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des feyers et ma conduite ne servira pas a corrompre les maoeurs. Je ferai
tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les
agonies. Je ne proveguerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a ’accomplissement de
ma mission. Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui
me seront demandeés.

J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles
dansl’adversité. Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime
si je suis fidéle a mes promesses ; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si
j’y manque. »
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LISTE DES ABREVIATIONS
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EURLSSG : EUropean Restless Legs Syndrome Study Group
HAS : Haute Autorité de Santé

HTA : Hypertension Artérielle

IRLSSG : International Restless Legs Syndrome Study Group
MPJ : Mouvement Périodique des Jambes
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INTRODUCTION

Le Syndrome des Jambes Sans Repos (SJSR) est un trouble sensori-moteur des membres
inférieurs. Cette entité clinique complexe et subjective ne met pas en jeu le pronostic vital (1).
Son absence de gravité apparente contraste avec son retentissement dans la vie quotidienne,

en altérant la qualité du sommeil et en impactant la qualité de vie des patients (2)(3)(4).

En 1945, le Docteur Ekbom (5) décrit pour la premiere fois le SISR en tant que syndrome. Un
demi-siecle plus tard, en 1995, le groupe International Restless Legs Syndrome Study Group
(IRLSSG) a défini de facon précise des critéres standards de définition diagnostique, critéres
révisés en 2003 (6). Depuis, les études de prévalence et épidémiologiques ont émergé de

facon exponentielle (7).

Les taux de prévalence du SJSR dans la population générale adulte varient entre moins de 1%
a 15% en population générale, et de moins de 1% a 24% en médecine de soins primaires. Cette
disparité suggére que cette pathologie récente reste mal diagnostiquée (8). De nombreuses
études évoquent les raisons de ces difficultés rencontrées par les médecins généralistes. Il
s’agit principalement de I'absence de formation initiale au cours des études médicales et des
formations continues, et par conséquent d’'un manque de connaissance. De plus, la prise en
charge thérapeutique est parfois floue et reste controversée, en terme de prescription

médicamenteuse et de recours vers les spécialistes (3)(9)(10).

La démarche médicale a pour but d’aboutir a un diagnostic précis, avec comme seul point de
départ un ou des symptomes. En s’aidant d’algorithmes décisionnels validés, I'assemblage
minutieux et la synthése des symptomes, de I'examen clinique et des examens
complémentaires adaptés, doivent permettre au médecin de résoudre le probléme qui lui est
posé afin de le prendre en charge (11).

En 2011, un groupe de travail européen, 'EUropean Restless Legs Syndrome Study Group
(EURLSSG), a établi un algorithme pour aider au diagnostic et au traitement du SJSR en soins
primaires (12). Mais cet outil n’est peu ou pas exploitable en France. En effet, la partie

diagnostique de cet algorithme permet simplement de confirmer le diagnostic clinique et
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d’évaluer la sévérité selon les critéres du groupe IRLSSG. Il ne permet pas I'aide a la prise en
charge globale par le médecin généraliste dans sa démarche diagnostique selon un arbre
décisionnel. L'outil thérapeutique n’est pas exploitable, car il ne correspond pas aux
recommandations établies par la Haute Autorité de Santé (HAS) en 2014 (1).

Le médecin généraliste, en tant que médecin référent, est en premiére ligne pour détecter,
diagnostiquer et traiter cette pathologie. Ainsi, apporter une aide formatrice et adaptée a la
pratique clinique des médecins généralistes en France, pourrait améliorer la prise en charge

de ce syndrome et limiter la prescription de traitements inadaptés.
N’ayant pas connaissance d’autre initiative de ce type en France, le but de cette thése est

de développer un outil d’aide a la démarche diagnostique et thérapeutique du SJSR pour les

médecins généralistes. Ce travail a été réalisé a partir d’'une revue de la littérature.
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PRE-REQUIS

| - HISTORIQUE

Le SISR a été observé pour la premiére fois en 1672 par un neurologue anglais. Sir Thomas
Willis (13) décrivait des patients qui ne pouvaient trouver le sommeil du fait de mouvements,
secousses, contractions, nervosités et tressaillements irrépressibles des jambes et/ou des
bras.

En 1861, le terme « anxietas tibiarum » est utilisé par un Germanique, Theodor Wittmaack
(14) pour décrire ces mouvements involontaires, ces troubles étant considérés comme une
manifestation hystérique.

En 1923, Oppenheim (15) considere ces symptémes comme un désordre neurologique avec
une composante héréditaire. Dans ses observations I'aspect psychique joue un réle majeur.
En 1936, Code et Allen (5) parlent de névrose des jambes.

En 1940, Mussio, Fournier et Rawak (5) décrivent un syndrome comportant un prurit, une
urticaire ainsi qu’une hyperkinésie des extrémités inférieures causés par des paresthésies
apparaissant au repos. lls rejettent I'idée d’une origine névrotique et remarquent également
I'aggravation au cours de la grossesse.

En 1943, Allison (5) décrit sur sa propre observation une sensation de jambes sans repos,
désagréable, combinée a des mouvements volontaires et des secousses involontaires des
membres empéchant le repos (bouger, marcher, se lever sont percus comme antalgiques). Il
évoque une origine vasculaire a ces troubles.

C’est en 1945 qu’apparait pour la premiere fois le terme de « jambes sans repos », terme
introduit par le neurologue suédois, Karl Axel Ekbom (5), qui a donné a cette pathologie le
nom de « syndrome d’EKBOM ». Dans son étude, il décrit des cas ou les membres supérieurs
peuvent étre touchés. Il évoque le réle du fer dans la physiopathologie du SISR ainsi qu’une
étiologie vasculaire. Ekbom décrit ces symptdmes cliniques en faisant le lien entre la cause
(sensations désagréables dans les membres) et la conséquence (le besoin de bouger les
membres). Il note aussi I'existence fréquente d’antécédents familiaux.

En 1953, le suédois Niels Brague Norlander (16) teste I'effet d’une injection de fer intraveineux

pour montrer que ce traitement fait disparaitre les signes cliniques chez certains patients.
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En 1962, Menninger-Lerchantal (16) évoque une dysfonction du systéeme des noyaux gris
secondaire a un trouble métabolique lié au fer.

A la fin des années 70, les médecins italiens Lugarresi et Coccagna (17) ont montré
I’association entre les mouvements périodiques des jambes nocturnes (MPJ) et le SISR, en
réalisant des enregistrements polygraphiques au niveau des jambes.

Ce n’est qu’en 1995 qu’un groupe d’étude fut créé, I'« International Restless Legs Syndrome
Study Group ». Cette étude a permis de définir de facon précise des critéeres standards, qui

ont été repris pour la réalisation d’études épidémiologiques et de recherche (6).

Il - DEFINITION

Le SISR est un trouble clinique sensitivomoteur touchant le plus souvent les membres
inférieurs, caractérisé par un besoin irrépressible de bouger les jambes, associé a des
sensations profondes, désagréables, qui apparaissent le soir au repos et obligent le patient a
bouger, a remuer les jambes pour I'atténuer ou le faire disparaitre (7).

La définition du SJSR repose sur quatre criteres principaux qui ont été définis par I'IRLSSG en
1995 (6), et reprécisés en 2003 avec |'ajout de critéres secondaires (7). Les critéres seront
présentés page 35.

L'IRLSSG révise régulierement ces critéres (derniéres mises a jour en 2014) (2).

Il — EPIDEMIOLOGIE

Vingt et une études épidémiologiques correspondent a des études de prévalence en
population générale (tableau 1), et 5 en population de soins primaires (tableau 2). Les
modalités méthodologiques et les principaux résultats de ces études sont répertoriés dans les
différents tableaux annexés page 78.

Ces différentes études montrent des taux de prévalence disparates. En effet, ils varient entre
moins de 1% a 15% en population générale (3)(18 a 37), et de moins de 1% a 24% en médecine

de soins primaires (9)(10)(38)(39)(40).
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Trois études de grande envergure ont permis d’évaluer la prévalence du SISR en soins
primaires.

L’étude INSTANT (3), réalisée en 2003 en France, a inclus 10263 patients de soins primaires.
Un taux de prévalence du SISR en population générale de 8,5% a été retrouvé, dont 4% de
formes séveéres, et un sexe ratio de 2 femmes atteintes du SJSR pour 1 homme (quelque soit
I'age). L'age moyen était de 48,5 ans. Parmi les patients atteints, 52,2% avaient des
symptomes hebdomadaires, et 22,8% des symptdmes quotidiens. La prévalence augmentait
avec I'age jusqu’a 64 ans. Une histoire familiale a été retrouvée pour 40,9% des patients

atteints.

L’étude REST (29), réalisée en 2004 aux Etats-Unis et en Europe, a inclus 23052 personnes en
population générale. Un taux de prévalence de 11,1% a été retrouvé (quelque soit la sévérité

du SJSR), avec une nette prédominance féminine (68,1%). L’age moyen était de 56 ans.

L’étude de Langlait (9) a été réalisée dans 3 cabinets de 7 médecins généralistes en lle-de-
France en 2004. 340 patients de plus de 18 ans ont été interrogés. Le taux de prévalence était
de 14%, et 1,5% des patients interrogés avaient un SISR sévere. Le sexe ratio était de 4 femmes

atteintes pour 1 homme.

Différentes études ont montré des résultats similaires.

La fréquence du SJSR est plus élevée chez les femmes que chez les hommes (24)(29)(30).

La prévalence augmente avec I'age, taux de 3% chez les patients de 18 a 29 ans, de 10% chez
les 30-79 ans, passant a 19% chez les personnes de plus de 80% (30).-

Le SJSR est plus fréquent dans certaines situations particulieres (3) :

- En cas de déficit en fer, avec ou sans anémie.

- En cas de grossesse (plus précisément au troisieme trimestre), le taux de prévalence étant
de 20%.

- En cas d’insuffisance rénale, le taux peut varier entre 20% a 62% selon les études.

- La fréquence est plus élevée dans la parenté d’un patient atteint d’'un SJSR que dans la

population générale (60% environ).
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Parmi les études réalisées en population pédiatrique, une étude a été réalisée aupres d’une
population d’age inférieur a 18 ans, en utilisant des critéeres diagnostiques propres a I’enfant.
Le taux de prévalence était de 4,9% (1,9% pour la tranche d’age des 8-11 ans, et 2% pour les

12-17 ans, sans différence significative en fonction du sexe)(36).

IV — PHYSIOPATHOLOGIE

La physiopathologie du SISR reste encore mal connue et complexe a ce jour, et plusieurs

hypothéses coexistent.

A- L’hypothése de la transmission dopaminergique
Les études d’imagerie de Ruottinen en 2000 (41), et I'étude de Clemens (42) en 2006, ont
montré une diminution faible mais significative de la transmission dopaminergique centrale
et périphérique chez certains patients atteints. Une atteinte du systeme dopaminergique
inhibiteur des systemes primitifs des mouvements médullaires serait en cause, par
I'intermédiaire de récepteurs dopaminergiques de type D2 et D3.
Dans son étude de 2002, Garcia (43) a démontré que I'activité du systéme dopaminergique
montrait des oscillations circadiennes expliquant "apparition des symptémes le soir. Ces
recherches sont parties du constat que les médicaments dopaminergiques pouvaient
améliorer les symptoémes et que les médicaments inhibant I'action de ce systeme (tels les
neuroleptiques) pouvaient déclencher ou augmenter les symptémes.
En 2013, par son étude d’imagerie fonctionnelle, Nofzinger (44) montre des résultats
contradictoires. Il existe un état d’hypo ou d’hyperdopaminergie du systeme dopaminergique
dans le SISR. En effet, les agonistes dopaminergiques peuvent aussi étre responsables d’une
aggravation paradoxale des symptémes, ce qu’on appelle le syndrome d’augmentation.
Dans son étude menée sur des animaux en 2007, Qu (45) montre qu’une destruction de la
région dopaminergique hypothalamique A1l (a l'origine de la voie dopaminergique
descendante) induit une augmentation de I'activité locomotrice globale. Mais Earley (46), n’a
pas mis en évidence cette perte neuronale chez I’'homme dans le cadre du SISR dans son étude

anatomopathologique de 2009.
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B - L’hypothése du fer
De nombreuses études rapportent un lien existant entre le métabolisme du fer et le SISR,
démontré par une carence en fer sérique retrouvée chez certains patients atteints, et par
I’'amélioration qu’éprouvent certains patients aprés supplémentation en fer (6)(43)(47).
En 2005, Earley (48) suggére que ce ne serait pas le taux de fer sérique méme qui serait en
cause, mais plutét une mauvaise régulation de ’homéostasie ferrique intracérébrale. De plus,
il existe des variations circadiennes du taux de fer cérébral (53).
Il démontre en 2006, par une étude d’IRM fonctionnelle, I'importance du déréeglement du
métabolisme du fer au niveau du systeme nerveux central. Une diminution de la concentration
du fer au niveau du systéme nigrostrié est corrélée au degré de sévérité du SJSR (49).
Les études anatomopathologiques de Connor (50) montrent un marquage diminué du fer au
niveau des neurones dopaminergiques de la substance noire.
Chez I'animal, une carence en fer combinée a une destruction de la région All, semble
augmenter |'activité locomotrice globale (51).
Le fer agit comme co-facteur de la thyrosine hydroxylase dans la synthese de la dopamine,
mais a ce jour, le lien physiologique et physiopathologique entre le métabolisme du fer et la

transmission dopaminergique reste a établir (52)(53).

C - ’hypotheése génétique

Une histoire familiale a été évoquée au cours de plusieurs études et descriptions du SISR,
conférant au SISR une composante génétique.

En 2000, I’étude génétique ONDO (54), a montré une corrélation pour le SISR dans 83% des
cas de jumeaux homozygotes. Une autre étude a montré que 92% des patients avec un SISR
idiopathique avait un terrain familial de SISR. Parmi les patients ayant un SJSR secondaire,
seul 13% ont une histoire familiale (55). L'étude de Montplaisir (56) a trouvé que 63% des
parents du premier degré d’un patient atteint, avaient aussi un SISR. D’aprés I'étude de
Walters (57), 81% des patients ayant un début d’atteinte d’'un SJSR avant I'dge de 20 ans
avaient une histoire familiale de SISR. Xiong (58) a retrouvé des résultats similaires en 2010.
Cing loci (locus autosomique dominant 12q, 14q, 9p, 2q, et 20p ou récessifs) ont été mis en
évidence au cours des différentes études génétiques réalisées, dont celle de Pichler (59) en
2008. Cela montre une susceptibilité génétique, malgré le fait qu’il n’a pas été trouvé

d’association positive avec un gene spécifique.
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Plus récemment, des études génomiques ont montré des variants communs dans trois régions
génomiques (sur les chromosomes 2p, 6p, 15q). Chaque variant génétique était associé a une
augmentation de 50% du risque de SJSR (60)(61).

Ces variants génomiques associés a une variabilité d’expression phénotypique du SJSR

suggerent une hétérogénéité génétique (62)(63)(64).
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METHODOLOGIE

| = RECHERCHE DOCUMENTAIRE

La revue de la littérature, ou analyse documentaire, est définie comme une analyse découlant
de I'examen de I'’ensemble de la documentation touchant un sujet ou un domaine précis (65).
Selon le « Handbook » de Cochrane, la revue systématique cherche a rassembler toutes les
données disponibles pour répondre a une question de recherche spécifique, selon des criteres
d’éligibilités pré-établis, en visant a minimiser les biais grace a des méthodes systématiques

explicites (65).

Pour notre revue de la littérature, nous avons utilisé les bases de données Medline (PubMed),
Embase, Cochrane, la Banque de Données en Santé Publique (BDSP). Nous avons effectué
également une recherche manuelle a partir des références incluses dans les revues de la
littérature et a partir de la littérature grise (Google, Google Scholar, articles non publiés,
références bibliographiques des recommandations, communications orales).

La recherche s’est déroulée jusqu’en janvier 2017 sans limite d’ancienneté.

Une veille sanitaire a été mise en place tout au long du travail de recherche.

La seule limite posée a été la langue (Anglais ou Francais).

L'algorithme utilisé sur le moteur de recherche PubMed comprenait les mots clés suivant :
epidemiology, diagnosis, treatment, restless legs syndrome and primary care, ainsi que leurs

déclinaisons en francais. Sur Embase, une recherche équivalente a été réalisée.

Concernant les moteurs de recherche Cochrane, et BDSP la recherche s’est effectuée par

I’équation : restless legs syndrome and primary care, syndrome des jambes sans repos.

L'algorithme de recherche est annexé en page 82.
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Il — SELECTION DES ARTICLES

La premiere étape du travail a consisté a exclure les articles ne correspondant pas a la
guestion posée. Nous avons effectué une exclusion par le titre de I'article (article hors sujet

de facon certaine). La liste des articles exclus par le titre est annexée page 83.

Les doublons retrouvés dans les différents moteurs de recherche ont été éliminés.

Une deuxieme sélection a été faite en lisant le résumé de I'article. Les criteres d’exclusion
étaient les articles ne permettant pas de caractériser le SISR de facon générale, et ne
correspondant pas a la démarche de prise en charge du SISR en soins primaires. La liste des

articles exclus par le résumé est annexée en page 90.

L’étape suivante a consisté a la lecture intégrale des articles éligibles. Elle a permis d’inclure
les articles correspondant aux theémes suivant : définition, épidémiologie, physiopathologie,
diagnostic, étiologies, examens complémentaires, sévérité et impact, diagnostics différentiels,

traitement du SJSR en soins primaires, création d’un algorithme.

Les articles concernant la définition, I'épidémiologie et la physiopathologie ont été inclus, afin
de mieux connaitre le SISR, et de percevoir dans quel contexte cette pathologie s’inscrivait,

mais ils n’ont pas été représentés dans I'outil. Ils ont permis la formation des pré-requis.

Les articles correspondant aux autres themes ont permis la construction de I’outil.

Cette analyse en texte intégral a été réalisée a I'aide de la grille de lecture du manuel de
lecture du « Joanna Briggs Institute » (66). Cette grille comprend plusieurs items et peut étre
adaptée a notre question de recherche. Les items retenus pour notre étude étaient : titre,
auteur, année, revue, type d’étude et population, objectifs, résultats, score de Jadad, réle du

médecin généraliste. La trame de la grille de lecture est annexée page 95.

Cette sélection est au final résumée selon la méthode PRISMA sous forme d’un diagramme de

flux (67).
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Deux chercheurs, le Docteur Bourquin Coralie (CB) et Jean Sautrel (JS) ont travaillé

indépendamment pour les différentes étapes de la sélection des articles.

Un coefficient de Kappa a été établi a chaque étape de la sélection. Il mesure I'accord et le
degré de concordance entre deux observateurs lors d’'un codage qualitatif en catégories. Dans
notre étude, ces catégories sont I'inclusion et I’exclusion des articles. Ce coefficient est calculé
a partir de Po (qui est la proportion d’accord observée) et Pe (qui est la proportion théorique
d’accord observée). Le résultat est toujours compris entre -1 et +1 (accord maximal). Pour
interpréter la valeur obtenue, nous avons choisi ce baréme, qui est celui habituellement

utilisé (68) :

<0 Grand désaccord

0.00-0.20 Accord tres faible

0.21-0.40 Accord faible

0.41-0.60 Accord moyen

0.61-0.80 Accord satisfaisant

0.81-1.00 Accord excellent

111 — ANALYSE DES ARTICLES

Pour les essais randomisés, la qualité de la méthodologie a été évaluée par le score de Jadad.
Ce score est calculé en points, en fonction de I'existence d’une randomisation (un point),
d’une procédure en double aveugle (un point) et de la justification et notification des perdus
de vue (un point). Un point supplémentaire est ajouté si la technique de randomisation est
appropriée et décrite dans I'article et un autre point si la procédure en double aveugle est
appropriée et décrite. Il a été estimé que les essais de bonne qualité sont ceux dont le score

de Jadad était supérieur ou égale a 3 (69).

La qualité méthodologique pour les revues systématiques de la littérature et des méta-

analyses, a été répertoriée par la check-list PRISMA (annexée page 96). Cette grille de contréle
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comprend 27 items répartis en 7 sections (titre, résumé, introduction, méthode, résultats,

discussion, financement) (67).

