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Syndrom neklidnych nohou (Restless legs syndrome - RLS) a periodické pohyby koncetin ve spanku (Periodic limb movements in
sleep — PLMS) jsou ¢astymi neurologickymi chorobami, které ve své rozvinuté formé vedou k poruse spanku. Onemocnéni se vyskytuje
ve formé primarni a sekundarni - sekundarni formy doprovazi jiné stavy jako terminalni stadium renalniho selhani, nedostatek zeleza
a téhotenstvi. U 80 % pacientl s RLS se objevuji PLMS, které jsou charakterizované stereotypnimi a pravidelnymi pohyby koncetin
béhem spanku. Diagnéza onemocnéni je stanovena na zakladé polysomnografického vysetieni ¢i aktigrafie. Dopaminergni terapie je
nejucinnéjsi lécbou téchto onemocnéni.
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Rest less legs syndrome and periodic imb movements in sleep in the internal medicine

Restless legs syndrome (RLS) and periodic limb movement in sleep (PLMS) are neurological disorders characterized by abnormal legs
movement in sleep. They cause an impaired quality of sleep and excessive daytime sleepiness in theirs developed forms. RLS has two
forms, idiopathic and secondary related to other medical conditions such as iron deficiency, end-stage renal disease and pregnancy. Pe-
riodic limb movements occur in 80 % patients with RLS, they are characterized by stereotypic, periodic legs movement during sleep. The

diagnosis is based on polysomnography or actigraphy. The dopaminergic therapy is the most efficient treatment of these diseases.

Key words: restless legs syndrome (RLS), periodic limb movements in sleep (PLMS).

Syndrom neklidnych nohou
Uvod

Syndrom neklidnych nohou (Restless legs
syndrom — RLS) je neurologické onemocnénf
charakterizované 4 zakladnimi kritérii: 1) nutka-
nim pohybovat koncetinami, vétsinou spojenym
nebo vyvolanym nepfijemnymi pocity v dol-
nich koncetinach, 2) nutkdni se objevuje v klidu
a v obdobi inaktivity, 3) s vecernim a no¢nim
maximem, 4) pohyb pfiznaky RLS Uplné ¢i ¢as-
te¢né odstrani. V rozvinuté formé interferuje se
spankem a zhorsuje kvalitu Zivota nemocnych.
Jako samostatna nozologickd jednotka byl po-
psan Ekbomem v r. 1945 (1).

Epidemiologie

Jednd se 0 onemocnéni relativné ¢asté s vy-
raznymi geoetnickymi rozdily. V Evropé a Severnf
Americe se udava prevalence od 5-10%, v asij-
ské populaci je prevalence kolem 1%. RLS je
pravdépodobné nejcastéjsi extrapyramidovou
chorobou a nejcastéjsi organickou pficinou
nespavosti. Prevalence stoupa s vekem, maxi-
mum je kolem 5. decenia. Zeny jsou postizeny
2% Castéji, vyssi prevalence postizeni zen zavisi
na poctu détf (1-4).

Klasifikace
RLS se déli na idiopaticky (primarni) a sekun-
ddrni. Idiopaticky RLS nenf asociovan s Zzadnou

dalsi chorobou a ma v poloviné pfipadd rodinny
vyskyt, takové pfipady nazyvame familidrni RLS.
SekundarniRLS jsou podminény jinym onemoc-
nénfm, za jednoznacné prokazané pficiny RLS se
povazuje termindlni stadium ledvinného selhan,
nedostatek Zzeleza a téhotenstvi. RLS je asociovan
také s nékterymi internimi chorobami (viz nize).

Patofyziologie

V patofyziologii RLS hraje roli nedostatek
Zeleza a sniZzeni dopaminergni transmise. RLS
jsou Casté u vsech stavl vedoucich k sideropenii,
i uidiopatického RLS byl opakované prokazan
nizky plazmaticky ferritin v krvii likvoru. Na zapo-
jenf dopaminu v patofyziologii RLS poukdzal vy-
borny efekt [-DOPA pri léc¢eni RLS. Z genetického
hlediska vykazuje RLS komplexnf dédi¢nost, na
jeho vzniku se podili genetickeé faktory (az 50 %
pacientd udava pozitivni rodinnou anamnézu)
a faktory vnéjsiho prostiedi (nedostatek zeleza
aj.). Genetické asocia¢ni studie a rodinné studie
odhalily nékolik variant, ale kauzalni mutace ge-
nu doposud nebyla prokdzana (5-7).

