PREHLEDNE CLANKY

SYNDROM NEKLIDNYCH KONCETIN
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Syndrom neklidnych koncetin (RLS) je definovan ¢tyimi zakladnimi diagnostickymi kritérii: (1) nepfijemnymi pocity v koncetinach
(dysestézie), které vyvolavaji (2) motoricky neklid a nutkavy pocit k pohybu (3). Maximum obtizi se vyskytuje v klidu (4), vecer a ¢asné
v noci. Patofyziologickym podkladem se zda byt dysfunkce v oblasti dopaminergniho systému. K diagnoze postac¢uje dobra anamnéza,
eventualné polysomnografické vySetieni ¢i aktigrafie. Lécba spociva v podavani L-Dopy, agonisti dopaminu ¢i opioidi.
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RESTLESS LEGS SYNDROME

Primary features of restless legs syndrome (RLS) are: an urge to move, usually due to uncomfortable sensations, motor restlessne-
ss, expressed as activity, that relieves the urge to move, worsening of symptoms by relaxation mainly in the evening and in the early
night. Dopaminergic system dysfunction is suspected. Diagnosis is established on interviewing the patient and by polysomnography
or actigraphy. L-Dopa, dopamine agonists and opioids are most recommended in therapy.
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Prvni zminka o syndromu neklidnych koncetin (RLS - re- Pfi splnéni ¢tyf zakladnich kritérii je diagnoza nepochyb-
stless legs syndrome) se v literatufe datuje ke konci 17. stoleti na. Doplnujici kritéria napomahaji v pfipadé nejasnosti ke
(25). Teprve Ekbom v polovin€ minulého stoleti RLS presné stanoveni pfesné diagnozy. Mezi né€ patfi:
definoval (5). Ke konci 20. stoleti doslo k narGstu zajmu » Pfitomnost periodickych pohybii koncetinami ve spanku

o tuto jednotku, ktery Sel ruku v ruce s rozvojem spankové (PLMS - periodic limb movements in sleep) - pohybil po-
mediciny ve svété. V nasi republice RLS vstoupil do §ir§iho dobnych trojflexi - tzn. flexe kyc€le, kolena a kotniku vét-
povédomi lékaiti aZ na konci 90. let minulého stoleti. Sinou spojena s dorzalni flexi palce. Pravidelné€ se opakuji
primérné za 15-40 s. Jejich trvani je 0,5-5 s. Vyskytuji
Definice se pfevazné v NREM spanku. Kazdy pohyb je spojen
RLS musi splnovat Ctyfi zakladni diagnosticka kritéria s (mikro) probouzeci reakci, Castd mikroprobuzeni pu-
(23): sobi fragmentaci spanku. Stejné€ jako RLS mohou PLMS
* Neprijemné pocity v koncetinach (dysestézie) - tyka se postihovat také horni koncetiny. Pro PLMS je typické, zZe
hlavné dolnich koncetin, neni v§ak vzacnosti, vyskytuje-li se v 70-90% vyskytuji spolecné s RLS. Naopak vyskyt
se tento pocit i v konCetinach hornich ¢i v téle. Pocity jsou RLS spojeny s PLMS je popisovan v 30 procentech.
popisovany pacientem né€kdy velmi bizarné€ (od neklidu « Unava a neodpocatost. Pokud se RLS vyskytuji pfed
a napéti aZ k pocitim prichodu elektrického proudu ¢i usnutim, prodluzuji latenci usnuti. V pfipad€ soucas-
proudéni vody nebo vrtani ¢ervli v koncetinach), nejméné ného vyskytu s PLMS dochdzi i k fragmentaci spanku.
Casto jako bolest. Nasledkem je nedostate¢na efektivita spanku. Rano
* Neklid a nutkani k pohybu - nepfijemné senzace natolik vstava pacient s pocitem neodpocatosti, nevyspalosti (ty-
obtézuji pacienta, Ze nuti k pohybu jednou nebo obéma picky je stesk jako kdyby v noci skladal uhli). Nasleduje
koncetinami. Pohyb pfechodné ulevi od obtiZi, za n€kolik sniZeny pracovni vykon, unava pfes den, sniZzena kon-
okamzik se vSak nepfijemné pocity s nutkanim k pohybu centrace. ZvySena spavost v§ak u téchto pacientll nebyva
opét objevuji. popisovana.
*  Maximum vyskytu v klidu - uvadéné senzace se objevuji * Dyskinézy béhem bdé&losti, zvlasté v klidu.
v klidu, nebo prevazné v klidu, ¢i je klid zhorSuje. * Pozitivni rodinna anamnéza - je pfedpokladana autozo-
* Cirkadianni vyskyt obtiZi - maximum obtiZi je hlavné malné dominantni dédi¢nost. Zvefejnéné genetické studie
veCer a v noci. Typické jsou stesky pacientil sedicich se dosud zcela neshoduji na presné lokalizaci poruchy,
vecer u televize (€i v kin€ nebo v divadle) na nemoZnost nejcastéji se uvadi porucha kratkého raménka chromozo-
soustfedéni se na d€j a na nutkani koncetinami pohybovat mu 12 (4, 13).
v disledku nepfijemnych pociti. Rovnéz tak pfed usnu- ¢ Sekundarni RLS. Téhotenstvi, anémie z nedostatku
tim, kdy pacient uléha na ldzko v oc¢ekavani odpocinku Zeleza, chronickd renalni selhavani jsou vedle dalSich
a usnuti. Misto toho prichazi nepfijemny pocit nutkani onemocnéni nejcastéjsi pric¢inou vzniku sekundarniho
k pohybu a nastup spanku se oddaluje. RLS (3, 10, 19).
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Patofyziologie