IV — REALISATION DE L’OUTIL D’AIDE A LA DEMARCHE DIAGNOSTIQUE ET A LA PRISE EN
CHARGE DU SJSR POUR LES MEDECINS GENERALISTES

Un algorithme a été réalisé en classant les informations selon la démarche pratique clinique,
de facon synthétique et hiérarchique, a partir des items de recherche suivant : diagnostic,
étiologies, examens complémentaires, sévérité et impact, diagnostics différentiels,

traitement, création d’un algorithme.

Un chercheur indépendant a relu I'algorithme pour juger de sa lisibilité et de sa clarté.
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RESULTATS

| - PROCESSUS DE SELECTION DES ARTICLES

Les résultats du processus de sélection des articles sont décrits ci-dessous.

Ce diagramme a été établi selon les normes de la méthode PRISMA (67) :

Identification

Articles identifiés par recherche
sur les bases de données n = 1103
MEDLINE : n =528

Articles identifiés par recherche manuelle
a partir des références incluses

EMBASE : n = 542 <\jans Ifesdre\llutis clIe la I|tterf';\ture_et
COCHRANE : n=9 a partir de la littérature grise n =5

BDSP:n =24 |

!

Articles sélectionnés apres
suppression des doublons et par la langue
n=570

Articles exclus par le titre
n =255 Annexe 2

Sélection par le titre

v

A\ 4

Articles sélectionnés par le titre
n=315

v

Articles exclus par le résumé
n =205 Annexe 3

Sélection par le résumé

\ 4

Articles lus en intégralité
Eligibilité n=110

Inclusion
v

Analyse des articles et Classification en theme
N =110

Articles non représentés dans I'outil
n =61 Pré-requis

Développement de I'outil

v

A\ 4

Articles analysés pour le développement de I'outil
N =49

)



Un score de Kappa de Cohen a été calculé aux différentes étapes de sélection des articles.
Pour la sélection par le titre, le score de Kappa calculé est de 0,823 (Po =91,23%, Pe = 50,44%).

Pour la sélection par le résumé, le score de Kappa est de 0,58 (Po = 55,41%, Pe = 55,41%).

Etape de sélection par les titres : La liste des articles exclus par le titre est
annexée page 83.

Résultats CB Kappa = 0,823
Réponses | Inclusion | Exclusion | Total Po = 0,91
Résultats JS | Inclusion 287 28 315 Pe = 0,50
Exclusion 22 233 255 ICde 0,776 2 0,870

Total 309 261 570

Etape de sélection par les résumés : La liste des articles exclus par le résumé
ainsi que les raisons de I'exclusion, est annexée page 90.

Résultats CB Kappa = 0,58
Réponses | Inclusion | Exclusion | Total Po = 0,81
Résultats JS | Inclusion 76 34 110 Pe = 0,55
Exclusion 25 180 205 IC de 0,485 a 0,675

Total 101 180 315

Pour la suite de I'’étude, nous avons inclus les articles restant afin d’étre le plus exhaustif

possible.

Aprés leur lecture intégrale et analyse, nous les avons classés dans différentes catégories (un

article pouvant étre répertorié dans plusieurs catégories) :

Classification des articles par theme :

- Définition : n =10

- Epidémiologie : n = 26 —» Formation des pré-requis

- Physiopathologie: n =24 —
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- Diagnostic:n=9

- Sévérité etimpact:n=11

- Examens complémentaires : n=3
- Etiologies:n=8 — Formation de I'outil
- Diagnostics différentiels : n=8

- Traitement:n=16

- Création d’un algorithme : n=3

Onze articles sur 20 ont un score de Jadad supérieur ou égal a 3.

Il - FORMATION DE L'OUTIL

Quarante-neuf articles analysés ont permis le développement de I'outil. Les caractéristiques
(type d’étude, méthodologie, population, objectifs principaux et secondaires, résultats, score

de Jadad) des articles inclus sont détaillées en annexe 6 (page 98).

Les principaux résultats tirés de cette analyse sont décrits de facon synthétique pour chaque
theme. Les encadrés représentent la partie de I'outil qui en découle. L’algorithme complet

figure aux pages 59 et 60.

A- DIAGNOSTIC

Sept articles ont été sélectionnés et classés dans la catégorie : diagnostic du SISR.

1 - Les signes cliniques amenant le patient a consulter
En 2004, I'étude REST (10) a été réalisée de fagcon multicentrique, multinationale et conduite
en soins primaires. Dans cette étude 64,8% des patients atteints de SJSR consultaient leur
médecin pour des troubles du sommeil (insomnie ou sommeil abrégé), ou pour des sensations

d’inconfort au niveau des membres inférieurs.

L’étude DESYR (70) menée de fagon prospective en France en 2004, a montré qu’en soins
primaires, un diagnostic de SISR était porté chez 42,6% des patients se plaignant de sensations

désagréables aux membres inférieurs, chez 35,5% des patients se plaignant de troubles du
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sommeil, et chez 54,9% des patients se plaignant de ces deux différents troubles (contre 12,9%

des patients ne se plaignant d’aucun trouble).

En 2015, I'étude de Karroum (71) énumeére les mots employés par les patients pour décrire les
troubles ressentis : des impatiences (le plus souvent utilisé), des bralures, des picotements,
des fourmillements, des douleurs, des piqlires d’orties, des gratouilles, des déchirures, des
agacements, des énervements, des élancements, des démangeaisons, des tensions, des
vibrations, des crampes, des contractions, des secousses, des torsions, de I'eau qui coule, un

courant électrique, des gigotements, des jambes lourdes, des jambes folles.

2 - Diagnostic positif
Le diagnostic du SISR est clinique. Il repose sur 4 criteres essentiels définis par I'IRLSSG
(2)(6)(10). Si les 4 critéres sont présents, le diagnostic est certain :
1- Le besoin impérieux de bouger les jambes (ou autre partie du corps). Ce besoin de
mouvement est causé ou accompagné de sensations déplaisantes difficiles a décrire. Certains
patients ressentent ce besoin de bouger sans ressentir de troubles sensitifs. Les symptomes
prédominent au niveau des membres inférieurs (entre le genou et la cheville), mais dans
environ 20% des cas, il peut y avoir des sensations désagréables au niveau des membres
supérieurs. Ces symptomes sont le plus souvent bilatéraux mais asymétriques, prédominant
plus d’un coté.
2- Le besoin de bouger et les symptémes sensitifs sont induits ou aggravés alors que le patient
est au repos, ou en inactivité physique ou mentale (par exemple : assis dans un canapé, allongé
dans un lit, au cinéma, en voiture, en avion, devant la télévision, a table...) (4).
3- Le besoin de bouger et les sensations désagréables sont partiellement ou totalement
supprimés par le mouvement (se lever, marcher, étirer, masser, piétiner...), mais reprennent
a l'arrét de celui-ci. Coleman, en 1982 introduira pour la premiere fois le terme de « night
walkers » (les marcheurs nocturnes) (72).
4- Les symptoémes apparaissent ou s’aggravent le soir ou la nuit. L’horaire de début est
habituellement tardif, apres le diner, entre 20h et minuit, témoignant d’un rythme circadien.
Mais dans les cas séveres, les symptémes peuvent commencer plus tot, voire s’étendre a tout

le nycthémere.
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Apres révision en 2003, un cinquieme critére essentiel a été ajouté :
5- Ces symptomes ne doivent pas étre expliqués par une autre étiologie ou facteur
médical (myalgie, stase veineuse, cedéme des membres inférieurs, crampes, inconfort

positionnel, habitude de taper le pied).

Mais dans des formes incomplétes ou atypiques, la présence de critéres secondaires peut
aider au diagnostic (10) :

1- U'existence d’antécédents familiaux chez les apparentés du premier degré, retrouvés dans
60% des cas.

2- L’amélioration par les traitements dopaminergiques (véritable test pour les cas difficiles) :
90% des patients auraient une réponse initiale positive aux agonistes dopaminergiques ou a
la L-DOPA.

3- La présence de MPJ : qui est présent dans 80% des cas de SISR.

4- L’aggravation progressive des symptomes (évolution d’'une forme intermittente vers une
forme continue ou de sévérité accrue).

5- La présence de troubles du sommeil (mauvaise qualité du sommeil : allongement de la
latence d’endormissement, éveils nocturnes et temps de sommeil total diminué) et/ou de

troubles retentissant sur le fonctionnement diurne (73).

En 2009, dans une étude de recherche se basant sur I'interrogatoire, la polysomnographie et
I’examen neurologique, Benes (74) a étudié la validité de ces critéres diagnostiques. La
sensibilité (Se) retrouvée était de 93%, la spécificité (Sp) de 98,9%. Ainsi, a partir des critéres
IRLSSG, 96,1% des patients pourraient étre correctement diagnostiqués. Ces résultats ont été
similaires dans I'’étude d’Allen (75) qui retrouvait une Se de 87,2%, une Sp de 94,4% avec une

Valeur prédictive positive (VPP) de 85,5%.

3 - Histoire naturelle
Le groupe IRLSSG définit le SISR en tant que pathologie chronique, qui peut étre permanente
ou survenir par épisodes plus ou moins longs et répétitifs entrecoupés de phases de rémission.
Il s’agit d’'un syndrome neurologique, sensori-moteur, dont |'évolution peut étre lente et

progressive (dans les formes précoces débutant avant 45 ans) ou rapide (dans les formes

A



tardives débutant aprés 45 ans). Le SJSR peut survenir a tout 4ge mais la prévalence augmente
avec I'age et est plus fréquent chez les femmes. Les troubles touchent préférentiellement les
membres inférieurs (troubles unilatéraux puis bilatéraux, symétriques), et apres plusieurs
années d’évolution, 20% des patients présentent une atteinte aux membres supérieurs. Dans
le SISR I'examen clinique est normal. Cette pathologie bénigne, qui ne met pas en jeu le
pronostic vital, peut cependant avoir des conséquences sur le plan organique, psychologique,

ou comportemental (1)(2).

DIAGNOSTIC DU SYNDROME DES JAMBES SANS REPOS

Le Syndrome des Jambes Sans Repos (SJSR) ou maladie de Willis-Ekbom, est une pathologie récente mais
encore peu connue malgré une prévalence d’environ 8% en population générale, et de 14% en soins
primaires. Elle est plus fréquente chez les femmes. Sa prévalence augmente avec I'age.

Le SISR peut altérer le sommeil, et la qualité de vie des patients, pouvant entrainer des troubles de
I'humeur.

DIAGNOSTIC du SJSR a rechercher devant une plainte de trouble du sommeil ou trouble des jambes
Interrogatoire + Examen clinique
CRITERES ESSENTIELS : Les 4 premiers critéres définissent le SISR
1- Besoin impérieux de bouger les jambes, ou impatiences, associé a des sensations désagréables
(paresthésies ou dysesthésies)
2- Présence ou aggravation des symptomes lors des périodes de repos ou d’inactivité (position assise ou
allongée)
3- Présence ou aggravation des symptomes le soir ou la nuit
4- Amélioration transitoire des symptomes par la mise en mouvement (marche, étirement)
5- Symptomes non expliqués par une autre cause (myalgie, stase veineuse, cedéme, crampe, inconfort)

CRITERES SECONDAIRES
+/- Antécédents familiaux (a toujours rechercher) : présent dans 60% des cas
+/- Réponse positive au traitement par agoniste dopaminergique
+/- Présence de Mouvements Périodiques des Jambes (associé dans 80% des cas)

L’examen clinique est normal en cas de SISR primaire ou idiopathique.
L’évolution est en général chronique et progressive, entrecoupée de période de rémissions
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B — EVALUER LA SEVERITE ET L'IMPACT

Onze articles sélectionnés ont permis de faire la synthése de I’évaluation de la sévérité et de

I'impact du SJSR en soins primaires.

1 - Evaluation de la sévérité
Cette évaluation permet de poser lindication des traitements et d’adapter le suivi
thérapeutique.
En 1995, une échelle internationale de sévérité du SJSR a été établie par I'IRLSSG (2). Cette
échelle, établie sous forme d’auto-questionnaire comportait 10 questions permettant de
classer I'atteinte en 4 catégories de sévérité. Selon I'étude de validation de cette échelle en
2003, Walters (76) montre que c’est un outil fiable (avec une fiabilité inter-examinateur de

0,93 et 0,97), reproductible et spécifique, méme s’il est subjectif. Il est annexé page 104.

L’objectif de I'étude francaise, réalisée par Pouchain (77) en 2004, a été de créer une échelle
de sévérité simplifiée. Menée de fagon rétrospective et prospective, elle portait sur 537
patients atteints de SISR en médecine générale. Grace a une méthode de segmentation, ils
ont identifié trois questions (tirées de I’échelle internationale). La réponse a ces questions
permet de classer les patients selon une atteinte sévere (score IRLSS >20) ou non sévére (score
IRLSS <20). Cette échelle, nommée RS3, parait fiable avec une bonne sensibilité et une bonne
spécificité (Se = 82%, Sp = 95%). Cet outil a une VPP de 92% et une Valeur prédictive négative
(VPN) de 88%. Cet outil a ensuite montré des résultats similaires dans I’étude INSTANT (3) qui

incluait 731 patients (Se = 88%, Sp = 91%, VPP = 73%, VPN = 97%).

Les trois questions de cette échelle de sévérité simplifiée sont les suivantes :

1- Quelle a été I'importance des troubles du sommeil dus aux impatiences ?
0 =aucune - 1 =légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere
2- Dans I'ensemble, quelle est la sévérité de vos impatiences ?

0 =aucune - 1 =légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere
3- Quelle a été 'importance de vos troubles de ’humeur dus aux impatiences ? (par exemple : colére, déprime,

tristesse, anxiété ou irritabilité)

0 =aucune - 1 = légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere
Une seule réponse 3 ou 4 a l'une des trois questions permet de classer d‘embler les patients

en syndrome sévere.
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2 - Impact sur le sommeil
Le SJSR peut entrainer une désorganisation et une fragmentation du sommeil (avec des
difficultés d’endormissement, des réveils nocturnes) entrainant une fatigue voire un
épuisement diurne (physique et moral) (29). L'impact sur le sommeil peut étre évalué par

I’échelle de somnolence d’Epworth ou par un agenda du sommeil (78).

L’étude REST (29) de 2005 montre que 96,7% des patients atteints avaient présenté au moins
un trouble sensoriel (pour 43,4% d’entre eux, la douleur était I'inconvénient majeur du SJSR).
88,4% des patients avaient présenté au moins un trouble du sommeil. 68,6% des patients
avaient un temps d’endormissement supérieur a 30 minutes. 60,1% se levaient plus de trois
fois la nuit pour marcher. 60,1% ont reporté des perturbations dans leur vie quotidienne
(asthénie, somnolence diurne, difficulté de concentration).

L’étude INSTANT (3) montre que les troubles du sommeil causés par un SISR augmentent de
fagon significative avec la fréquence des symptomes. 22,4% des patients qui ont des
symptémes plus d’une fois par semaine ont des perturbations séveres de la qualité et de la
durée du sommeil, ainsi qu’une somnolence diurne plus élevée. Ce taux est de 3,5% parmi les

patients qui ont moins d’'un symptome par semaine (P<0,001).

3 - Impact sur la qualité de vie

Dans I'étude d’Arnulf (4), 57,2% des patients ont un retentissement sur leurs activités
quotidiennes, et 53,9% reportent une tendance a la dépression. La fatigue chronique peut
entrainer des troubles de I'humeur (irritabilité, diminution de la concentration, syndrome
dépressif). Le SISR peut retentir sur la vie sociale, familiale et professionnelle. Les patients
peuvent éprouver des difficultés dans certaines situations (longs diners assis, spectacles, longs
trajets...).

L’échelle d’Hamilton (79) ou I'échelle HAD (80) peuvent étre utilisées pour dépister des

troubles dépressifs ou anxieux.
4 - SJISR et maladie de Parkinson

Comme le montre Moller (81) dans sa revue de la littérature de 2010, la prévalence du SISR

au cours de la maladie de Parkinson varie de 0 a 50% (prévalences plus élevées que dans la
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population générale). Les agonistes dopaminergiques peuvent améliorer les symptomes dans
les deux cas.
Bien qu’un mécanisme dopaminergique soit impliqué dans le SISR, il n’a pas été démontré

gue le SISR était une prédisposition a développer la maladie de Parkinson (82).

5 - Le SISR et risque cardio vasculaire
Pennestri (83) suppose en 2007 que le SJSR influerait sur I'augmentation de la tension
artérielle. Son étude n’a pas mis en évidence de lien significatif.
Winkelman (84) étudie en 2008 la relation entre le SISR et les risques ou événement cardio-
vasculaires. Le SISR semblerait étre associé a une aggravation de certains facteurs de risques
cardio-vasculaires chez les personnes atteintes, en particulier I’hypertension artérielle (HTA).
Mais il n’est pas associé a une augmentation d’accidents cardio-vasculaires.

En 2011, I’étude de Cosentino (85) a fait le méme constat.

EVALUER LA SEVERITE DU SJSR

Questions a poser au patient : au cours des 7 derniers jours :

1- Quelle a été I'importance des troubles du sommeil dus aux impatiences ?

2- Dans I'ensemble, quelle est la sévérité de vos impatiences ?

3- Quelle a été I'importance de vos troubles de I'humeur dus aux impatiences ? (Ex : colére, déprime, tristesse, anxiété
ou irritabilité)

Chaque question est cotée de 0 (aucune) a 4 (tres sévere)

Une seule réponse 3 ou 4 a l'une des trois questions permet de classer les patients en syndrome sévere

+ Evaluer le retentissement sur le sommeil et sur la qualité de vie
(humeur, concentration, dépression)
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C - EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Trois articles ont permis de faire la synthése suivante :

Le SJSR primaire ou idiopathique est un diagnostic d’élimination. Les examens paracliniques
permettent donc de rechercher une cause de SJSR secondaire et d’éliminer un diagnostic
différentiel.

Dans le SISR primaire, le diagnostic est clinique, et I'examen normal. Dans les formes

douteuses ou séveres certains examens complémentaires peuvent étre indiqués (1).

1 - Bilan biologique
En 2014, la HAS (1) préconise la réalisation d’un bilan biologique a réaliser devant un SJSR :
NFS, bilan martial, TSH, vitamine B12, folates, bilan rénal, glycémie a jeun, BHCG selon le

contexte.

2 - Explorations électro-physiologiques
La revue de littérature d’Habarubio (86) en 2012 définit la place de 'EMG, de la

polysomnographie et de I'actimétrie au cours du SISR :

L’électromyogramme n’est pas systématique, mais peut étre envisagé en cas d’anomalie de

I’examen clinique neurologique, a la recherche d’une neuropathie (1)(12).

La polysomnographie est utile en cas de doute diagnostique, face a un cas atypique ou chez
certains patients (patients déments, enfants). Réalisé dans un centre du sommeil, elle
permettra de déterminer s’il existe d’autres pathologies du sommeil. Elle permet aussi d’avoir

une mesure objective du retentissement du SJSR sur la qualité du sommeil (4).

L’actimétrie ou actigraphie permet d’évaluer le sommeil de fagcon plus générale sur une plus
longue période (plusieurs semaines). Elle consiste en un monitoring de I’activité motrice du
corps. Les parameétres enregistrés sont : les mouvements pendant le sommeil et la
fragmentation du sommeil. Utilisée habituellement dans les protocoles de recherche, elle est

utile dans les cas d’insomnie chronique (4).
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En 2002, dans son étude de recherche, Michaud (87) aborde les conditions de réalisation d’un
test d’immobilisation suggérée. |l consiste a laisser le patient allongé et immobile pendant
une heure et d’évaluer toutes les cing minutes la géne ressentie sur une échelle analogique.
Pendant ce temps, I'activité musculaire des jambiers antérieurs est enregistrée. Ce test
permet de déterminer 'importance des symptémes que peut ressentir le patient, et d’évaluer
les mouvements périodiques des jambes. Peu utile en pratique clinique pour le SISR, ce test

est utilisé au cours de protocoles de recherches.

Au cours de la prise en charge du SJSR, ces examens peuvent également étre utiles pour la

réévaluation a 3 mois, ou en cas d’aggravation des symptoémes.

EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Interrogatoire, Bilan biologique : NFS, bilan martial, TSH, vitamine B12, folates, bilan rénal, glycémie, +/- BHCG
+/- Examens complémentaires (EMG, polysomnographie)

N



D - ETIOLOGIES

L’analyse de 8 articles inclus a permis la synthése suivante :

1 - Le SISR primaire

Dans une revue de la littérature réalisée en 2006 par Winkelman (88), le SISR est idiopathique
dans 76 a 90% des cas de SISR. Il s’agit le plus souvent de formes débutant avant 45 ans et
d’évolution lente. L’'examen clinique, neurologique et musculaire, est normal. Il n’existe pas
d’autre critére complémentaire (biologique ou paraclinique) permettant de le caractériser. On
distingue les formes intermittentes et les formes d’évolution chronique (quand la

symptomatologie est présente au moins cing jours par semaine).

