søkeresultat og 
seleksjon av studier er tilstrekkelig dokumentert. DMP har ikke gjennomgått litteratursøket inngående. 
 
Ettersom det har vært stor forskningsaktivitet på terapiområde T2D de siste årene, gjennomførte DMP 
et enkelt orienterende litteratursøk i oktober 2025 for å eventuelt avdekke nyere publikasjoner. DMP 
har gjennom dette orienterende litteratursøket identifisert to studier, Karagiannis et al. 2024 og Nong 
et al. 2025, som vurderes som aktuelle for metodevurderingen. Dette er nyere publikasjoner hvor det 
er utført indirekte sammenligninger av godkjente doser av tirzepatid sammenlignet mot godkjente 
doser semaglutid. Studiene inkluderer et større studiegrunnlag sammenlignet med de indirekte 
sammenligningene Eli Lilly har sendt inn. 
 
Karagiannis et al. 2024 (22)  
En studie gjennomført av forfattere med tilknytninger til Novo Nordisk. Gjennomførte et systematisk 
litteratursøk og nettverksmeta-analyse av 28 randomiserte kontrollerte studier (n=23 622). 
 
Nong et al. 2025 (23) 
En levende systematisk review og nettverksmeta-analyse vurderte data fra 493 168 pasienter i 869 
randomiserte kontrollerte studier, med gjennomsnittlig HbA1c ved studiestart på 8,1 %.  
  













25/22180 Metodevurdering 13.08.2026 Side 24/38 
 
 

 
 

2.3.1 DMPs vurdering av evidensgrunnlaget 
Monoterapi 
Eli Lilly har lagt resultater fra SURPASS-1, SURPASS-4 og SURPASS-CVOT studiene til grunn for å 
dokumentere nytte av tirzepatid hos pasienter aktuelle for behandling med tirzepatid i monoterapi.  
 
Eli Lilly har sendt inn en oversikt over pasientgrupper som er aktuelle for tirzepatid monoterapi, samt 
dokumentasjon knyttet til om disse pasientgruppene er inkludert i kliniske studier av tirzepatid. Se 
kapittel 3.2 Pasientpopulasjon for oversikt over innsendt dokumentasjon og DMPs vurdering av denne. 
 
Med hensyn til evidensgrunnlaget vurderer DMP, i likhet med Eli Lilly, at SURPASS 1 er den eneste 
innsendte studien, som direkte dokumenterer effekt av tirzepatid hos pasienter som ikke samtidig 
bruker metformin. Basert på nasjonale behandlingsretningslinjer og innspill fra medisinske 
fageksperter vurderer DMP at i norsk klinisk praksis vil T2D pasienter med kontraindikasjoner eller 
intoleranse for metformin behandles med annen blodsukkersenkende behandling. I SURPASS-1 ble 
tirzepatid sammenlignet med placebo. DMP vurderer dermed at SURPASS-1 ikke kan belyse relativ 
effekt av tirzepatid sammenlignet med standard behandling for pasientpopulasjonen som er aktuell for 
monoterapi i klinisk praksis.  
 
I både SURPASS 4 og SURPASS CVOT brukte de inkluderte pasientene andre blodsukkersenkende 
legemidler i tillegg til studiemedisin (tirzepatid/ insulin glargine/ dulaglutid). Data fra disse studiene vil 
dermed ikke direkte kunne informere om relativ effekt av tirzepatid i monoterapi.  
 
DMP vurderer at den innsendte dokumentasjonen bygger på kliniske studier som i liten grad 
gjenspeiler norsk klinisk praksis med tanke på behandlingsalternativer når metformin er uegnet pga. 
kontraindikasjon eller intoleranse. Det foreligger per i dag ikke et tilstrekkelig dokumentasjonsgrunnlag 
for å vurdere relativ effekt og slik belyse nytten av tirzepatid monoterapi i pasientgruppen hvor denne 
behandling er aktuell (se kapittel 3.2 Pasientpopulasjon).  
 
Kombinasjonsbehandling 
Med hensyn til kombinasjonsbehandling legger Eli Lilly til grunn resultater fra SURPASS-2 og de 
indirekte sammenligningen presentert av Osumili et al. 2024 og Vadher et al. 2022.  
  
