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1. Introduction

RESUME

Les patients souffrant d’insuffisance rénale chronique ou terminale en dialyse présentent fréquemment
des plaintes relatives au sommeil. Celles-ci peuvent se manifester par une insomnie, une somnolence
diurne, une fatigue ou des symptomes dépressifs. Les troubles du sommeil associés a I'insuffisance rénale
induisent une baisse significative de la qualité de vie et sont associés a une augmentation de la morbidité
cardiovasculaire et de la mortalité chez les patients dialysés. L'origine des perturbations du sommeil
peut étre diverse, allant des apnées du sommeil au syndrome d’impatiences et de mouvements
périodiques des jambes pendant le sommeil. Le but de cette revue est de faire le point sur I'épidémiologie
des troubles du sommeil dans l'insuffisance rénale, sur leurs mécanismes physiopathologiques et les
possibilités thérapeutiques actuelles.

© 2011 Association Société de néphrologie. Publié par Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

ABSTRACT

Sleep disorders are common in patients with chronic renal failure (CRF), especially in those receiving
hemodialysis. Sleep-related complaints in this patient population may include insomnia, daytime
sleepiness or fatigue and depression. In addition to causing impairment of daytime function and quality
of life, sleep apnea may also increase the cardiovascular morbidity and mortality, especially in dialysis
patients. In CRF patients, an increased prevalence of sleep apnea, restless legs syndrome and periodic
limb movement during sleep has been reported. Epidemiology, pathophysiology and treatment of sleep
disorders in CRF and dialysis patients are still unclear and require further research.

© 2011 Association Société de néphrologie. Published by Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

aussi montré une prévalence augmentée de syndrome d’apnées
du sommeil (24 %) et de cauchemars (13 %) (Fig. 1) [8]. Bien qu’il

Les plaintes relatives au sommeil sont fréquentes chez
les patients souffrant d’insuffisance rénale, particuliérement
chez les patients dialysés [1-6]. Dans une revue de 60 études sur
les symptomes que présentent les patients dialysés [7], la
fatigue et la somnolence arrivent en téte des plaintes avec une
prévalence de 12 a 97 %. Une perturbation de la qualité du
sommeil (insomnie, réveils nocturnes) était rapportée par 20 a
83 % des patients et un syndrome d’'impatiences musculaires
chez 8 4 52 % d’entre eux. Une étude italienne multicentrique
portant sur 886 patients dialysés a confirmé ces chiffres et a

* Auteur correspondant.
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existe moins d’études sur les symptomes des patients en
insuffisance rénale non dialysés, ceux-ci semblent présenter
des plaintes comparables avec une prévalence de 38 % de
troubles de I'initiation et de maintien du sommeil et de 28 % de
syndrome d’impatiences [9]. Une partie de ces plaintes pourrait
toutefois étre masquée par une utilisation accrue de somniféres,
qui sont utilisés réguliérement chez 25,8 % des patients en
dialyse [10].

La survie des patients en dialyse semble étre directement
affectée par la présence d’apnées du sommeil et par les fréquents
réveils liés aux mouvements périodiques des jambes pendant le
sommeil avec une survie moyenne de 10,3 mois versus 25,5 mois
(p=0,001) respectivement chez les patients souffrant ou non de
syndrome d’impatiences musculaires [11].
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Fig. 1. Prévalence des troubles du sommeil dans une population de 883 patients
dialysés (adapté de [8]). SIME : syndrome impatiences musculaires pendant I'éveil.

