«Docteur, jai MAI et des fourmis
dans les jambes le soir...»

Le syndrome des jambes sans repos (SJSR) est une affection
chronique, fréquente, occasionnant des symptémes d’inconfort
prédominant aux membres inférieurs et donnant une envie
irrésistible de les bouger. Le SJSR est associé fréquemment a
des troubles du sommeil, voire de 'humeur, provoquant un
impact non négligeable sur la qualité de vie. Le diagnostic se
fait a l'aide de quatre critéres cliniques.

Le traitement comprend la prise en charge des facteurs réver-
sibles, puis s’oriente vers une thérapie symptomatique. Selon
I'échelle de sévérité, on initie des mesures non médicamen-
teuses, puis des agonistes dopaminergiques. En deuxiéme in-
tention, il est possible d’avoir recours a la gabapentine, a des
benzodiazépines, voire a des opiacés. Un avis spécialisé est
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INTRODUCTION

Le syndrome des jambes sans repos (SJSR) est une entité fré-

. Heinzer quemment rencontrée en médecine de premier recours, large-
. COI"I‘I (T} 4 ment sous-diagnostiquée et qui peut avoir des répercussions
importantes sur le sommeil et la qualité de vie. Le présent ar-

. Favrat ticle a pour but de fournir une marche a suivre dans la pose du

diagnostic, les investigations complémentaires et la prise en
charge thérapeutique.

Doctor, I have pain and pins and needles VIGNETTE CLINIQUE
in my legs at night

Restless legs syndrome (RLS) is a frequent
chronic condition. It causes discomfort in the
lower limbs with an urge to move the legs and
sometimes paresthesias. It's frequently asso-

Une femme de 32 ans, mére de deux enfants de deux et quatre ans, sans an-
técédent notable, consulte en raison de sensations inhabituelles au niveau des
membres inférieurs qu’elle décrit comme des fourmillements ou des déchar-

ciated with sleep and mood disorders cau- ges électriques. Les symptdmes sont symétriques, surtout vespéraux et noc-
sing a significant impact on quality of life. turnes et sont apparus pour la premiére fois quelques semaines auparavant
There are four clinical criteria to diagnose it. sans facteur déclenchant évident. Les symptomes sont améliorés en bougeant
Treatment includes management of reversible les jambes ou en marchant sur une surface froide et occasionnent des insom-

factors and if needed symptomatic treatment. q 2 .. , . .. ee 2
. ymp ) nies fréquentes ainsi qu’'une certaine irritabilité. Elle rapporte consommer
Depending on symptoms severity, non-drug

measures can be tried. First-line medication trois a cinq cafés quotidiennement ainsi que du Coca 3 dl/jour, parfois égale-
treatment should be dopaminergic agonists. ment le soir. Elle ne prend aucun médicament et 'anamnése familiale est non
Second-line treatments include, anticonvul- contributive. Le status neurologique est sans particularité.
sivants (gabapentine), benzodiazepine (clo-
nazepam) or opioids based on predominant
symptoms. Difficult cases should be referred Z
tc)), aps)pecia[ist DEFINITION
Le SJSR est une affection chronique caractérisée par un besoin urgent et irré-
pressible de mobiliser les jambes associé a des dysesthésies telles que picote-
ments, fourmillements, tiraillements, «agacementsy, impression d'insectes qui se
déplacent sous la peau, voire sensation de décharges électriques, touchant prin-
cipalement les membres inférieurs de maniére symétrique mais qui peuvent
s'étendre au tronc et aux membres supérieurs.!?
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Les symptomes apparaissent au repos et le soir et sont
temporairement améliorés par le mouvement. La surve-
nue d'insomnie et I'association fréquente avec des mouve-
ments involontaires périodiques durant le sommeil sont
courantes.

De maniére générale, la symptomatologie s'aggrave avec
le temps méme s'il existe des périodes de rémission.>

EPIDEMIOLOGIE

La prévalence du SJSR dans la population générale varie
de 5 a 15% selon les études.*® Plusieurs études ont montré
que la prévalence augmente avec I'age*” et qu'elle est pro-
bablement sous-estimée. La prévalence du SJSR est par
ailleurs deux fois plus élevée chez les femmes 4810

CLASSIFICATION

Le SJSR est le plus souvent d’origine primaire (idiopathi-
que). Il existe cependant de nombreuses conditions asso-
ciées au SJSR (tableau 1). Une composante familiale est re-
trouvée dans 18 a 60% des cas selon les études.!!'12 Dans
ce cas de figure, les symptémes peuvent débuter plus pré-
cocement et parfois méme dans I'enfance avec une progres-
sion lente.