I SURPASS-2 sammenlignes tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) direkte med semaglutid 1 mg. DMP 
vurderer at SURPASS-2 er kan informere om relativ effekt av tirzepatid sammenlignet med semaglutid 
1 mg. Videre vurderer DMP at sammenligningen med semaglutid 1 mg er relevant for norsk klinisk 
praksis, ettersom dette er den dosen de fleste pasienter bruker.  
 
Indirekte sammenligninger 
DMP har fått tilsendt to og selv identifisert to indirekte sammenligninger som kombinerer ulike studier 
for å sammenligne effekten av tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) og semaglutid (0,5 mg, 1 mg og 2 
mg). Indirekte sammenligninger gir generelt mer usikre estimater enn direkte studier, spesielt ved 
forskjeller i inklusjons- og eksklusjonskriterier, og i pasientkarakteristika mellom populasjonene i 
studiene som sammenlignes.  
 
De indirekte sammenligningene presentert av Osumili et al. 2024 og Vadher et al. 2022, inkluderte kun 
to studier hver; dette gir større usikkerhet knyttet til effektestimatene enn ved indirekte 
sammenligninger som inkluderer flere studier.  

- I Vadher et al. 2022 var det forskjeller i studiedesign, inklusjons-/eksklusjonskriterier og 
pasientkarakteristikker mellom de studiene som ligger til grunn; SURPASS-2 og SUSTAIN 
FORTE (se tabell 2 i Vadher et al. 2022 (16)). Forskjellene i relevante pasientkarakteristika ble 
mindre, men fortsatt vedvarende etter tilpasning av inklusjons- og eksklusjonskriterier (tabell 
2, Vadher et al. 2022), og matching-justering av pasientpopulasjonen med hensyn til HbA1c 
og kroppsvekt ved studiestart (tabell s1 i supplementary appendix, Vadher et al. 2022 (16)). 
Primæranalysene presentert i Vadher et al. 2022 viser en beskjeden forskjell i endring i HbA1c 
som er under grensen for en klinisk relevant forskjell på 0,5 %, når tirzepatid (5 mg, 10 mg og 
15 mg) sammenlignes med semaglutid 2 mg.  
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- I Osumili et al. 2024 legges SURPASS-2 og SUSTAIN 7 til grunn. DMP vurderer imidlertid at 
sammenligning av semaglutid 0,5 mg med tirzepatid 10 mg og 15 mg har begrenset verdi. 
Dette begrunnes med at dersom en T2D pasient har god blodsukkerkontroll (glykemisk 
kontroll) med semaglutid 0,5 mg vil det fra et medisinsk perspektiv ikke være aktuelt å bytte til 
tirzepatid 10 mg eller 15 mg. Osumili et al. 2024 viser en forskjell i endring i HbA1c på 0,53 % 
når tirzepatid 5 mg, som er det mest relevante sammenligningsalternativet for denne 
pasientpopulasjonen, sammenlignes med semaglutid 0,5 mg. Selv om denne forskjellen 
anses som klinisk relevant, vurderer DMP at verdien av resultatet i klinisk praksis er 
begrenset. Dette begrunnes med at bruk av semaglutid 0,5 mg enten indikerer at pasienten 
har oppnådd HbA1c behandlingsmålet med denne dosen, eller at opptrapping til høyere dose 
ikke har vært mulig grunnet ikke-tolererbare bivirkninger. For pasienter som allerede har nådd 
behandlingsmålet for HbA1c ved behandling med semaglutid 0,5 mg, er det ikke indikasjon for 
ytterligere doseøkninger eller bytte av behandling for å oppnå mereffekt (3). 

 
De indirekte sammenligningene presentert av Karagiannis et al. 2024 og Nong et al. 2025 baserer seg 
på flere studier enn Osumili et al. 2024 og Vadher et al 2022. 

- Studien presentert av Karagiannis et al. 2024 er imidlertid begrenset av at kun én studie 
(SUSTAIN FORTE) har undersøkt effekten av semaglutid 2 mg. Dette resulterer i et bredt 
konfidensintervall, som betyr at det er usikkerhet knyttet til resultatene.  

- Den levende nettverksmetaanalysen presentert av Nong et al. 2025 er av begrenset verdi da 
den ikke skiller mellom ulike doseringer av medikamentene. Det ser heller ikke ut til at 
SUSTAIN FORTE er inkludert i Nong et al. 2025. Effekten av semaglutid kan dermed være 
noe underestimert i denne studien dersom kun semaglutid 1 mg er inkludert som 
sammenligningsgrunnlag.  

