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Le syndrome 
des jambes sans repos
Le traitement du syndrome des jambes sans repos a beaucoup évolué cette dernière décennie avec l’arrivée des agonistes dopaminergi-
ques non dérivés de l’ergotamine. Cependant, cette pathologie demeure relativement peu connue des professionnels de la santé et de la 
population en général. Le présent article vise à parfaire vos connaissances sur le syndrome des jambes sans repos et sur les différents 
traitements offerts afin que vous soyez mieux outillés pour intervenir dans vos milieux de pratique. 

Introduction
Le syndrome des jambes sans repos se carac
térise par une sensation inconfortable dans 
les jambes, accompagnée d’un besoin irré
sistible de les bouger quand elles sont au 
repos et améliorée par l’activité. Les patients 
parlent aussi de fourmillements, de raideurs, 
de picotements, d’impatience et d’une sen
sation de « bougeotte ». Environ 10 % de la 
population canadienne souffre du syndrome 
des jambes sans repos et, parmi tous ceux 
qui en sont touchés, environ le tiers a des 
symptômes d’intensité modérée à élevée qui 
requièrent une pharmacothérapie.

Épidémiologie
Le syndrome des jambes sans repos peut se 
manifester à tout âge, mais, en moyenne, les 
premiers symptômes apparaissent avant 
l’âge de 18 ans (chez 33 à 45 % des patients)1,2. 
La prévalence du syndrome augmente avec 
l’âge. En général, l’état se maintient ou se 
dégrade jusqu’à l’âge de 70 à 80 ans et tend à 
s’améliorer par la suite1,2. Les femmes sont 
plus touchées que les hommes, pour un rap
port d’environ 2:11,2,4. De plus, la prévalence 
dans la population asiatique est inférieure à 
celle dans la population caucasienne. Dans 
notre pays, les Canadiens français sont plus 
touchés que les Canadiens anglais, ce qui 
renforce la théorie d’une étiologie géné
tique2.

Pathophysiologie
Dans la plupart des cas, le syndrome des 
jambes sans repos est idiopathique. La cause 
précise du syndrome des jambes sans repos 
primaire n’est pas encore connue et de nom
breuses recherches ont été effectuées. On 
estime que des facteurs génétiques ont un 
rôle à jouer, ce qui s’appuie notamment sur 
le fait que, selon les études, 40 à 90 % des 
patients souffrant du syndrome des jambes 
sans repos idiopathique ont une histoire 
familiale positive13,57. De plus, les travaux 
de recherche pointent vers l’implication 
d’une anomalie du système dopaminergi
que dans le système nerveux central et d’un 
déficit en fer dans la pathogenèse du 
syndrome1,2,6,8. 

Le syndrome des jambes sans repos peut 
aussi survenir de façon secondaire à une 
grossesse, par exemple, ou à diverses patho
logies, comme l’insuffisance rénale termi
nale et l’urémie, pour ne nommer que les 
plus connues. On a également associé le syn
drome à d’autres pathologies, entre autres 
l’insuffisance veineuse, les polyneuropa
thies, les maladies rhumatismales, les radi
culopathies, la fibromyalgie, les myélopa
thies, la sclérose en plaques et la maladie de 
Parkinson2,3,69. Certains médicaments peu
vent aussi exacerber les symptômes : le 
tableau I en dresse la liste.

Diagnostic
Quatre critères sont essentiels au diagnostic 
du syndrome des jambes sans repos5 : 1) un 
besoin irrésistible de bouger les jambes, 
habituellement accompagné ou causé par 
une sensation inconfortable dans les jam
bes; 2) les symptômes surviennent ou empi
rent au repos (par exemple, en position 
assise ou couchée); 3) les symptômes sont 
partiellement ou totalement soulagés par le 
mouvement; et 4) les symptômes empirent 
en soirée et durant la nuit. De plus, le dia
gnostic peut être appuyé par une réponse 
positive à la thérapie dopaminergique, une 
histoire familiale positive ou la présence de 
mouvements périodiques des jambes durant 
le sommeil (contraction involontaire des 
jambes)5.