Un lien entre le SJSR, le métabolisme du fer et le sys-
téme dopaminergique est supposé depuis de nombreuses
années.!3-17 Plusieurs études ont montré qu'il existe une
carence en fer au niveau de certaines régions du cerveau,
notamment la substance noire. Lhypothése est que ce dé-
ficit a comme conséquence une dysfonction du systéme
dopaminergique conduisant aux symptémes du SJSR.818
Par ailleurs, le systeme dopaminergique perdrait son role
inhibiteur des afférences sensitives au niveau de la corne
postérieure de la moelle, ce qui conduirait & I'apparition
de troubles sensitifs divers dans les membres inférieurs.!?

Des progres récents en génétique ont permis de mettre en
évidence plusieurs polymorphismes génétiques prédictifs
de SJSR.20-24 A noter que l'activité dopaminergique montre
des fluctuations naturelles circadiennes, expliquant vraisem-

Tableau I. Conditions associées au syndrome des
jambes sans repos

Problémes métaboliques
Carence en fer, urémie (dialyse) hypothyroidie, hypomagnésémie,
hypofolatémie

Profil hormonal
Grossesse, sexe féminin

Médicaments

Antagonistes dopaminergiques, antidépresseurs (tricycliques, ISRS,
bupropion), lithium, métoclopramide, antihistaminiques (anti-H| sédatif:
diphenhydramine, anti-H2: cimétidine, ranitidine)

Pathologies neurologiques

Syndrome de Gilles de la Tourette, polyneuropathie périphérique, maladie
de Parkinson, maladie de Charcot-Marie-Tooth, lésions de la moelle
épiniére

Facteurs de risque cardiovasculaire

Tabac, obésité, diabéte

Autres
Caféine, alcool

blablement I'apparition caractéristique des symptémes le
soir et la nuit.

De faibles réserves circulantes en fer (dénutrition, ma-
labsorption, saignement occulte) peuvent étre responsables
des symptémes.2> Concernant la grossesse, un des méca-
nismes évoqué est une augmentation du volume circulant
total qui diminue la concentration de fer. Les symptémes
peuvent étre temporaires ou persister apres la grossesse. 26
Le mécanisme physiopathologique concernant I'urémie n’est
pas connu. Le SJSR est fréquemment retrouvé chez les pa-
tients dialysés. Il est décrit une association avec des comor-
bidités neurologiques principalement chez les patients agés
avec des symptdmes rapidement progressifs.”27 Concernant
les facteurs de risque cardiovasculaire (notamment diabéte,
tabac, obésité), ainsi que la consommation de boissons
alcoolisées et caféinées, une possible association avec le
SJSR est décrite,?> mais il n'existe pas suffisamment de
données scientifiques.

APPROCHE DIAGNOSTIQUE

Le diagnostic est essentiellement clinique et peut étre
problématique en raison des plaintes anamnestiques di-
verses (fatigue, perturbation du sommeil, douleur ou géne
aspécifique et augmentation de l'activité motrice). Fréquem-
ment, les patients ne font pas le lien entre les symptémes du
SJSR et I'insomnie. Dans ce contexte, une anamnese Soi-
gneuse est nécessaire en recherchant notamment les quatre
criteres du SJSR tels que définis en 1995 par un groupe
d'experts international® (International Restless Legs Syndrome
Study Group) (EURLSSQG) (tableau 2), tous nécessaires pour
poser le diagnostic. Il faudra également rechercher I'exis-
tence d’'une perturbation du sommeil, une prise de médi-
caments, une anamneése familiale et des comorbidités neu-
rologiques.

Des facteurs fortement associés sont également décrits.
Environ 80% des patients souffrant du SJSR expérimentent
des mouvements périodiques des membres inférieurs pou-

Tableau 2. Critéres du syndrome des jambes sans
repos
(Selon réf.3).