- Verken Karagiannis et al. 2024 eller Nong et al. 2025 presenterer resultater som 
dokumenterer at tirzepatid (5 mg, 10 mg eller 15 mg) gir en klinisk relevant større reduksjon i 
HbA1c sammenlignet med semaglutid 1 mg eller semaglutid 2 mg. 

 
Oppsummert vurderer DMP at indirekte sammenligninger basert på det tilgjengelige 
evidensgrunnlaget på nåværende tidspunkt er beheftet med en slik grad av usikkerhet at resultatene 
ikke kan bekrefte en mereffekt av tirzepatid over semaglutid. 
 

3. PICO 
3.1 Problemstilling  
For å estimere kostnadseffektiviteten av tirzepatid har Eli Lilly levert en kostnad-per-QALY analyse 
hvor tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) sammenlignes med semaglutid (0,5 mg eller 1 mg) for 
behandling av pasienter med T2D. Som beskrevet i kapittel 1.1.2 Ramme for metodevurderingen har 
ikke DMP benyttet den helseøkonomiske modellen og vil derfor ikke presentere resultater fra denne i 
rapporten. Videre i dette kapittelet vil DMP gjennomgå og vurdere den innsendte dokumentasjonen 
sammenlignet med norsk klinisk praksis.   

3.2 Pasientpopulasjon 

3.2.1 Innsendt klinisk dokumentasjon 

Monoterapi 
Ifølge Eli Lilly er følgende pasientgrupper aktuelle for tirzepatid i monoterapi: 

- Pasienter som har kontraindikasjoner mot bruk av metformin i henhold til SPC for Glucophage 
(metformin) (24), dette er for eksempel pasienter med alvorlig nyresvikt (GFR < 30 ml/min), 
akutt dekompensert hjertesvikt, lungesvikt, nylig hjerteinfarkt, akutt og ustabil hjertesvikt og 
pasienter med leverinsuffisiens, akutt alkoholforgiftning og alkoholisme. 

- Pasienter med tilstander som nevnes under advarsler og forsiktighetsregler i SPC for 
Glucophage (metformin) (24), det vil for eksempel si pasienter med laktacidose, kjente eller 
mistenkte mitokondriesykdommer og pasienter hvor det er planlagt kirurgi. 
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- Pasienter som bruker andre legemidler eller substanser om kan føre til interaksjoner ifølge 
SPC for Glucophage (metformin) (24), for eksempel NSAIDs, inkludert (COX II-hemmere), 
ACE-hemmere, angiotensin II-reseptorantagonister og diuretika, spesielt loop-diuretika som 
kan påvirke nyrefunksjonen negativt og gi økt risiko for laktacidose og organiske 
kationtransportører som kan påvirke eliminasjon av metformin. 

Eli Lilly har lagt SURPASS-1, SURPASS-4 og SURPASS-CVOT til grunn for å dokumentere effekt og 
sikkerhet av tirzepatid monoterapi hos pasienter som ikke kan benytte metformin pga. intoleranse 
eller kontraindikasjoner. Eli Lilly oppgir i sin innsendte dokumentasjon at pasienter som ikke kan bruke 
metformin bare delvis eller indirekte er representert i studiene som ligger til grunn for bruk av tirzepatid 
(Mounjaro) som monoterapi. 
 
Eli Lilly tydeliggjør følgende begrensninger i datamaterialet: 

1. Ingen prospektiv subgruppeanalyse av "metformin-intolerante" i SURPASS-1. 
2. Ingen monoterapi-data ved eGFR < 30 ml/min. 
3. Ingen data ved moderat/alvorlig leversvikt eller ustabil hjertesvikt. 

Kombinasjonsbehandling 
Pasientpopulasjonene i SURPASS-2 bestod av 1878 pasienter med gjennomsnittsalder på 56,6 år, 
hvor 53 % av pasientene var kvinner. Totalt sett hadde pasientene hatt T2D i gjennomsnitt i 8,6 år og 
hadde en gjennomsnittlig HbA1c ved baseline på 8,28 % (67,03 mmol/mol). Gjennomsnittlig vekt og 
KMI var henholdsvis 93,7 kg og 34,2 ved baseline. Gjennomsnittlig eGFR var 96,0 ml/min per 1,73 m2 
og 96,6 % av pasientene hadde eGFR > 60 ml/min per 1,73 m2. For flere pasientkarakteristika og 
sammenligning av tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) gruppene og semaglutid 1 mg gruppen se tabell 
1 i Frías et al. 2021 (13). 
 