Les symptômes sont habituellement bila
téraux, mais peuvent aussi être unilatéraux. 
Les bras sont parfois aussi atteints, et très 
rarement, le tronc et le visage2,5,6. Le dia
gnostic est donc basé sur l’examen clinique. 
Par ailleurs, le niveau de ferritine sérique 
devrait être mesuré chez tous les patients14,6,9. 
En effet, on sait qu’il y a une prévalence éle
vée de déficit en fer chez les patients atteints 
(jusqu’à 25 %)2. Il y a également une relation 
inverse entre la gravité des symptômes et les 
niveaux de ferritine sérique : les patients 
ayant une ferritine sérique inférieure à 
4550 mcg/mL ont généralement des symp
tômes plus importants13,9. Il est également 
possible d’évaluer la gravité des symptômes 
à l’aide d’un questionnaire (10 questions) 
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 Tableau I
 Médicaments exacerbant  
 le syndrome des jambes  
 sans repos1-3,7,8

 antagonistes des récepteurs  
 dopaminergiques centraux  
 (ex. : neuroleptiques, métoclopramide)
 antihistaminiques
 lithium
 antidépresseurs
 n surtout les tricycliques, la mirtazapine  
  et les inhibiteurs sélectifs du recaptage 
  de la sérotonine
 n	 sauf le bupropion
 caféine
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mis au point et validé par l’International 
Restless Legs Syndrome Study Group10. Un 
examen neurologique complet, des tests de 
laboratoire (formule sanguine, fonction 
rénale) et une électromyographie peuvent 
permettre d’éliminer d’autres causes des 
symptômes rapportés par le patient (surtout 
s’il y a une présentation atypique) et d’iden
tifier les syndromes des jambes sans repos 
secondaires2.

Impacts sur la qualité de vie
Évidemment, puisque les symptômes sont à 
leur paroxysme au coucher, le syndrome des 
jambes sans repos entraîne des troubles du 
sommeil. En conséquence, les patients peu
vent souffrir d’épuisement et de somnolence 
diurne excessive, ainsi que de dépression et 
d’anxiété associée1,2,6,9. Ils ont également de 
la difficulté à supporter les positions assises 
prolongées, par exemple lors d’une réunion, 
d’une séance de cinéma ou d’un voyage en 
avion.

Un traitement devrait être instauré lors
que les symptômes sont importants ou 
dérangeants pour le patient et que les mesu
res non pharmacologiques sont ineffica
ces2,8. Les symptômes sont considérés 
comme modérés à intenses lorsqu’ils sur
viennent au moins 15 jours par mois ou que 
le patient obtient un score de plus de 15 au 
questionnaire de gravité mentionné plus 
haut1.

Principes de traitement
objectifs thérapeutiques
Dans la prise en charge du syndrome des 
jambes sans repos, on vise à améliorer la 
qualité de vie des patients en éliminant les 
symptômes à la fois la nuit et lors des activi
tés sédentaires, ce qui permet au patient 
d’améliorer la qualité de son sommeil, de 
minimiser sa somnolence diurne et de par
ticiper sans souci à des activités demandant 
une position assise prolongée2.

Approche thérapeutique
Le choix d’un traitement pour un patient 
donné doit tenir compte de la fréquence et de 
la gravité de ses symptômes. La figure 1 pré
sente un algorithme de traitement selon les 
trois types de syndrome des jambes sans 
repos : intermittent, quotidien et réfractaire. 
Le syndrome des jambes sans repos intermit
tent se définit par des symptômes qui sont 
assez dérangeants pour nécessiter une théra
pie, mais qui ne sont pas assez fréquents pour 
être traités par une médication régulière. Le 
syndrome des jambes sans repos quotidien 
présente des symptômes fréquents et assez 
dérangeants pour nécessiter une médication 
régulière. Le syndrome des jambes sans repos 

réfractaire correspond à un syndrome quoti
dien traité par un agoniste dopaminergique, 
mais avec une réponse inadéquate : une 
réponse initiale sousoptimale malgré une 
dose adéquate de médication, une réponse 
inadéquate avec le temps malgré une aug
mentation des doses, des effets secondaires 
intolérables liés au traitement ou à une inten
sification des symptômes qui ne peuvent être 
maîtrisés à l’aide d’une dose additionnelle de 
médication plus tôt dans la journée3. Puisque 
le traitement du syndrome des jambes sans 
repos est possiblement à vie, il importe de 
donner la plus petite dose efficace possible4,6. 
Le tableau II montre les doses et les princi
paux effets indésirables des différents médica
ments utilisés dans le syndrome des jambes 
sans repos. 