Quatre critéres sont nécessaires pour poser le diagnostic de

syndrome des jambes sans repos

I. Désir de bouger les membres en raison des dysesthésies (picotements,
fourmillements, tiraillements), principalement les extrémités inférieures.
Sensation ressentie en profondeur plutét qu’en surface

2. Les symptomes sont aggravés par le repos ou durant I'inactivité

3. Les symptomes sont améliorés, parfois seulement temporairement,
par les mouvements, le massage ou I'étirement

4. Les symptdémes s’aggravent le soir

Facteurs fortement associés

* Anamneése familiale positive

* Bonne réponse aux dopaminergiques

* Association avec mouvements périodiques des jambes

Associations fréquentes

» Début possible a tout 4ge mais habituellement a un 4ge moyen, voire
avancé

* Insomnie secondaire aux symptémes

* Ferritine sérique basse (<50 u/l)

« Status neurologique normal
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Tableau 3. Diagnostic différentiel du syndrome des jambes sans repos

Signes/symptomes

Mouvements
périodiques des jambes

Akathisie (origine
médicamenteuse:
neuroleptiques)

Myoclonies
d’endormissement

Polyneuropathie
périphérique

Crampes nocturnes

Insuffisance veineuse
chronique

* Inconfort, principalement en fin de journée

vant également occasionner un trouble du sommeil .28

Au vu de l'association possible avec une carence en fer
(ferritine <50 ug/l), une mesure sérique est recommandée.
Le status neurologique doit étre minutieux (recherche de
signes de polyneuropathie, radiculopathie, Maladie de
Parkinson...). Une polysomnographie est a envisager si l'ori-
gine des troubles du sommeil n’est pas claire.

DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL

Le tableau 3 résume les principaux diagnostics différen-
tiels.

TRAITEMENT

Une échelle de sévérité (tableau 4) comprenant dix ques-
tions a été établie en 2003 par 'EURLSSG.2° Pour chaque
question, le patient attribue des points en fonction de la
sévérité des symptémes.

Traitement non médicamenteux

D’un point de vue thérapeutique, une approche non
médicamenteuse est proposée au patient, axée sur une
amélioration de I'hygiéne de vie (arrét ou diminution du
tabac, de la caféine et de I'alcool), des exercices précédant
le coucher (massage, stretching), voire un bain chaud, I'évic-
tion d’'une déprivation de sommeil et de stress.

Il convient de corriger les facteurs déclencheurs et/ou
prédisposants, notamment la carence en fer. En pratique,
il convient aussi de rechercher une cause médicamenteuse
favorisante (neuroleptiques, antidépresseurs, etc.) et d’en
diminuer la dose ou d’arréter le traitement.

Pour les patients présentant des symptomes légers ou
modérés et peu fréquents, il est raisonnable de débuter
par les mesures non médicamenteuses seules. Effective-
ment, seuls 20% des patients avec un SJSR nécessitent un
traitement pharmacologique.3?

Traitement médicamenteux

Un traitement pharmacologique est a considérer chez
les patients dont les symptémes affectent sérieusement le
fonctionnement quotidien, le sommeil et la qualité de vie

Revue Médicale Suisse : www.revmed.ch » 27 novembre 2013

Pas de souhait de bouger les jambes, pas d’amélioration induite par les mouvements
Fréquemment associés au syndrome des jambes sans repos

Atteinte motrice d’origine centrale. Désir de bouger les jambes d’origine centrale.
Pas de rythme circadien. Mouvements anormaux associés (dyskinésies linguo-faciales)

Contractions brusques, d’extension ou de flexion axiale ou des membres inférieurs, consciente
ou non. Pas de symptémes sensitifs associés. Parfois accompagnées de sensation de chute

Sensation plus localisée, pas de nécessité de bouger les jambes. Trouble de I'équilibre fréquent

Raideur musculaire, unilatérale. Amélioration par I'étirement

Diagnostics

Polysomnographie

Anamnestique

Clinique

Electroneuromyogramme

Anamnestique

Clinique

* Présence d’une clinique typique (varices, dermite ocre, cedéme, ulcéres...)
* Amélioration apreés port de bas de contention

(symptomes séveres a tres séveres) malgré la correction
d’un déficit en fer, I'éviction de possibles facteurs exacer-
bant et I'exclusion d’autres causes occasionnant un SJSR
secondaire. Le choix de la substance est guidé par la nature
des symptomes:3!32 intermittents, continus, diurnes, noctur-
nes et réfractaires. Selon une récente revue de Cochrane,??
les agonistes dopaminergiques sont supérieurs au placebo.
Il existe néanmoins certains problémes lors de leur utilisa-
tion:

o phénomene d’augmentation (aggravation des symptémes
apres une phase d’amélioration) : les symptomes se mani-

Tableau 4. Echelle de séverité du syndrome des
jambes sans repos
(Selon réf.2%).

|. Globalement, comment graderiez-vous votre inconfort aux jambes/
bras?