Alle pasientene i SURPASS-2 benyttet metformin i tillegg til studiemedisin (tirzepatid eller semaglutid), 
ingen av pasientene benyttet andre blodsukkersenkende legemidler.  
 

3.2.2 Norsk klinisk praksis 
 
Monoterapi  
De medisinske fagekspertene som DMP har rekruttert til metodevurderingen har erfaring med at de 
fleste pasienter tåler metformin. De medisinske fagekspertene oppgir at den vanligste grunnen til 
seponering av metformin-behandling er bivirkninger (f.eks. GI-smerter, luftproblemer, diare) og anslår 
at dette gjelder ca. 10 % av pasientene. Fagekspertene bemerker imidlertid at et lite antall pasienter 
vil måtte trappe ned/slutte med metformin grunnet nedsatt nyrefunksjon. Basert på erfaring oppgir 
fagekspertene at dette ofte vil gjelde skrøpelige eldre pasientene med lav KMI. Fagekspertene 
vurderer at disse pasientene sjelden er kandidater for behandling med GLP-1 agonist. 
 
Kombinasjonsbehandling 
De medisinske fagekspertene vurderer at pasienter inkludert i SURPASS-2 hovedsakelig anses som 
representative for pasienter i norsk klinisk praksis. Fagekspertene bemerker imidlertid at norske T2D 
pasienter er litt eldre, har litt lavere KMI og bedre regulert HbA1c sammenlignet med pasientene i 
studien.  
 
Det er satt som vilkår for bruk av semaglutid som skal dekkes av folketrygden i norsk klinisk praksis at 
pasienten samtidig bruker minst ett av følgende legemidler; metformin, sufonylurea eller insulin.    
Tirzepatid vil også kombineres med andre blodsukkersenkende legemidler enn metformin i norsk 
klinisk praksis.  
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3.4.2 DMPs vurdering 
Studiedesignet gir mulighet for at pasientene kan ha vært både under- og overbehandlet med 
semaglutid i SURPASS-2, i tillegg er det en metodologisk svakhet med SURPASS-2 at forskjellige 
doser tirzepatid sammenlignes direkte kun med semaglutid 1 mg. DMP vurderer at dette kan gi et 
misvisende bilde av effekten og gjør resultatene mindre pålitelige, i tillegg blir endepunktet knyttet til 
andel pasienter som har oppnådd behandlingsmål mindre relevant. 
 

3.5 Kliniske utfallsmål 
 
EMA anbefaler at primærendepunkt for kliniske studier av medisinske produkter til behandling eller 
forebygging av T2D bør være sammenligning av endring i HbA1c fra baseline til studieslutt mellom 
intervensjon og kontroll (26). Videre påpeker EMA at effekten også bør estimeres ved analyse av 
forskjellen i andelen pasienter som oppnådde en absolutt HbA1c-verdi på f.eks. ≤ 7 og/eller 6,5 % (≤ 
53 og/eller 48 mmol/mol) ved slutten av studien (26).  
 
Behandlingsmål HbA1c ≤ 5,7 % nevnes ikke av EMA (26), og det er heller ingen anbefaling knyttet til 
dette behandlingsmålet i internasjonale eller nasjonale behandlingsretningslinjer (3-5, 27).  
 
Ved sammenligning av ulike behandlinger for T2D er det uttalt at en endring på 5 mmol/mol (0,5 %) i 
HbA1c kan anses som klinisk relevant (28, 29). 
 

3.5.1 Relativ effekt 
I SURPASS-2 sammenlignes tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) med semaglutid 1 mg. SURPASS-2 
viser en statistisk signifikant forskjell i reduksjon av HbA1c mellom tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) 
og semaglutid 1 mg for behandling i kombinasjon med metformin. 

DMPs vurdering 
DMP vurderer at sammenligningen av tirzepatid med semaglutid 1 mg i SURPASS-2 er relevant for 
norsk klinisk praksis, ettersom dette er den dosen de fleste pasienter bruker. Forskjellen som vises i 
endring i HbA1c er imidlertid beskjeden og under grensen for en klinisk relevant forskjell på 0,5 % (28, 
29).  
 