2. Somnolence diurne

Les patients dialysés s’'endorment fréquemment pendant les
séances de dialyse. Ce phénomeéne est habituellement attribué a une
certaine lassitude et 3 la position semi-couchée des patients. Cette
somnolence peut toutefois étre génante et affecte de maniére
importante leur qualité de vie [12]. Il a également été démontré
qu'une somnolence diurne pathologique est présente méme les
jours de non-dialyse. En effet, des tests de latence multiple au
sommeil (TILE, mesure objective de la somnolence dans un
laboratoire du sommeil sous EEG) ont montré une latence a
I'endormissement pathologique les jours de non-dialyse chez un
tiers d’entre eux [13]. Ce phénomeéne touche non seulement les
patients en hémodialyse, mais aussi ceux en dialyse péritonéale avec
des endormissements involontaires rapportés par 52 % d’entre eux et
une latence moyenne au sommeil pendant la journée de 6,3 minutes
(norme > 10 min) [14]. Une corrélation entre la latence diurne au
sommeil (TILE) et le taux de BUN a été rapportée (r = 0,58, p < 0,008),
mais I'abaissement du taux de BUN n’a pas permis d’améliorer
significativement la vigilance des patients [15]. C’est pourquoi on
peut se demander si un autre métabolite non dialysé pourrait étre
responsable de cette somnolence. Il est aussi possible que ce soient
les pathologies associées a I'insuffisance rénale comme le syndrome
d’'impatiences musculaires ou le syndrome d’apnées du sommeil qui
engendrent cette somnolence diurne.

Pour les cliniciens, I'échelle de somnolence d’Epworth [16] est
un moyen simple de détecter une somnolence diurne pathologique
(Tableau 1).

Tableau 1
Echelle de somnolence d’Epworth [16].

3. Insomnie

L'insomnie est une plainte subjective d’'un sommeil considéré
par le patient comme difficile a obtenir, entrecoupé d’éveils,
insuffisant ou insatisfaisant. Elle s’accompagne de répercussions
sur le mode de fonctionnement diurne (fatigue, troubles de la
mémoire, de la concentration, irritabilité, hypothymie) mais on
observe rarement de somnolence diurne objective.

L'insomnie est une des plaintes les plus fréquentes en médecine
et on la retrouve souvent chez les patients en insuffisance rénale et
en dialyse avec une prévalence d’environ 69 % [8]. L'insomnie
chronique (> 6 mois) est classifiée en primaire et secondaire. Dans
les causes secondaires, on trouve par exemple des douleurs
chroniques ou le syndrome d’impatiences musculaires des
membres inférieurs empéchant les patients de trouver le sommeil
le soir. Ce trouble peut également étre primaire avec des difficultés
4 initier et/ou & maintenir le sommeil pendant la nuit sans cause
apparente. On suspecte alors comme cause un état d’« hyperéveil »
qui altére I'endormissement et le maintien du sommeil.

Dans le cas particulier de linsuffisance rénale, et plus
particuliérement dans la dialyse, une étude américaine a comparé
le sommeil de 46 patients d’un centre de dialyse avec 237 sujets de
la population générale [17]. Il en ressort que les patients dialysés
ont plus de risque (OR 3,21) d’avoir un sommeil de courte durée
(< 5 h par nuit) et de mauvaise qualité (OR : 5,5). Ils ont également
plus de difficulté a retrouver le sommeil aprés un réveil nocturne
(OR : 2,25) et plus de risque de se réveiller précocement le matin
(OR : 2,39).

Les troubles du rythme veille-sommeil (ou rythme circadien)
sont aussi bien connus chez les patients dialysés et seraient
secondaires a une dérégulation de la sécrétion de la mélatonine
[18]. Une étude hollandaise a en effet mis en évidence chez les
patients dialysés des troubles du rythme nycthéméral de la
sécrétion de la mélatonine [19]. Cette hormone joue un role crucial
dans le rythme veille-sommeil et une atténuation ou un
déplacement temporel de sa sécrétion nocturne peut engendrer
une insomnie. Une seconde étude du méme groupe a évalué I'effet
d’une dose de mélatonine (3 mg p.o.) a 22 heures chez 20 patients
dialysés dans le cadre d’un essai randomisé controlé en double insu
[20]. La mélatonine a permis une amélioration significative de la
latence a I'endormissement et de la fragmentation du sommeil
objectivée par des capteurs de mouvement (actigraphes). Sub-
jectivement les patients ont également rapporté une amélioration
de la qualité de leur sommeil avec un endormissement plus rapide
ainsi qu'une diminution des réveils nocturnes sous mélatonine en
comparaison avec le placebo. Ces résultats sont donc trés

