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Après un épisode dépressif avant bien réagi au traitement antidépresseur, Catherine C. 48 ans, cadre bancaire
va bien au presque bien, tous ses symptômes ont disparu sauf un : la fatigue.
Après s'être améliorée, celle-ci est réapparue insidieusement. Fatiguée au réveil, fatiguée dans la journée,
Catherine a du mal à mener à bien ses nombreux projets. Sa fatigue est physique et intellectuelle, elle a du mal à
se concentrer sur ses dossiers et se sent peu performante à son travail.
Un bilan clinique et biologique complet à montré une discrète anémie rapportée a des métrorragies. Elle présente
un surpoids modéré avec un BMI à 25 kg/m2 et présente une ronchopathie occasionnelle, modérée et son conjoint
n’a jamais identifié d’apnées.
«Il me semble que maintenant que mon anémie est corrigée je suis un peu mieux Moralement tout va bien ma«Il me semble que maintenant que mon anémie est corrigée, je suis un peu mieux. Moralement tout va bien, ma
tristesse a disparu, je me sens guérie. D’ailleurs j'ai arrêté les antidépresseurs depuis plusieurs mois»
«Le soir, dit-elle, je suis si fatiguée que je tombe de sommeil. Je ne souffre plus d'insomnies. Maintenant j'ai
parfois du mal à trouver le sommeil mais c’est rare en général je m’endors très vite mais il me semble que monparfois du mal à trouver le sommeil mais c est rare, en général je m endors très vite mais il me semble que mon
sommeil est léger. Mon mari dit que j’ai un sommeil agité. Le matin j'ai du mal à me lever, je ne me sens pas
reposée.»
L’entretien est poursuivi pour évaluer plus précisément la somnolence car l’envie de dormir est souventp p p p
considérée par les patients comme une simple conséquence de la fatigue.
«Je m’endors facilement dans la journée. Ce qui ne m’arrivait jamais, le week-end, j'en profite pour faire la
sieste».
Concernant ses difficultés d’endormissement, elle précise que, parfois, avant de s'endormir, ses jambes « tirent »
si elle lit trop longtemps avant d’éteindre, « cela m'énerve, il faut que je bouge. Ce n'est pas douloureux mais c'est
gênant, cela disparaît si je bouge les jambes ou si je marche. Et cela revient par la suite. Je ne ressens pas cela
d l j é i t t l i C’ t t è i bl d' j à l’ tdans la journée, mais surtout le soir. C’est très variable d'un jour à l’autre.
Un bref entretien avec son conjoint confirme qu'elle ne ronfle pas mais que son sommeil est agité en début de nuit
: « Elle donne des coups de pieds, elle sursaute, elle pédale toute la nuit... »
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P L M S  : Première description cliniqueP.L.M.S. : Première description clinique

Dr Bourdin H. – CHU Besançon



Diagnostic criteria for rest less legs syndrome [Hening 2004]Diagnostic criteria for rest less legs syndrome [Hening,2004]

 Diagnostic characteristics : mandatory
criteria

1. Urge to move the legs, usually

 Supporting criteria :
 Family history Response to 1. Urge to move the legs, usually

associated with,or induced
by,unpleasant sensations in the 
legs.

h      h  

y y p
dopaminergic therapy

 Periodic limb movements at
rest or during sleep

2. The urge to move or the 
unpleasant sensations occur or 
worsen during periods of rest or 
in activity  for instance when

g p

 Other features :
Clini l s  is i bl  b t in activity, for instance when

lying or sitting down.
3. The urge to move or the 

unpleasant sensations is partially

 Clinical course is variable but 
typically chronic and often
progressive
N l h i l fi di i  or completely relieved by 

movement, such as walking or 
stretching.

4 The urge to move or the 

 Normal physical findings in 
idiopathic / familial forms

 Sleep disorders are common
i  i  i h4. The urge to move or the 

unpleasant sensations is worse in 
the evening and at night than
during the day or occurr only in 

in patients with severe
restless legs syndrome

the evening and at night.
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ÉpidémiologieÉpidémiologie

 Prévalence du RLS de 10 à 15% - 12 % F – 9% H (Allen RP & al. Sleep Med 
2003;4:101-1192003;4:101 119

 Age moyen du début de la maladie : 27 ans 
  prévalence avec l’âge - 19% pop > 80 ans (Berger K. & al. Arch Intern Med 