DMP vurderer at det er en metodologisk svakhet at forskjellige doser tirzepatid sammenlignes med 
kun én dose av semaglutid. I klinisk praksis starter pasienter vanligvis med en lav dose og titrerer opp 
ved behov, basert på individuell toleranse og behandlingsrespons. I SURPASS-2 ble pasientene 
randomisert til faste doser, noe som kan føre til at enkelte pasienter enten er overbehandlet eller 
underbehandlet. Dette kan gi et misvisende bilde av effekten og gjør resultatene mindre pålitelige. 
DMP vurderer derfor at resultatene fra SURPASS-2 ikke gir grunnlag for å konkludere med en 
mernytte av tirzepatid over semaglutid på HbA1c. DMP påpeker også at studien er en non-inferiority-
studie og dermed i utgangspunktet ikke er designet for å vise en forskjell i effekt.   
 
Basert på data fra SURPASS-2 vurderer DMP at det er sannsynliggjort at tirzepatid (5 mg, 10 mg og 
15 mg) har en sammenlignbar effekt (er non-inferior) med semaglutid 1 mg. Effekten av tirzepatid 
sammenlignet med semaglutid 0,5 mg og 2 mg er ikke undersøkt i denne studien og kan dermed ikke 
vurderes basert på SURPASS-2. DMP anser det som en svakhet for vurderingen av relativ effekt at 
pasientene i SURPASS-2 ikke hadde muligheten til å øke doseringen av semaglutid til 2 mg, som er et 
behandlingsalternativ i norsk klinisk praksis. DMP vurderer at dette fører til at endepunktet knyttet til 
andel pasienter som oppnådde HbA1c behandlingsmål er mindre relevant.  
 
Samlet vurderer DMP at det ikke er sannsynliggjort at tirzepatid har en klinisk relevant mereffekt på 
HbA1c, og dermed heller ingen mernytte på gruppenivå, sammenlignet med semaglutid. DMP 
vurderer imidlertid at det er sannsynliggjort at tirzepatid (5 mg, 10 mg og 15 mg) har en 
sammenlignbar effekt (er non-inferior) med semaglutid 1 mg.  
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3.5.1.1 Subgrupper 
Til tross for at DMP vurderer at det ikke er sannsynliggjort at tirzepatid har en mernytte sammenlignet 
med semaglutid på gruppenivå kan det ikke utelukkes at enkelt pasienter eller enkelte undergrupper 
kan ha en mernytte. De medisinske fagekspertene som er rekruttert til metodevurderingen har gitt 
innspill om at for unge pasienter som har T2D med høy HbA1c på diagnosetidspunktet og overvekt vil 
det være gunstig med intensiv behandling for raskt å redusere HbA1c. Fagekspertene trekker frem 
denne pasientgruppen som en pasientgruppe med et mulig udekket medisinsk behov.  
 
DMP vurderer at det er utfordrende å ramme inn denne pasientgruppen på et overordnet nivå, 
ettersom det vil være store individuelle forskjeller innad i en slik pasientgruppe. Dette er heller ikke en 
subgruppe som er tydelig definert i dokumentasjon som ligger til grunn for metodevurderingen. DMP 
vurderer derfor at data for å kvantifisere en eventuell mernytte hos denne pasientgruppen ikke er 
tilgjengelig på nåværende tidspunkt.  
 
DMP har etterspurt forslag fra Eli Lilly for innramming av en undergruppe av pasienter, men Eli Lilly 
har ikke kommet med forslag til innramming.  
 

3.5.2 Uønskede medisinske hendelser 

Innsendt klinisk dokumentasjon 
Gastrointestinale bivirkninger, f.eks kvalme, oppkast, diaré, magesmerter og dyspepsi, var i kliniske 
studier de vanligste uønskede medisinske hendelsene for både tirzepatid og semaglutid. I SURPASS-
2 forekom gastrointestinale bivirkninger i relativt lik grad hos inkluderte pasienter som fikk tirzepatid 5 
mg og semaglutid 1 mg, mens andelen pasienter med slike bivirkninger var litt høyere for tirzepatid 10 
mg og 15 mg (tabell 2, Frías et al. 2021 (13)). Forekomsten av hypoglykemi (<54 mg/dl) var lav for 
både tirzepatid og semaglutid, uansett dose.   
 