Quelle est la probabilité pour que vous vous assoupissiez ou que vous vous endormiez dans les conditions suivantes et non pas simplement parce que vous sentez fatigué ?
Pensez a votre facon de vivre habituelle. Méme si vous ne vous étes pas récemment trouvé(e) dans de telles situations, essayez d’imaginer comment celles-ci pourraient

vous affecter

Pour répondre, utilisez I'échelle suivante en choisissant le chiffre le plus approprié pour chaque situation

0 : pas de risque de s’assoupir

1 : petite chance de s’assoupir

2 : possibilité moyenne de s’assoupir

3 : grande chance de s’assoupir
Situation

. Assis en lisant

. En regardant la télévision

. Assis inactif dans un lieu public (par exemple au théatre ou lors d’'une réunion)

. Comme passager d’une voiture roulant depuis 1heure sans arrét

. Assis en discutant avec un proche
. Assis tranquillement aprés un repas sans alcool

Chance de s’assoupir

1
2
3
4
5. En s’allongeant I'aprés-midi pour une sieste, lorsque les circonstances le permettent
6
7
8

. Au volant d’'une voiture immobilisée depuis quelques minutes dans un embouteillage

Total

Un total de plus de 10 points suggére la présence d’'une somnolence pathologique
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encourageants et constituent une piste thérapeutique qui devrait
étre confirmée par des enregistrements complets du sommeil et un
suivi des patients sur une plus longue période. En plus de la
mélatonine, d’autres approches visant a restaurer le rythme
circadien des patients dialysés ont été proposées comme la
luminothérapie (qui inhibe la sécrétion de mélatonine pendant le
jour), I'abaissement de la température du dialysat ou encore la
dialyse nocturne [18].

4. Apnées du sommeil
4.1. Définition

Le syndrome d’apnées du sommeil est caractérisé par des arréts
répétés de la respiration nocturne secondaires a un collapsus
pharyngé partiel (hypopnée) ou complet (apnée). Une apnée est
définie par un arrét du flux aérien de dix secondes au moins et une
hypopnée par une diminution du flux aérien associée a une chute
de la saturation en oxygéne (3 ou 4 %) ou a un réveil [21]. La
sévérité de ce syndrome est évaluée par « l'index d’apnées-
hypopnée (IAH) » qui correspond au nombre apnées ou hypopnées
durant la nuit divisé par le nombre d’heures de sommeil. On
considére qu’'un index supérieur a 5/h est anormal et qu'un index
supérieur a 30/h représente une atteinte séveére [22].

4.2. Epidémiologie

Chez les patients dialysés, on trouve une prévalence d’apnées du
sommeil allant de 30 a 93 % dans I'némodialyse [5,23,24] et de 61 a
70 % dans la dialyse péritonéale [14,25,26], alors que la prévalence
(AHI > 5/h) dans la population générale d’age moyen ne serait que
de 9 a 24 % respectivement chez les hommes et les femmes d’age
moyen [27]. Unruh et al. ont effectué des examens complets du
sommeil (polysomnographie) chez 46 patients hémodialysés et
137 sujets témoins appariés en termes d’age, sexe, race et indice de
masse corporelle (IMC). Cette étude a montré un « Odd Ratio » de 4,07
(1,83-9,97) pour la présence d’apnées du sommeil chez les patients
dialysés par rapport aux sujets témoins [28]. Sur un petit collectif de
patients, Tang et al. ont également démontré une prévalence trés
élevée d’apnées du sommeil chez les patients en dialyse péritonéale
continue [25,28]. Le type d’'apnées observées chez les patients
dialysés semble étre différent des patients non insuffisants rénaux
avec une proportion d’apnées centrales (dues a une baisse de la
commande respiratoire centrale et non a une obstruction pha-
ryngée) plus importante que dans la population générale [29,30].

