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Armand Trousseau 
(1801-1867) 

« Je suis perdu ! Depuis hier, j’ai 

une phlegmatia et ceci ne me 

laisse aucun doute sur la 

nature de ma maladie… »   
(1er janvier 1867) 
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TVP et EP: Facteurs de risque 

Heit, Thromb Haemost 2001;86:452 

           OR  95% CI 

Hospitalisation/chirurgie 

 - ni hosp. ni chir.        1,0   (référence) 

 - hosp. sans chir.         8,0   (4,5-14,2) 

 - hosp avec chir.     21,7  (9,4-49,9) 

Trauma         12,7  (4,1-39,7) 

Cancer sans chimio         4,1  (1,9-8,5) 

Cancer avec chimio        6,5  (2,1-20,2) 

Maladie hépatique grave   0,1  (0,01-0,7)  

• 2218 patients, 1966-1990 



http://www.escardio.org/guidelines  ESC guidelines 2014, web_addenda 

TVP et EP: Facteurs de risque 

Strong 

(OR >10) 

Moderate 

(OR 2-9) 
Weak  

(OR <2) 

http://www.escardio.org/guidelines
http://www.escardio.org/guidelines


Sorensen et al., NEJM 2000;343:1846-50 

p<0.001 p<0.001 

Poumon  16, 1% 

Prostate   9,0% 

Pancréas   8,8% 

Colon/rectum  7,6% 

…Sein…     …3,9%... 

Registre cancers Danemark 

1228 pts TVP/EP 

vs 

12.254 «contrôles» (cancers sans TVP/EP) 

TVP/EP et cancer: Impact Pronostique 

Causes de décès: 

1. Cancer (>90%) 

2. EP… 



Chew, Arch Intern Med 2006, 166:458-64  

TVP/EP selon Cancer Primitif 

Registre Californie 

 

235.249 cancers 

 

TVP/EP: 

3.775 (1,6%) 

Poumon  822 (21,8%) 

Colon-rect. 601 (16,1%) 

Prostate  460 (12,2%) 

Sein  375 (11,9%) 

Pancréas 231 (6,1%) 

… 



Lyman, Cancer 2011;117:1334–49 

Thrombose et Cancer: Evolution du Risque  

Key recommendations: 

• … 
• Patients with cancer should be  
periodically assessed for VTE risk 

 

Lyman, ASCO guidelines, JCO 2015 
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• Juin 2008 

• Février 2012 

• Octobre 2009 
Recommandations de bonne pratique 

Prévention et traitement de la MTEV en médecine 

http://www.afssaps.fr/  

 

• Octobre 2009 

• Mai 2013 

• Fevrier 2015 

Lyman, JCO 2013;31:2189-204  

MTEV et Cancer: Recommandations 

• ISTH Juin 2013 Farge, JTH 2013;11:56-70 

Debourdeau, JTH 2013, 11:71-80 

• ESC Aout 2014 http://www.escardio.org/guidelines  Konstantinides, Eur Heart J 2014 

http://www.afssaps.fr/
http://www.escardio.org/guidelines
http://www.escardio.org/guidelines


MTEV et Cancer: Prévention 

 Patients Médicaux Hospitalisés  

 Enoxaparine (Lovenox®) 40 mg /j 

 Dalteparine (Fragmine®) 5000 U /j. 

 Fondaparinux (Arixtra®) 2,5 mg /j 

 Héparine calcique (Calciparine®) 5000 U X 2 /j. 

 

 Patients Chirurgicaux (chirurgie cancérologique majeure) 

 Prolonger la prévention jusqu’à 4-5 semaines post-op? 

 

 Patients Ambulatoires ? 

Grade IA 

Grade IA-C 



Connors, NEJM 2014;370:2515-9 

Patients Ambulatoires  

Recevant une Chimiothérapie 

Myelome + Thalidomide = prévention 

? 



n EP/TVP NNT Hem. Maj. 

 

PROTECHT* 

nadroparine  

vs 

placebo 

 

(<=4 mois) 

769 

 

381 

 

poumon, 

colon… 

1,4% 

 

2,9% 

 

(p=0,02) 

 

 

66 

0,7% 

 

0 

 

SAVE-

ONCO** 

semuloparine 

vs 

placebo 

 

(médiane=    

3,5 mois) 

1.608 

 

1.604 

 

poumon, 

colon… 

1,2% 

 

3,4% 

 

(p<0,001) 

 

 

45 

1,2% 

 

1,1% 

*Agnelli, Lancet Oncol 2009;10:943-9 

**Agnelli, NEJM 2012;366:601-9 

Patients Ambulatoires  

Recevant une Chimiothérapie 



Khorana, Blood. 2008;111:4902-4907 

(Thaler, Pabinger, Thromb Haemost 2012, 108(6):1042-8)  