Cas clinique 1
Madame lp, une femme de 34 ans, souffre du 
syndrome des jambes sans repos depuis quel-
ques années. sa maladie est présentement 
bien maîtrisée grâce à du pramipexole (Mira-
pexMD) 0,25 mg die. la semaine dernière, elle 
a consulté son médecin qui lui a prescrit de la 
mirtazapine (remeronMD) à raison de 15 mg 
die pour une dépression. Deux à trois jours 
après l’instauration de cette thérapie, les 
symptômes du syndrome des jambes sans 
repos de madame lp se sont aggravés. Quelles 
sont vos interventions ?

traitement non pharmacologique
Le traitement du syndrome des jambes sans 
repos commence souvent par l’identification 
de différents éléments modifiables pouvant 
aggraver les symptômes chez un patient. Par 
exemple, plusieurs médicaments sont associés 
à une aggravation du syndrome des jambes 
sans repos (tableau I). La première étape est 
donc, si possible, de modifier ou d’éviter la 
prise des médicaments concernés13,7,8. Certai
nes références mentionnent aussi qu’une 
bonne hygiène de sommeil pourrait être béné
fique. Par exemple, il est recommandé de se 
coucher et de se lever à des heures régulières, 
de restreindre au minimum les activités dans 
la chambre à coucher et d’éviter les activités 
perturbantes avant le coucher8. Des mesures 
physiques peuvent aussi être tentées lors d’un 
syndrome des jambes sans repos d’intensité 
légère. Par exemple, les patients peuvent 
essayer de bouger les jambes, de prendre des 
bains chauds, de se faire des massages, d’étirer 
les membres inférieurs ou d’utiliser des dispo
sitifs à compression pneumatique pour dimi
nuer leurs symptômes2,6,8,11. Des exercices phy
siques modérés peuvent aussi faire partie du 
traitement de base. L’inactivité ou les activités 

physiques trop intenses peuvent, au contraire, 
précipiter les symptômes. On mentionne éga
lement que des activités procurant une stimu
lation mentale (p. ex., jeux vidéo, mots croi
sés) pourraient diminuer les symptômes1. Le 
maintien d’un poids santé et une bonne ali
mentation sont aussi à privilégier8. De plus, 
certaines données suggèrent qu’un apport 
limité en alcool, en tabac et en caféine pourrait 
également être bénéfique chez ces patients1,3,8.

Bref, plusieurs approches non pharmacolo
giques peuvent être tentées pour améliorer la 
qualité de vie des patients atteints du syn
drome des jambes sans repos, mais il existe 
très peu de données confirmant le réel impact 
bénéfique de ces mesures1,3,4.

Traitement pharmacologique

Cas clinique 2
Monsieur rM, un homme de 42 ans, est traité 
pour le syndrome des jambes sans repos avec 
deux comprimés de lévodopa/carbidopa 
(sinemetMD) 100/25 mg, une heure avant le 
coucher. Depuis deux semaines, ses symptô-
mes apparaissent plus tôt dans l’après-midi, et 
même quelques fois le matin. Quelles sont vos 
interventions ?

1. Agents dopaminergiques
Plusieurs classes de médicaments peuvent être 
utiles pour soulager et/ou atténuer les symp
tômes associés au syndrome des jambes sans 
repos. Parmi ceuxci, les agents dopaminergi
ques sont considérés comme une première 
ligne de traitement lors d’un syndrome d’in
tensité modérée à importante9. Cette classe de 
médicaments est aussi utile pour traiter un 
syndrome des jambes sans repos d’intensité 
faible ou de type intermittent qui ne répond 
pas adéquatement aux mesures non 
pharmacologiques2.