Klinicky obraz

Diagnodza RLS je klinickd, mUze byt tedy
ur¢ena pouze na zékladé kvalitné odebrané
anamnézy, zaméfené na pfitomnost 4 zéklad-
nich diagnostickych kritérif, bez nutnosti dal-
sich klinickych vysetfeni. Kritéria byla publiko-
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vana International Restless legs syndrome study

group v 1. 1995 (revidovéna v r. 2003) (1).
Zdkladni diagnostickd kritéria: nezbytna

pro stanoveni diagnézy.

L I Nutkanf pohybovat doInimi konceti-
nami, vétsinou spojené nebo vyvolané ne-
pfijemnymi pocity (paresteziemi): Pacienti
obvykle tézko symptomy popisuji a mohou
byt rozmanité — pocit neklidu, palent, Simran,
Stipani, pichani, lechtani, tlaceni, zchladnuti,
zteplani, el. vyboje, bolest aj. Pfiznaky mohou
byt bilateraln{ ¢i unilateralni a mohou se ob-
jevit kdekoliv na doInf konceting, vzacnéjii na
hornich koncetindch a celém téle.

2 Nutkéni pohybovat koncetinami,
motoricky neklid nebo nepfijemné pocity
zacinaji nebo se zhorsuji béhem obdobf
odpocinku ¢i inaktivity (v 1GZku, vsedé pfi
sledovani televize).

m 3 Nutkani pohybovat koncetinami nebo
nepfijemné pocity jsou ¢astecné nebo zcela
odstranitelné pohybem, jako chozeni, pro-
tahovaéni, pfinejmensim po dobu pohybu.

m 4 Nutkanf pohybovat koncetinami ¢i ne-
pffiemné pocity jsou horsi vecer nebo béhem
noci nebo se vyskytuji pouze vecer ¢i v noci,
v tézsich piipadech se vyskytuiji i pres den.

Pacient typicky udava vyskyt obtizi vecer pfi
sledovéni televize, v divadle, v king, pfed usnutim
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Obrdzek 1. Zaznam celonoc¢niho polysomnografického vysetfeni s PLMS: trvéni 2 min., od shora
doll: hypnogram s opakovanymi probouzecimi reakcemi, hornich 6 komprimovanych EEG svodd, EKG,
EOG (elektrookulogram), EMG svall brady, zédznam bipoldrnich povrchovych svodl nad mm. tibiales
anteriores dextri et sinistri, patrnd rytmickd aktivace svall s periodicitou 20-30 s. — oznacené Sipkami.

Spodm resplracm svody prokazw norma\m klidné dychani
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a v noci, kdy motoricky neklid brani usnuti nebo
vede k opakovanym probuzenim.

Priznaky podporujici diagnézu RLS ne-
jsou pro jejich stanoveni nezbytné, ale jejich
pfitomnost pomaha vyfesit pfipadné diagnos-
tické nejistoty:

m Periodické pohyby koncetinami (peri-

odic limb movements in sleep — PLMS): viz

nize

D Pozitivni rodinnd anamnéza

m 3 Odpovidavost na dopaminergni lé¢-
bu

Pribéh onemocnéni maze byt rizny, od
mirnych forem s vyskytem 1x tydné ve vecer-
nich hodinach az po tézké formy s dennimi
pfiznaky a vyrazné narusenym spankem (pro-
dlouZena latence usnutf a narusend kontinuita
spanku) a s naslednou nadmérnou denni Una-
VOU a spavosti.

Diagnostika

Suverénni diagnostickou metodou je kvalit-
né odebrand anamnéza, zalozend na pritomnos-
ti 4 zakladnich diagnostickych kritérif. Objektivni
neurologické vysetreni je u idiopatického RLS
normalni. Laboratornf vysetfenf jsou nutnd pfi
podezieni na sekundarniformy RLS, vysetfujeme
parametry tykajici se metabolizmu Zeleza - plaz-
matickd hladina ferritinu (norma muzi 21-275
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1g/l, Zeny 4-204) a krevniobraz v Cervené fadé,
déle ledvinné funkce, glukdzu a hormony stitné
Zlazy. Polysomnografie = vysetfeni ve spankové
laboratofi (obrdzek 1) ¢i aktigrafie = ambulantni
vysetfenf pomocf pfistroje podobného naram-
kovym hodinkdm nejsou pozadovény u pacientd
sRLS, ale mohou byt vytézné u pacientd s ostat-
nimi spankovymi komorbiditami jako PLMS.
Z hlediska RLS a PLMS je nejdUlezitéjsi zaznam
pohybl koncetinami. Ke kvantifikaci priznakd
slouzf mezindrodni $kéla RLS (International RLS
scale — IRLSS) (7-9).
Diferencialni diagnéza

Nékteré stavy mohou napodobovat sym-
ptomy RLS a mohou byt pfi¢inou nespravné
diagnozy, zde uvadime nejcastéjsi stavy zamé-
nované za RLS.