2. Globalement, comment graderiez-vous votre besoin de bouger en
raison des symptomes?

3. Globalement, comment est 'amélioration de I'inconfort des jambes/
bras suite aux mouvements?

4. Globalement, quelle est la sévérité des troubles du sommeil engendrés
par les symptémes?

5. Quelle est la sévérité de votre fatigue/envie de dormir liée aux
symptémes?

6. Quelle est la sévérité des symptéomes du syndrome des jambes sans
repos (SJSR) dans son ensemble?

7. A quelle fréquence, avez-vous des symptémes de S|SR?

8. Quand vous avez des symptémes, quelle est la sévérité en moyenne
durant une journée?

9. Globalement, quelle est la sévérité de I'impact des symptémes sur
votre capacité a effectuer les activités de la vie quotidienne de
maniére satisfaisante? (mener une vie de famille, professionnelle,
sociale, a I'école, a la maison)

10. Quelle est la sévérité de vos troubles de 'humeur — coleére, dépression,
tristesse, anxiété, irritabilité — liés au SJSR?
— Gradation des symptomes: trés sévére (4 points), sévere (3 points),
léger (I point), aucun (0 point).
— Question 3: aucune amélioration (4 points), légére amélioration
(3 points), amélioration significative (2 points), amélioration presque,
voire compléte (I point), pas de symptéme (0 point)

Le score est calculé comme suit:

Léger I a 10 points

Modéré Il a 20 points
Sévere 21 a 30 points
Trés sévére 31 a 40 points



Tableau 5. Différentes possibilités d’utilisation des agonistes dopaminergiques en premiére intention

Substances Doses

Patch de rotigotine
(Neupro patch)

Le traitement doit débuter a une dose de | mg/24 heures. En fonction de la
réponse individuelle du patient, la dose peut étre augmentée de | mg/24 heures

Spécificités

Forme retard

chaque semaine sans dépasser la dose maximale de 3 mg/24 heures

Pramipexole comprimé
(Sifrol)

Ropirinole comprimé

0,125 mg | x/jour 2 heures avant I'apparition des symptémes, augmentation
de 0,125 mg/jour tous les 4-7 jours. Dose max: 0,5 mg

0,25 mg | x/jour 2 heures avant I'apparition des symptémes, augmentation

Forme rapide. Peut étre utilisé

(Adartrel) de 0,125 mg/jour tous les 4-7 jours. Dose max: 4 mg/jour
Carbidopa/Lévodopa 25/100 mg | x/jour, habituellement au coucher
comprimé

ponctuellement avant station prolongée
(vol en avion/théatre). CAVE: jusqu’a 70%
des patients développent un phénoméne
d’augmentation

Tableau 6. Médicaments proposés en deuxiéme intention

Substances Doses

Gabapentine comprimé
de 600 mg/jour chaque 2 semaines
Dose max: 1800 mg/jour en 3 doses

Triazolam comprimé 0,125 2 0,5 mg | x/jour au coucher

Zolpidem comprimé 52 10 mg | x/jour au coucher

Clonazépam comprimé 0,25 a 0,5mg | x/jour au coucher

Codéine comprimé

Tramadol gouttes/comprimé

festent plus t6t dans la journée, augmentent en sévérité ou
s'étendent a d’autres parties du corps (bras, tronc, voire
face). Il est fréquent, surtout avec la Iévodopa, mais se ren-
contre également avec les agonistes dopaminergiques.?4
Pour y pallier, il est recommandé de fractionner les prises.
e Effet rebond: surtout observé le matin en lien avec la di-
minution de la concentration plasmatique de la substance
ou I'évolution naturelle des symptémes du SJRS. Leffet re-
bond peut étre diminué par la prise d’'un comprimé sup-
plémentaire au coucher ou I'utilisation d’'une forme retard.