4.3. Conséquences des apnées du sommeil

Dans la population générale, le syndrome d’apnées du sommeil
est associé a une incidence augmentée de maladie coronarienne,
d’accidents vasculaires cérébraux (dus au stress liés aux arréts
respiratoires) et d un risque élevé d’accident de la route secondaire
a la somnolence généré par la mauvaise qualité du sommeil des
patients apnéiques [31,32]. On sait aussi que la présence d’apnées
du sommeil altére significativement la qualité de vie des patients
dialysés, notamment a cause de la somnolence et de la fatigue
qu’elles générent [33]. Au niveau cardiovasculaire, Zoccali et al. ont
démontré que les patients dialysés souffrant d’apnées du sommeil
ont un risque augmenté d’hypertrophie du ventricule gauche,
d’hypertension artérielle et de morbidité cardiovasculaire en
comparaison avec les patients dialysés sans apnées du sommeil
[34-36]. Plus récemment, Tang et al. ont étudié prospectivement
93 patients dialysés suivis pendant en moyenne 41 mois et ont
montré que la présence d’apnées du sommeil constitue un facteur
de risque indépendant de morbidité cardiovasculaire et de
mortalité [37].

4.4. Mécanismes pathophysiologiques

On sait encore peu de choses sur le mécanisme des apnées du
sommeil dans I'insuffisance rénale. On peut toutefois évoquer trois
hypothéses : tout d’abord la surcharge hydrique que 'on observe
chez certains d’entre eux peut provoquer un cedéme du pharynx,
diminuer la lumiére des voies aériennes supérieures et favoriser
ainsi leur obstruction pendant le sommeil. Cette hypothése est
soutenue par des récentes études qui démontrent une relation
directe entre la diminution du volume liquidien des membres
inférieurs pendant la nuit, 'augmentation du périmétre cervical et
I'index d’apnées-hypopnées (Fig. 2a et b) [38]. Les auteurs de cette
étude estiment que le déplacement du liquide extracellulaire vers
le haut du corps au cours de la nuit peut augmenter la turgescence
des muqueuses pharyngées et par conséquent le risque d’obstruc-
tion des voies aériennes supérieures. Ce concept s’est également
vérifié dans linsuffisance cardiaque [39] et chez des patients
souffrant d’hypertension artérielle [40]. On peut dés lors facile-
ment concevoir que ce type de déplacement hydrique devrait étre

a
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Fig. 2. a : relation entre la diminution du volume liquidien des membres inférieurs
(LVF: leg fluid volume) au cours de la nuit et la sévérité des apnées mesurée par I'index
d’apnées hypopnées (AHI) ; b : relation entre la diminution du volume liquidien des
membres inférieurs (LFV) et 'augmentation de la circonférence cervicale (NC : neck
circumference) au cours de la nuit. Reproduit avec permission de [38].

j-nephro.2011.07.408

Pour citer cet article : Haba-Rubio ], et al. Troubles du sommeil et maladie rénale chronique. Néphrol ther (2011), doi:10.1016/



http://dx.doi.org/10.1016/j.nephro.2011.07.408
http://dx.doi.org/10.1016/j.nephro.2011.07.408

G Model
NEPHRO-518; No. of Pages 7

4 J. Haba-Rubio et al./ Néphrologie & Thérapeutique xxx (2011) XXX-xXx

encore plus prononcé en cas d'insuffisance rénale avec surcharge
hydrique et pourrait étre responsable de I'augmentation des
apnées du sommeil dans cette population. A notre connaissance,
aucune étude ne s’est intéressée jusqu’ici a ce phénomeéne dans
l'insuffisance rénale.