Stavy mUzeme rozdeélit do hlavnich dvou
skupin (tabulka 1). Dlezitym odliSujicim sym-

Tabulka 1. Diferencidlni diagnostika RLS

ptomem je cirkadidnnf vzorec obtiZi a Uleva
pohybem (7-9).

Sekundarni formy RLS

Sekundarni formy RLS doprovézi jina one-
mocnéni. Zakladni diagnosticka kritéria jsou
stejnd jako pro primarni RLS.

Termindlni stadium rendlniho selhdni: Je
zndmo, Ze dialyzovani nemocni trpf RLS, preva-
lence se pohybuje v rozmezi 20-57 %. Symptomy
RLS jsou u vétsiny nemocnych vyrazné, vyvola-
vaji zna¢né poruchy spanku a jsou asociovany
s vys$si mortalitou. Transplantace ledvin zésadné
zlepsuje ¢i potlacuje piiznaky RLS.

Nedostatek Zeleza: \/sechny stavy vedouci
k nedostatku zeleza, jako napf. parcidni gastre-
ktomie, zpUsobuji sekundarni RLS.

Téhotenstvi: Prevalence v téhotenstvi se
odhaduje na 10-27 %. Téhotenstvi patfi k be-
nignf formé RLS s nejvétsi intenzitou ve tfetim
trimestru a s tendenci k vymizeni po porodu.
Lécba je svizelnd, vzhledem ke kontraindikaci
vétsiny doporucovanych Iékd.

Neurologickd onemocnéni asociovand
s RLS: \Vy3si prevalence RLS je uvédéna u roz-
trousené sklerdzy, polyneuropatif, misnich 1ézi
a Parkinsonovy choroby.

Dalsimi onemocnénimi asociovanymi
s RLS jsou revmatoidni arthritis a hypotyreé-
za. Symptomy RLS mohou vyvoldvat ¢i zhorsit
nékteré Iéky: typickd antipsychotika a nékterad
antidepresiva (napf. mirtazapin).V posledni dobé
byl odhalen vyssi vyskyt deprese, hypertenze
a ICHS u pacientd s RLS (10-12).

Lécba RLS

Obecné aspekty lécby RLS: \/ysoka prevalen-
ce syndromu neznamena, Ze kazdy pacient s timto
onemocnénim vyzaduje farmakologickou terapii,
ta je vyhrazena pro pacienty se stfedné tézkou
a tézkou intenzitou (15-20% pacientd). Je vhodné
pacienty poucit o zakladnich pravidlech spanko-
vé hygieny. U pacient( s RLS a hladinou ferritinu
pod 45 ug/! je doporucena substituce zelezem.
Jako nefarmakologicka Ié¢ba u mirnych forem se
osvedcilo cviceni, studena sprcha aj. (4, 7-9).

Onemocnéni plsobici nepfijemné pocity v kon-
¢etinach, diskomfort ¢i bolest

Onemocnéni charakterizované motorickym
neklidem ¢i abnormalnimi motorickymi
projevy

m Polyneuropatie — diabetickd aj.
m Nocni kfece

m Pozi¢ni diskomfort

m Vertebrogenni onemocnéni -
lopatie

Zilni insuficience

Ischemické choroba dolnich koncetin (ICHDK)

radikulopatie, mye-

Akatizie indukovana neuroleptiky
Motoricky neklid pfi izkosti/insomnii
Hypnagogické zaskuby
Propriospinalni myoklonus

Periodické pohyby koncetin ve spanku

| |
n
| |
| |
n
m Neklid dolnich koncetin pfi hypotenzi
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Farmakologickd lé¢ba RLS

V Iécbé se uplatriuji tyto skupiny lékd:

o Dopaminergni latky: jsou nejpouzi-

vanéjsi skupinou lékl pfi lé¢bé RLS ajsou

také prvnivolbou v terapii. Cilem je dosazenf

max. hladiny ve vecernich hodinach.