2 - Le SJSR secondaire

Le SISR et carence martiale :
Winkelman (88) montre aussi qu’une carence martiale, avec ou sans anémie, peut étre
responsable de SISR. Une ferritinémie inférieure 50 pg/l ou un coefficient de saturation de la

transferrine inférieur a 20% sont une indication pour une supplémentation en fer.

Le SJSR d’origine médicamenteuse :

A partir d’'une revue de la littérature, Hornyak (89) liste les médicaments pouvant étre un
facteur déclencheur ou aggravant de SISR :

- Les antidépresseurs, antidépresseurs tricycliques ou ISRS (miansérine, mirtazapine,
venlafaxine, paroxétine, citalopram, escitalopram, fluoxétine, sertraline)

- Neuroleptiques (Ilévomépromazine, sulpiride, clozapine, olanzapine, risperidone, quétiapine)
- Lithium

- Inhibiteurs calciques

- Antihistaminiques (diphenhydramine)
- Antiémétiques (métoclopramide, sauf dompéridone)

- Antagonistes des récepteurs H2 (cimétidine, ranitidine)
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- Médicaments contenant de la caféine

Le SISR et polyneuropathie :

L’étude de Polydefkis (90) retrouve 36% de polyneuropathie chez les patients atteints de SISR.
Le groupe des polyneuropathies (polynévrites et polyradiculopathies) peut étre une cause de
SISR secondaire. Encore une fois, la prévalence du SISR chez des patients atteints de

polyneuropathie (diabétique, alcoolique ou autre) est variable d’une étude a I'autre (91).

Le SISR et insuffisance rénale chronique :

En 1991, dans son étude prospective auprés de patients hémodialysés, Holley (92) retrouve
une fréquence de SISR de 84%. Sa présence est un facteur de mauvais pronostic (93). Dans
une étude prospective de 2002, Winkelman (94) évalue le suivi a long terme du SISR de
patients transplantés rénaux. Dans cette population, la présence du SJSR, associé a d’autres
facteurs (tels I'indice de masse corporelle, dyslipidémie, comorbidités) augmente de 39% le
risque de mortalité toute cause confondue. Il montre que la transplantation rénale permet

une amélioration voire une disparition compléete des symptomes (95).

Le SISR et grossesse :

Selon I'étude épidémiologique de Manconi (96) en 2004, 26% des femmes enceintes ont un
SISR, notamment au cours du troisieme trimestre. Les symptomes s’améliorent dans les
guatre semaines apres I'accouchement (97). Les mécanismes physiopathologiques expliquant
ces résultats n’ont pas encore été complétement mis en évidence (I'cestradiol et la diminution

des folates pourraient jouer un role) (98)(99).

Le SISR et autres formes secondaires :

Dans sa revue de littérature de 2006, Winkelman (88) recense d’autres pathologies au cours
desquelles le SISR peut étre retrouvé. Mais il n’a pas été établi de lien significatif :

- Pathologies médullaires

- Polyarthrite rhumatoide

- Hypothyroidie
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- Déficit en folates et en vitamine B12
- Fibromyalgie

- BPCO

- Hyperuricémie

- Maladie de Crohn, maladie cceliaque

Carence en fer /
ou ferritinémie
<50pg/I

Hypothyroidie

ELIMINER UN SJSR SECONDAIRE

=

Insuffisance rénale chronique ‘

Prise médicamenteuse :
- Neuroleptiques (dont
Vogaléne® et
Primpéran®)

- Antidépresseurs ISRS ou
tricycliques

- Inhibiteurs calciques

- Antihistaminiques

Neuropathie (diabéte, alcool ou autre) ‘

AR



E — DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS :

Huit articles sélectionnés ont permis de faire la synthése suivante sur les différents diagnostics

différentiels.

Le Mouvement Périodique des Jambes : Coleman (72) a montré dans son étude en 1982, qu’il
existe une association de MPJ dans 80% des cas de SJSR. Les MPJ sont des phénomeénes
moteurs se manifestant par une extension rythmique du gros orteil et une flexion du pied,
avec parfois une flexion du genou et de la hanche, d’'une durée de 0,5 a 5 secondes. Ces
phénomeénes sont de nature périodique. La périodicité allant de 20 a 40 secondes. Quatre
mouvements successifs espacés de 4 a 90 secondes définissent une période de mouvements
périodiques. Les MPJ prédominent en premiere partie de nuit (entre 23h et 3h du matin) et
au cours du sommeil léger. Les MPJ peuvent toucher un seul membre ou les deux (de facon
simultanée ou alternative). Tous les patients présentant un SISR ne présentent pas forcément
de MPJ. Seuls 30% des patients ayant des MPJ ont un SISR. On peut retrouver des MPJ dans
d’autres pathologies : HTA, syndrome d’apnée du sommeil, sclérose en plaque, narcolepsie,

syndrome d’Asperger, décompensation cardiaque (4).

La revue de la littérature de Garcia-Borreguero (12) énumeére d’autres diagnostics
différentiels :

L’Insuffisance veineuse peut s’"accompagner d’inconfort dans les jambes, mais les symptomes
augmentent en position debout, et diminuent ou disparaissent en position allongée, les

jambes surélevées. L’'examen clinique révele des signes d’insuffisance veineuse (10)(86).

Certaines atteintes articulaires peuvent provoquer des douleurs nocturnes, mais les douleurs
sont en général en regard des articulations, avec parfois des irradiations, et surviennent dans

un contexte clinique évocateur (104).

La fibromyalgie est un syndrome polyalgique idiopathique diffus et chronique, touchant

préférentiellement les femmes. Les douleurs, la géne et/ou linconfort, sont étendus,

permanents avec une recrudescence matinale. Contrairement au SISR, les douleurs sont
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souvent majorées par le mouvement. Ses mécanismes physiopathologiques ne sont pas

élucidés (21)(104).

Chez I'enfant : Les diagnostics différentiels du SISR sont les douleurs de croissance (dont le
syndrome d’Osgood-Schlatter), le syndrome du Trouble Déficitaire de [|’Attention et

Hyperactivité (TDAH) (100).

Polyneuropathie : Germagnani (91) a étudié les polyneuropathies (polynévrites et
polyradiculopathies). Elles peuvent étre un diagnostic différentiel du SISR. Comme nous
I’'avons évoqué, elles peuvent également étre la cause d’un SJSR secondaire (91). Lorsque la
polyneuropathie est isolée, I'évolution des symptomes est progressive, souvent ascendante,
avec des paresthésies qui ne diminuent pas lors de I'activité, et il n’y a pas de rythme circadien,
contrairement au SJSR. Lorsque la polyneuropathie est la cause du SISR, I'ensemble des

symptomes de ces deux pathologies sont intriquées (2).

Le syndrome des jambes douloureuses avec mouvements des orteils : Dans son étude
descriptive en 2003, Dressler (101) définit ce syndrome qui comprend des mouvements
rythmiques des orteils et une douleur au niveau du (ou des) pied(s) ou jambe(s) atteinte(s).
Dans ce syndrome, il n’y a pas de rythme circadien, et pas de modification selon la position ou

I'activité (4).

Les myoclonies d’endormissement : En 2003, Earley (102) a réalisé une étude descriptive sur
la différence clinique entre le SISR et les myoclonies d’endormissement. Ce sont des
mouvements soudains d’extension et de flexion d’'un ou plusieurs membres survenant en
période de relaxation ou de somnolence. Elles disparaissent pendant le sommeil. Les

myoclonies ne sont pas accompagnées de troubles sensitifs subjectifs et sont physiologiques.

L’akathisie : Braude (103) étudie en 1983 la présentation clinique de I'akathisie. Elle est un
besoin irrépressible, pénible et urgent de bouger, touchant préférentiellement les membres
inférieurs. Comme dans le SJSR, I'akathisie survient au repos, assis ou allongé, mais pas
forcément la nuit, et il n’y a pas d’amélioration des symptémes par le mouvement. C’est un

effet secondaire des neuroleptiques. Elle peut s’accompagner d’anxiété, de troubles de
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I'humeur, voire d’impulsions suicidaires. Elle se traite en diminuant les doses de
neuroleptique. En effet, en confondant I'akathasie avec une aggravation des troubles

psychotiques, une augmentation des doses entrainerait une majoration des symptomes.

Les troubles circulatoires artériels : Habarubio (86) explique la différence entre SISR et les
troubles artériels. Ceux-ci se manifestent par une claudication intermittente : douleurs ou
crampes apparaissant a I'effort et obligeant le patient a s’arréter aprées un certain périméetre
de marche. Les symptomes s’améliorent avec le repos. L'examen clinique est le plus souvent
anormal, avec une diminution ou une disparition des pouls périphériques, chez un patient

avec des facteurs de risques cardio-vasculaires.

Dans une these de médecine générale réalisée en 2008, Munos-Méry (104) différencie le SJSR
d’autres pathologies.

Les crampes peuvent parfois correspondre aux criteres de définition du SISR, mais elles sont
le plus souvent douloureuses, avec une douleur plus précise, intense et brutale. Une

contraction d’un muscle ou d’un groupe musculaire peut étre palpable (102).

La compression peut entrainer des paresthésies mais elles cédent au lever de cette

compression (11).

Certaines positions (précises et reproductibles) sont parfois responsables de douleur et

peuvent mimer des douleurs du SJSR. Mais celles-ci ne sont pas liées au repos (4).

ELIMINER UN DIAGNOSTIC DIFFETENTIEL

- Insuffisance veineuse

- Polyneuropathie, radiculopathie
- Troubles circulatoires artériels

- Crampes, malpositions,
compressions

- Akathisie sous neuroleptique

- Fibromyalgie

- Douleurs articulaires

- TDAH chez I'enfant
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F — TRAITEMENT

Seize articles, dont 5 sur le traitement non pharmacologique, et 11 sur le traitement

médicamenteux, ont permis de faire la synthése suivante :

1 - Méthodes non médicamenteuses
D’aprés les recommandations de I'HAS en 2014, une approche non médicamenteuse peut étre
bénéfique et suffisante pour améliorer les symptémes dans la plupart des formes primaires
de SJSR (1). Ces mesures hygiéno-diététiques sont également décrites dans la revue de la
littérature d’Hening (105) en 1999.
Elles reposent essentiellement sur la stimulation physique (activité physique modérée
réguliére, un massage énergique, un bain chaud ou froid, une stimulation sociale, un jeu, une
activité manuelle, une collation), I’éviction des excitants (café, thé, coca, alcool...) les heures
précédant le coucher et I'hygiene du sommeil (traitement cognitif et comportemental, prise
d’une infusion vespérale, coucher a heures fixes).
Aukerman (106) a montré dans son étude en 2006, qu’une activité physique réguliere et a
long terme, pouvait diminuer la sévérité des symptdémes des jambes sans repos de facon
significative.
Selon I'étude d’Innes (107) en 2013, le yoga semblerait avoir un effet bénéfique, sans étre
significatif.
Selon I'étude d’Eliasson (108) en 2013, d’autres activités telles que l'acupuncture, la

compression pneumatique des jambes, n’ont pas montré d’efficacité significative.

MESURES HYGIENO-DIETETIQUES du sommeil
- Coucher a heures fixes
- Limitation des excitants (café, thé, tabac, alcool)
- Activité physique modérée et réguliere
- Massages, bains chauds ou froids des jambes
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2 - Méthodes médicamenteuses
2-1-Lévodopa:
Il s’agit du premier médicament a avoir été étudié dans le SISR dans plusieurs essais cliniques
(12)(16)(53). Dans une étude de 1996, Allen (109) montre qu’aprés une amélioration
modérée, une aggravation de la sévérité du SJSR a été observée chez 50 a 80% des patients
apres quelques mois de traitement. De plus, il existait un phénomeéne de rebond fréquent en
fin de dose. En 2011, Scholz (110) a réalisé une revue de la littérature, pour évaluer sa place
dans le traitement du SISR. Il a montré une efficacité modérée. Mais la Lévodopa n’est plus

utilisée actuellement (1).

2-2- Les agonistes dopaminergiques :
a - Au niveau international :
Garcia (111) a réalisé en 2013 une revue de la littérature internationale montrant que les
agonistes dopaminergiques sont les médicaments utilisés en premiere intention dans le
traitement du SJSR dans la plupart des pays.
Une méta-analyse réalisée par Hornyak (112) en 2012 montre qu’ils ont une efficacité

modérée sur le SJSR.

A partir d’'une revue de la littérature en 2009, Simakajornboon (100) a montré que les mesures
hygiéno-diététiques sont a privilégier chez I'enfant. En I'absence d’études controlées, les

agonistes dopaminergiques sont a éviter chez cette population (1).

B - En France:

L'HAS (1) définit en 2014 la place des agonistes dopaminergiques dans le traitement du SJSR.
Les agonistes dopaminergiques sont les seuls a avoir |’Autorisation de Mise sur le Marché
(AMM) dans le SISR idiopathique (pour les formes modérées a tres sévere). Mais le service
médical rendu est modeste.

Les agonistes dopaminergiques ont une balance bénéfice-risque négative dans les formes
légeres, modérées et séveres. lls n"ont démontré un intérét clinique que dans les formes tres
séveres.

Le maintien du traitement a long terme (au dela de 6 mois) n’est pas démontré (1)(12)(111).
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Ils exposent a des effets indésirables graves, pouvant altérer la qualité de vie des patients.
Les effets indésirables les plus fréquemment retrouvés sont : nausées, céphalées, sensations
vertigineuses, somnolence excessive, et des acces de sommeil soudains diurnes, des
hypotensions artérielles orthostatiques, des bradycardies, des syncopes (1).

Parmi les effets secondaires, il peut aussi y avoir des troubles psychiques de type :
hallucinations, excitation psychomotrice, manie ou hypomanie, jeu pathologique,

hypersexualité, dépendance, achats compulsifs, compulsions alimentaires (1)(111)(112).

Ces médicaments peuvent aussi aggraver les symptomes, notamment a des doses plus élevées
de traitement, ou pour des durées de traitement plus importantes. C'est le syndrome
d’augmentation du SJSR (1)(109)(113).

Ce syndrome, ainsi que sa prise en charge sont décrits dans une revue de la littérature réalisée
par le groupe IRLSSG, EURLSSG et Restless legs Syndrome foundation (RLS-Foundation) (113).
Les symptomes du syndrome d’augmentation sont : une avance de I’"heure d’apparition des
symptémes par rapport a I’heure habituelle, la diffusion des symptomes aux autres membres,
une diminution de la latence d’apparition des symptémes quand le patient est au repos, une
augmentation de la sévérité des symptomes, une diminution de I'effet du traitement, une
réponse paradoxale au traitement.

Ce syndrome d’augmentation doit faire réévaluer ou arréter le traitement par agoniste

dopaminergique (1)(112)(113).

La HAS recommande la prescription initiale des agonistes dopaminergiques par un spécialiste
(neurologue ou spécialiste du sommeil).

Les différents agonistes dopaminergiques disponibles en France sont (1) :

- Le pamiprexole (Sifrol®) a 'AMM pour le traitement symptomatique du syndrome
idiopathique des jambes sans repos modéré a trés sévere.

La dose initiale recommandée est de 1/2 cp a 0,18 mg a prendre une fois par jour 2 a 3 heures
avant le coucher, et si besoin, la posologie peut étre augmentée tous les 4 a 7 jours jusqu’a la
dose maximale de 0,54 mg par jour. La réponse au traitement doit étre évaluée aprés 3 mois
de prise et la nécessité de poursuivre doit étre reconsidérée. Le pramipexole peut étre arrété

sans diminution progressive des doses.
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En 2012, la Commission de la Transparence a considéré que son Service Médical Rendu (SMR)
était modéré dans le SISR idiopathique au stade tres sévére (du fait de la gravité de certains

de ses effets indésirables). Il n’est donc plus remboursable dans cette indication.

- La rotigotine (Neupro®) est un dispositif transdermique indiqué dans le SISR idiopathique,
uniguement a un stade tres sévere.

La posologie initiale est de 1mg par jour pouvant étre augmenté a 3mg par jour en une seule
prise. L'augmentation doit se faire par palier hebdomadaire. L’arrét du traitement doit se faire
de fagon progressive afin d’éviter la survenue d’un phénomeéne de rebond.

Il n"apporte qu’une Amélioration du Service Médical Rendu (ASMR) mineure. Il n’est

actuellement plus remboursable dans cette indication.

- Le ropinirole (Adartrel®) n’a plus sa place dans le traitement du SJSR, y compris dans sa
forme tres sévere. Son remboursement a été stoppé en 2001, ses effets indésirables étant

jugés trop néfastes par rapport a une absence d’efficacité prouvée.

- Le pergolide et la cabergoline utilisés dans d’autres pays en deuxiéme intention ne sont pas

commercialisés en France, et le peu d’études réalisées donnent des résultats modestes (112).

- Les agonistes dopaminergiques ergotés n’ont pas leur place dans le traitement du SJSR. Ils

ont des effets secondaires graves. lls exposent au risque de fibrose rétropéritonéale,

pleuropulmonaire et cardiaque.
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LES AGONISTES DOPAMINERGIQUES

- Primo-prescription par le spécialiste

- AMM dans les formes modérées a tres séveres

- Mais remboursés que dans les formes tres sévéres
- Efficacité non évaluée au dela de 6 mois

- Le Ropinirole (Adartrel®) n’a plus sa place dans la
prise en charge du SISR

PRAMIPEXOL (SIFROL®)

- A prendre 2 a 3h avant le coucher

- Arrét brutal possible

- Dose initiale 1/2cp de 0,18mg 1x/j

- Augmentation progressive tous les 4 a 7 jours
- Dose maximale : 3cp de 0,18mg par jour

ROTIGOTINE (NEUPRO®)

- Patch transdermique - dose initiale 1mg/24h

- Augmentation progressive de 1mg/24h tous les
7 jours

- Dose maximale 3mg/24h
- Sevrage progressif

SURVEILLANCE DES EFFETS SECONDAIRES :

Imposant une diminution voire un arrét rapide du traitement

Effets indésirables :

- Nausées

- Céphalées

- Sensations vertigineuses

- Somnolence excessive

- Acces de sommeil soudains
diurnes

- Intolérance cutanée du Neupro®

Troubles psychiques :

- Hallucinations

- Excitation psychomotrice
- Manie ou d’hypomanie

- Jeu pathologique

- Hypersexualité

- Dépendance

Aggravation paradoxale du

SJSR sous traitement :

- Augmentation de la sévérité des
symptémes

- Extension des symptomes aux autres
membres

- Avance de I'heure d’apparition des
symptémes

- Phénomene de tolérance

- Phénomene de rebond
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2-3- Les traitements symptomatiques
a - Les Benzodiazépines (1)(4)(12)(114)
Les benzodiazépines peuvent étre utilisées pour leur effet sédatif dans le SISR, mais elles
n'apportent pas de bénéfice sur les symptomes du SISR. Elles exposent a des risques
d’accoutumance, avec le risque de développement de tolérance ainsi qu’une dépendance.
Des effets indésirables a type de somnolence diurne résiduelle sont fréquents. Des risques de
chute notamment chez les personnes agées ne sont pas négligeables. Il existe aussi un risque

de dépression respiratoire chez des patients atteints d’apnée du sommeil.

Le Clonazepam (Rivotril®) est la principale benzodiazépine a avoir été étudiée. En 1986,

Boghen (114) a étudié son effet sur le SISR, mais il ne retrouve pas d’amélioration significative.

b - Les anticonvulsivants (1)(115).
Richard réalise une étude de comparaison entre la gabapentine (Neurontin®), la prégabaline
(Lyrica®) et le pramipexole (Sifrol®). La gabenpentine et la prégabaline semblent avoir un
effet bénéfique par rapport a un placébo. Mais ils ne montrent pas d’amélioration lorsqu’ils
sont comparés au pramipexole. lls semblent étre de plus en plus utilisés en pratique
internationale, mais ils ne sont pas mentionnés dans la recommandation de la HAS sur le

traitement du SISR de 2014.

c- Les opiacés (1)(12)(116)
Monaca réalise une étude descriptive en 2004, qui montre que les opiacés peuvent améliorer
les douleurs en cas de SISR douloureux.
Les opiacés (codéine, oxycodone) n’ont pas I’AMM pour le SISR en France. lls sont parfois
utilisés en cas de SISR douloureux. lls exposent a des effets indésirables (constipation,

somnolence, dépression respiratoire) et au risque de dépendance.