Soucasné moznosti nedovoluji presné urcit anatomickou
oblast, kterd je zodpovédna za RLS. Nepochybna je lokaliza-
ce na centralni, subkortikalni urovni (sniZena inhibice senzo-
motorickych kortikalnich a spinalnich systémi). Tyto zavéry
podporuji i studie vyuZzivajici PET, SPECT ¢i transkranialni
magnetickou stimulaci (6, 20).

Neurotransmiterové teorie
Dobra dopaminergni odpovidavost pfi 1écbé RLS nazna-
¢uje poruchy v oblasti dopaminergnich struktur.

Metabolizmus Zeleza

Nektera onemocnéni, u kterych se vyskytuje sekundarni
RLS, souviseji pfimo s metabolizmem Zeleza. Predpoklada
se, Ze jeho nedostatek ma dulezity vliv na vznik RLS.
Patofyziologicky je uvazovan deficientni transport a ukladani
zeleza v CNS, v jejichz disledku dochazi k ovlivnéni dopami-
nergnich funkci (9).

Prubéh onemocnéni, vyskyt v populaci

RLS miiZe zacinat v kazdém véku vCetné détstvi. Vyssi vy-
skyt je popisovan ve vékové skupiné€ nad 65 let. U onemocnéni,
pri kterych se RLS vyskytuji sekundarné, dochazi k rozvoji
jednotky vétsinou béhem nékolika let. U n€kterych pacientl
dochazi k remisi onemocnéni, avS§ak pfi jejich op€tovném
zacatku mohou byt pfiznaky daleko silné&jsi.

U détskych pacientli se vyskytuji obdobné priznaky
jako v dospélosti - dysestézie, prodlouzena latence usnuti
a preruSovany spanek, celkovy ubytek spanku. Progrese
onemocnéni byva v dospélosti pomalejSi. Zacatek pred 21.
rokem véku byl v retrospektivnich studiich zaznamenan
u 40 % dospélych (17).

Vyskyt RLS a PLMS velmi uzce souvisi s ADHD - at-
tention deficit hyperactivity disorder. Je predpokladan medi-
atorovy deficit dopaminergniho systému, stejny jako u RLS.
V provedenych studiich byl RLS u ADHD diagnostikovan
u tfetiny pacientli, u vétsiny jejich rodi¢d byl rovnéz RLS
pritomen (2, 16, 24).

Studie provedené v poslednich deseti letech dokazuji vy-
znamny vyskyt RLS v populaci. Kanadské a americké studie
udavaji 10-20% vyskyt RLS, u populace starSi 65 let jesté
Castéjsi. Evropské a japonské studie zaznamenaly pfitomnost
RLS u 7-10% obyvatel. V t€hotenstvi je uddvan vyskyt mezi
11-33 %, u pacientl s chronickym renalnim selhavanim mezi
17 a 48 % (11, 15, 21).

Diagnostika

Suverénni diagnostickou metodou je dobie provedena
podrobnd anamnéza zaméfena na Ctyfi zakladni a dalSi
pomocna diagnosticka kritéria. Pokud pacient trpi pouze
RLS, polygrafické vySetfeni neni nutné provadét. Kromé
prodlouzené latence usnuti by nevykdzalo jinou patologii.
Pfi predpokladanych PLMS patfi polygrafické vySetfeni
k zakladnim (v€etn€ monitorace EMG aktivity z mm tibiales
anteriores). Ke zminéné prodlouzené latenci usnuti pfibyvaji
fragmentace spanku, ¢asta probouzeni s nemoznosti usnout

a Casné probouzeni. Kromé polygrafie (polygrafické vySet-
feni je naro¢né jak Casoveé, tak financné€, nehled€ na urcity
diskomfort pacienta, ktery vznika jednak hospitalizaci, a jed-
nak vlastnim vysetfenim) lze RLS a PLMS diagnostikovat
pomoci ambulantni metody - aktigrafie (metoda vyvinuta
na méfeni pohybové aktivity). Jednoduchy pristroj velikosti
naramkovych hodinek se pfipevni pomoci elastického pasu
na akrum koncetiny ¢i koncetin (nart, kotnik) pfed usnutim.
Réano jsou data pomoci jednoduchého software béhem néko-
lika minut k dispozici. S vyhodou je méfeni opakovat po do-
bu nékolika noci. Klinické neurologické vySetfeni nevykazuje
odchylky od normy.