= L - DOPA (L -3, 4 — dihydroxyfenylala-
nin): Levodopa je vhodnym lékem pifi
intermitentnim vyskytu, kdy pacienti
uzivaji lécbu ad hoc pfi vyskytu obtizi,
obvykle ve vecernich ¢i no¢nich hodi-
nach (napf. -DOPA 50-200 mg 30 min.
pred usnutim). Pii no¢nim vyskytu obtizf
jsou vhodné retardované preparéty (napf.
Madopar HBS 1 thl. na noc). Absolutni
kontraindikacf je glaukom se zavienym
uhlem. Nejcastéjsim nezddoucim Ucin-
kem jsou gastrointestindlni obtiZe (nau-
zea, tlak v podbifisku). Pri [é¢bé vyssimi
davkami se objevuje augmentace, pro-
jevuje se zhordenim intenzity a trvanim
symptomU RLS na dopaminergni terapii.
Augmentace je charakterizovéna ¢asnéj-
$fim nastupem obtiZzi béhem dne a pfi
inaktivité na lécbé, RLS se rozsituji na jiné
¢asti téla a zkracuje se doba trvani icinku
jednotlivé davky.

= Dopaminergni agonisté: jsou dnes
uprednostrovany v 1é¢bé pacientl s RLS
vzhledem k mensimu vyskytu augmen-
tace, jsou také vhodné u tézsich forem
RLS pfi nutnosti celodenniho podavani
léku. Opatrnostije tfeba u starsich paci-
entd s kognitivnim deficitem, u kterych
mohou vést k psychotickym projevim.
V 16¢bé RLS jsou nevice vyuZzivany non —

Graf 1. Management terapie RLS

ergolinové preparaty ropinirol a prami-
pexol. Lécbu ropinirolem zahajujeme
na déavce 0,25 mg, davkujeme dle vy-
skytu obtizi napt. 4x denné 0,5-1 mg
(2). U pramipexolu za¢iname davkou
0,088 mg.

D Opiaty: opiody jsou doporucovany
u pacientl netolerujicich dopaminergnf
terapii ¢i jako doplnkova lécba u tézkych
forem RLS v kombinaci s dopaminergni te-
rapif. Nejcastéji vyuzivame tramadol v indi-
vidualnich davkach.

m 3 Gabapentin a pregabalin: je vhodny
pri kontraindikaci ¢i nelcinnosti dopaminer-
gni terapie. Priklad davkovani: gabapentin
300-600 mg na noc, pfi tézsich symptomech
az 1800 mg denné. Nejnovéjsi studie proka-
zuji dobrou Ucinnost pregabalinu v pocatec-
ni ddvce 75 mg na noc, maximalni davka je
450 mg.

4 Benzodiazepiny: klinicky je nejvice po-
uzivan klonazepam vecer s dobrym efektem
na insomnii (davka 0,25-2 mg na noc).

m 5
magnezium, clonidin, baclofen, valproat,
intravenozni terapie Zelezem aj. preparaty.

Ostatni: dale je v terapii zkouseno

U téhotnych zen je vétsina lékl kontraindi-
kovana, poddvéme Zelezo a magnezium, vyuzi-
véame nefarmakologické postupy.

V pfipadé sekundarniho RLS podavame vyse
uvedenou Ié¢bu, lé¢ba zékladniho onemocnént
(napt. transplantace ledvin) vede ke zlepsenti
symptomU RLS.

Davkovani a management terapie RLS
jednotlivych preparatl uvedeny v tabulce 4
avgrafu 1.

Terapie RLS
Primdrni RLS
Sekundarni RLS

Vyskyt obtizi méné Vyskyt obtizi Vyskyt obtizi
nez 1x tydné, 2-3x tydné, 4-5x tydné,
symptomy pacienta mirné zhorsuji vyrazné ovlivAuji
neobtézuji, kvalitu zivota kvalitu zivota
nezhorsuji kvalitu Zivota a narusuji spanek a spanku

Nefarmakologické
postupy (studena sprcha,
masaze, spankova
hygiena)

Agonisté dopaminu
¢i L-DOPA ve vecernich
hodinéch jednorazova

davka

Agonisté dopaminu
¢i L-DOPA dle frekvence
obtizi v dil¢ich davkach

Mezioborové prehledy

Tabulka 2. Interni onemocnéni, kterd mohou byt pfi-
¢inou sekundarniho syndromu neklidnych nohou

Renalini selhani
Nedostatek zeleza
Revmatoidnf artritida
Diabetickd polyneuropatie
Hypotyredza