TRAITEMENTS SYMPTOMATIQUES

(Hors AMM pour le SISR)

- Benzodiazépines : contre I'insomnie

- Antalgiques (Codéine, Oxycodone) : en cas de douleur

- Anti-épileptiques (Gabapentine, Prégabaline)

En cas d’échec ou contre-indications aux dopaminergiques
ATTENTION aux effets secondaires
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2-4 SISR secondaire
Avant d’entreprendre un traitement spécifique du SJSR, il est nécessaire de d’abord traiter la
cause. Le traitement de la maladie responsable (par exemple : équilibrer le diabéte, correction
d’une dysthyroidie, arrét d’'un médicament responsable de SISR, dialyse, supplémentation en

fer...) peut permettre I'amélioration des symptomes (1)(12).

a - Correction d’une carence martiale
La carence en fer, avec ou sans anémie est une des principales causes de SISR secondaire.
Dans son étude de 1998, Sun (47) montre qu’une ferritinémie inférieure a 50 pg/l peut étre
associée a la sévérité des symptomes (4)(12).
Wang (117) a réalisé une étude randomisée afin d’évaluer I'efficacité du traitement par fer
versus placebo, pour étudier I'efficacité du fer sur le SISR. Il a trouvé une amélioration
significative des symptomes du SJSR.
L’administration de fer (Tardyferon®, Fero-Grad Vitamine C®) est donc recommandée quand
le taux de ferritine est inférieur ou égal a 50 pg/l, ou quand le coefficient de saturation de la
transferrine est inférieur a 20%.

Il est important de controler la ferritinémie et I’évolution des symptoémes au bout de 3 mois

(1).

b - Chez la femme enceinte
L'important est d’expliquer la bénignité du SJSR et son amélioration dans les semaines qui
suivent I'accouchement (96)(97). Un traitement par fer peut étre proposé, notamment au
troisieme trimestre (du fait d’'une carence fréquente). Tout traitement pharmacologique autre

est a éviter. Des mesures d’hygiene du sommeil sont a préconiser (1)(105).

TRAITEMENT ETIOLOGIQUE
- Toujours supplémenter en fer si ferritine <50 pg/|
Tardyferon® 80mg, ou Fero-Grad Vitamine C® 500mg
(Seul traitement possible chez la femme enceinte)
- Arrét des traitements responsables
- Correction d’une dysthyroidie
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G — ALGORITHMES DECISIONNELS RETROUVES DANS LA LITTERATURE

Trois études sélectionnées ont établi des algorithmes :

A partir d’'un travail de littérature réalisé en 2004, Arnulf (4) propose un algorithme de

démarche diagnostique face a une suspicion de SJSR.

PLAINTE CONCERNANT LE SOMMEIL
PLAINTE CONCERNANT LES JAMBES

/

Prise de médicament ?

Antidéprésseurs (tricycliques, ISRS)

l

Examen clinique

et neurologique

Anormal Normal

Neuroleptiques
Inhibiteurs calciques

Neuropathie
Polyarthrite
Diabéte

/

EMG

!

SISR SECONDAIRE

N\

Ferritinémie

Histoire familiale +

<50 pg/l

>50 pg/l

SISR PRIMAIRE
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L’équipe de 'EURLSSG a proposé en 2011 un algorithme décisionnel pour le diagnostic et la

prise en charge du SJSR (12) :

Does the adult patient have primary of
secondary RLS ? Or are symptoms painful?
[ Painful RLS and neuropathic RLS ]

v

\ A
_ Pramipexole
Prim S dary
[ rimary ] [ ki ] [ Alpha-2-delta ligands ]

Check iron status, if
iron deficient
administer oral iron

Are symptoms \‘ If symptoms severe,
intermittent - perform symptomatic
or daily? treatment
L simultaneously

h J
[ InterTittent ]—\‘/ First-line treatment \

Daytime (before 8PM)
First-line treatment in D, A, CH: Rotigotine
Levodopa,
All other countries, off-label: Nighttime
Pramipexole, possibly ropinirole (0.5mg) Pramipexole

Ropinirole
" Rotigotine

Second-line treatment \ \ /

Off-label Second-line treatment (Off-label)
Opioids Gabapentin, Pregabalin
Gabapentin, pregabalin Opioid-like drugs (oxycodone, propoxyphene,
Ropinirole (0.5 mg) tramadol, tilidine, codeine)

If any of the below are encountered, treatment is deemed unsuccessful and the patient \
should be referred to a specialist (neurologist or sleep specialist):
* aninadequate initial response despite an adequate dose and duration of
treatment;
* the response to treatment becomes inadequate after a time despite an increased
dose;
* there are intolerable side effects;
* the patient reaches the maximum recommended dosage and treatment ceases to
be effective;

K * early signs of augmentation. /
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En Avril 2014, une stratégie thérapeutique simplifiée a été proposée par la HAS (1) :

Recherche d’une cause

e N

Existence d’une cause : SISR primaire :
Traitement étiologique et Evaluation de la sévérité
Conseils hygiéno-diététiques / \
Forme légere, modérée Forme tres sévere
ou sévere

| |

Conseils hygiéno-diététiques Conseils hygiéno-diététiques

+/- Pramipexole ou Rotigotine

(primo-prescription par le spécialiste)

A partir des différentes données, notre revue de la littérature a permis de développer les outils

diagnostique et thérapeutique suivant :
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DIAGNOSTIC DU SYNDROME DES JAMBES SANS REPOS

Le Syndrome des Jambes Sans Repos (SJSR) ou maladie de Willis-Ekbom, est une pathologie récente mais
encore peu connue malgré une prévalence d’environ 8% en population générale, et de 14% en soins primaires.
Elle est plus fréquente chez les femmes. Sa prévalence augmente avec I'age.

Le SISR peut altérer le sommeil, et la qualité de vie des patients, pouvant entrainer des troubles de '"humeur.
Le médecin généraliste est en premiére ligne pour le diagnostic.

DIAGNOSTIC du SJSR a rechercher devant une plainte de trouble du sommeil ou trouble des jambes
Interrogatoire + Examen clinique
CRITERES ESSENTIELS : Les 4 premiers critéres définissent le SJSR
1- Besoin impérieux de bouger les jambes, ou impatiences, associé a des sensations désagréables
(paresthésies ou dysesthésies)
2- Présence ou aggravation des symptomes lors des périodes de repos ou d’inactivité (position assise ou
allongée)
3- Présence ou aggravation des symptomes le soir ou la nuit
4- Amélioration transitoire des symptomes par la mise en mouvement (marche, étirement)
5- Symptomes non expliqués par une autre cause (myalgie, stase veineuse, cedéme, crampe, inconfort)

CRITERES SECONDAIRES
+/- Antécédents familiaux (a toujours rechercher) : présent dans 60% des cas
+/- Réponse positive au traitement par agoniste dopaminergique
+/- Présence de Mouvements Périodiques des Jambes (associé dans 80% des cas)

L’examen clinique est normal en cas de SISR primaire ou idiopathique.
L’évolution est en général chronique et progressive, entrecoupée de période de rémissions

4

EVALUER LA SEVERITE DU SJSR
+ Evaluer le retentissement sur le sommeil et sur la qualité de vie (humeur, concentration, dépression)
Questions a poser au patient : au cours des 7 derniers jours :
1- Quelle a été I'importance des troubles du sommeil dus aux impatiences ?
2- Dans I'ensemble, quelle est la sévérité de vos impatiences ?
3- Quelle a été I'importance de vos troubles de I'humeur dus aux impatiences ? (Ex : colére, déprime, tristesse, anxiété
ou irritabilité)
Chaque question est cotée de 0 (aucune) a 4 (tres sévere)
Une seule réponse 3 ou 4 a l'une des trois questions permet de classer les patients en syndrome sévere.

4

EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Interrogatoire, Bilan biologique : NFS, bilan martial, TSH, vitamine B12, folates, bilan rénal, glycémie +/- BHCG
+/- Examens complémentaires (EMG, polysomnographie)

14 Y

ELIMINE UN SJSR SECONDAIRE ELIMINE UN DIAGNOSTIC

/ \ DIFFERENTIEL

Carence en fer - Insuffisance veineuse
ou ferritinémie - Polyneuropathie, radiculopathie
<50ug/l Insuffisance rénale chronique - Troubles circulatoires artériels
‘ ‘ - Crampes', malpositions,
v compressions
Prise médicamenteuse : - Akathisie sous neuroleptique
- Neuroleptiques (dont | Neuropathie (diabéte, alcool ou autre) | - Fibromyalgie
Vogaléne® et Primpéran®) - Douleurs articulaires
- Antidépresseurs ISRS ou - TDAH chez I'enfant
tricycliques
- Inhibiteurs calciques
- Antihistaminiques
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PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE DU SYNDROME DES JAMBES SANS REPOS

Rassurer le patient :
C’est une pathologie bénigne : pas de pronostic vital en jeu, pas de complications graves, pas de handicap.
Il existe une association frangaise de patients : Association France Ekbom

| SISR PRIMAIRE | | SISR SECONDAIRE

| |

SELON LA SEVERITE ~
TRAITEMENT ETIOLOGIQUE

- Toujours supplémenter en fer si ferritine <50 pg/I

| Lésbre modérée. sévere | Tardyferon® 80mg, ou Fero-Grad Vitamine C® 500mg
gere, . (seul traitement possible chez la femme enceinte)

- Arrét des traitements responsables
- Correction d’une dysthyroidie
MESURES HYGIENO-DIETETIQUES du sommeil
- Coucher a heures fixes
- Limitation des excitants (café, thé, tabac, alcool)

- Activité physique modérée et réguliere
- Massages, bains chauds ou froids des jambes

$

REEVALUATION DES SYMPTOMES A 3 MOIS
SI AGGRAVATION

A\ 4
AVIS SPECIALISE (neurologue, spécialiste du sommeil)

+/- EMG, polysomnographie
LES AGONISTES DOPAMINERGIQUES TRAITEMENTS SYMPTOMATIQUES
- Primo-prescription par le spécialiste (Hors AMM pour le SISR)
- AMM dans les formes modérées a trés séveres - Benzodiazépines : contre I'insomnie
- Mais remboursés que dans les formes tres sévéres - Antalgiques (Codéine, Oxycodone) : en cas de douleur
- Efficacité non évaluée au dela de 6 mois - Anti-épileptiques (Gabapentine, Prégabaline)
- Le Ropinirole (Adartrel®) n’a plus sa place dans la En cas d’échec ou contre-indications aux dopaminergiques
prise en charge du SISR ATTENTION aux effets secondaires
PRAMIPEXOL (SIFROL) : ROTIGOTINE (NEUPRO) : patch transdermique
- Dose initiale 1/2cp de 0,18mg 1x/j - Dose initiale 1mg/24h
- A prendre 2 a 3h avant le coucher - Augmentation progressive de 1mg/24h tous les 7 jours
- Augmentation progressive tous les 4 a 7 jours - Dose maximale 3mg/24h
- Dose maximale : 3cp de 0,18mg par jour - Sevrage progressif
- Arrét brutal possible

N v

SURVEILLANCE DES EFFETS SECONDAIRES : Imposant une diminution voire un arrét rapide du traitement

Effets indésirables : Troubles psychiques : Aggravation paradoxale du SJSR sous
- Nausées - Hallucinations traitement:

- Céphalées - Excitation psychomotrice - Augmentation de la sévérité des symptémes

- Sensations vertigineuses - Manie ou d’hypomanie - Extension des symptdmes aux autres membres
- Somnolence excessive - Jeu pathologique - Avance de I'heure d’apparition des symptémes
- Acces de sommeil soudains diurnes - Hypersexualité - Phénomene de tolérance

- Intolérance cutanée du Neupro® - Dépendance - Phénomene de rebond
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DISCUSSION

Le but de notre étude a été de développer, en I'état actuel des connaissances, un outil d’aide

a la démarche diagnostique et thérapeutique du SJSR pour les médecins généralistes.

Dans notre revue de la littérature, les études montrent que le SISR est une pathologie bénigne,
ne mettant pas en jeu le pronostic vital (1)(7)(12). Il n’existe pas de lien entre la présence du
SJSR dans la population générale et le risque de mortalité (118)(119).

De facon générale, la prévalence est deux fois plus élevée chez les femmes que chez les
hommes, sans que de facteurs explicatifs aient été retrouvés. La prévalence augmente avec
I’age. Elle peut débuter dans I'’enfance, mais I’age moyen du début des symptomes est de 45

ans, avec un pic a 64 ans. Une histoire familiale est retrouvée dans 60% des cas (120).

I - UNE PATHOLOGIE AUX TAUX DE PREVALENCE DISPARATES

Parmi les études épidémiologiques sélectionnées dans notre travail, on note une grande
disparité dans le taux de prévalence du SISR que ce soit en population générale (de 1% a 15%),
ou en soins primaires (de moins de 1% a 15%).

On peut essayer d’expliquer ces écarts car les criteres diagnostiques n’ont été validés qu’en

1995, donc les études de prévalence et d’épidémiologie de cette pathologie sont récentes

(6)(9).

Une autre explication serait que les résultats de ces études soient peu comparables. En effet,
il existe une absence d’homogénéité des caractéristiques des populations incluses, des outils
diagnostiques, des échelles de mesure de la sévérité, de la période d’inclusion pour la durée
des symptomes ou de la fréquence des symptomes (23)(27).

D’autres études supposent que la présence ou non de comorbidités dans la population
étudiée, et que certaines différences ethniques, environnementales, ou géographiques
pourraient également expliquer ces écarts de résultats. Les facteurs ethniques suggérent aussi

une prédisposition génétique (39)(40).
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Cette grande disparité est le témoin des difficultés pratiques pour en faire le diagnostic

(9)(10)(38).

Il — UNE PATHOLOGIE SOUS DIAGNOSTIQUEE

Dans notre revue, les criteres secondaires de 3 études montraient que le SJSR était une

pathologie sous-diagnostiquée.

En effet, I'étude REST (29) en population générale a montré que sur 416 patients souffrant de
SJSR, 81% ont reporté leurs symptomes a un médecin de soins primaires, mais seulement 6,2%

ont regu un diagnostic de SISR.

Dans I'étude INSTANT (3) réalisée en soins primaires, 53,2% des patients atteints avaient
consulté pour leurs symptémes. Cette étude montre que chez ces patients, un diagnostic de
SJSR n’a été posé que dans 5,3% des cas. Le premier médecin consulté était un médecin
généraliste dans 78,4% des cas, un phlébologue dans 11,6% des cas, et un neurologue dans
2,2% des cas. Dans 60,7% des cas le diagnostic le plus fréquemment annoncé était un trouble
vasculaire (artériel ou veineux). Parmi les patients consultants pour leurs symptomes, 40,4%
avaient regu un traitement, dont 38,1% était des veinotoniques. Paradoxalement, parmi ces

patients traités par veinotoniques, 83,3% avaient considéré le traitement comme efficace.

Dans I’étude REST primary care (10), 64,8% des patients souffrant de SISR ont consulté un
médecin pour leurs symptomes au cours des 12 mois précédents. Parmi eux, 58% n’ont regu
aucun diagnostic, 24% ont recu un diagnostic de SJSR. Parmi les autres diagnostics donnés, il
y avait : l'insuffisance veineuse (12,4%), troubles du dos, neuropathie diabétique (7,7%),

dépression (5,3%).

Le médecin traitant est en premiére ligne pour le diagnostic du SISR, mais la variabilité clinique
et les symptomes communs a plusieurs pathologies peuvent donc rendre son diagnostic
difficile. Cette errance diagnostique pourrait étre a I'origine d’un retard a la prise en charge

thérapeutique (9).
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D’autres hypothéses ont été émises afin d’expliquer les barrieres potentielles au diagnostic :

Les termes utilisés par les patients pour décrire leurs symptomes sont une des
barrieres majeures au diagnostic du SJISR. La description des symptomes n’est pas spécifique,
et peut comprendre de nombreux termes différents ou imagés (7). Cette hétérogénéité est le
reflet de la subjectivité du ressenti des symptomes. Cela peut rendre plus difficile la démarche

diagnostique du médecin (71).

La subjectivité des symptomes dans ce trouble sensori-moteur est importante. Le SJSR
se présente a travers des symptédmes comme : un sommeil perturbé, des douleurs, une
augmentation de I'activité motrice non spécifique. Les troubles du sommeil sont souvent le
motif amenant le patient a consulter (3)(10)(29).

Du fait de la chronicité d’'un sommeil de mauvaise qualité, ou par la diminution du temps de
sommeil, la qualité de vie des patients peut étre affectée et étre un autre motif de
consultation (dépression, anxiété, troubles de la concentration diurne). Si ces symptomes se
présentent au premier plan, le médecin peut ignorer les symptomes du SJSR (2)(3)(29).

C’est pour cette raison que nous avons fait figurer dans notre outil que les troubles du sommeil

sont un motif devant lequel rechercher un SJSR.

Les diagnostics différentiels peuvent mimer les symptémes moteurs du SJSR. Ainsi,
combiné a une variabilité importante dans la description des symptomes, le risque d’errance
diagnostique peut étre augmenté (12)(104).

Les bilans complémentaires sont donc importants pour éliminer un SJSR secondaire ou un
diagnostic différentiel. Le bilan biologique est facilement réalisable en médecine de ville. Dans
notre outil, nous avons intégré les examens complémentaires (EMG, polysomnographie)
réalisés par le neurologue ou dans un centre du sommeil, afin de mieux poser leur indication

par le médecin généraliste (1).

Une méconnaissance du SJSR serait selon I'étude de Langlait (9) une autre explication
au retard diagnostic. En effet, le SISR est peu ou pas évoqué pendant la formation médicale
initiale, ni pendant la formation continue. Parmi les médecins interrogés, ceux qui

connaissaient ce syndrome, avaient une connaissance parcellaire des critéres de définition.
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Comme nous 'avons précisé a plusieurs reprises, les critéres diagnostiques n’ont été définis

gue récemment, ce qui pourrait expliquer ce résultat.

Tout ceci nous montre que le SISR reste une entité floue. Certains médecins remettent
encore en cause ce syndrome en tant que pathologie (104). En 1992, Lynn Peyer (121)
conceptualise la notion de Disease Mongering : comment fabriquer des maladies pour vendre
des médicaments, en créant un besoin et en orchestrant une demande. Cette notion est

limitée par I'apparition depuis 1995 d’études scientifiques valides.

De plus, peu de ressources sont destinées au médecin généraliste pour faciliter la
prise en charge globale de cette pathologie.
Dans notre revue, nous avons retrouvé que seulement 5 études épidémiologiques et
diagnostiques avaient été réalisées dans une population de soins primaires
(9)(10)(38)(39)(40). De plus, seules 3 études européennes ou internationales proposaient un
algorithme d’aide diagnostique et thérapeutique destiné aux médecins généralistes (1)(4)(12).
Cela pourrait expliquer une fois de plus pourquoi cette pathologie serait sous diagnostiquée.
Ces difficultés peuvent entrainer une errance thérapeutique, d’autant plus que la plupart des

traitements ou recommandations internationales n’ont pas été validés en France (1).

En 2014, la HAS (1) redéfinit la place du médecin généraliste et le propulse a la premiére place
pour le diagnostic du SISR. Cependant, la primo prescription des agonistes dopaminergiques
est réalisée par le neurologue. Sur le plan thérapeutique, la HAS a redéfini la place des
agonistes dopaminergiques dans la prise en charge thérapeutique, ainsi que les AMM des
différentes molécules. Malgré une efficacité au long terme non prouvée et des effets
secondaires potentiellement graves, nous avons choisi de détailler ces traitements dans I’outil
car ce sont les seuls a avoir montré un bénéfice, méme modéré (111). De plus, le but est de

faciliter la prise en charge de ces effets secondaires par le médecin généraliste.

Malgré le fait que peu d’études de forte puissance aient évalué I'efficacité des mesures
hygiéno-diététiques sur le SISR, la HAS les recommande en premiére intention. On peut peut-
étre expliquer ces recommandations par le bénéfice attendu sur I’hygiéne du sommeil, et leur

absence de risque, contrairement aux agonistes dopaminergiques (105)(106)(107).
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Ainsi, apporter un outil d’aide de formation pourrait permettre aux médecins généralistes

d’avoir une base de connaissance sur le SISR, base nécessaire a la pratique quotidienne.