La deuxiéme hypothése rapportée dans la littérature est une
baisse de la commande respiratoire centrale liée a une hypocapnie
et a une instabilité respiratoire secondaire a I'augmentation de la
sensibilité des chémorécepteurs chez les patients en insuffisance
rénale terminale [41,42]. Beecroft a en effet observé une
augmentation de la sensibilité des chémorécepteurs centraux et
périphériques chez les patients en insuffisance rénale mais
uniquement chez ceux qui présentaient apnées du sommeil
[35]. Une baisse du CO; nocturne et I'augmentation de la sensibilité
des chémorécepteurs peuvent parallélement déstabiliser la
« boucle de rétrocontrole respiratoire » ou « loop gain » et générer
des apnées de type central (apnées liées a une défaillance de la
commande respiratoire centrale et non a une obstruction
pharyngée). L'observation d’'une proportion anormalement élevée
de ce type d’apnées chez les patients dialysés tend a soutenir cette
hypothése [29,30]. Hanly et al. ont aussi démontré qu’en
remplacant ’'hémodialyse habituelle par une hémodialyse quoti-
dienne nocturne, il est possible d'augmenter le taux de
CO, nocturne chez ces patients et de diminuer drastiquement
leurs apnées, ce qui soutient I'hypothése de la baisse de la
commande respiratoire liée a une hypocapnie [29].

Comme derniére hypothése, on peut évoquer une atteinte
directe des muscles dilatateurs du pharynx due a I'urémie [43]. Un
affaiblissement de ces muscles dont le role est de maintenir les
voies aériennes supérieures ouvertes favoriserait logiquement la
survenue d’obstructions pharyngées nocturnes.

4.5. Traitement des apnées du sommeil

Le traitement classique des apnées du sommeil est la « pression
positive continue » ou PPC, qui est fréquemment utilisée a
domicile (a I'aide d’'un compresseur électrique et d’'un masque)
chez les patients apnéiques dans la population générale. Par
l'augmentation de la pression transmurale des voies aériennes
supérieures, ce traitement permet de prévenir le collapsus du
pharynx (prothése pneumatique) et de normaliser la respiration
nocturne dans la quasi totalité des cas. En ce qui concerne
l'insuffisance rénale, il n’existe qu'une petite étude sur I'effet de la
PPC chez huit patients dialysés dont six ont montré une norma-
lisation de leur respiration nocturne et cinq sur huit une
diminution de leur somnolence pendant la journée [30]. Il est
donc difficile de déterminer si ce traitement apporte le méme
bénéfice que dans la population générale.

Un traitement conservateur visant a diminuer le poids et la
prise vespérale d’alcool ou de médicament myorelaxant (relache-
ment des muscles pharyngés) est toujours proposé en paralléle a la
PPC et devrait étre aussi recommandé aux patients en insuffisance
rénale. Comme alternatives thérapeutiques, il existe encore des
orthéses dentaires permettant d’avancer la mandibule pendant la
nuit et libérer ainsi les voies aériennes supérieures. Toutefois,
l'efficacité de ces dispositifs oraux n’a pas été étudiée dans
I'insuffisance rénale. Différents types d’intervention chirurgicale

Tableau 2
Critéres diagnostiques du syndrome d’impatiences musculaires de I'éveil (SIME).

sur les voies aériennes supérieures ont aussi été proposés mais ne
sont recommandés que dans certains cas particuliers.

Comme la surcharge hydrique et les troubles de I'équilibre
acidobasique semblent jouer un role prépondérant dans la
survenue des apnées chez les patients dialysés, certains auteurs
ont proposé l'utilisation d’'une dialyse nocturne pour diminuer les
apnées du sommeil chez ces patients. Le passage d’'une hémodia-
lyse conventionnelle & une hémodiaylse quotidienne nocturne ou
d’'une dialyse péritonéale diurne a une dialyse péritonéale
automatisée nocturne a permis d’améliorer significativement les
troubles respiratoires nocturnes [25,29]. Les mécanismes de ces
effets restent inconnus.

Finalement, la transplantation rénale semble avoir un effet
favorable sur les apnées du sommeil puisque, dans une cohorte de
163 patients transplantés, la prévalence d’apnées du sommeil s’est
révélée comparable a la population générale [44]. Il n'existe en
revanche que deux trés petites études avec des résultats
discordants sur I'évolution des apnées chez les patients dialysés
qui ont bénéficié d’'une transplantation rénale [45,46].