Tabulka 3. Diagnostika RLS — doporucena
vysetfeni

m Anamnéza (4 zakladni kritéria, podparna
kritéria), rodinnd anamnéza

Pfitomnost onemocnéni, kterd jsou pricinou
sekundarniho RLS, farmakologickd anamnéza
m Neurologické vysetteni

m Laboratorni vysetient: urea, kreatinin, glykemie,
ferritin, krevni obraz, hormony stitné zlazy
Elektrofyziologicka vysetteni: polysomnografie,
aktigrafie

Tabulka 4. Dévkovani [ékd u RLS

Uvodni Bézna denni

déavka davka
-DOPA 50-100 mg 100-800 mg
Ropinirol 0,25mg 0,5-8 mg
Pramipexol 0,088 mg 0,088-0,54 mg
Gabapentin 300 mg 300-1800 mg
Clonazepam 0,25-2 mg 2mg
Periodické pohyby

konéetin ve spanku

Uvod

Onemocnénf je charakterizovano mimovol-
nimi, stereotypnimi, vysoce periodickymi po-
hyby koncetin ve spanku, nej¢astéji charakteru
dorzéIni flexe nohy (13).

Klasifikace

PLMS (periodic limb movement in sleep):
Periodické pohyby koncetin mohou doprovézet
dalsf onemocnéni, jsou piitomny u 80 % pacien-
td s RLS, u pacientl s narkolepsif a spankovou
apnoif, mohou byt také vyvolané nékterymi léky
(nej¢. antidepresiva).

Izolované PLMS: Vyskytuji se bez subjektiv-
nich obtiZf jako ndhodny nalez pfi spankovém
vysetfeni, potom je nepovazujeme za chorobu.
Jsou ¢astym jevem u starsich osob.

PLMD (periodic limb movement disorder):
Pokud se vyskytuji bez dalsich doprovodnych
onemocnéni (RLS) spolu s nekvalitnim no¢nim
spankem a/nebo s nadmeérnou dennf Unavou,
tvoff samostatnou nozologickou jednotku.

Epidemiologie

Odhaduje se, Ze jsou pfitomny u 11-25%
populace, prevalence roste s vekem. Postihujf
stejnou mérou muze a Zeny (1).
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Patofyziologie

Onemocnéni je zfejmeé zpUsobeno insufi-
cienci dopaminergni transmise a predpoklada
se geneticky zéklad tohoto onemocnéni, stejné
jako RLS (14).

Klinicky obraz

Objevuji se vétsinou na zac¢atku spanku
prakticky pouze v NREM spénku, typickym ob-
razem je dorzaIni flexe palce ¢i nohy. Pri tézkych
pfipadech RLS mohou byt periodické pohyby
koncetin pfitomny iza bdélosti. PLMS vedou
k fragmentaci spanku a opakovanym probou-
zecim reakcim. Nemocni si vétsinou pohyb(
nejsou védomi, mohou byt bez subjektivnich
obtizi nebo si stézuji na nekvalitni no¢ni spa-
nek, nespavost ¢i zvysenou dennf Uinavu a spa-
vost (13).

Diagnéza

K diagndze je nutné celono¢ni poly-
somnografické ¢i aktigrafické vysetient.
Polysomnografické vysetfeni (obrazek 1) probi-
hd ve spankové laboratofi, za monitorace EEG,
oc¢nich pohyb(, zdznam( dychani a registrace
pohybt dolnich koncetin pomoci EMG mm.
tibiales anteriores. Aktigrafické vysettenf je za-
fizeni podobné naramkovym hodinkam, které
snimd pohyby dolnich koncetin béhem spanku
a umoznuje vysetfeniiambulantné v domacim
prostfedi. Vychozim parametrem je PLMI index —
pocet pohybU koncetin za 1 hod.,, k diagnéze
je index nutny vyssi jak 5 u déti a 15 u dospé-
lych (15).

Terapie

V 1é¢bé se uplatriuji stejné jako u RLS dopa-
minergni preparaty, s vyhodou Ize vyuZit retar-
dované formy L-DOPA na noc, plsobici po celou
dobu spanku (13).

Zavér

Pohyby koncetin ve spanku jsou ¢astymi
neurologickymi chorobami, které zpUsobuji az
25% poruch spanku. Jen malé ¢ast nemocnych
je diagnostikovéna a lécena, i prestoze existuje
velmi efektivni a bezpecné Ié¢ba tohoto syndro-
mu. Nejedna se o Zivot ohrozujici onemocneént,
ale v rozvinuté formé mdze vyrazné zhorSovat
kvalitu Zivota nemocného.

Prdce byla podpofena VZ MSM 0021620849
a grantem GACR 309/08/4079.
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