11l - SEVERITE ET IMPACT DU SISR

Du fait de I'impact du SISR sur le sommeil et son retentissement sur la qualité de vie, il est
important pour le médecin de pouvoir identifier cette pathologie (2)(4)(29). Il a été donc

judicieux de faire figurer I'impact sur I’outil.

Une échelle de sévérité IRLSSG a été établie sous forme de questionnaire (comportant 10
guestions). Les études de validation ont montré que cette échelle avait une bonne sensibilité
et spécificité. Mais sa réalisation prend du temps (temps moyen de 10 minutes), ce qui rend
son utilisation en consultation de soins primaires difficile (9)(77).

Ainsi, I'utilisation de sa version simplifiée RS3 semble plus adaptée a la pratique quotidienne.
Avec seulement 3 questions, il permet de classer les patients selon le degré de sévérité avec
une bonne sensibilité et spécificité. C'est pour cela que nous avons choisi de I'intégrer dans

notre outil (77).

IV — DEVELOPPEMENT D’UN ALGORITHME DECISIONNEL

Malgré I'existence de 3 algorithmes décisionnels, nous avons développé un outil d’aide sous
forme d’arbre décisionnel destiné aux médecins généralistes pour la prise en charge complete

du SJSR (du diagnostic au traitement).

En effet, I'algorithme d’Arnulf (4) a visée diagnostique ne répertorie pas I'ensemble des
étiologies de SISR secondaire.

L'EURLSSG (12) a proposé un algorithme pour la prise en charge diagnostique et
thérapeutique. Il ne prend en compte que des criteres diagnostiques et de sévérité de
I"IRLSSG. De plus, il ne tient pas compte des AMM des médicaments en France. Il ne semble
pas utilisable en soins primaires du fait de sa complexité.

La HAS (1) a proposé un arbre décisionnel simplifié pour la stratégie thérapeutique, dont les

idées principales ont été reprises, mais il ne semble pas exhaustif.
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V — FORCES ET LIMITES DE NOTRE ETUDE

A - VALIDITE DE L’ETUDE

L’outil d’aide a été développé a partir d’'une revue de la littérature.
Une revue de la littérature est une maniére approfondie, globale et explicite d’interroger la
littérature médicale. Elle comprend généralement plusieurs étapes, parmi lesquelles :

- Poser une question a laquelle on puisse répondre

- Identifier une ou plusieurs bases de données a interroger

- Elaborer une stratégie de recherche explicite

- Sélectionner les titres, les résumés et les textes en se basant sur des criteres explicites

pour les retenir ou non

- Synthétiser les données sous un format standardisé
Ce type de méthodologie semble adapté au but de notre étude qui a été de recueillir, analyser,
classer les informations, afin de développer un outil organisé de facon synthétique et

pertinente (122).

B — LIMITES DE L’ETUDE

S’agissant de ma premiere revue de la littérature, mon manque d’expérience et de

connaissance a pu entrainer plusieurs biais.

1 - Biais de sélection
Au début de I'étude, le manque de connaissance sur le SISR, et mon manque d’expérience
professionnelle et de recherche, ont pu entrainer un biais de sélection dans la recherche des
articles dans les bases de données médicales. Le but de I’étude étant la création d’un outil, les
mots clés de recherche étant vastes, la sélection des articles par le titre a pu en étre faussée.
La qualité méthodologique du processus de sélection des articles a été mesurée par le
coefficient de Kappa. Le travail de sélection des articles a été réalisé par deux personnes
indépendantes. Ce coefficient s’échelonne entre accord excellent (pour I'étape d’exclusion
par les titres) et accord moyen (pour I'étape d’exclusion par la lecture des résumés). Ce

résultat peut s’expliquer par la différence d’interprétation de I'utilité que peut avoir un article
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dans le développement de I'outil. Ce biais d’interprétation pourrait étre limité par la relecture
des résultats par un chercheur indépendant, expert dans le SISR.

Dans notre étude, 11 articles sur 20 ont un score de Jadad supérieur ou égal a 3. Cela peut
étre le reflet d’'un manque de puissance des études concernant le SISR ou d’un biais de

sélection dans les articles inclus.

2 - Biais de construction de I'outil
Nous avons réalisé un algorithme décisionnel pour répondre aux besoins des médecins

généralistes. Il constitue une premiere base de formation pour les médecins généralistes.

Il présente certaines limites : il est basé sur des connaissances a un temps donné, les
recommandations disponibles dans la littérature étant lacunaires sur différents plans, les

recommandations évoluant dans le temps.
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CONCLUSION ET PERSPECTIVES

Avec des prévalences parfois élevées du SISR dans la population générale et en soins
primaires, le SISR devrait principalement étre détecté par le médecin généraliste.

Malgré sa bénignité, le SISR peut avoir un fort impact négatif sur le sommeil et sur la qualité
de vie des patients, alors que des mesures hygiéno-diététiques simples semblent étre
bénéfiques.

Mais, un manque de connaissance ainsi qu’un manque de formation et d’outil pourraient

expliquer que le SJSR reste une pathologie sous-diagnostiquée.

Notre revue a montré qu’en dépit de criteres diagnostiques précis, et des recommandations

de bonne pratique HAS, la prise en charge du SISR en soins primaires reste difficile.

A travers notre travail de recherche, nous avons voulu apporter aux médecins généralistes
une aide simple et fiable, qu’ils puissent utiliser en pratique quotidienne, afin de répondre a

un besoin de formation.

La création de notre outil d’aide a la démarche diagnostique et thérapeutique a pour but de
simplifier la pratique du médecin généraliste, en lui apportant une connaissance exhaustive
sur cette pathologie. Cet outil doit aussi permettre de I'aider dans sa prise de décision

médicale.

Le développement d’un tel outil s’inscrit dans un processus dynamique. Il doit étre évalué par
un comité d’experts, afin de le valider et ainsi, en renforcer sa légitimité. Puis, il doit étre
régulierement réévalué afin d’étre a jour des recommandations (enrichissement des données,
améliorations en fonction des nouvelles publications et des avancées de la recherche

médicale, notamment de son substratum physiopathologique).
Ainsi I'outil établi par notre travail de thése doit pouvoir étre évalué par une étude avant-

aprés formation auprés des médecins généralistes afin d’évaluer le bénéfice qu’il peut

apporter dans leur prise en charge globale du Syndrome des Jambes sans Repos.
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ANNEXE 1

RESUME DES ETUDES EPIDEMIOLOGIQUES

TABLEAU 1 : Etudes de prévalence en population générale entre 1994 et 2006

Auteurs Année | Pays Population Méthode Résultats prévalence et
étudiée caractéristiques épidémiologiques
Lavigne 1994 Canada 2019 patients Interview face a face, 2 - Prévalence globale : 15 % dont 10%
Montplaisir >18 ans guestions : sensation reportent des sensations sensorielles
(18) impatience au coucher ? au niveau des muscles des jambes.
sensations désagréables - La prévalence augmente avec I'age
entrainants un besoin de
bouger ou marcher ?
Rothdach 2000 Allemagne | 369 patients Interview face a face, 3 - Prévalence globale : 9,80 %
(19) >65 ans questions - Prévalence selon le sexe : 13,9%
Critéres IRLSSG chez les femmes > 6,1% chez les
hommes
- Pas d’augmentation selon I'age,
guelque soit le sexe
- Incidence de dépression plus
importante parmiles SISR P=0,012
Philipps 2000 USA 1803 patients Interview téléphonique, - Prévalence selon I'age : 3% des 18-
(20) >18 ans 1 question 29 ans, 10 % des 30-79 ans, 19% des
Critéres IRLSSG plus de 80 ans.
- Pas de variation par le sexe.
Schmitt 2000 Suisse 668 patients Questionnaire posté - Prévalence globale : 4%
(21) - Troubles de l'initiation et du
maintien du sommeil dans 19%
Kageyama 2000 Japon 4612 patients Questionnaire 1 - Prévalence selon I'age : 5 a 15%
(22) de 20 a 80 ans question : troubles du - Prévalence selon le sexe : 2,8% pour
sommeil liés a une les femmes > 0,9% pour les hommes.
sensation désagréable
dans vos jambes ?
Tan (23) 2001 Singapour 157 patients > Interview Prévalence globale : 0,60 %
55 ans 4 Criteres IRLSSG
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Ulfberg 2001 Suede 2608/4000 Questionnaire posté - Prévalence globale : 5,80 %
(24) hommes de 18 | 4 critéres IRLSSG - Augmente avec I'age
a 64 ans - Troubles du sommeil plus fréquent
chez les SISR et plus d’humeur
dépressive (OD 2,6 95% Cl, 1,8-3,8)
Ulfberg 2001 Suede 140/200 Questionnaire posté - Prévalence globale : 11,40 %
(25) femmes de 18 4 critéres IRLSSG - Plus de troubles du sommeil et de
a 64 ans maux de téte quotidiens
Ohayon 2002 Angleterre, | 18980 patients | Interview téléphonique: | - Prévalence globale : 5,50 %
(26) Allemagne, | de 15a 100 3 questions basées sur - Plus élevé chez les femmes
Italie, ans les critéres ICSD - Augmente avec I'age
Portugal, (International
Espagne Classificaion of Sleep
Disorders) reprenant les
critéres IRLSSG
Sevim (27) 2003 Turquie 3234 patients Entretien individuel - Prévalence globale : 3,20 %
adultes 4 Critéres IRLSSG - Plus important chez les femmes
- Pas de différence selon I'age
Berger (28) | 2004 Allemagne | 4107/4310 Interview face a face - Prévalence globale : 10,60 %
patients de 20 4 critéres IRLSSG - Augmente avec I'dge jusqu’a 64 ans
a79ans - Deux fois plus fréquente chez les
femmes
Tison (3) 2005 France 10263 patients | Double questionnaire - Prévalence globale : 8,5 %
Etude >18 ans patient-médecin - Prévalence selon sexe : 10,8 chez
INSTANT les femmes > 5,8 chez les hommes
- Augmente jusqu’a 64 ans
- La moitié qui reporte une histoire
familiale a des symptémes plus
précoces, et plus séveres
Allen (29) 2005 Europe, 15391 patients | Entretiens individuels - Prévalence globale : 7,20 %
USA adultes face a face en Europe -2,7% de formes modérée a sévere
Etude REST Entretiens téléphoniques
aux USA
4 critéres IRLSSG et
échelle de sévérité
Philips (30) | 2006 USA 1506 patients Entretien téléphonique - Prévalence globale : 9,7 %

>18 ans

3 questions fondées sur

les critéres IRLSSG

- Prévalence selon sexe : 11% des
femmes > 8% des hommes

- Patients SJSR ont un risque
augmenté d’insomnie et fatigue

(p<0,05)
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Picchietti 2007 USA, Population Questionnaires par - Prévalence selon age : 1,9% pour les
(31) Royaume- pédiatrique internet 8-11 ans
Uni <18 ans (10523 | Critéres diagnostiques 2% pour les 12-17 ans
familles) propres a I’enfant IRLSSG | - Pas de différence selon le sexe
Rangarajan | 2007 Inde 1266 adultes Questionnaire puis - Prévalence globale : 2,1%
(32) interview - Corrélé avec le temps
d’endormissement
Nomura 2008 Japon 2812 adultes Questionnaire puis - Prévalence globale : 1,8%
(33) entretien - Plus élevé chez les femmes
4 critéres IRLSSG
Cho (34) 2008 Corée 5000 patients Critéres IRLSSG - Prévalence globale : 3,9%
de 20 a 69 ans - Prévalence selon sexe : 4,4% chez
les femmes > 3,3% chez les hommes
Cho (35) 2009 Corée 6509 patients Interview face a face - Prévalence globale : 0,9%
de 18 a 64 ans 4 critéres IRLSSG - Prévalence selon sexe : 1,3% des
femmes > 0,6% des hommes
Tsademir 2010 Turquie 2111 patients Entretiens porte a porte - Prévalence globale : 3,4%
(36) >18 ans 4 critéres IRLSSG - Prévalence selon sexe : 3,5 fois plus
de femmes que d’hommes
- Prévalence selon age : 8,3% des 58-
67 ans
Chen (37) 2010 Taiwan 4011 patients Interview téléphonique Prévalence globale : 1,57%

>15 ans

Critéres IRLSSG

N




TABLEAU 2 : Etudes de prévalence en médecine générale

Auteurs Année | PAYS Population Méthode Résultats prévalence et
étudiée caractéristiques épidémiologiques
Tan (38) 2001 Singapour 1000 patients Interview face a face Prévalence globale : 0,10 %
>21 ans 4 critéres IRLSSG
Egan (39) 2003 Irlande 456 patients >18 | Questionnaire posté, 1 - Prévalence globale : 10,30%
ans question : sensations - Fréquence symptoémes : plus de
désagréables dans les 5 fois/mois
jambes au coucher vous
empéchant de vous
reposer ?
Nichols 2003 Etats-Unis 2099 patients Autoquestionnaire au - Prévalence globale : 24 %
(40) >18 ans cabinet ou par mail - Prévalence selon le sexe : 12,4% des
4 critéres IRLSSG femme > 6,5% des hommes
- Prévalence selon I'age : plus
fréquent selon I'dge chez les
hommes : 14,1% des plus de 70 ans
contre 3,6% de moins de 70 ans
Hening 2004 USA, 23052 patients Double questionnaire - Prévalence globale : 9,6%
(10) France, patient-médecin - Prévalence selon fréquence : 3,9% si
Allemagne, présence des symptdémes
Espagne, 2 fois/semaine
Royaume- - Age moyen de début des
Uni symptémes 45 ans
Etude
REST
Langlait 2005 lle-de- 340 patients Entretiens face a face - Prévalence globale : 13,8 %
(9) France en salle d’attente - Prévalence selon sexe : 78% des
femmes > 10% des hommes
- Prévalence selon sévérité : 28% de
forme légere, 61% de forme
modérée, 11% de forme sévere, 0 de
forme tres sévére
- 54% des SISR n’ont déclaré aucun
trouble du sommeil.
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ANNEXE 2
ALGORITHME DE RECHERCHE PUBMED

(("diagnosis"[All Fields] OR "treatment"[All Fields]) AND ("restless legs syndrome"[All Fields]
OR "restless legs syndrome/diagnosis"[All Fields] OR "restless legs
syndrome/physiopathology"[All Fields] OR "restless legs syndrome/willis"[All Fields] OR
"restless legs syndrome/willis ekbom"[All Fields] OR "restless legs syndrome/willis ekbom
disease"[All Fields] OR "restless legs syndrome/willis ekbom disease rls/wed"[All Fields] OR
"restless legs syndrome 1"[All Fields] OR "restless legs syndrome 2"[All Fields] OR "restless
legs syndrome 21"[All Fields] OR "restless legs syndrome 6"[All Fields] OR "restless legs
syndrome 6 item"[All Fields] OR "restless legs syndrome 7871"[All Fields] OR "restless legs
syndrome diagnostic"[All Fields] OR "restless legs syndrome diagnostic criteria"[All Fields] OR
"restless legs syndrome ekbom s"[All Fields] OR "restless legs syndrome ekbom s
syndrome"[All Fields] OR "restless legs syndrome ekbom's"[All Fields] OR "restless legs
syndrome ekbom's syndrome"[All Fields] OR "restless legs syndrome epidemiology"[All Fields]
OR '"restless legs syndrome rls diagnosis"[All Fields] OR "restless legs syndrome rls
diagnostic"[All Fields] OR "restless legs syndrome rls diagnostic criteria"[All Fields] OR
"restless legs syndrome rls study"[All Fields] OR "restless legs syndrome rls study group"[All
Fields])) AND ("primary care"[All Fields] OR "primary care/2"[All Fields] OR "primary
care/ambulatory"[All Fields] OR "primary care/community based research"[All Fields] OR
"primary care/general"[All Fields] OR "primary care/general medical"[All Fields] OR "primary
care/general practice"[All Fields] OR "primary care/general practices"[All Fields] OR "primary
care/general practitioner"[All Fields] OR "primary care/general practitioners"[All Fields] OR

"primary care/patient"[All Fields])
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ANNEXE 3

LISTE DES ARTICLES EXCLUS PAR LE TITRE

TITRE DE L'ARTICLE ANNEE
The association of RLS to history of gestational diabetes in an Appalachian primary care

population 2015
NREM related parasomnias in Machado Joseph disease 2016
Motor and non motor features : differences between patients with isolated essential tremor

and patients with parkinson's disease 2015
Sleep disorders among people with schizophrenia 2015
Restless leg syndrome in hospitalized psychiatric patients in Lebanon : a pilot study 2016
Sleep disorders in chronic obstructive pulmonary disease : etiology, impact, and magement 2015
Cognitive processes in comorbid poor sleep and chronic pain 2016
Evidence of increased RLS occurrence in chronic and highy disabling migraine 2012
Ethnic differences in the prevalence and predictors of RLS between hispanics of mexican

descent and non hispanic whites in San Diego country 2013
A 68 year old woman with sleep onset insomnia 2013
Iron deficiency anemia in infancy experts long terms effects on the tibialis anterior motor

activity during sleep in childhood 2012
The effect of long term dopaminergic treatment on locomotor behavior in rats 2014
Prevalence and impact of sleep disorders and sleep habits in the USA 2010
Legs cramp - response to vitamine E 1969
Folate responsive neurological and mental disorders 1977
The effects of a gentle yoga program on sleep mood and blood pressure in older women

with RLS : a preliminary randomized controlled trial 2002
Animal models of sleep disorders 2013
The RFID technology for neurosciences : feasibility of limbs monitoring in sleep disease 2010
Depression and sleep related symptoms in an adult indigenous north american population 2008
Obese veterans enrolled in a veterans affairs medical center outpatient weight loss clinic are

likely to experience disordered sleep and post traumatic stress 2016
RLS in iranian multiple sclerosis patients : a case control study 2013
A comparison of screening methods for sleep disorders in australian community pharmacies 2014
Detection of periodic leg movements by polysomnographic parameters 2016
Parkinson's disease sleep scale, sleep logs, and actigraphy 2009
Nighttime sleep and daytime nap patterns in schools age children with or without asthma 2009
Clinical guidelines for the evaluation and magement of chronic insomnia in adults 2008
Narcolepsy and excessive daytime sleepiness 2004
Sleep disorders in the older adult : a mini review 2010
Prevalence of sleep disturbances in mild cognitive impairment and dementing disorders : a
multicenter italian clinical cross sectional sudy on 431 patient 2012
Sleep problems in parkinson's disease : a community based in norway 2012
Evidence based recommendations for the assessment and management of sleep disorders

in older persons 2009
Sleep duration quality or stability and obesity in an urban family medicine center 2014
Insomnia in patients on hemodialysis for a short versus long duration 2016
Methods and design of the baseline survey of the neurological disorders in Salamenca

cohort 2011
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The clinical phenotyp of idiopathic rapid eye movement sleep behavior disorder at

presentation 2016
Spanish translation and cross language validation of sleep habits questionnaire for use in

clinical and research setting 2012
Transdermal patches for the treatment of neurologic conditions in elderly patients 2011
Comorbidity and confounding factors in attention deficit hyperactivity disorder and sleep

disorders in children 2011
Epilepsy during pregnancy : focus on management strategies 2016
Effect of diabetes mellitus on sleep quality 2015
Nocturnal sweating a common symptom of obstructive sleep apnea : the icelandic sleep

apnea cohort 2013
Migraine and periodic limb movement disorders in sleep in children : a preliminary case

control study 2013
Motor restlessness sleep distrurbance, thermal alterations and elevated serum iron levels in