5. Syndrome d’impatiences et mouvements périodiques des
jambes pendant le sommeil

Le syndrome d’impatiences musculaires de I'éveil (SIME) et le
syndrome de mouvements périodiques des jambes au cours du
sommeil (MP]JS) sont deux entités différentes mais souvent
associées. Le SIME, aussi connu sous la dénomination de syndrome
des jambes sans repos ou restless legs syndrome, est un trouble
sensorimoteur, caractérisé par le besoin impérieux de bouger les
jambes, souvent accompagné de sensations désagréables, des
manifestations qui surviennent préférentiellement le soir, au
repos, et qui sont calmés par le mouvement. Son diagnostic repose
sur la présence de critéres cliniques « obligatoires » (Tableau 2)
[47]. Environ 80 % des patients qui souffrent de SIME ont également
des MPJS, mais ces mouvements peuvent aussi apparaitre de facon
indépendante. Les MPJS se manifestent par des mouvements
répétés et stéréotypés des membres au cours du sommeil. Il s’agit
généralement de I'extension du gros orteil et de la flexion du pied,
avec parfois une flexion du genou et de la hanche. Seuls les
mouvements ayant une durée de 0,5-10 secondes et survenant par
séries d’au moins quatre mouvements consécutifs, séparés par des
intervalles de 5-90 secondes, sont pris en compte [48]. Le
diagnostic des MPJS est un diagnostic polysomnographique. Ces
mouvements nocturnes peuvent induire une fragmentation du
sommeil et étre responsables d’un sommeil non récupérateur. Plus
de 15 MPJS par heure de sommeil chez I'adulte sont considérés
comme pathologiques [49].

Ces deux syndromes comptent parmi les causes les plus
fréquentes de perturbation du sommeil, engendrant des difficultés
d’endormissement, des réveils fréquents au cours de la nuit, un
sommeil de mauvaise qualité avec un impact trés négatif sur la
qualité de vie des patients [50]. On considére la prévalence du SIME
entre 7 et 11 % de la population générale adulte, et du SIME
« cliniquement significatif » (au moins deux fois par semaine et de
degré modéré ou sévere) a environ 2 % de la population [51]. La
fréquence du SIME et des MPJS est trés élevée chez les patients avec
une insuffisance rénale : de 6,6 [52] a 84 % [53] des patients sous

A. Critéres essentiels

1. Besoin impérieux de bouger les jambes, souvent accompagné ou causé par des sensations inconfortables et désagréables dans les jambes
2. Le besoin impérieux de bouger ou les sensations désagréables débutent ou s’aggravent durant les périodes de repos ou d’inactivité

3. Le besoin impérieux de bouger ou les sensations désagréables sont soulagées partiellement ou totalement par le mouvement

4. Le besoin impérieux de bouger ou les sensations désagréables s’aggravent le soir ou la nuit, ou ne surviennent que le soir ou la nuit
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Tableau 3

Echelle de sévérité de I'International Restless Legs Syndrome Study Group (IRLSSG).

Faites évaluer les symptémes par le patient pour les 10 questions ci-dessous

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 ?

O=aucune, 1=1égére, 2 =modérée, 3 =sévére, 4=trés sévére

2. D’'une maniére générale, comment évaluez-vous votre besoin de bouger a cause des impatiences ?

O=aucun, 1=1éger, 2=modéré, 3 =sévere, 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 ?
O=aucune, 1=1égére, 2 =modérée, 3 =sévére, 4=trés sévére

5. Quelle a été I'importance de la fatigue ou la somnolence ressentie pendant la journée ?

0=absente, 1=1égére, 2=modérée, 3 =séveére, 4 =trés sévére

6. Dans I'ensemble, quelle est la sévérité des vos impatiences ?
O=aucune, 1=1égére, 2=modérée, 3 =sévére, 4=trés sévére

7. Avec quelle fréquence avez-vous eu des symptomes d'impatiences ?

0=jamais, 1=1égére (1 jour/semaine ou moins), 2=modérée (2 ou 3 jours/semaine), 3 =sévére (4 ou 5 jours/semaine), 4 =tres sévére (6 a 7 jours/semaine)

8. Lorsque vous avez eu des impatiences dans les jambes, quelle a été, en moyenne, leur durée ?

O=aucune, 1=1égére (moins d’'1 heure/jour), 2=modérée (1 a 3 heures/jour), 3 =sévere (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 facon satisfaisante votre vie a la maison, avec votre famille, vos activités avec les autres, votre vie scolaire ou professionnelle) ?