2004;164:196-202)2004;164:196 202)
 Prévalence des MPS ? (50% des > 50 ans)
 Forme idiopathique : âge de début variable

Déb  l é l d  4  % d   Début unilatéral dans 42 % des cas
 Membres supérieurs impliqués dans 25 % à 50 % des cas
 Tendance à l’aggravation des symptômes avec l’âgegg y p g
 Certains patients peuvent présenter des remissions 
 Troubles du sommeil dans 50 % des cas :

 Insomnie d’endormissement Insomnie d endormissement
 Sommeil fragmenté et non restaurateur
 Somnolence diurne excessive (22 % des cas ?)
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Deux formes ou Trois formesDeux formes ou Trois formes

 Idiopathique ou primaire
 Familiale

 Iatrogène : 
 Hydrochlorothiazide 

 Familiale
 Sporadique

 Secondaire

 Lithium
 Cimétidine
 Donépézil 

 Insuffisance rénale
 Carence en fer

N thi

 Donépézil 
 Neuroleptiques
 Antidépresseurs 

(flu xétine  miansérine   Neuropathie
 Radiculopathie
 Diabète

(fluoxétine, miansérine, 
sertraline, mirtazapine, 
paroxétine)

 Vérapramil  Diabète
 Grossesse  
 Arthrite rhumatoïde 

 Vérapramil 
 Génétique : 

 Histoire familiale > 50 %
 Toutes les maladies 

neurologiques
 Autosomique dominant ?
 Chromosome 12q
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Expression phénotypique du RLSExpression phénotypique du RLS
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Physiopathologie :Physiopathologie :

 Dysfonctionnement 
dopaminergique ?

 Mais aggravation des symptomes
le soir : facteur circadien p g q

 Effet thérapeutique des 
dopaminergiques

 Aggravation par les 

indépendant modulant l’activité 
dopaminergique ?

 Facteur homéostasique ?  Aggravation par les 
antagonistes dopaminergiques

 PetScan : diminution de la 
densité des récepteurs D2 

q
 Variation circadienne de la 

symptomatologie sensori-motrice 
identique en situation de privation densité des récepteurs D2 

dans les ganglions de la base 
(Ruottinen HM & al. Neurology
2000;54:502-504

q p
de sommeil : Pic en début de 
sommeil (23:00-04:00), nadir en 
début de période d’éveil (09:00-2000;54 502 504

 Diminution de la sensibilité 
des récepteurs D2 ± augm. De 
la Dop  synaptique

p (
14:00).

 La privation de sommeil accentue 
la sévérité.la Dop. synaptique

  CSF Hcrt-1 en fin de soirée dans 
RLS précoce forme familiale 
autosomique dominante 
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autosom que dom nante 
inhibition du système Dop.



RLS et Dysrégulation du métabolisme du 
fer au niveau du SNC

Compartiment SgSNC

 Ferritine,
 Transferrine

 CSF Ferritine,
 CSF Transferrine

 Du stock en Fer
intracérébral

Ou

Altération de la barrière

intracérébral
Ferritine Nor
Transferrine Nor

Altération de la barrière
hémato- encéphaliqueFe++

+

Inflammation ?
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Variation circadienne de l’activité dopaminergiqueVariation circadienne de l activité dopaminergique

Dystonie de Segawa RLS  de l’ amplitude
de la variation circadienne

Déficit en GTP-cyclohydrolase ?
Corrélation PLMS Index / Inhibition PRL
Inhibition PRL +  GH en réponse à un TTT
par dopaminergique.

TH-biopterin cofacteur

?

Tyrosine Hydroxylase

Régulation du sommeil

Variation circadienne
Activité dopaminergique
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Mélatonine
Régulation du sommeil



Protocole de désynchronisation – « Constant routine »
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y
24°C /  3,3 lux / 30 cycles Repos – Activité de 20 h
2/3 (13,33 h) Eveil – 1/3 (6,67h) allongés dans l’obscurité.



6p21.2
RLS + PLMS

OR = 1,8
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Stratégie thérapeutique :Stratégie thérapeutique :

RLS / PLMS

Idiopathique Secondaire

Impact négatif
sur la qualité de vie

Echec
du traitement étiologique

Traitement

Pas de CI auPas de CI au 
Traitement Dop. CI au TTT Dop.

Agoniste Dop.
Levodopa
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Benzo., Antiépileptiques,
Opiacés…

Effets II aux Dop.
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