Btdd9 mutant mice 2012
Assessment and treatment of common pediatric sleep disorders 2010
Alcohol and sleep problems in primary care patients : a report from the AAFP national

research network 2010
The Nature of stable insomnia phenotypes 2015
Normal and abnormal sleep in the elderly 2011
Sleep disordered breathing study objectives and methods 2016
NREM Sleep parasomnia associated with chiari 2011
Sleep patterns and the risk for ADHD a review 2012
History of the development of sleep medicine in the United States 2008
Sleep complaints in community living older persons : a multifactorial geriatric syndrome 2009
Improvement in neuroleptic induced akathisia with intravenous treatment 2007
Validation of the mayo sleep questionnaire to screen for REM sleep behavior disorder in a
community based sample 2013
The non motor syndrome of primary dystonia 2012
Leg symptoms in outpatient veterans 1991
A collaboration paradigm for improving management of sleep disorders in primary care : a
randomized clinical trial 2016
Sleep disorders reduce health related quality of life in a multiple sclerosis 2015
Neurophysiology of sleep and wakefulness : basic science and clinical implications 2008
A new patient centered outcomes and coordinated care management approach for the

future practice of sleep medicine 2015
Abstract from the 37th annual meeting of the society of general internal medicine 2014
Association between sleep disorders obesity and exercise 2013
An exploration mixed methods study of the acceptability and effectiveness of mindfulness

based cognitive therapy for patients 2006
Raising awareness about sleep disorders 2017
Effect of sleep disturbances on quality of life diabetes self care behavior 2016
Sleep breathing disorders in the US female population 2009
Medications for the treatment of sleep disorders 2001
Evidence of prescription of antidepressants for non psychiatric conditions in primary care :

an analysis of guidelines and systematic review 2013
Iron deficiency intravenous substitution in a Swiss academic pirmary care division 2016
Survivorship sleep disorders 2016
deciphering the temporal link between pain and sleep in a heterogeneneous chronic pain

patient sample 2012
In search of risk factors for chronic pain in adolescents : a case control study of childhood

and parental associations 2014
Insomnia in chronic renal patients on dialysis in Saudi Arabia 2010
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GESAP trial rationale and methodology : management of patients with suspected

obstructive sleep apnea in primary care units 2017
Screening and evaluation tools for sleep disorders in older adults 2016
Erythromeralgia? A clinical study of people who experience red hot painful feet in the

community 2013
Duality measures for the care of pediatric patients with obstructive sleep apnea 2015
Neurological disorders and inflammatory bowel diseases 2014
Epidemiological of end stage renal disease in the countries of the Gulf cooperation council :

a systematic review 2012
Proceedings of the 23th pediatric rheumatology european society congress 2017
Measurement of quality to improve care in sleep medicine 2015
Prevalence of diagnosed sleep disorders in pediatrics primary care practices 2010
Primary care physician's knowledge of sleep medicine and barriers to transfer of patients

with sleep disorders : a cross sectionnal study 2017
Centre apneas and REM sleep behavior disorder as an initial presentation of multiple system

atrophy 2016
The prevalence of fibromyalgia in other chronic pain conditions 2012
Medications for sleep distrubances in children 2012
Efficacy and tolerability of indiplon in transient insomnia 2007
Effect of iron supplementation on fatigue in nonanemic menstruating women with low

ferritin : a randomized controlled trial 2012
Control of sleep and wakefulness 2013
Excessive daytime sleepiness in sleep disorders 2012
Excessive daytime sleepiness and sleep disorders in a population of patients with epilepsy 2016
Disorders of sleep 2005
Rare structural variants found in attention deficit hyperactivity disorder are preferentially

associated with neurodevelopment genes 2010
Symptomatic therapy in multiple sclerosis : a review for a multifocal approach in clinical

practice 2011
Sleep and its disorders in seniors 2009
Effects of pramipexole in the reinforcing effectiveness of stimuli that where previously

paires with cocaine reinforcement in rats 2013
Non pharmacological management of chronic insmonia in primay care 2008
Can primary care sleep medicine integration work 2014
Hypertension with unsatisfactory sleep health 2017
Pramipexole and compulsive masturbation 2007
The sleep or mood novel adjunctive therapy trial 2015
Estimated prevalence of insomnia among women veterans 2017
A pilot study of visual stimulation as a self care treatment for isnomnia in adults with

insomnia and chronic pain 2015
A pilot evaluation of an online cognitive behavioral therapy for insomnia disorder 2014
Why the diagnosis of attention deficit hyperactivity disorder matters 2015
The effetcs of psyhcotropic drugs on developing pain study 2014
Aspect of sleep disorders in children and adolescents 2009
The risk of overlooking the diagnosis of secreting pituitary adenomas 2016
Assessing despression symptoms in those with insomnia 2010
B scientific sessions 2010
Specific and number of comorbidities are associated with increased levels of

temporomandibular pain intensity and duration 2015
Genome wide association analyses of sleep disturbance traits identify new loci and highlight

share genetics 2017
Symptom complexes at the earliest phases of rheumatoid arthritis 2013
Genome wide association analyses of insomnia complaints identifies risk genes and genetic

overlap 2017
Sleep related movement disorders and disturbances of motor controle 2017
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Does social support differentially affect sleep in older adults with versus without insomnia 2010
Evaluation of effectiveness and safety of a herbal compound in primary insomnia symptoms

and sleep disturbance 2017
Prevalence, severity and impact on quality of life of restless leg syndrome in patients with

liver cirrhosis in India 2016
Is there an association between RLS and urticaria 2016
Sleep disorders in multiple sclerosis 2016
Psychiatric comorbidities in RLS 2016
Serum zinc levels in patients with iron deficiency anemia and its association with symptoms

of iron dificiency anemia 2016
RLS and pregnancy or delivery complications in China 2016
Self reported migraine and chronic fatigue syndrome are more prevalent in people with

myofascial 2016
Alterations in lipid and inositol metabolisms in two dopaminergic disorders 2016
Impact of ethnicity on mood disorders in parkinson's disease 2016
Prevalence and predictors of night sweats day sweat and hot shot flashes in older primary

care patients 2004
Sleep problems across the life cycle in women 2004
Sleep and aging 2001
Assessing ambulatory geriatric sleep complaints 2000
Practice parameters for the evaluation of chronic insomnia standards of pratice committee 2000
Disorders of sleep and wakefulness 1984
Sleep and its disorders 1979
The symptomatologiy and prevalence of symptoms of premenstrual syndrome in Manisa 2007
Sleep problems in primary care : a north carolina family practice research network 2007
Understanding sleep in persons with diabetes 2007
treatment of insomnia in depressed insomniacs 2010
Sleep quality and psychological adjustement in chronic fatigue syndrome 2004
Movement disorders 2009
Sleep disorders in chronic liver disease 2012
Prevalence of different parasomnias in the general population 2010
Excessive sleepiness under recognized and essentiel marler for sleep disorder 2010
Should oral iron be first line therapy for pediatric RLS 2017
The effect of Atomoxetin use in the treatment of attention deficit hperactivity disorder 2017
Neurological consults on the renal unit 2017
Pleiotropic genetic effects influencing sleep and neurological disorders 2017
Immediate resolution of acute choreactic hyperkinesia following intravenous fentanyl 2017
Single dose intravenous iron for iron deficiency : a new paradigm 2016
the Berlin treatment algorithm for multiple sclerosis related fatigue 2016
Antidepressant like effect of pramipexole in an inflammatory model of depression 2017
Characterization of burning mouth syndrome in patients with parkinson's disease 2016
Intensive hemodialysis and health related quality of life 2016
Periodic limb movements of sleep : empirical and theoretical evidence supporting objective

at home monitoring 2016
Zolpidem induced sleep related eating and complex behaviors in a patient with obstructive

sleep apnea 2016
Role of sleep disordered breathing and sleep wake disturbance for stroke 2016
A randomised open label crossover study of the dopamine agonist, in patients with sleep

bruxism 2017
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Sleep and quality of life under prolonged release oxycodone naloxone for syndrome 2016
Alpha delta ligands : a review of their clinical pharmacology 2016
A case of emergent RLS with Lurasidone therapy 2016
Can physical exercise have a protective effect in an animal model of sleep related

movement 2016
Effect of sleep disturbances on quality of life, diabetes self behavior, 2016
Rapid eyes movement sleep behaviour disorder symptomatic of a brain stem cavernoma 2016
Comorbid functional shoulder pain and Zolpidem dependance treated with pramipexol 2015
Comprehensively understanding fatigue in patients with myeloproliferative neoplasms 2016
How we diagnose and treat iron deficiency anemia 2016
treatment of sleep related eating disorder 2015
Brainstem reflexes are hyperactive in patients with drug induced akathisia 2017
Pramipexole responsive acute restless arms syndrome after surgery general anesthesia 2017
Impact on clinical outcomes of periodic leg movements during sleep in hospitalized patients
following acute decompensated heart failure 2017
A sytematic review of the literature on disorders of sleep and wakefulness in Parkinson's

disease 2016
Symptoms of RLS in biological caregivers of children with autism spectrum 2017
RLS mimicking S1 radiculopathy 2017
The associations between sleep disorders and anthropometric measures in adults 2016
Insomnia : diagnosis and rational interventions 2016
Brainstem reflexes are hyperactive in patients with drug induced akathisia 2017
Vitamin D supplementation : a useful strategy for RLS exacerbation in a patient with Turner
syndrome 2017
Association between the neutrophil to lymphocyte ratio a new marker of systemic

inflammation 2016
Post partum depressive symptomes and its association to daytime sleepiness and restless

legs during pregnancy 2016
Autonomic dysfunction in primary sleep disorders 2016
Problems, facts and controversies regarding neurological eponymes 2016
Night time sleep in parkinson's disease 2016
Underestimated associated features in CMT neuropathies : clinical indicators for the

causative gene 2016
TOX3 regulates neural progenitor identity 2016
Nutritional iron and dopamine binding sites in the rat brain 1982
Akathisia and antipsychotic drugs 1987
A new ethod for measuring daytime sleepiness : the Epworth sleepiness scale 1991
Sleep disordered breathing in communauty dwelling elderly 1991
Dopamine D2 receptor density in the limbic striatum is related to implicit but not explicit

movement sequence learning 2010
Clinical and cutaneaus aspects of chronic venous insufficiency 1991
Painful legs and moving toes associates with tarsal tunnel syndrome and accessory soleus

muscle 1996
Prevalence of RLS and sleep quality in carriers of the fragile X premutation 2015
Prolonged confusion with nocturnal wandering arising from NREM and REM sleep 1995
Leg cramps : differential diagnosis and management 1995
Insomnia : a short review of the most important etiopathogenic factors 1995
The syndrome of painful legs and moving toes 1994
A double blind, placebo controlled study of the treatment of periodc limb movements in

sleep using carbidopa levodopa and propoxyphene 1993
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Post prandial hypoglycemia and restless leg syndrome : related neurological disorders 1998
Evaluation of clinical efficacy of a venotonic drug : lessons of a therapeutic trial with

hemisynthesis diosmin in heavy legs syndrome 1998
a family with parkinsonism, essential tremor, RLS and depression 2011
Painful legs and moving toes associated with neuropathy in HIV infected patients 1999
Nocturnale subcutaneous apomorphine infusion in Parkinson's disease and RLS 1999
A case of neuroleptic induced unilateral akathisia with periodic movements in the opposite

side during sleep 1999
Chronobiology, sleep related risk factors and light therapy in perinatal depression 2016
Elevated C reactive protein is associated with severe periodic leg movement of sleep 2012
Parasomnias manging bizarre sleep related behavior disorders 2000
Time dependant variation in cerebral and autosomic activity during periodic leg movement

in sleep 2002
Assessment of spontaneaously occuring periodic limb movements in sleep in the rat 2002
Association between sleep apnea and nonarteritic anterior ischemic optic neuropathy 2002
Movement disorders induced by antipsychotic drugs 2011
Diagnostic spectrum and filter function of ambulatory sleep centers 2003
Nocturnal symptom complex in Parkinson's disease and its management 2003
Painless legs and moving toes in a mother and her daughter 2003
Periodic leg movement in REM sleep behavior and related autonomic and EEG activation
Pharmacological effects of sedative, hypnotics, narcotics analgesics and alcohol during sleep 1985
EEG effects on a single low dosee of ethanol on afternoon sleep in the nonalcohol

dependant adult 1989
Sleep changes after 4 consecutive days of venlafaxine administration in normal volunteers 1997
Dopamine containing neurons in the mammalian central nervous system 1998
Nocturnal bruxing events in subjects with sleep disordered breathing and control subjects 1991
Preliminary longitudinal assessment of sleep in the elderly 1990
Tiredness and somnolence despite initial treatment of Obstructive sleep apnea syndrome 1996
Sleep related periodic leg movement associated with spinal cord lesions 1996
Long term nightly benzodiazepine treatement of injurious parasomnias and other disorders

of disrupted nocturnal sleep 1996
The indications for polysomnography and related procedures 1997
Dopamine agonist treatment of Tourette disorder in children 1997
Pergolide : treatment of choice in nocturnal myoclonus syndrome 1997
Patterns of muscle activity on sleep apnea patients before and during therapy 1997
Sleep disorders presenting as psychiatric disorders 1998
A brief tool to differentiate factors contributing to insomnia complaints 2017
Primary sleep disorders 2015
Quetiapine fumarate augmentation for patients with primary anxiety disorder or a mood

disorder 2012
Sternberg working memory performance following treatment with pramipexole 2015
Bilateral subthalamic stimulation can improve sleep quality in Parkinson's diseaese 2015
Frequent periodic leg movement during sleep is an unrecognized risk factor for progression

of atrial fibrillation 2013
The interplay of stress and sleep impacts BDNF level 2013
RLS in patients with systemic sclerosis 2013
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Movements mimicking myoclonus associated with spinal cor pathology 2012
Periodic limb movements in sleep contribute to further cardiac structure abnormalities in

hemodialysis patients 2013
Neurology of sleep 2011
Sleep disorders in parkinson disease 2011
Disease mongering in psychiatric : fact or fiction 2010
Epidemiology of sleep disorders in patients with chronic renal disease in Cairo 2011
Celiac disease in associated with neurological syndromes 2011
Sleep awake abnormalities in patients with periodic leg movements during sleep 1999
Pathological yawning chasm associated with pEriodic leg movement in sleep 1999
Clinical characteristics of pramipexole induced peripheral edema 2000
Growing pains and periodic limb movements of sleep in children 2014
Applications of transcranial magnetic stimulation in movement disroders 2002
Snoring and excessice daytime sleepiness in Parkinson's disease 2004
Examination of the evidence for off label use of gabapentin 2003
New development in the treatment of neurological diseases 2004
Severe insuffiency of the aortic and tricuspidal valves associated with pergolide use 2005
New onset narcolepsy with cataplexy in a geriatric patient 2006
Spinal cord dopamine receptor expression and function in mine with 60HDA lesion of the

A1l nucleus 2007
Association between subjective well being and sleep among the elderly in Japan 2008
How to characterize and treat sleep complaint in bipolar disorders 2007
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ANNEXE 4

LISTE DES ARTICLES EXCLUS PAR LE RESUME

TITRE DE L'ARTICLE ANNEE RAISON DE L'EXCLUSION
article sur la maladie de
A four year longitudinale study on restless legs syndrome in parkinson disease 2016 Parkinson
the relationship of RSL to history of pregnancy induced hypertension 2016 article sur grosesse
Prevalence and associations of respiratory leg movements 2015 Hors theme
RLS with expansion of symptoms to the face 2008 étude de cas
Putting the periodicity back into the periodic leg movement index 2011 Hors théme
articles sur les troubles du
Pregabalin versus Pramipexol : effects on sleep disturbance in RLS 2014 sommeil et MPJ
Gabapentin enacarbil for the treatment of moderate to severe primary RLS 2014 article spécialité
Gabapentin treatment in clozapine induced RLS : two cases and a review of the traitement de la
literaure 2017 schizophrénie
Hindi translation and validation of Cambridge Hopkins diagnostic questionnaire for Population spécifique
RLS 2015
A data driven analysis of the rules defining bilateral leg movement during sleep 2016 Hors théme
RLS and cardiovascular diseases : a case control study 2017 hors date d'inclusion
Effect of prior exposure to dopamine agonists on treatment with gabapentin article destiné aux
enacarbil in adults with moderate to severe primary RLS 2015 spécialistes
article destiné aux
RLS : current concepts about disease pathophysiology 2016 spécialistes
RLS augmentation among japenese patients receiving pramipexole therapy : rate ttt sur une population
and risk factors in a retrospectiv study 2017 spécifique
Auditory and lower limb tactile prepulse inhibition in primary RLS 2015 article recherche
Update in RLS 2010 Hors theme
Increased electroencephalographic high frequancies during the sleep onset peri
in patients with RLS PreloerpIEER e ¢ i perted 2014 article de recherche
I\/_Iicro-structure qf the. Midbrain and cervical spinal cord in idiopathic RLS : a article recherche
diffusion tensor imaging study 2016
Polysomnographic and health related Quality of life correlates of RLS in the sleep article spécifique centre du
heart health study 2009 sommeil
The relationship among RLS, hypertension, cardiovascular disease and . s
cerebrovascular disease 2014 article spécialité
The humanistic and economic burden of RLS 2015 Hors theme
The four diagnostic criteria for RLS are unable to exclude confounding conditions 2009 Hors theme
article destiné aux
Disease in patients coming to a sleep center with symptoms related to RLS 2013 spécialistes
Psychiatric comorbidity in children and adolescents with RLS : a retrospective study 2011 population spécifique
RLS risk factors, behaviors and diagnosls in persons with early to moderate article sur les troubles du
dementia and sleep disturbance 2010 | sommeil chez les déments
articles sur la
RLS :is it a real problem? 2006 reconnaissance du SJSR
Validation of the pqst sleep guestionnary for assessing supj_ects with RLS : results article pour la recherche
from two double blind, multicenter, placebo controlled clinical trials 2011
quality measure for the care of adults patients with RLS 2015 artice sur mesure qualité
RLS : a unique case and essentials of diagnosis and treatment 2008 étude d'un cas
Association of incident RLS with outcomes in a large cohort of the US veterans 2016 population spécifique
RLS and functional limitations among american elders in the health and retirement . P
study 2012 population spécifique
Incidence of RLS and its correlates 2012 population de recherche
Transdermal rotigotine for the perioperative management of RLS 2012 articles sur la chirurgie
RLS in end stage renal disease patients on haemodialysis 2014 population spécifique
RLS in a Nigerian elderly population 2016 population spécifique
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Prevalence of RLS in patients with irritable bowel syndrome 2011 article sur les TFI
Long term maintenance treatment of RLS with gabapentin enacarbil : a randomized articles destiné aux
controlled study 2010 spécialistes
article sur maladies
Vascular risk factors cardiovascular disease and RLS in men 2014 vasculaires
The high prevalence of RLS symptoms in Liver disease in an academic based . s
. article spécialité
hepatology practice 2008
Clmlsal genetic description of a family with a high prevalence of autosomal article de recherche
dominant RLS 2009
population spécifique et
RLS in children 2006 sur TDHA
A randomized double blind pacebo controlled crossover study in the treatment of articles destiné aux
patients with primary RLS 2009 spécialistes
A randomized double blind placebo controlled study to assess the efficacy and articles destiné aux
tolerability of gabapentin anacarbil in subjects with RLS 2011 spécialistes
Association of low ferritin with PLM in the winsconsin sleep cohort 2017 Hors théme
hereditary acromelalgie or restless legs 1957 Hors théme
Prevalence of RLS and associated risk factors among middle aged Saudi population 2015 population spécifique
Association between irritable bowel syndrome and restless legs syndrome : a . s
1 . article spécialité
comparative study with control group 2012
Anxiety levels among turkish publix transplantation drivers : a relation to RLS? 2014 article sur anxiété
Iron's role in pediatric RLS 2012 population spécifique
The prevalence of RLS accross the full spectrum of kidney disease 2013 population spécifique
The ?ffects of ropinirole on the quality in patients with RLS in Korea : an 8 week population spécifique
multicenter prospective study 2013
RLS in a primary contact setting : a case report 2008 | article description d'un cas
myoclonus in familial RLS 1976 Hors theme
Pramipexole in RLS an evidence based review of its effectiveness on clinical N
Hors theme
outcomes 2005
Frequent periodic leg movement during sleep is associated with left ventricular Hors theme
hypertrophy and adverse cardiovascular outcomes 2014
Behavioral sleep medicine interventions for RLS and periodic limb movement N
. Hors theme
disorder 2009
Prevalence of RLS and sleep problems in Korean children and adolescents with population spécifique et
attention deficit hyperactivity disorder 2014 sur TDHA
Validation of the multiple suggested immobilization test : a test for the assessment
. test de recherche
of severity of RLS 2013
Mitochondrial ferritin in the substentia nigra in RLS 2011 article recherche
RLS with periodic limb movements : a possible cause of idiopathic hyperCKemia 2009 article sur HyperCKemia
Relationship between quality of life and RLS among community dwelling . g
L population spécifique
population in japan 2016
RLS in shift workers : a crosse sectional study on male assembly workers 2009 population spécifique
RLS : diagnostic time savers, tx tips 2009 étude d'un cas
étude sur maladie de
RLS and its associated risk factors in parkinson's disease 2013 Parkinson
Effects of RLS on sleep 2006 étude sur le sommeil
A comparison of glycemic control sleep fatigue and despression in type 2 diabetes , s
with a:d withouthyLs P i " 2008 étude sur specialite
article sur les troubles du
The biopsychosocial effects of RLS 2006 sommeil
Sleep apnea syndrome and RLS in kidney transplant recipients 2105 population spécifique
Prospective study of RLS and coronary heart disease among women 2012 population spécifique
Medications associated with RLS a case control study in the US renal data system 2015 article spécialité
population spécifité article
Prospective study of RLS and risk of depression in women 2012 sur dépression
AscerFainment.of iron deficiency and deplation in blood donors through screening article sur PICA
questions for pica and RLS 2014
RLS is not associated with poor cardiovascular health in adults 2015 Hors theme
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Periodic leg movement in sleep and restless legs syndrome considerations in

