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In patients with a first unprovoked proximal DVT or PE 
and who have a:

(i) low or moderate bleeding risk, we suggest extended AC therapy
(no scheduled stop date) (Grade 2B) 

(ii) high bleeding risk, we recommend 3 months of AC therapy over 
extended therapy (Grade 1B)

All patients who receive extended AC therapy should be reassessed
at periodic intervals (e.g. annually).

2016



Kearon et al.
ACCP
Chest 2016

Low risk (no factors)           = 0.8%/y MB
Moderate (one factor)         = 1.6%/y    
High (two or more factors)  = ≥6.5%/y   “          
“



NEJM 2013

Mean age = 56.6 y
=> 75 y  = 329/2482 (13.2%) EFFICACY



NEJM 2013

Mean age = 56.6 y
=> 75 y  = 329/2482 (13.2%) SAFETY (MB+CRNMB)



NEJM 2017

mean age = 57.9 y
=> 75 y  =  394/3365 (11.7%)

EFFICACY



NEJM 2017

mean age = 57.9 y
=> 75 y  =  394/3365 (11.7%)

SAFETY (M+CRNMB)



Comments
Extended treatment for VTE in elderly population

a) the recent extension studies with DOACs
proved less satisfactory, both for efficacy
and safety in elderly patients

b) Aspirin was poorly effective against
recurrences, with a high rate of bleeding



Andreozzi et al.
Circulation 2015



Andreozzi et al.
Circulation 2015
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Titolo dello studio Studio Giasone (The Jason study) 
Prevenzione secondaria con sulodexide nei pazienti 
anziani dopo una trombosi venosa profonda, con o senza 
embolia polmonare

Disegno Multicentrico, italiano, randomizzato e controllato 
con placebo 

Promotore Fondazione Arianna Anticoagulazione 
(Gruppo TRIP)

Supporto Alfasigma (farmaco+placebo+supporto economico)

Centro Coordinatore C. Lodigiani (Humanitas, Milano)

Pazienti ≥ 75 a., con 1° TVP ± EP, dopo AC per > 3 mesi, 



Paz. con 1° TEV;
AC > 3 m.;

età => 75 a.

FLOW-CHART STUDIO GIASONE

Criteri di 
esclusione

Verifica 
aderenza a 30 g

Consenso 
informato

Randomizzazione a 
uno dei 3 

trattamenti

Visita al 4° mese Visita al 8° mese Fine studio al 12°
mese

Telefonata di 
controllo dopo 

2 mesi

Sulod. 2cpx2 
die

Sulod. 1cpx2 
die

Placebo



Esclusi
• < 75 anni
• Evento “provocato” (3 m. chirurgia o trauma maggiore, o 

allettamento > 4 giorni, o 3 m. gessi/immobilizzazione
• EP isolata (senza TVP), EP severa (rischio vitale o trombolisi)
• TVP distale isolata o in sedi diverse da arti inferiori
• Necessità di terapia anticoagulante per altri motivi
• Cancro, APLS, grave malattia associata, filtro cavale
• Antiaggreganti diversi da ASA (fino a 140 mg/die)
• Alterazioni trombofiliche maggiori 
• Insufficienza cardio-respiratoria (NYHA 3 or 4)
• Impossibilità o volontà di consenso 
• Aspettativa di vita < 1 anno



Trattamenti

• 3 bracci:

• Sulodexide: 2 cp x 2 volte al dì x 1 anno
• Sulodexide: 1 cp + 1 pl x 2 volte al dì x 1 anno
• Placebo: 2 pl x 2 volte al dì x 1 anno

• Randomizzazione a blocchi di 6 pazienti



Endpoint

Efficacia: 
• Primario: recidiva di TVP prossimale + nuovi episodi di 

EP + mortalità totale per TEV
• Secondario: Eventi cardiovascolari con ricovero, morte 

per eventi cardiovascolari
Sicurezza:
• Primario: Incidenza di EM
• Secondario: EM + ENMCR



Obiettivi

• Efficacia: sulodexide: incidenza di recidive di TEV in 
pazienti anziani, con recente 1° episodio di TEV, dopo 
> 3 mesi di AC. 

Target: recidive: - 35% del placebo 
• Sicurezza del sulodexide: non-inferiorità per EM verso 

placebo
Target: EM ≈ 1% (lim. sup. confidenza non > 3%)  



Attribuzione centrale degli eventi

Endpoint esaminati e attribuiti centralmente da 
una Commissione di 3 professionisti non 

partecipanti all’arruolamento e ignari del tipo di 
trattamento



Previsti circa 50 centri 
partecipanti

1° paz. previsto aprile 2019

segreteria@fondazionearianna.org
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