Ces dernières années, le traitement du syn
drome des jambes sans repos a beaucoup évo
lué. Jusqu’en 2004, les deux médicaments les 
plus recommandés étaient la lévodopa (conte
nue dans le SinemetMD et le ProlopaMD ) et le 
pergolide (PermaxMD)8. Depuis ce temps, deux 
agonistes dopaminergiques, le ropinirole 
(RequipMD) et le pramipexole (MirapexMD), 
ont été respectivement les premier et deuxième 
agents à obtenir l’indication officielle aux 
ÉtatsUnis et au Canada pour le traitement du 
syndrome des jambes sans repos. Ce sont 
aujourd’hui les agents ayant été les plus étu
diés pour cette indication1.

a) lévodopa
Le premier agent dopaminergique utilisé dans 
le syndrome des jambes sans repos a été la 
lévodopa. Ce précurseur de la dopamine, 



les pages bLeues

www.professionsante.ca juin 2010   vol. 57   n° 3   Québec Pharmacie    33

le syndrome des jambes sans repos

principalement utilisé dans la maladie de Par
kinson, provoque une augmentation des 
niveaux de dopamine dans le cerveau2. La 
lévodopa doit être associée à un inhibiteur de 
la décarboxylase ne traversant pas la barrière 
hématoencéphalique (tel que la carbidopa ou 
le bensérazide) afin de minimiser la dégrada
tion de la lévodopa en dopamine dans les tis
sus périphériques2.

Plusieurs études ont démontré que la combi
naison de ces deux médicaments est efficace 
dans le traitement du syndrome des jambes 
sans repos1214. La lévodopa peut être adminis
trée seulement au besoin (chez les patients 
ayant des symptômes intermittents) ou selon 
un horaire régulier. La lévodopa est l’agent 
dopaminergique qui agit le plus rapidement2. 
Par contre, à cause de sa faible demivie, la pré
paration à libération immédiate ne supprime 
pas toujours les symptômes durant toute la 
nuit. Il est alors nécessaire d’utiliser les prépa
rations à libération prolongée ou de fraction
ner les doses au cours de la journée pour obte
nir une efficacité de plus longue durée15.

Chez certains patients (principalement ceux 
ayant besoin de plus faibles doses ou ceux souf
frant de symptômes intermittents), cette théra
pie peut demeurer efficace et avec un profil 
d’effets indésirables tolérable pendant plu
sieurs années2. Ces effets indésirables pour
raient même être moins fréquents avec la lévo
dopa qu’avec d’autres agents dopaminergiques8. 
Par contre, l’inconvénient principal associé à la 
lévodopa est une aggravation des symptômes à 
la suite d’une prise régulière, communément 
appelée « intensification »13,57,16. Ce phéno
mène est principalement lié aux agents dopa
minergiques : en effet, aucun cas d’aggrava
tion des symptômes n’a été rapporté avec des 
thérapies non dopaminergiques, sauf de façon 
anecdotique chez un petit nombre de patients 
sous tramadol2,4,16,17. Lorsque ce phénomène 
se produit, les symptômes de la maladie peu
vent apparaître plus tôt qu’à l’habitude, par 
exemple l’aprèsmidi et même le matin. L’in

tensité des symptômes peut aussi augmenter. 
De plus, des parties du corps qui n’étaient pas 
touchées auparavant, principalement les bras, 
peuvent l’être dorénavant2,9. Même si des étu
des ont montré que l’intensification pouvait 
aussi survenir avec les agonistes des récepteurs 
dopaminergiques18, ce phénomène se mani
feste surtout avec la lévodopa. L’apparition de 
cet effet indésirable, qui a une prévalence pou
vant aller jusqu’à 73 %16, est aussi plus élevée 
lors de l’utilisation de doses plus importantes 
de lévodopa (≥ 200 mg/jour), ainsi que lors
que la première prise de la journée a lieu avant 
18 h. Pour minimiser l’aggravation des symp
tômes, il peut être nécessaire de diminuer les 
doses, de modifier le moment de la prise et 
même de sevrer l’agent2,16. On note également 
comme effet secondaire particulier l’effet 
rebond qui représente une récurrence des 
symptômes au petit matin survenant chez 20 
à 35 % des patients3. 

Bref, la lévodopa n’est plus une première 
ligne de traitement lors d’un syndrome des 
jambes sans repos d’intensité modérée à éle
vée, mais elle demeure une excellente option 
de traitement lors d’une utilisation occasion
nelle (lors de symptômes intermittents) ou en 
présence de symptômes légers nécessitant de 
faibles doses (maximum 200 mg/jour)8. Cette 
médication est aussi utile quand le syndrome 
est associé à certaines activités spécifiques, tel
les qu’un voyage en avion, un long trajet en 
voiture ou une soirée au théâtre3.

b) agonistes des récepteurs 
dopaminergiques dérivés de l’ergotamine
Les agonistes dopaminergiques ont la capacité 
de lier les récepteurs à la dopamine et de pro
duire des effets similaires à ce neurotransmet
teur. Les agonistes dopaminergiques peuvent 
être séparés en deux grandes classes : les déri
vés de l’ergotamine et les nondérivés de 
l’ergotamine.