• Cohorte prospective de 4066 patients externes 

Khorana: 0= risque faible, 1-2= risque intermédiaire, ≥3= risque élevé 

TVP/EP: risque sous chimiothérapie 



TVP/EP et cancer: traitement préventif 

Khorana, Blood. 2008;111:4902-4907 

• Risque à 3 mois 

 

• calculable seulement 

 AVANT traitement 

 

• Tous primitifs et stades… 

 

• % adjuvant inconnu… 

Recherche: séparer primitifs, stades avancés, pendant chimio, autres facteurs de risque… 
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Diagnostic EP/TVP et Cancer 

   Cancer 

  +  TVP proximale et/ou EP 

  =  traitement anticoagulant « à vie » 

 Rigueur diagnostique +++  



Stratégies Diagnostiques EP/TVP 

Probabilité clinique 
Probabilité clinique 

(age X 10)* 

*Righini, JAMA. 2014;311(11):1117-1124  



D-dimères et Cancer  

Righini, Thromb Haemost 2006; 95: 715–9  

(Seuil = 500μg/L) 

1718 patients suspicion EP, probabilité clinique non forte 



Tests Diagnostiques 

• Probabilité(s) clinique(s) 

• Scintigraphie pulmonaire 

• D-dimères 

• Echographie veineuse 

• Angioscanner 



Dyspnée et Cancer 

Les épanchements pleuraux 

 

 néoplasiques sont  

 

5 à 10 fois 

 

 plus fréquents que l’EP !!! 







standard angioscanner 

Dyspnée et Cancer 



Dyspnée et Cancer 



Mars 2011 Sept 2011 

Janvier 2012 Janvier 2012 

Girard, J Thromb Haemost 2014;12:1372 



Risque de sur-traitement ? 

• EP sous segmentaire isolée 

Revel, Radiology 2005, 234:265-73 

Carrier, J Thromb Haemost 2010; 8: 1716–22 

EP asymtomatiques 
(« Unsuspected PEs »…) 



Risque de sur-traitement ? 

• EP sous segmentaire isolée 

Revel, Radiology 2005, 234:265-73 

Angioscanner thoracique 

Carrier, J Thromb Haemost 2010; 8: 1716–22 



Ritchie, 2007 Farell, 2010 

• Type de patients hospitalisés externes 

• Nombre de scanners 487 440 

     - Cancer connu 340 (69.8%) 342 (77.7%) 

• EP+ 28 (5.7%) 10 (2.2%) 

     - Segm./ss-segm 18 (64%) 6 (60%) 

EP asymtomatiques 
(« Unsuspected PEs »…) 

Ritchie, Thorax 2007, 62:536–540 

Farell, Clin Rad 2010, 65:1-5 



Traiter les EP asymptomatiques ? 

Récidives 

Survie 

den Exter, JCO 2011, 29(17):2405-9 

Rétrospectif 2004-2010:  

 51 pts EP  asymptomatique + cancer 

vs  144 pts EP  symptomatique + cancer 



EP asymtomatiques 
(« Unsuspected PEs »…) 

Kearon,  ACCP guidelines, Chest 2012;141;e419S-e494S 

Kearon,  ACCP guidelines, Chest 2008;133:454S-545S 
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Traitement TVP/EP (J0-J90) 

 

 AMM traitement initial EP (janvier 2015) 

○ HNF (IVSE, dose adaptée TCA, ou SC 250UI/kg/12h) 

○ Tinzaparine (Innohep®, 175UI/kg/24h) 

○ Enoxaparine (Lovenox®, 100UI/kg/12h) 

○ Fondaparinux (Arixtra®, 7,5mg/24h pour 50-100 kg) 

○ Anticoagulants Oraux Directs (AOD)  

puis  

AVK  

INR 2-3 



Farge, International Guidelines, JTH 2013 

Konstantinides, ESC Guidelines, 2014 

(Kearon, ACCP Guidelines, Chest 2012;141;e419S-e494S) 

Traitement EP : Cancer 

HBPM > AVK 



Lee et coll., NEJM 2003;349(2):146-53 

CLOT  
672 patients 

 
HBPM  

dalteparine 200 UI/kg/j  
X 5 sem. puis 150 UI/kg/j 

versus  
AVK (INR 2-3) 

 

X 6 mois 

Dalteparin 

Oral anticoagulant 
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Days after randomizarion 
N° at Risk 
Dalteparin 
Oral anticoagulant 

336 
336 

301 
280 

264 
242 

235 
221 

227 
200 

210 
194 

164 
154 

p = 0,002 

TVP et EP en cancérologie 

AMM en France:  
• Dalteparine 200 puis 150U/kg/j 
• Tinzaparine 175 U/kg/j 



Lee, JAMA 2015 , 314(7):677-686 

TVP/EP et cancer: CATCH 

• 900 patients, cancer « actif » + TVP/EP 

p=0.07 

« Active cancer » = malignancy + any of the following features:  