V diferencialni diagnostice je nutné vylou€it periferni
neuropatii, bércové varixy, intermitentni klaudikace, crampi,
neuroleptiky indukovanou akatisii.

PrestoZe neexistuje Zadna suverénni laboratorni dia-
gnosticka metoda ozfejmujici diagnézu RLS, nesmime opo-
menout vylouéit anémii, poruchu ukladani Zeleza (vySetfeni
vazebné kapacity Zeleza a hladiny ferritinu) ¢i diabetes mel-
litus. EMG vySetfeni v nejasnych pripadech diagnostikuje
polyneuropatické postiZzeni. Znalost dédi¢nosti napomaha
ke stanoveni diagnozy hlavné u déti, u jejichzZ rodicti se RLS
vyskytuje.

Lécha
PtestoZe neexistuje kauzalni 1é¢ba, mozZnosti terapie ne-
jsou zanedbatelné. Lze je rozdélit do dvou okruhii:
» farmakologicka lé¢ba
- dopaminergni l1é¢ba
- opioidy
- ostatni
* nefarmakologicka 1é¢ba.

Farmakologicka 1écba pfinaSi jasné vysledky. Jejich
ucinnost dokladaji nejen klinické studie, ale hlavné klinicka
praxe. Pfi uziti je nutné dodrZovat zékladni pravidla:

» preskribovat nejniz§i moznou davku

» titrovat velmi pomalu

* kombinace vice 1€¢iv v nejniZSich davkach muize byt pa-
cientem pro Casté nezadouci ucinky 1€¢iv 1épe tolerovana
nez jednotlivé preparaty ve vyssi davce

* vhodné je uzivat medikaci tésné€ pfed nastupem obtizZi (pfi
dobré spolupraci s pacientem) ¢i v dob€ nastupu obtizi

(pfi obtizné spolupraci). MozZna je i kombinace s mens§i

davkou jidla vecer k zabranéni neZadoucich gastrointesti-

nalnich uéinkd.

Dopaminergni latky

Agonisté dopaminu

Tato skupina latek se jevi v posledni dobé€ jako nejvhod-
néjsi. Aktivaci D2 dopaminovych receptorti je dosahovano
vysoké efektivity, dobré tolerance a malych nezadoucich ucin-
ki 1écby. Mezi nejcastéji uzivané latky patfi pergolid (stfedni
davka 0,3 mg/den), pramipexol (0,375mg - 0,75mg/den) ¢i
ropinirol (1,5mg - 2,5mg/den). Negativem této 1é¢by v na-
Sich podminkach je jeji cena.
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L-Dopa

Preparaty této skupiny byly a jsou uzivany v naSich
podminkach nejéasté&ji. L-Dopa v davce 50-100mg poda-
vana pied spanim ¢i pfed/v obdobi zacatku steskii béhem
vecera (eventualné v noci pfi probuzeni) pfinasi dobry efekt,
prijatelna je i cena 1éCby. Mezi obCasné se vyskytujici ved-
lejsi nezadouci ucinky patii gastrointestinalni dyskomfort.
Obavy z nezZadoucich ucinkll vznikajicich pfi dlouhodobé
1é¢bé se ukazaly jako neopravnéné. Kratky polo¢as uc¢inku
vedouci k opétovnému nastupu obtizi v noci (plsobi frag-
mentaci spanku) Ize vyfesit podavanim retardovanych forem.
Zavaznym se ukazuje u urcité ¢asti pacientil vznik augmenta-
ce - priznaky RLS se prfi uzZivani presouvaji do dennich hodin
a jsou dokonce siln€jsi nez pivodné popisované. Augmentace
je popisovana v 65-80 % pripadl pfi uzivani vice nez 300 mg
levodopy denné (1, 8).

Pouzivani opioidu je ¢astecné kontroverzni v 1é¢bé RLS.
Nezadouci u€inky jsou srovnatelné s ostatni medikaci (12, 14,
22). Varovat je tfeba pfed mozZnosti vzniku navyku. Opioidy
se mohou téz podilet na vzniku syndromu spankové apnoe.
V naSich podminkach je uzZivan nejcastéji tramadol (nejcas-
t&ji 50-100 mg/den).

Benzodiazepiny jsou Casto predepisovany v 1é¢bé RLS.
Nesnizuji signifikantné mnozstvi pohybt koncetinami, paci-
enta vSak zklidnuji. Nebezpe€na je moznost vzniku navyku,
nevhodné je jejich nahlé vysazeni. U dlouhodobé piisobicich
benzodiazepini je nutné brat v uvahu jejich pretrvavajici
ucinek pfes den. U starych lidi mohou benzodiazepiny svym
ucinkem rovnéz pulisobit pady a zmatenost pfi probuzeni
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