SURPASS-2 viste imidlertid at forekomsten av alvorlige bivirkninger (SAE) var noe høyere i tirzepatid-
gruppene 5,3–7,0 % sammenlignet med semaglutid-gruppen 2,8 %. I SURPASS-2 avbrøt 6,0-8,5 % 
av pasientene i tirzepatid-gruppene studiebehandlingen på grunn av bivirkninger, i semaglutid-
gruppen var andelen som avbrøt behandling grunnet bivirkninger 4,1 %. Basert på resultater fra 
SUSTAIN FORTE var forekomsten av SAE tilsvarende hos pasienter som mottok semaglutid 2 mg og 
semaglutid 1 mg.  

DMPs vurdering 
EMA har vurdert at sikkerhetsprofilen til tirzepatid er akseptabel sett opp mot forventet nytte gjennom 
prosedyren for innvilgelse av markedsføringstillatelse. Forskjeller mellom intervensjon og komparator i 
forekomst av bivirkninger med særlig betydning for livskvalitet og/eller ressursbruk, er det som er mest 
relevant for metodevurderingen.  
 
Overordnet tyder resultatene fra de kliniske studiene som ligger til grunn for metodevurderingen at 
tirzepatid og semaglutid har en sammenlignbar bivirkningsprofil. 
 
Basert på resultater fra SURPASS-2 og SUSTAIN FORTE, vurderer DMP at tirzepatid kan ha noe 
høyere risiko for å gi SAE både sammenlignet med semaglutid 1 mg og 2 mg. 
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Monoterapi 
For tirzepatid som monoterapi vurderer DMP at det ikke er sannsynliggjort at ressursbruken står i et 
rimelig forhold til nytten, ettersom dokumentasjonsgrunnlaget per i dag ikke er tilstrekkelig til å vurdere 
nytten på gruppenivå. DMP vil også påpeke at tirzepatid med nåværende pris har en betydelig høyere 
legemiddelkostnad sammenlignet med andre tilgjengelige blodsukkersenkende legemidler.     
 
Kombinasjonsbehandling 
DMP vurderer at det ikke er sannsynliggjort at tirzepatid har en mereffekt på HbA1c, og dermed heller 
ingen mernytte på gruppenivå, sammenlignet med semaglutid. Ettersom legemiddelkostnaden er 
vesentlig høyere for tirzepatid med nåværende pris sammenlignet med semaglutid, vurderer DMP at 
ressursbruken knyttet til behandlingen ikke står i rimelig forhold til nytten, tatt i betraktning tilstandens 
alvorlighet. DMP har informert Eli Lilly om at det er nødvendig med en lavere pris for at 
prioriteringskriteriene skal være oppfylt. 
 
DMP forventer ikke noen forskjell i andre kostnader utover legemiddelkostnader og kostnad for 
injeksjonsnåler mellom tirzepatid og semaglutid.  
 
Budsjettkonsekvenser  
DMP har ikke estimert budsjettvirkninger for folketrygdens legemiddelbudsjett ettersom ressursbruken 
ikke står i et rimelig forhold til nytten av behandling, hensyntatt tilstandens alvorlighet.  
 
Eli Lilly har i sine budsjettberegninger anslått at  er aktuelle for bruk av 
tirzepatid i norsk klinisk praksis. Videre anslås det at tirzepatid vil ha en gradvis økning av 
markedsandeler  etter innvilget refusjon. Budsjettkonsekvensene beregnet av 
Eli Lilly er på  i høyeste anslåtte budsjettår. DMP har ikke validert eller foretatt en 
grundig vurdering av disse beregningene.  
 
DMP har i løpet av arbeidet med metodevurderingen hatt dialog med Eli Lilly vedrørende potensielle 
budsjettkonsekvenser i denne saken. 
 
DMP vurderer for øvrig at det er betydelig risiko for at antallet pasienter som vil få tirzepatid rekvirert 
dersom refusjon innvilges, kan bli høyere enn Eli Lilly anslår. 
 

4. Usikkerhet 
Tirzepatid er et relativt nytt legemiddel, og kunnskapsgrunnlaget er fortsatt begrenset på flere områder 
av betydning for metodevurderingen. Selv om det foreligger dokumentasjon på effekt og sikkerhet, er 
det fortsatt vesentlig usikkerhet knyttet til relativ effekt sammenlignet med relevante 
behandlingsalternativer. 
 
Det er identifisert kunnskapshull knyttet til dokumentasjon av effekt og sikkerhet ved bruk av tirzepatid 
som monoterapi i den aktuelle populasjonen, sammenlignet med relevant komparator. På bakgrunn av 
dette vurderes dokumentasjonen per i dag som utilstrekkelig til å kunne danne grunnlag for en 
vurdering av nytten av tirzepatid som monoterapi hos pasienter som kan være aktuelle for slik 
behandling i klinisk praksis. 
 