population spcifique et

geriatrics 2009 MPJ
Intravenous iron given prior to pregnancy for RLS is associated with remission of . g
symptoms 2012 population spécifique
No evidence for cognitive dysfunction or depression in patients with mild RLS 2010 article sur troubles neuro
Evaluation of sleep disorders in the primary care setting : history taking compared . .
to questionnaires 2011 article sur sommeil
RLS in diabetics compared with normal controls 2014 population spécifique
RLS in patients with hypertension and diabetes mellitus 2016 Hors forme
Presenting features of idiopathic versus secondary RLS in pregnancy 2014 article sur grossesse
Linkage analysis identies a novel locus for RLS on chorosome 2q in a south tyrolean .
population isolated 2006 article de recherche
Gabapentin enacarbil clinical efficacy in LRD 2010 Hors forme
Ren'ﬂ.ssion of seyere RLS and periodic limb movements in sleep after bilateral article recherche
excision of multiple foot neuromas : a case report 2010
Evidence in practice RLS 2004 article spécialité
RLS and sleep quality in lumbar radiculopathy patients 2014 population spécifique
Restless legs syndrome 1986 hors forme
Prevalence of causes of insomnia in primary care : a cross sectional study 2012 Hors theme
Anke brachial index and peripheral artery disease are not related to restless legs . N
syndrome 2017 article spécialité
Prevalence of restless legs syndrome in chronic kidney disease 2016 pouplation spécifique
Relationship between primary restless legs syndrome and migraine with aura 2016 population spécifique
RLS following lung transplantation 2016 Hors theme
RLS in Wilson's disease 2017 Hors theme
Reduced bone resorption and increased bone mineral density in women with RLS 2016 Hors theme
RLS and insomnia frequency in patients with psoriasis 2015 Hors theme
RLS in Egyptian medical student using a validated arabic version of the RLS rating . .
scale 2015 population spécifique
Musculoskeletal pain in asssociated with RLS in young adults 2015 Hors theme
Response to the letter characterization of the painful RLS 2015 Hors theme
Lack of association between genetic risk loci for RLS and multimorbidity 2016 Hors theme
Is nocturnal eating in RLS linked to a specific psychopathological profile 2015 Hors theme
RLS : would you like that with movements or without 2015 article sur le MP)J
RLS detection and management in primary care national heart 2000 Hors forme
RLS in home healthcare 1997 population recherche
Interventions for chronic kidney disease associated RLS 2016 population spécifique
Nature and variants of idiopathic RLS : 152 patients 2007 article hors forme
Gender differences in the association between antidepressant use and RLS 2009 article sur dépression
article sur maladie de
Absence of comorbidity of Parkinson disease and RLS 2009 Parkinson
Health economic burden of patients with RLS in a German ambulatory setting 2010 article économique
Not only limb in atypical RLS 2017 Hors theme
Pramipexol overdose associated with visual hallucinations 2017 Hors theme
Persistent genital arousal disorder 2017 Hors theme
The duration of the cortical silent period is not abnormal in RLS 2017 article spécialité
article sur maladie de
Interventions for chronic kidney disease associated RLS 2016 Parkinson
population spécifque et
Restless bladder in an elderly woman : an usual feature or a variant of RLS 2016 spécialisé
Mood symptoms and restless legs syndrome without periodic limb movements N
during s\IIeeF:) &% P 2017 Hors theme
Targeted pressure on abductor hallucis and flexor hallucis brevis muscles to . s
manage RLS 2016 article spécialité
Evaluation of neurodegeneration through visual evoked potentials in RLS 2016 article recherche neuro
article sur recherche
Cycling with long acting dopamine agonists for augmentation in RLS 2016 dopamine
RLS syptoms and pregnancy and neonatal outcomes 2016 population spécifique
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Prevalence and determinants of periodic limb movements in the general

Hors theme

population 2016
Medical devices for RLS clinical utility of the relaxis pad 2015 article spécialité
Leg kicking and rubbing as a highly suggestive sign of pediatric RLS 2015 population spécifique
article spécialité centre du
Toward a definition of quality care for patients with RLS 2015 sommeil
RLS does not affect 3 year mortality in hemodialyses patients 2015 population spécifique
Relationship between malnutrition inflammation sleep quality and RLS in . s
hemodialysis patients 2015 article spécialité
RLS and tension type headache a population based study 2017 article sur céphalées
Periodic limb movement and RLS in children with a history of prematurity 2017 population spécifique
Prevalence of RLS during detoxification from alcohol and opiods 2017 population spécifique
RLS in adults in peking union medical colleg hospital 2016 population spécifique
Sleep disorders RLS and uremic pruritus : diagnosis and treatment of common spécialité
symptoms in dialysis patients 2017
Higher nocturnal systolic blood pressure in patients with RLS compared with
pagtients with insor\r/mia P P P 2017 article sur HTA
Outcomes of long term iron supplementaion in pediatric RLS and limb movement article spécialité
disorder 2017 population spécifique
article prescription
Targinact for RLS 2016 spécialisée
RLS in Belgian repeat blood donors, no correlation with ferritin level 2016 article spécialité
Is RLS involved in ambulation related to sleepwalking 2016 population spécifique
Transcranial sonography in RLS 2010 | article recherche imagerie
Are we aware of RLS in COPD patients who are in exacerbation period 2011 article sur BPCO
Medication tolerance and augmentation in RLS : the need for drug class rotation 2006 article spécialité
Triazolam diminishes daytime sleepiness and slee ioni i i N
periodic leg movements\zn sleep P P fragmentation n patients with 1991 Hors theme
RSL of photomyoclonus, cerebellar ataxia and cervical lipoma is associated with the Hors theme
tRNA(lys)A8344G mutation in mitochondrial DNA 1995
New actigraphic assessment method for periodic leg movements 1995 article sur MP)J
A familial awake movement disorder mimicking RLS in a sleep apnea patient 1995 Hors theme
RLS after a borrelia induced myelitis 1995 article spécialité
Olfactory function in RLS 1998 article spécialité
RLS in pediatric patients with nephrotic syndrome 2015 population spécifique
Parasomnias including the restless legs syndrome 1998 Hors theme
Cryoglobulinaemic neuropathy manifesting with RLS 1997 article spécialité
RLS : not just a problem for dialysis patients 1997 population spécifique
An FDOPA PET study in patients with periodic limb movement disorder and RLS 2000 article recherche
Clinical correlates of 6hydroxydopamine injections into A11 dopaminergiuc .
neurons inrats : a possil;/le mc\)/delpfor RLS J i ¢ 2000 article recherche
RLS an usual cause for a perplexing syndrome 1999 étude d'un cas
Taking steps to calm RLS 1999 étude d'un cas
Changes in excitability of motor cortical circuitry in primary RLS 1999 article recherche
Periodic leg movements insleep and RLS probably caused by olanzapine 1999 article sur MP)J
Treatment of periodic leg movements with a dopaminergique agonist insubjects N
with total spinF;I cord Iesigons i . ¢ J 1999 Hors theme
Treatment of periodic leg movement disorder and RLS with talipexole 1999 article sur MPJ
RLS associated with spinal cord lesions 1999 population spécifique
Hemochromatosis and iron therapy of RLS 2001 population spécifique
CSF dopamine serotonin and biotin metabolites in patients with RLS 2001 article recherche
Development of a opiate dependence in a not diagnosed RLS 2002 Hors theme
RLS and periodic limb movements of sleep : fact fad and fiction 2002 article sur MPJ
Oral ketamine : a promising treatment for RLS 2002 article spécialisé
RLS and peripheral neuropathy 2002 population spécifique
Successful treatment of RLS with an implanted pump for intrathecal durg delivery 2002 Hors theme
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Associations between symptoms of inattention hyperactivity, restless legs, and

periodic leg movements 2002 Hors théme
Symptom based prevalence of sleep disorders in an adult primary care population 2000 Hors theme
Effects of immobility on sensory and motor symtoms of RLS 2002 Hors théme
Periodic limb movements in sleep : to treat or not to treat 2002 Hors théme
Neurophysiological study of corticomotor pathway in RLS 2003 article recherche
Blood donation linked to RLS 2003 population spécifique
Transient restless legs like syndrome as a complication of opiate withdrawal 2003 Hors theme
Iron brain and RLS 2001 article recherche
RLS relieved by cessation of smoking 1985 population spécifique
Bupropion may improve RLS : a report of three cases 2005 étude de cas
article recherche centre du
Review and videotape recognition of idiopathic RLS 1991 sommeil
Nocturnal myoclonus in RLS effect of carbamazepine treatment 1989 article sur les myoclonies
RLS and paroxetine 1996 Hors théme
familial painful RLS correlated with pain dependant variation of blood flow to the Hors theme
caudate thalamus and anterior cingulate gyrus 1998
Validation of a leg movements count and periodic leg movements analysis in a Hors theme
custom polysomnography system 2017
A RLS incidentaly detected by 18F FDG positron Emission Tomography 2017 articel recherche
population spécifique et
Somatic and neuropsychiatric comorbidities in pediactric RLS 2016 spécialité
Neuropathy in a cohort of restless leg syndrome patients 2015 Hors theme
Comparison of motor pattern of periodic limb movements in patients with RLS 2014 Hors theme
Structural brain lesions and RLS 2014 article recherche
Autonomic complaints in patients with RLS 2013 article spécialité
RLS and coronary artery disease risk 2013 article spécialité
population spécifque et
RLS in combined hormonal contraception users 2013 spécialisé
The real burden of RLS : clinical and economic outcomes 2012 article économique
article sur troubles du
Psychosomatic symptom profiles in patients with RLS 2013 sommeil
A study of the prevalence of RLS in previously untreated parkinson's disease article sur la maladie de
patients 2011 Parkinson
RLS and depression 2011 article sur depression
Periodic leg movement during sleep in narcoleptic patients with or without RLS 2012 article sur narcolepsie
Family recurrence and oligo anuria predict uremic RLS 2012 population spécifique
article recherche sur
Dopamine dysregulation syndrome in parkinson's disease and RLS 2011 maladie de parkinson
The emergence of devastating impulse control during dopamine agonist therapy of N
the RLS ¢ £ 5P ° i 2011 Hors theme
Movement disorders and motor activity during sleep 2001 Hors theme
Initial demonstration of the accuracy and utility of an ambulatory, three Hors theme
dimensional body position monitor with normals, sleepwalkers and RLS 2001
Prevalence of periodic limb movement like and restless legs like symptomes among population spcifique et
japonese adults 2000 MPJ
Periodic leg movements in REM sleep behavior disoder and related autonomic and N
EEG activation 2002 Hors theme
Managing patients with restless legs 2003 Hors theme
RLS in patients on chronic hemodialysis in a Brazilian city 2003 population spécifique
population spécifique et
Ropinirole in a child with attention deficit hyperactivity disorder and RLS 2005 spécialité
Comparison of therapeutic effects of acupoints selected along different meridians .
on RLS 2005 article recherche
article sur maladie de
Clinical studies with ropinirole in Parkinson's disease and RLS 2006 Parkinson
Muscular symptoms common in selenium deficiency; association with growth pain, Hors theme
restless legs and calf cramps 2007
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ANNEXE 5
GRILLE DE LECTURE

FICHE DE LECTURE
TITRE :
Revue : Auteur :
Contexte de I'étude :
Type étude :
Objectif :
Population étudiée :
Intérét :
1. Diagnostique :
2. Thérapeutique :
3. r6le du médecin généraliste :
Résultats :
1. Principaux :
2. Secondaires :

Ccl des auteurs :

Qualité méthodologique de I'article (score de Jadad pour les essais) :

Note des lecteurs :

Limites de I’étude :

Année :
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ANNEXE 7
TABLEAU D’ANALYSE DES ARTICLES INCLUS POUR LA
FORMATION DE L'OUTIL
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TITRE REVUE TYPE D'ETUDE et OBIJECTIFS RESULTATS JADAD THEME DANS ROLE DU MG place dans I'outil
AUTEUR POPULATION I'OUTIL
ANNEE
HAS quelle place pour les HAS - Bon | Revue de la littérature | Evaluer la place des Intérét cInique que dans les formes trés séveres du Examens place des agonistes dopaminergiques
agonistes dopaminergiques (1) usage des agonistes SISR, bénéfice au long terme inconnu, effets complémentai | définie - examens compémentaires a
médicament dopaminergiques dans indésirables décrits, syndrome d'augmentation res Traitement | réaliser - redéfinit la sévérité et I'impact
s-2014 le traitement du SJSR décrit - bilan a réaliser Algorithme du SISR - décrit les effets secondaires des
traitements - place le médecin
généraliste en premiére ligne pour le
diagnostic
RLS diagnostic criteria : updated | Allen - Sleep | Revue de la littérature | Définition des critéres Redéfinition des critéres secondaires : 5 criteres Diagnostic criteres secondaires : aggravation
IRLSSG consensus history, Med 2014 internationale, IRLSSG et des critéres secondaires aidant au diagnostic positif Sévérité progressive des symptdmes, présence de
ratinale, description and interdisciplinaire sur le | secondaires - diagnostic touble du sommeil, et/ou de troubles
signifiance (2) SISR - consensus du | chez I'enfant retentissant sur le fonctionnement
groupe IRLSSG diurne
Epidemiology of RLS in french Tison - Etude prospective - | évaluer la prévalence les | 10263 adultes francais interrogés - prévalence Impact Perturbation de la qualité et durée du
adults : a nationwide survey : the | Neurology- | interview population | charactéristiques du estimée a 8,5% - SISR impacte sommeil Epidémiologie | sommeil, altération de la somnolence
INSTANT Study (3) 2005 France SJSR en France diurne
Le SJSR : une cause fréquente Arnulf - Lett | Revue de la littérature | Mise au point sur le SISR | Le SISR responsable d'insomnie et fatigue, Diagnostic aide aux questions a poser pour le
d'insomnie (4) neurol - sur le SISR alétration de la qualité de vie - les symptomes Impact diagnostic positif du SISR - impact du
2005 surviennent au repos ou en inactivité (canapé, lit, Stratégie SISR sur le sommeil et la qualité de vie
cinéma, voiture, avion, télévision, a table) thérapeutique
Impact, diagnosis and treatment Hening - Multicenter study, Evaluer le diagnostic, 23052 patients inclus - 9,6% ont reporté des >3 Diagnostic Motifs de consultations en MG : dans 60
of RLS in primary care population : | Sleep Med - research support - I'impact et le traitement | Symptomes hebdomadaires de SISR dont 88,4% Epidemiologie | a 75% des cas, le malade consulte pour
the REST Study (10) 2004 large multinationale | du SISR ont des troubles du sommeil. 64,8% ont consulté des troubles du sommeil, ou d'inconfort
primary care pour insomnie et/ou trouble du sommeil - 12,9% des MI - pathologie sous diagnostiquée
population, 5 pays ont regu le diagnostic de SISR - 88 % des patients par les MG (les médecins reportent que
industrialisés ont des troubles sensoriels (dont 45,7% des 37,9% des SISR ont consulté pour leur
douleurs) symptomes)
Algorithms for the diagnosis and Garcia- Revue de la littérature | Etudier les barriéres au Présentation algorithme diagnostique et Stratégie Difficultés : présentation des
treatment of RLS in primary care | Borreguero | -task-force EURLSSG | diagnostic et proposer thérapeutique thérapeutique | symptomes, difficulté pour les décrire,
(12) - Neurology un algorithme pour le diagnostics différentiels difficiles
-2011 diagnostic et traitement
du SISR
RLS prevalence and impact REST | Allen - Arch Etude de prévalence | déterminer prévalence 15391 patients - prévalence 7,2% dont 2,7 de Epidemiologie | Prévalence en population générale 7,2%
general population study (34) inT med - dans la population du SJSR et étudier formes séveres - 97,7% avait présenté un trouble Impact - impact sur le sommeil et qualité de vie
2005 generale dans 5 pays | I'impact sur sommeil et | sensoriel dont 43,4% douleur - 60,1% ont un
industrilaisés qualité de vie retentissement des troubles du sommeil sur la vie
quotidienne
Iron and the restless legs Sun-Sleep- | Etude rétrospective | déterminer la relation 27 patients inclus - ferritinémie inférieure a 50 est Traitement Supplémentation en fer quand
syndrome (52) 1998 entre taux fer et associée a la sévérité des symptomes. Physiopatholo | ferritinémie inférieure a 50, ou quand
symptomes du SJSR gie coefficient de saturation de la

Epidémiologie

transferrine inférieur a 20%




UulL

Diagnostic indicators of RLS in Crochard - Historicoprospective | Evaluer les plaintes . N . >3 Diagnostic Plainte de trouble du sommeil ou de
) N . o R ) . 1432 consultations a la phase prospective - un )
primary care consultations : the Mov Disord eplemlploglcal study - spontangeg des patients diagnostic de SISR porté chez 42,6% des patients symp?z?mes au niveau d'es Ml est §ouvent
DESYR study (70) -2007 primary care comme indicateurs de : ., . associé au SISR, leur présence doit
B ; ayant des sensations désagréables au Ml, et chez
population in France | présence de.SJSR dans 35,5% troubles du sommeil, et 54,9% des deux alerter le MG
une population de MG troubles, 12,9% aucun trouble - 63,7% ont regu ttt
veinotoniques, 43,7% un hypnotique, 41,5% un
anxiolytique
Painful restless legs syndrome : a Karroum - Research support - | Etudier le type SISR 56 SISR primaires (61% ont des sensations 2 Diagnostic Difficultés de décrire les symptomes au
severe burning form of the ClinJ Pain- | patients with RLS and | douloureux et ses douloureuses MI)- 734 membres AFE (55% de MG: impatiences, piqures, brulure,
disease (71) 2015 AFE members symptomes chez des sensations douloureuses) avec plus de trouble de picotements, tensions, démengeaisons,
patiens avec SJSR sommeil et impact sur qualité de vie crampes, courant électriques jambes
primaire et parmi les
membres de I'AFE
Periodic movements in sleep and Coleman - Etude descriptive -- | Etudier les MPJ et le 30% des patients ayant des MPJ ont un SJSR - 80% 2 Diagnostic MPJ font partie des critéres secondaires
RLS (72) Sleeping population d'un centre | SISR chez des patients des SISR ont un MPJ associé Diagnostic
and walking du sommeil ayant des troubles du différentiel
disorders - sommeil
1982
Subjective and objective criteria in Hening - Revue de la littérature | Définition des critéres Diagnostic clinique avec des critéres essentiels et Diagnostic Si les 4 critéres princpaux sont réunis, le
the diagnosis of RLS (73) Sleep Med - | - résultats des essais | IRLSSG et des critéres secondaires diagnostic est certain, les criteres
2004 cliniques secondaires secondaires peuvent aider dans les
diagnostiques - formes incomplétes ou atypiques
population adulte
Validation of an algorithm for Benes - Etude de cohorte - Evaluer l'algorithm 179 patients - questionnaire RSL-DI analyse- Se Diagnostic Bonne validité des critéres IRLSSG pour
diagnosis of restless legs Sleep Med - centre du sommeil diagnostic - améliorer la | 93% - Sp 98% - 96,1% des patients pourraient étre faire le diagnostic, et exclure les patients
syndrome : the restless legs 2009 sensibilité et la correctement diagnostiqués pour qui les troubles du sommeil ont une
syndrome diagnostic index RLS-DI spécificité de la décision autre cause.
(Diagnostic index) (74) diagnostique
Validation of the self completed | Allen - Sleep | Etude prospective par | Déterminer la Se et la Sp | 2005 donneurs de sangont rempli le questionnaire 3 Diagnostic Validité raisonnable du questionnaire
Cambridge Hopkings Med - 2009 questionnaire du diagnostic de SISR dont 185 ont été évalués par un expert - Se 87,2% pour les études- le questionnaire
questionnaire for ascertainment téléphonique par ce questionnaire Sp 94,4% VPP 85,5% comporte es question pour éliminer des
of RLS in a population survey (75) diagnostics differentiels
Validation of the International Walters - Etude multicentrique | Valider I'échelle de 20 centres de 6 pays - évalutation sur 196 patients 4 Sévérité Utilisation des 10 questions pour évaluer
Restless Legs Syndrome Study Sleep Med - | 6 pays, validation test | sévérité la sévérité du SISR
Group ratin scale for RLS (76) 2003
A simplified severity scale for the Pouchain - Etude a partir de Développer une échelle | 537 patients - Se RS3 82% Sp RS3 95% VPP 92% 3 Sévérité le RS3 fiable pour étre utilisé
assessment of restless legs Meeting |'étude DESYR, simple pour évaluer la VPN 88%
syndrome RS3 : the DESYR study EGPRN prospective sévérité
group (77) Malte - épidémiologique, en
2004 soins primaires en
France
RLS and Parkinson's disease- Moller -J Revue de la litterature | Etablir un lien entre Les patients atteints de maladie de Parkinson Impact Prévalence augmentée du SISR au cours
related disorders or different Neurol Sci - maladie de Parkinson et | peuvent présenter un SJSR ou des MPJ de la maladie de Parkinson
entities (81) 2010 SISR
Exploring the relationship Ondo - Arch | Etude comparative MP | Etablir un lien entre 303 patients avec maladie de Parkinson dont 20% 3 Impact Pas de lien significatif établi entre
between Parkinson disease and Neurol - avec RLS avec RLS seul | maladie de Parkinson et | avec SISR, pas de lien significatif du SISR avec le maladie de Parkinson et SISR
restless legs syndrome (82) 2002 SISR développement su SISR