O=aucun, 1=1éger, 2=modéré, 3 =sévere, 4=trés sévere

10. Quelle a été I'importance de vos troubles de 'hnumeur (par exemple, colére, déprime, tristesse, anxiété ou irritabilité) dus aux impatiences ?

O=aucune, 1=1égére, 2 =modérée, 3 =sévére 4=trés sévére

Le score total (somme des scores pour chaque item) donne une indication de la sévérité

1-10 : Légére
11-20 : Modérée
21-30 : Sévére
31-40 : Trés sévére

hémodialyse, selon les séries. La présence d'un SIME est un facteur
de mauvais pronostic dans I’évolution de ces patients, avec une
mortalité accrue dans les deux a cinq ans [54].

5.1. Mécanismes pathophysiologiques

La physiopathologie du SIME et des MPJS dans l'insuffisance
rénale reste largement inconnue. Ces deux entités peuvent étre
favorisées par la présence d’'une polyneuropathie urémique sous-
jacente. Le fait que les patients doivent rester immobiles pendant
plusieurs heures en dialyse peut faciliter aussi I'expression
clinique du SIME. Des arguments d’imagerie fonctionnelle et
surtout pharmacologiques [55-57] suggérent un dysfonctionne-
ment du systéme dopaminergique dans le SIME/MP]JS idiopathi-
que, modulé peut-étre par une carence en fer. En effet, le fer
intervient comme cofacteur de la tyrosine hydroxylase dans la
synthése de la dopamine et le récepteur D2 est une protéine
contenant du fer. Les carences en fer sont reconnues classique-
ment comme étant un facteur déclenchant ou aggravant du SIME/
MPJS. Ces carences sont fréquentes chez les dialysés, mais ces
patients bénéficient habituellement d’une substitution martiale
adéquate.

5.2. Traitement du syndrome d’impatiences musculaires de I'éveil
(SIME) et des mouvements périodiques des jambes au cours du
sommeil (MPJS)

Avant d’envisager toute mesure thérapeutique, il est nécessaire
de réaliser une évaluation initiale de la sévérité des symptomes, a
'aide par exemple de I'échelle de sévérité du SJSR de I'International
Restless Legs Syndrome Study Group (IRLSSG) (Tableau 3) [58].
Globalement, la décision d’instaurer un traitement doit étre
dictée par la sévérité des symptomes et le handicap fonctionnel
du patient. La premiére étape dans la démarche thérapeutique
sera d’identifier, et corriger si possible, d’éventuelles causes

susceptibles de déclencher ou d’aggraver le SIME/MPJS. Cest les
cas des médicaments ayant un effet antagoniste de la dopamine,
comme certains antiémétiques, les neuroleptiques, ainsi que la
plupart des antidépresseurs (Tableau 4). Bien que nous ne
disposions pas d’études formelles de I'efficacité des traitements
non pharmacologiques, les patients atteints d’'un SIME/MPJS
devront étre encouragés a maintenir une bonne hygiéne de
sommeil. La dialyse par elle-méme ne semble pas altérer
I'évolution du SIME chez ces patients mais un traitement par
érythropoiétine peut en revanche améliorer les symptomes. La
transplantation rénale est suivie généralement d’une amélioration
substantielle, voire d’'une disparition des symptomes dans les trois
semaines [59]. En revanche, le SIME réapparait habituellement si le
patient doit étre a nouveau dialysé et I'intensité des symptomes
semble corrélée a la détérioration de la fonction rénale. Comme
signalé plus haut, un réle majeur du fer a été évoqué dans la

Tableau 4

Médicaments associés au développement ou a l'aggravation d'un syndrome
d’'impatiences musculaires de I'éveil (SIME) ou des mouvements périodiques des
jambes au cours du sommeil (MPJS).