Les agents dérivés de l’ergotamine, tels que 
la cabergoline (DostinexMD), le pergolide (Per

maxMD) et la bromocriptine (ParlodelMD), ont 
montré une efficacité dans le traitement du 
syndrome des jambes sans repos. Par contre, 
ces agents ne font pas partie de l’arsenal théra
peutique de base pour ce syndrome. En effet, 
en raison de sa courte demivie (deux à 
huit heures), l’utilisation de la bromocriptine 
est limitée lors des symptômes courants2. De 
plus, la Federal Drug Administration (FDA) 
américaine n’a pas approuvé ces médicaments 
pour cette indication à cause des effets secon
daires potentiellement graves qui leur sont 
reliés. En effet, la cabergoline et le pergolide 
sont associés à un risque de complications 
cardiaques (valvulopathie cardiaque) et de 
fibrose pulmonaire, ce qui a même entraîné le 
retrait du marché du pergolide en 20071. Bref, 
les agonistes dopaminergiques dérivés de l’er
gotamine ne sont pas recommandés comme 
première ligne de traitement dans le syn
drome des jambes sans repos. S’ils sont utili
sés, un monitorage cardiopulmonaire étroit 
doit être effectué pour détecter la présence de 
fibrose pulmonaire et de problème 
valvulaire16.

c) agonistes des récepteurs 
dopaminergiques non dérivés  
de l’ergotamine
En raison des effets indésirables cardiaques liés 
aux agonistes dopaminergiques dérivés de l’er
gotamine, ceuxci ont cédé leur place aux 
agents non dérivés de l’ergotamine : le ropini
role et le pramipexole. Ces derniers sont pré
sentement les deux seuls agents ayant l’indica
tion officielle au Canada et aux ÉtatsUnis 
pour le traitement du syndrome des jambes 
sans repos1,2,8,16. La rotigotine, un autre agent 
de cette classe présenté sous forme de timbre 
cutané, est en vente aux ÉtatsUnis pour le 
traitement de la maladie de Parkinson et est 
présentement en instance d’approbation par la 
FDA pour le traitement du syndrome des jam
bes sans repos. Contrairement aux dérivés de 
l’ergotamine, aucun monitorage pour évaluer 

 Figure 1
 Algorithme de traitement du syndrome des jambes sans repos3,8,31

 syndrome des jambes  syndrome des jambes syndrome des jambes
 sans repos intermittent sans repos quotidien sans repos réfractaire
	 n lévodopa n agoniste dopaminergique n changer pour : 
 n agoniste dopaminergique n Gabapentine  n autre agoniste dopaminergique
 n opiacé de faible puissance n opiacé de faible puissance  n gabapentine
 n Benzodiazépine  ou tramadol  n opiacé de forte puissance ou tramadol 
     n ajouter :
      n benzodiazépine
      n opiacé de faible puissance
      n gabapentine

Mesures non PhArMACoLogIques
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la fibrose valvulaire n’est recommandé avec les 
agonistes non dérivés de l’ergotamine.