LUlL

Association of restless legs Winkelman Cross-sectionnal Evaluer une association | 1559 hommes et 1874 femmes du Sleep Heart Impact Evénement cardiovasculaire - pas de lien
syndrome and cardiovascular - Neurology | observational study - | entre RLS et maladie Health Study - RLS présent chez 3,3% des hommes, significatif avec RLS
disease in the Sleep Heart Health -2008 examiné par cardio vasculaire 6,8% des femmes -pas de lien significatif OR 2,07
Study (83) régression logistique
Noturnal blood pressure changes | Pennestri - Etude cas témoin - Mesurer la TA lors des 10 patients avec SJSR, augmentation de la TA en Impact MPJ associé au SISR influe sur la TA
in patients with RLS (84) Neurology - | réalisé dans centre du | MPJ au cours du SISR association avec le MP)J
2007 sommeil
polysomnographie
Absence of cardiovascular disease | Consentino - Etude cas témoin Evaluer ['éventuelle 87 SISR 81 témoins - pas de différence significative Impact Pas d'influence du SJSR sur les facteurs
risk factors in RLS (85) Acta Neurol présence de facteur de dans les facteurs de risque Cardiovasculaire de risque cardio vasculaires
Scand - risque pour des maladies
2012 cardio vasculaires chez
SISR
Syndrome des jambes sans repos | Habarubio - | Revue de la littérature | Présenter les Place de la polysomnographie et de I'EMG décrite - Examens Place des examens électrophysiologiques
et mouvements périodiques des | EMC - 2012 caractéristiques du SJSR | liste des diagnostics différentiels complémentai | au cours du SISR - liste des différents
jambes au cours du sommeil (86) et MPJ res diagnostics différentiels
Diagnostics
différentiels
Effect of immobility on sensory Michaud - Etude cas témoin Evaluer les effets de 19 sujets SJSR et 19 témoins - plus d'inconfort et Examens Outil de recherche clinique du SJISR
and motor symptoms of RLS (87) | Mov Disord I'immobilité sur de MPJ parmi les SJSR complémentai
-2002 I'inconfort des jambes res
Considering the causes of RLS (88) | Winkelman | Revue de la littératue | Mettre a jour les études | Une ferritinémie inférieure a 50 ou un coefficient Etiologies description du SJSR primaire - une
- Eur) sur la physiopathologie de saturation de la transferrine inferieur a 20% carence martiale peut étre responsable
Neurol - et la génétique du SISR, | sont une indication pour une supplémentation en de SISR - liste des étiologes des formes
2006 et SISR primaire et fer dans le SISR secondaires
implications pratiques
Treatment of depression in Hornyak - Revue de la litteratue | Quels sont les SJSR d'origine médicamenteuse : Antidépresseurs, Etiologies Liste des médicaments a |'origine de SISR
patients with RLS (89) Sleep Med - médicaments Antidépresseurs tricycliques, ISRS secondaire
2006 respsonsables de SISR
sans repos
Subclinical sensory neuropathy in | Polydefkis - Prospective série de | Déterminer la 36% ont une neuropathie identifiée - Les Etiologies La prévalence du SISR chez des patients
late-onset RLS (90) Neurology - cas - étude de la prévalence des neuropathies avec perte des petites fibres atteints de neuropathie varie selon les
2000 neuropathie chez 22 | différentes formes de sensitives ont un début tardif des symptomes, ont études
patients avec un SISR | neuropathie plus de douleur et ont moins de composante
périphérique chez les familiale (p<0,001)
patients ayant un SISR,
et comparaison avec les
autres essais
RLS and polyneuropathy (91) Germignani | Etude prospective du | Etudier la prévalence du | 97 patients inclus avec différentes formes de Etiologies Les polyneuropathies peuvent étre une
- Mov SISR chez patients SISR chez des patients polyneuropathie - 28,6% ont un SISR, prévalence Diagnostics cause de SJSR secondaire mais aussi un
Disord - ayant une ayant une plus élevée chez les femmes différentiels | diagnostic différentiel
2006 polyneuropathie - polyneuropathie
Characterizing sleep disorders in Holley - Etude prospective par | Etudier la prévalence 42 patients, 52% ont des troubles du sommeil - Etiologies La fréquence du SISR est élevé ches les
chronic hemodialysis patients (92) | ASAIO Trans questionnaire - des troubles du sommeil | 84% un SISR patients en insuffisance rénale chronique
-1991 patients hémodialysés | ches des patients

hémodialysés
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Long-term course of RLS in dialysis | Winkelmann Prospective par Evaluer le SISR au long 11 patients hémodialysées avec un SISR ont eu une Etiologies La transplantation chez des patients
patients after kidney - Mov questionnaire chez terme chez des patietns | transplantation - disparition des symptémes hémodialysés permet I'amélioration des
transplantation (94) Disord - des patients avant et | transplantés rénaux pendant 9 ans chez 4 patients symptémes du SISR - augmentation de

2002 apres transplantation 39% de la mortalité quand RLS associé a
rénale d'autres facteurs (IMC, comorbidités)
Restless legs syndrome among Manconi - Etude Etude détaillée large et | 26% des femmes ont un SISR durant leur grossesse Etiologies SISR prédominant au troisieme trimestre
pregnant women (96) Neurology - | épidémiologique du | épidémiologique du SISR | (notament au troisieme trimestre) et s'améliorant apres I'accouchement
2004 SISR au cours de la durant la grossesse et du
grossesse post partum
Perceived severity of restless legs | Ghorayeb - | Etude transversale par | Etude transversale par 536 inclusions - prévalence de 11 a 30% pendant la Etiologies SISR fréquent pendant la grossesse - role
syndrome across the female life | Sleep Med - questionnaire chez questionnaire chez des grossesse -23% d'aggravation des symptomes physiopathologique encore mal connu -
cycle (98) 2008 des femmes membres | femmes membres de pendant la grossesse. amélioration dans les 4 amélioration apres |'accouchement
de I'association |'association frangaise du | semaines aprés |'accouchement - aggravation pour
frangaise du SISR SISR 29% des femmes pendant les regles, 69% apres la
ménopause
Diagnosis and management of Simakajornb | Revue de la littérature | Description des Enfant avec RLS ou MPJ doivent avoir un suivi Traitement Pas d'étude controlée des ttt
restless legs syndrome in children | oon - Sleep symptomes chez I'enfant | régulier - efffets secondaires des ttt médicamenteux chez I'enfant
(100) Med Rev - et approche médicamenteux
2009 médicamenteuse ou non
médicamenteuse
The syndrome of painful legs and Dressler - Etude descriptive de | Présenter les signes 20 cas inclus - jambes douloureuses - diagnostic Diagnostics Diagnostic différentiel avec SISR
moving toes (101) Mov Disord 20 cas clinique, symptémes différentiel avec SISR douloureux différentiels | douloureux
-1994
Clinique practice - Restless legs Earley - N Etude descriptive - Décrire les symptémes les myoclonies d'endormissement disparaissent Diagnostics Diagnostic différentiel - les myoclonies
syndrome (102) EnglJ Med - | population de femmes | du SISR et des pendant le sommeil, ne sont pas accompagnés de différentiels | d'endormissement sont physiologiques
2003 agées de 45 ans Myoclonies troubles sensitifs
d'endormissements
Clinical characteristics of akathisia | Braude - BrJ | Etude cas témoins - | Description des 109 patients inclus - akathisie survient au repos, Diagnostics Diagnostic différentiel avec I'akathisie
: a systematic investigation of Psychiatry - | population de patients | symptomes pas forcément la nuit, pas d'amélioration par le différentiels | qui survient sous neuroleptiques
acute psychiatric in patient 1983 en unité psychiatrique mouvement
admissions (103)
De la plainte des membres Munos- Etude transversale par | Estimer la prévalence du | 814 patients inclus - prévance estimée 20% Diagnostics Difficultés d'identifier le SISR,
inférieurs au SJISR en médecine Méry - auto questionnaires | SISR - étudier les diagnostics différentiels : insuffisance veineuse, différentiels | fibromyalgie et insuffisance veineuse,
générale (104) Theése MG - chez des patients symptomes des Mi et fibromyalgie, crampes diagnostics différentiels : crampes,
2008 adultes consultant en | ses diagnostiques compression, douleur positionnelle,
MG différentiels troubles circulatoires artériels, douleurs
articulaires
The treatment of restless legs Hening - Revue de la littérature | Présenter les 45 articles sélectionnés mais aucune étude Traitement Une approche par mesure hygiéno
syndrome and periodic limb Sleep - 1999 investigations multicentrique et de contréle au long terme - diététique peut étre bénéfique et
disorder (105) thérapeutiques description des articles non médicamenteux suffisante
Exercise and RLS : a randomized Aukerman - Etude randomisée Examiner |'effet de 41 inclus - programme d'exercice pendant 12 Traitement Activité physique peut améliorer les
controlled trial (106) J Am Board | avec groupe contrdle | I'exercice sur les semaines - amélioration significative des symptémes du SISR
Fam Med - symptémes du SISR symptomes et de leur séverité p<0,001
2006
Efficacy of an eight week yoga Innes - J Etude prospective - | Evaluer I'effet du yoga 10 femmes incluses - réduction des symptémes et Traitement Yoga semble améliorer les symptomes
intervention on symptoms of RLS : Altern femmes avec SISR sur les syptdmes du SISR | de leur sévérité mais pas de fagon significative
a pilot study (107) Compl Med

-2013
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Sequential compression devices Eliasson - Etudes prospective Examiner |'effet de la 9 patients - pas d'amélioration significative Traitement Pas utilisable en pratique
for treatment of RLS (108) Medicine - | interventionnelle sans | compression
2007 groupe controle - pneumatique
patients avec SISR sequentielle sur le SISR
questionnaire avant
apres 3 mois de ttt
Augmentation of the RLS with Allen - Sleep Etude prospective Etudier I'effet rebond de | 47 patients - effet principal de ce ttt (82% des Traitement Effects secondaires de levodopa -
carbidopa/levodopa (109) - 1996 chez des patients fin de dose et du Sd patients avec RLS) pouvant aboutir au changement syndrome d'augmentation
traités par d'augmentation de ttt dans 50%
carbi/levodopa
Levodopa for RLS (110) Scholz - Revue de la littérature | Evaluer I'efficacité et Efficacité pour le ttt du SISR de fagon significative Traitement | Amélioration transitoire sous levodopa
Cochrane tolérance du levodopa mais au court terme mais aggravation par la suite
Databsa pour le SISR
Syst Rev -
2011
The long term treatment of RLS : Garcia- Revue de la littérature | Développer un 61 articles - place des agonistes dopaminergiques Traitement Description de la place des agonsites
evidence based guidelines and Borreguero | -ttt sur 6 mois ou plus | consensus sur le ttt au dans le SISR séveres mais effets secondaires dopaminergiques dans la littérature
clinical consensus best practice - Sleep Med long terme du SISR internationale et description des effets
guidance : a report from the -2013 secondaires
IRLSSG (111)
Efficacy and safety of dopamine Hornyak - Méta analyse Examiner I'efficacité et 35 articles études placebo-controéle - efficacité Traitement Manque de contréle du ttt au long terme
agonists in RLS (112) Sleep Med - Cochrane la sureté des agonistes modérée sur le ttt du SJISR
2012 dopaminergiques en
premiére ligne de ttt du
SISR
Guidelines for the first line Garcia- Revue de la littérature | Etablir un consensus Présentation algorithme Traitement Prise en charge du syndrome
treatment of RLS, prevention and | Borreguero - task-force IRLSSG pour la prévention et ttt d'augmentation sous agoniste
treatment of dopaminergic - Sleep Med EURLSSG RLS-F du syndrome dopaminergique
augmentation : a combined task -2016 d'augmentation dans le
force of the IRLSSG, EURLSSG and SISR
the RLS foundation (113)
The treatment of RLS with Boghen - Etude prospective - | Etudier les effets du 6 patients - 3 ont regu 4 semaines de clonazepam Traitement Effet sédatif des benzodiazépines mais
Clonazepam : a prospective Can Neurol clonazepam versus clonazepam sur le SISR puis placebo, et 3 inversement - pas d'effet du pas d'effet sur le syndrome des jambes
controlled study (114) Sci - 1986 placebo clonazepam sans repos
Comparison of pregabalin with Richard - N Etude randomisée Evaluer les symptomes 719 inclus - efficacité de la prégabaline sur placebo Traitement Risque d'effets secondaires importants
pramipexole for RLS (115) EnglJ Med - double aveugle du SJSR chez les patients | - taux d'augmentation plus faible qu'avec le
2014 traités par pégabaline pramipexole - effects secondaire a type d'idées
comparé au groupe suicidaires
pramipexole et placebo
Prise en charge des impatiences et | Monaca - Etude descriptive Décrire la prise en Place des opiacés dans le SISR douloureux Traitement Pas d'AMM en France pour le SISR
des mouvements périodiques au | Rev Neurol - charge du SISR
cours du sommeil (166) 2004
Efficacy of oral iron in patients Wang - Etude randomisée Déterminer si les Amélioration aprés 12 semaines des symptomes Traitement | Amélioration des symptomes par
with RLS ans a low normal ferrtin | Sleep Med - double aveugle, symptomes de SISR des | du SISR par fer oral p<0,01 supplémenation en fer si ferritinémie
(177) 2009 groupe placebo patients avec un taux de basse

ferritine bas
s'améliorent avec un ttt
fer oral




ANNEXE 8
ECHELLE INTERNATIONALE DE SEVERITE IRLSSG

Le patient, et non I'examinateur, doit faire I’évaluation, mais I'examinateur doit étre présent et disponible
pour répondre aux questions du patient.

L’examinateur doit noter les réponses du patient sur le formulaire.

Au cours de la derniére semaine :

1- D’une maniére générale, comment évaluez-vous la géne due aux impatiences dans vos jambes ou dans
vos bras ?
0 =aucune - 1 =légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere

2- D’une maniére générale, comment évaluez-vous votre besoin de bouger a cause des impatiences ?
0 =aucun -1 =léger—2 =modéré - 3 = sévéere - 4 = trés sévere

3- D’'une maniére générale, les sensations désagréables dans vos jambes ou vos bras dues aux
impatiences ont - elles été soulagées par le fait de bouger ?
0 = pas d’impatiences des membres, question sans objet - 1 = soulagement complet ou presque complet -
2 = soulagement modéré - 3 = soulagement léger - 4 = aucun soulagement

4- Quelle a été I'importance des troubles du sommeil dus aux impatiences ?
0 =aucune - 1 = légere - 2 = modérée - 3 = sévére - 4 = trés sévere

5- Quelle a été I'importance de la fatigue ou la somnolence ressentie pendant la journée ?
0 = absente - 1 = légére - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere

6- Dans I’ensemble, quelle est la sévérité de vos impatiences ?
0 =aucune - 1 = légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere

7- Avec quelle fréquence avez-vous eu des symptomes d’impatiences ?
0 = jamais - 1 = légére (1 jour/semaine ou moins) - 2 = modérée (2 ou 3 jours/semaine) -
3 =sévére (4 ou 5 jours/semaine) - 4 = trés sévere (6 a 7 jours/semaine)

8- Lorsque vous avez eu des impatiences dans les jambes, quelle a été, en moyenne, leur durée ?
0 = aucune - 1 = légére (moins de 1 heure/jour) - 2 = modérée (1 a 3 heures/jour) - 3 = sévére (3 a 8 heures/jour) -
4 = trés sévére (8 heures/jour ou plus)

9- D’une maniére générale, quel a été I'impact des symptomes d’impatiences sur votre capacité a
accomplir vos activités quotidiennes (par exemple, mener de fagon satisfaisante votre vie a la maison, avec votre famille, vos
activités avec les autres, votre vie scolaire ou professionnelle) ?

0 =aucun-1=léger-2=modéré - 3 =sévere - 4 = trés sévere

10- Quelle a été I'importance de vos troubles de I’humeur dus aux impatiences ? (par exemple : colere, déprime,
tristesse, anxiété ou irritabilité)
0 =aucune - 1 = légere - 2 = modérée - 3 = sévere - 4 = trés sévere

Le score total (somme des scores pour chaque item) donne une indication de la sévérité :
1-10: légeére

11-20 : modérée

21-30: sévere

31-40 : trés sévere
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RESUME

CONTEXTE : Le Syndrome des Jambes Sans Repos (SJSR) est une pathologie récente décrite
pour la premiere fois en 1945. En 1995, I'IRLSSG a établi des critéeres diagnostiques précis.

La HAS a défini des recommandations thérapeutiques en 2014.

Avec des prévalences disparates et parfois élevées, le SISR devrait principalement étre détecté
par le médecin généraliste. Mais du fait d’'un manque de connaissance et de formation, le
diagnostic du SISR et sa prise en charge semblent difficiles.

OBIJECTIF : Développer un outil d’aide a la démarche diagnostique et thérapeutique du SISR
pour les médecins généralistes.

METHODE : Nous avons réalisé une revue de la littérature a partir des bases de données
PubMed, Cochrane, BDSP, Embase avec les mots clés « restless legs syndrome, diagnosis,
treatment, epidemiology, primary care ». Aprés une exclusion par les titres et résumés,
I'analyse en texte intégral a permis d’inclure 49 articles.

RESULTATS : L'outil a été développé sous forme d’algorithme décisionnel synthétique et
hiérarchique. La partie diagnostique de I'outil comprend : les critéres diagnostiques essentiels
et secondaires définis par I'IRLSSG, I’évaluation de la sévérité par I'échelle RS3, et du
retentissement sur le sommeil et la qualité de vie, ainsi que les examens complémentaires a
réaliser afin de déterminer les SISR d’origine secondaire et d’éliminer les diagnostics
différentiels. La partie prise en charge décrit : les mesures hygiéno-diététiques, les traitements
symptomatiques et spécifiques par agonistes dopaminergiques (pramipexole, rotigotine) avec
rappel des modes de prescription et des effets secondaires.

CONCLUSION : Cet outil est a jour des recommandations. Il semble étre une aide simple et
fiable, que les médecins généralistes pourraient utiliser en pratique quotidienne. Par la suite,

cet outil devra étre évalué.

MOTS CLES : Syndrome des Jambes Sans Repos, outil de formation, médecin généraliste,

diagnostic, traitement, revue de la littérature.
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