Neuroleptiques
Classiques (antagonistes des récepteurs D2)
Atypiques : risperidone, olanzapine
Antidépresseurs
Tétra/tricycliques
Inhibiteurs de la recapture de la sérotonine (fluoxétine, sertraline, paroxétine,
escitalopram, citalopram)
Autres : venlafaxine, miansérine, mirtazapine, duloxétine
Antisécrétoires antagonistes des récepteurs H2 (cimétidine, ranitidine)
Antiémétiques antagonistes de la dopamine (métoclopramide)
Antihistaminiques sédatifs (diphenhydramine)
Xanthines
Lithium
Interféron-alpha
Zonisamide (antiépileptique qui, d des doses €élevées, peut inhiber la dopamine)
Analgésiques non-opioides (qui peuvent contenir de la caféine)
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physiopathologie du SIME et des MPJS, en particulier dans
l'insuffisance rénale. Dans ce sens, il faudra assurer une
supplémentation en fer adéquate. Une étude contre placebo a
démontré I'efficacité, mais seulement transitoire, du fer intravei-
neux sur le SIME chez les patients présentant une insuffisance
rénale [60]. Parmi les traitements symptomatiques, les agonistes
dopaminergiques constituent actuellement le traitement de choix
du SIME et des MP]JS, en particulier si un traitement quotidien est
nécessaire ou si la symptomatologie est sévére [61]. Le ropinirole
(Adartrel®) aurait I'avantage d’étre éliminé essentiellement par
voie hépatique, et donc sa pharmacocinétique serait peu altérée
chez ces patients. La L-DOPA, le pramipexole, la gabapentine,
I'acide valproique et la carbamazépine ont aussi été utilisés chez
un nombre limité de patients.

6. Perspectives d’avenir

Vu I'intérét croissant des cliniciens pour les troubles du sommeil
chez les patients en insuffisance rénale, nous espérons que des
études sur les mécanismes pathophysiologiques liant I'insuffisance
rénale aux troubles du sommeil seront menées dans un avenir
proche. En ce qui concerne les apnées du sommeil, il serait
particulierement intéressant de déterminer le role du déplacement
hydrique vers le haut du corps dans la survenue des troubles
respiratoires nocturnes chez les patients en surcharge hydrique. Vu
les travaux récents démontrant ce phénomene chez des sujets sans
insuffisance rénale (cf. ci-dessus), on peut suspecter qu'un cedéme de
la muqueuse pharyngée est encore plus susceptible de se produire
pendant la nuit chez des sujets en insuffisance rénale ou en dialyse.

La survenue de MPJS et SIME reste difficile a expliquer chez les
patients dialysés étant donné que leur taux de fer est habituel-
lement bien contr6lé. D’'autres mécanismes pathophysiologiques
reliant ces deux entités restent donc a découvrir particuliérement
dans cette population. Finalement, une attention particuliére
devrait étre portée au rythme circadien des patients en dialyse
étant donné qu'une perturbation de ce rythme peut provoquer
d’'une part une somnolence diurne et d’autre part des réveils
nocturnes. L’administration de mélatonine per os semble étre une
piste intéressante pour resynchroniser le rythme circadien des
patients dialysés étant donné que la sécrétion de cette hormone est
fréquemment perturbée chez ces patients.

7. Conclusion

Les troubles du sommeil sont trés fréquents chez les patients en
insuffisance rénale chronique, particuliérement chez les patients
dialysés. Les apnées du sommeil, le syndrome d'impatiences
musculaires ou les mouvements périodiques des jambes au cours
du sommeil sont responsables non seulement d’une baisse de leur
qualité de vie mais ils sont aussi associés a une augmentation de la
morbidité cardiovasculaire et a une baisse de I'espérance de vie des
patients dialysés. Il est donc essentiel d’étre attentif aux plaintes
liées au sommeil chez les patients en insuffisance rénale afin de
diagnostiquer et traiter ces pathologies.
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