Plusieurs études ont démontré l’efficacité du 
ropinirole1922 et du pramipexole2326 dans le 
traitement du syndrome des jambes sans 
repos. Contrairement aux autres classes de 
médicaments étudiées, le ropinirole et le pra
mipexole ont fait l’objet d’études de plus 
grande envergure (avec un nombre plus consi
dérable de patients et pendant une plus longue 
période). Par exemple, une étude multicentri
que de 200721 effectuée sur plus de 300 patients 
a démontré l’efficacité du ropinirole dans le 
syndrome des jambes sans repos, et cette effi
cacité s’est même maintenue après 52 semai
nes de traitement. Cette étude rapporte aussi 
que le phénomène d’aggravation des symptô
mes (tel qu’observé avec la lévodopa) peut sur
venir avec le ropinirole, mais avec une inci
dence beaucoup plus faible (environ 2,3 % 
après un an de traitement). Parmi les études les 
plus récentes sur le pramipexole, l’équipe de 
Winkelman26 a publié en 2006 une étude ran
domisée à double insu d’une durée de 
12 semaines évaluant l’efficacité et l’innocuité 
de ce traitement chez 344 patients. Le prami
pexole a été démontré statistiquement supé
rieur au placebo pour amoindrir les symptô
mes et améliorer le sommeil chez les patients 
atteints d’un syndrome des jambes sans repos 
d’intensité modérée à importante. En somme, 
il y a suffisamment de preuves pour conclure 
que le ropinirole et le pramipexole sont clini
quement efficaces pour soulager les symptô
mes et améliorer le sommeil des patients 
atteints du syndrome des jambes sans repos16. 
Au total, les études sur le ropinirole ont porté 
sur plus de 1000 patients et celles sur le prami
pexole en ont regroupé autant. Toutes les étu
des comparant le ropinirole ou le pramipexole 
au placebo ont été favorables à l’agoniste dopa
minergique non dérivé de l’ergotamine. La 
prévalence des effets indésirables les plus fré
quemment rapportés (tels que les nausées, la 
somnolence et les étourdissements) n’était pas 
constante dans toutes les études et il paraît dif
ficile de déterminer si l’un ou l’autre des deux 
traitements est mieux toléré. Pour le moment, 
aucune donnée ne permet de préférer un agent 
dopaminergique non dérivé de l’ergotamine 
par rapport à un autre7. L’équipe de Quilici27 a 
publié en 2008 une métaanalyse comparant 
l’efficacité et l’innocuité du ropinirole et du 
pramipexole pour soulager le syndrome des 
jambes sans repos. Les auteurs concluent que 
le pramipexole serait le plus efficace et le mieux 
toléré. Par contre, il est important de noter 
qu’aucune étude comparant directement les 
deux traitements n’a été effectuée jusqu’à pré
sent. De plus, la métaanalyse a été financée et 
menée par la compagnie qui commercialise le 
pramipexole.

Par ailleurs, les patients atteints du syn
drome des jambes sans repos nécessitent des 
doses plus faibles d’agonistes dopaminergi
ques que les personnes atteintes de Parkinson. 
Cela pourrait expliquer pourquoi les effets 
secondaires plus importants se manifestant 
chez les patients atteints de Parkinson (comme 
les dyskinésies, les hallucinations, les attaques 
de sommeil et les psychoses) sont beaucoup 
plus rarement rapportés chez les patients 
atteints du syndrome des jambes sans 
repos7,8,28. L’impulsivité (pouvant se manifes
ter par le jeu compulsif, une augmentation 
importante de la libido ou des achats compul
sifs) apparaît aussi principalement chez les 
parkinsoniens prenant des agonistes dopami
nergiques, mais quelques cas ont été rapportés 
chez des patients atteints du syndrome des 
jambes sans repos2,28.

2. Les anticonvulsivants
Les anticonvulsivants sont une solution de 
rechange thérapeutique aux agents dopami
nergiques pour le traitement du syndrome des 
jambes sans repos. Cependant, ils ont généra
lement une meilleure efficacité chez les 
patients présentant des douleurs ou des neu
ropathies périphériques16.

a) Gabapentine (neurontinMD)
Les raisons expliquant l’efficacité de la gaba
pentine dans le syndrome des jambes sans 
repos ne sont pas encore claires, mais il est 
probable qu’une combinaison de l’effet sédatif 
et de l’effet modulateur au niveau sensoriel 
soit une partie de la réponse16.

Un nombre limité d’études démontrent 
que la gabapentine est efficace pour soulager 
les symptômes présents lors d’un syndrome 
des jambes sans repos29,30. L’équipe de Gar
ciaBorreguero29 a effectué une étude croisée 
(24 patients ont reçu un placebo pendant six 
semaines et la gabapentine pour six autres 
semaines) qui a démontré une amélioration 
des symptômes chez les patients prenant de 
la gabapentine. Pour sa part, l’équipe de 
Happe30 a effectué une étude randomisée 
ouverte de quatre semaines avec 16 patients 
comparant la gabapentine et le ropinirole, et 
les deux agents ont démontré une efficacité 
comparable.