• cancer diagnosis within the previous 6 months;  

• recurrent, regionally advanced, or metastatic disease; 

• treatment for cancer during the previous 6 months;… 



Cancer et EP/TVP:  

HBPM vs AVK 

Louzada M et al. Thromb Res 2009; 123: 837-844 

(Laporte, Thromb Res 2012, 130:853–858) 

0.53   (0.36 – 0.76) 

• Récidives 



Louzada M et al. Thromb Res 2009; 123: 837-844 

0.98 (0.49 – 1.93) 

Cancer et EP/TVP:  

HBPM vs AVK 

• Hémorragies 



Plaquettes ? 

http://afssaps.fr   

Surveillance 
- Héparine 2 fois/semaine x 3 semaines 

- HBPM   pas de surveillance 

 

Thrombopénie 
- >50.000  pas de modif. traitement 

- 20-50.000 ½ dose ? 

- <20.000  arrêt (ou doses préventives??) 
 

Lyman, ASCO guidelines, JCO 2013 

http://afssaps.fr


Kearon, ACCP Guidelines, Chest 2012 

Konstantinides, ESC guidelines, Eur Heart J 2014 

MTEV et Cancer: Durée du traitement ? 

Après 3-6 mois:  - poursuite HBPM ? 

     - AVK ?  

     - AOD ?? 



“Anticoagulation with LMWH or VKAs beyond the initial 6 months may be 
considered for select patients with active cancer, such as those with 
metastatic disease or those receiving chemotherapy”  
[evidence: insufficient; strength: informal consensus, weak to moderate] 
 

Lyman, ASCO guidelines,  J Clin Oncol 2013; 31: 2189-204 

“After 3–6 months, termination or continuation of anticoagulation (LMWH or 

VKA) should be based on individual evaluation of the benefit-risk 
ratio, tolerability, patientspreference and cancer activity” 

 [Best clinical practice, in the absence of data] 
 

Farge, ISTH guidelines,  J Thromb Haemost 2013; 11: 56–70. 

MTEV et cancer : après 3-6 mois ? 



AOD et cancer ? ≥ 5 méta-analyses… 

Larsen, PLOS One 2014,9(12): e114445 

MAIS: 
- 2-5% de cancer dans ces études (vs 15-20% dans la « vraie vie ») 

- Peu de détails sur le type de cancer et son « activité » 
- Pas de comparaison AOD vs HBPM 

DONC: Pas d’AOD dans le cancer…pour l’instant. 



Récidive EP/TVP ? 

1.  Vérifier le diagnostic de récidive +++ 

 

2.  Vérifier la qualité du traitement (dose, compliance…) 

 

3.  Patients sous AVK ? 

   passer aux HBPM 

 

4.  Patients sous HBPM ? 

   augmenter dose (+20%?), 2 inj./j.?... 

   (activité anti-Xa, HNF IV…) 

5.  (Discuter filtre cave ??)(seulement si TVP proximale) 

 

  
Carrier, J Thromb Haemost 2009; 7: 7605. 



Schulman S. et al. J thromb Haemost 2015; 13(6):1010-8 

Récidive EP/TVP ? 

Registre 212 patients cancer et récidive MTEV sous anticoagulants    

« Further treatment appears  

more effective  

with LMWH than with a VKA » 
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MTEV « non provoquée »: faut-il chercher 

un cancer? 



MTEV « non provoquée »: faut-il chercher 

un cancer? 

Carrier , NEJM 2015, 373: 697-704  



MTEV « non provoquée »: faut-il chercher 

un cancer? 

Carrier , NEJM 2015, 373: 697-704  

“Routine screening with CT of the abdomen and pelvis 

did not provide a clinically significant benefit” 

854 patients randomisés 

 

33 (3.9%) had a new diagnosis 

of occult cancer between randomization 

and the 1-year follow-up:  

 - 14 of the 431patients (3.2%) in the 

limited-screening  

 -19 of the 423 patients (4.5%) 

in the limited-screening-plus-CT group  

   (P = 0.28). 



MTEV « non provoquée »: faut-il chercher 

un cancer? 

Carrier , NEJM 2015, 373: 697-704  

Messages 

 

- Pas de screening extensif  
 (pas de TEP, scanner abdominal…) 

 

- points d’appel cliniques+++ 

 

- dépistage routine lié à l’âge/sexe 

 (sein, prostate, colon…) 



MTEV et Cancer: Conclusions 

• MTEV et cancer: association fréquente et grave 

 

• Diagnostic: le plus rigoureux possible ++++ 

 

• Prévention: mieux cibler les populations à risque 

 

• Traitement: HBPM > AVK (3-6 premiers mois) 

 

• Durée du traitement: tant que le cancer est « actif » 

 

• Qualité des soins: « RCP thrombose » ?... 


