
Klyngerandomisering af lavmolekylære hepariner -
DANHEP

- Direkte via sundhedsplatformen

• Initiativtagere: Kasper Iversen, Lars Køber, Morten Schou, Caroline Sindet-Pedersen, Bodil 
Ørkild, Rasmus Møgelvang

• Proof of Concept studie
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Baggrund – nuværende situation
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Valg mellem godkendte lægemidler i dag er karakteriseret ved:

• Ikke at være baseret på evidens

• Foretrukne behandlinger vælges ud fra sundhedspersonalets præference eller pris

• Head-to-Head randomiserede studier er; 

• Dyre og derfor sjældne

• Vanskelige at gennemføre, da der forventes lille forskel i effekt mellem lægemidler og kræver derfor stor 
stikprøvestørrelse

• Lægemiddelindustrien er ikke interesseret i at udføre head-to-head studier



3

Lavmolekylære hepariner – Tinzaparin/dalteparin

Lang række indikationer til forebyggelse og behandling af thromber 
og embolier



Men er de ligeværdige?
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Pharmakodynamik og pharmakokinetik adskiller sig

Farmakologiske egenskaber for Lav molekylære hepariner

Dalteparin Tinzaparin

Molekylevægt (dalton) 6000 6500

Elimineringstid (timer) 2.4 3.0

Biotilgængelighed (%) 87 87

Eliminering Renal Renal

Anti-Xa/Anti-IIa ratio 2-2.5 1.5-2.5

Anti-Xa aktivitet 156 100



Mangel på Evidens…..
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Recidiv

Tinzaparin: 3.9%  
Dalteparin 3.6%

Blødning
Tinzaparin 2.%
Dalteparin 0.8%

Ingen signifikant forskel



Klynge RCT vs. Traditionelt RCT



Ny lovgivning - klyngeforsøg

7



Formål
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Sammenligne to forskellige lavmolekylære hepariner (tinzaparin, og 
dalteparin) ved at bruge et klyngerandomiseret studiedesign.

Primære endepunkt

30 dages risiko for død og blodtransfusionskrævende blødning



Studiedesign



Best/ord sæts



Placering af standalone best/ord
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Indikation vælges fra 
listen

Oprindelige best/ord 
fjernes



Studieperiode og power
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Studie periode: 48 måneder

Sample size: 50,000. To grupper of 25.000 patients 
(dalteparin and tinzaparin). 

Power: 5% risiko for outcome i en af grupperne vil resultere i 
en power på 90% for at kunne detektere en forskel på 0.5%
.



Patientinformationsmateriale

Udlevering af patient 
informations materiale

1 måned efter inklusion 
sendes besked i e-boks

+



Status DANHEP
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Akkumuleret antal inkluderede patienter pr. medicin samt total over 
tid

dalteparin

tinzaparin

Hovedtotal

9808



Status DANHEP
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Praktik til læger

• Patienterne skal ikke rekrutteres
• Indgår automatisk 

• Simplificeret samtykke
• Udlevering af skriftligt informationsmateriale

• Patienten skal aktivt trække samtykke tilbage

• Patienten må ikke inkluderes hvis han/hun er varigt inhabil



Informationsmateriale
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Hjemmeside 
• www.danhep.com

Video
• https://vimeo.com/808817998

Skriftligt materiale
• Til læger, sygeplejersker og sekretærer

• Lommekort

http://www.danhep.com/
http://www.danhep.com/
https://vimeo.com/808817998
https://vimeo.com/808817998


Klyngerandomisering via SP fremadrettet
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DANHEP projektet skal kunne danne 
grundlag for fremtidig forskning

Modulet i SP er skalerbart og vil kunne 
bruges til nye forskningsprojekter med 
relativt små implementeringsomkostninger

Valg af behandlinger vil ikke længere være 
arbitrære, men baseret på evidens



Spørgsmål



I tilfælde af patienten er inkluderet, men trækker sit samtykke tilbage
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