Videre er det identifisert kunnskapshull knyttet til den relative effekten av tirzepatid sammenlignet med 
andre doser av semaglutid enn 1 mg. DMP har vurdert at tilgjengelige data fra indirekte 
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sammenligninger er beheftet med for stor usikkerhet til at de på nåværende tidspunkt kan bekrefte en 
mereffekt av tirzepatid over semaglutid. 
 
DMP vurderer for øvrig at det er betydelig risiko for at antallet pasienter som vil få tirzepatid rekvirert 
dersom refusjon innvilges, kan bli høyere enn Eli Lilly anslår. Det er dermed også usikkerhet knyttet til 
de reelle budsjettkonsekvensene for folketrygdens legemiddelbudsjett.  
 

5. Konklusjon 
DMP har metodevurdert tirzepatid for bruk ved T2D hos voksne, basert på dokumentasjon innsendt av 
Eli Lilly. Metodevurderingen omfatter både bruk av tirzepatid i monoterapi og bruk i kombinasjon med 
andre blodsukkersenkende legemidler. 
 
DMP vurderer at forskriftens krav til langvarighet og alvorlighet er oppfylt for pasienter med T2D.  
 
For tirzepatid som monoterapi vurderer DMP at det ikke er sannsynliggjort at ressursbruken står i et 
rimelig forhold til nytten, ettersom dokumentasjonsgrunnlaget per i dag ikke er tilstrekkelig til å vurdere 
nytten på gruppenivå.  
 
Med hensyn til kombinasjonsbehandling vurderer DMP at ettersom det ikke er sannsynliggjort en 
mernytte, står ikke ressursbruken i et rimelig forhold til nytten av behandlingen, hensyntatt tilstandens 
alvorlighet. 
 
DMP har vedtatt at tirzepatid ikke innvilges forhåndsgodkjent refusjon for behandling av voksne 
pasienter med T2D.  
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• Exception: use of insulin for gestational diabetes or short-term 
use (<14 days) for acute conditions such as acute illness, 
hospitalization, or elective surgery. 

Intervention  Tirzepatide 

Comparator Antihyperglycemic medication 

Primary endpoint Change from Baseline in Hemoglobin A1c (HbA1c) at week 104 

Key secondary endpoints • Change from Baseline in HbA1c at week 208 
• Change from Baseline in Weight at week 104 and 208 
• Change from Baseline in Waist Circumference at week 104 and 

208 
• Change from Baseline in Fasting Serum Glucose (FSG) at week 

104 and 208 
• Change from Baseline in Lipids at week 104 and 208 
• Percentage of Participants Achieving HbA1c <7.0% at week 104 

and 208 
• Percentage of Participants Achieving HbA1c ≤6.5% at week 104 

and 208 
• Percentage of Participants Achieving HbA1c <5.7% at week 104 

and 208 
• Change from Baseline in Weight loss of ≥5% at week 104 and 

208 
• Change from Baseline in Weight loss of ≥10% at week 104 and 

208 
• Change from Baseline in Weight loss of ≥15% at week 104 and 

208 
• A composite endpoint defined as HbA1c ≤ 6.5%, weight loss 

≥10%, no hypoglycemia, defined as blood glucose (BG) <54 
milligram/deciliter (mg/dL) <3.0 millimole/liter (mmol/L) and/or 
severe hypoglycemia (at week 104 and 208) 

• β-cell Glucose Sensitivity assessed by Oral Glucose Tolerance 
Test (OGTT) (at week 104 and 208) 

• Insulin Secretion Rate assessed by OGTT (at week 104 and 208) 
• Postprandial Insulin Sensitivity Indices assessed by OGTT (at 

week 104 and 208) 
• Fasting and Post-challenge Glucose [total and incremental 

AUC(₀-₂₄₀min)] assessed by OGTT (at week 104 and 208) 
• Change from Baseline in the Impact of Weight on Quality of Life-

Lite Clinical Trials Version (IWQOL-Lite-CT) - Physical 
Functioning Domain at week 104 and 208 

Primary data cut October 2025 

Estimated completion date November 2027 

Relevance of this study for the 
decision problem 

May provide additional data on the efficacy and safety of tirzepatide in 
participants with T2D compared to other existing treatment options when 
treatment is initiated early.  

 

 

 