Parmi les effets secondaires significatifs des agonistes
dopaminergiques, il est décrit des troubles du comporte-
ment comprenant le jeu pathologique, des achats compul-
sifs, 'hypersexualité et la boulimie.?> Les facteurs suivants
sont associés a la survenue de ces effets secondaires:
doses élevées, sexe féminin et anamnéese familiale pour le
jeu pathologique.3¢ Jusqu'a 20% des patients seraient tou-
chés. On note également des nausées et des vomissements
possibles ainsi que des hypotensions et une somnolence,
occasionnant une mise en garde chez les patients conduc-
teurs. Ladjonction de dompéridone 30 minutes avant la prise
de 'agoniste dopaminergique permet de soulager les trou-
bles digestifs.

Concernant le choix de la substance, il n'y a pas suffisam-
ment de données scientifiques comparant I'efficacité, la
sécurité et les effets secondaires. Il n'existe pas de guide-

100-300 mg | x/jour le soir initialement, augmentation

30-60 mg | x/jour avant le coucher ou durant la nuit

50-100 mg | x/jour avant le coucher ou durant la nuit

Spécificités

Bonne option pour les formes douloureuses ou associées
avec des maladies neurologiques symptomatiques

* Risque de dépendance

* Ne pas associer avec les opiacés

e Symptémes intermittents occasionnant des insomnies
* Prescription sur court terme

Idem triazolam
Idem triazolam

* Symptémes sévéres, douloureux
* Risque de dépendance/tolérance
* Prescription sur court terme

Idem codéine

lines suggérant un agoniste dopaminergique en particulier.

Néanmoins, "EURLSSG taskforce recommande la rotigo-
tine administrée en patch qui permet un taux plasmatique
continu sur 24 heures, surtout pour les patients avec des
symptdémes diurnes séveres.’!

En Suisse, les agonistes dopaminergiques listés dans le
tableau 5 sont les seules substances reconnues pour le
traitement du SJSR. A noter que les agonistes dopaminer-
giques dérivés de 'ergot ne sont pas recommandés en rai-
son des risques de fibrose valvulaire cardiaque.

D’autres substances sont recommandées en deuxieme
ligne par 'EURLSSG taskforce®! (tableau 6): la gabapentine,
les benzodiazépines (triazolam, clonazépam, zolpidem) et
les opioides (codéine, tramadol).

Tableau 7. Echec de traitement du syndrome des
jambes sans repos

(Selon définition par 'European Restless Legs Syndrome Study Group
taskforce).

* Réponse initiale insuffisante au traitement malgré dosage et durée
adéquats

* La réponse au traitement devient insuffisante malgré une augmentation
de la dose

* Effets secondaires intolérables

* Dosage maximum non efficace

» Développement du phénoméne d’augmentation
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En cas d'échec de traitement défini comme suit par
PEURLSSG taskforce (tableau 7), il est recommandé de ré-
férer le patient a un spécialiste.>!

CONCLUSION

Notre patiente remplit les quatre critéres diagnostiques
du SJSR et un diagnostic alternatif parait peu probable. Le
bilan complémentaire met en évidence une carence mar-
tiale sans anémie avec une ferritine a 32 pg/l.

Initialement, elle obtient 32 points sur I'échelle de sé-
vérité, ce qui correspond a des symptomes tres séveres.
Elle souligne, lors du questionnaire, les troubles de I'hu-
meur et l'irritabilité occasionnés par sa symptomatologie.

Les mesures non médicamenteuses, notamment la
suppression de la caféine ainsi qu'un traitement de fer PO
(100 mg 1 x/jour durant trois mois), sont proposées a la pa-
tiente. A six semaines de contrdle, les symptdmes sont to-
talement régressifs. Lévolution favorable se confirme aprés

Implications pratiques

Le syndrome des jambes sans repos (SJSR) est une entité
fréquemment sous-diagnostiquée pouvant occasionner une
importante baisse de la qualité de vie, une perturbation du
sommeil et des troubles de 'humeur

Le diagnostic s’effectue sur la base de quatre critéres (ta-
bleau 2)

Une origine médicamenteuse ainsi qu’une carence martiale
(ferritine <50 ug/l) doivent étre systématiquement recher-
chées

Le traitement comprend la correction des causes secondaires
ainsi que des mesures non pharmacologiques. Les agonistes
dopaminergiques sont les seules substances reconnues par
Swissmedic pour le traitement du SJSR mais le médecin de
premier recours peut prescrire en deuxiéme intention de la
gabapentine, des benzodiazépines, voire des opiacés selon
les consensus d’experts

un suivi de six mois.
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