La gabapentine est souvent considérée 
comme une bonne solution de rechange aux 
agonistes dopaminergiques lorsque les 
patients y sont intolérants ou que le phéno
mène d’aggravation des symptômes survient. 
Ce médicament est aussi considéré comme un 
traitement de choix chez les patients ayant un 
syndrome des jambes sans repos douloureux 
ou associé à des neuropathies périphériques 
ou à un syndrome de douleurs chroniques 
indépendant 3,31.

b) carbamazépine (tegretolMD)
La carbamazépine a été le premier anticon
vulsivant à être étudié pour le syndrome des 
jambes sans repos dans les années 198032,33. 
L’étude de Lundvall32, une étude croisée ran
domisée à double insu, a évalué l’efficacité de 
la carbamazépine par rapport au placebo 
chez six patients atteints d’un syndrome des 
jambes sans repos (deux périodes de quatre 
semaines). Les auteurs concluent que la car
bamazépine est supérieure au placebo pour 
le soulagement des symptômes bien que leur 
analyse ne repose que sur des paramètres 
subjectifs et aucune statistique. Telstad et 
coll.33 ont aussi mené une étude randomisée 
à double insu comparant la carbamazépine 
au placebo chez 174 patients pendant cinq 
semaines. Les auteurs ont démontré que les 
patients ayant reçu la carbamazépine ont eu 
un nombre inférieur d’épisodes par semaine. 
Par contre, puisque ces deux études ont été 
effectuées il y a plusieurs années, avant la 
mise en place de critères objectifs pour poser 
le diagnostic et faire le suivi du syndrome des 
jambes sans repos, il est préférable de conser
ver la carbamazépine comme solution de 
rechange aux traitements dont l’efficacité est 
mieux prouvée16. De plus, son profil d’effets 
secondaires potentiellement graves nécessite 
un monitorage étroit, ce qui limite l’utilisa
tion de la carbamazépine dans la pratique 
actuelle.

c) acide valproïque (DepakeneMD)
Une étude randomisée a évalué l’efficacité de 
l’acide valproïque dans le syndrome des jam
bes sans repos : l’équipe de Eisensehr34 a 
comparé l’acide valproïque à libération pro
longée au lévodopa/bensérazide chez 
20 patients inclus dans une étude randomi
sée, croisée et à double insu (période de trois 
semaines pour chacun des traitements). Les 
auteurs concluent qu’il n’y a pas de différence 
significative entre les deux traitements pour 
le soulagement des paresthésies et des pro
blèmes de sommeil. Par contre, considérant 
le profil d’effets indésirables potentiellement 
graves, le monitorage étroit requis et les don
nées limitées, l’utilisation de l’acide val
proïque ne devrait être considérée qu’en tant 
que solution de rechange. D’autres études 
seraient nécessaires pour établir avec certi
tude l’efficacité de ce médicament dans le 
syndrome des jambes sans repos, quoique 
leur utilité soit discutable étant donné l’ac
cessibilité à des options qui causent moins 
d’effets indésirables16.

d) topiramate (topamaxMD)
Très peu d’études ont évalué spécifiquement 
l’efficacité du topiramate pour soulager le 
syndrome des jambes sans repos. Une étude 
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prospective espagnole de 90 jours pendant 
laquelle 19 patients ont pris le topiramate 
démontre une certaine efficacité de cet agent à 
réduire les symptômes. La qualité du sommeil 
s’est aussi améliorée mais de façon non statis
tiquement significative. Cependant, les 

patients recrutés présentaient des symptômes 
atypiques, ce qui rend une extrapolation diffi
cile. Bref, il est évident que d’autres études de 
plus grande envergure sont nécessaires pour 
confirmer l’efficacité du topiramate dans le 
syndrome des jambes sans repos16. 

Par ailleurs, le topiramate présente aussi, 
comme la carbamazépine et l’acide val
proïque, plusieurs effets indésirables typi
ques des anticonvulsivants. Il présente égale
ment un potentiel à induire un état d’acidose, 
dû à son effet inhibiteur sur l’anhydrase  

 Tableau II
 Traitements pharmacologiques du syndrome des jambes sans repos 3,9,16,31 

 Médicaments Posologie quotidienne effets indésirables Commentaires

 carbidopa/ Dose initiale de 25/100 mg (½ à 1 co)  nausée, diarrhée, dyspepsie, hypotension administrer de 1 à 2 heures avant le début
 lévodopa et augmenter ad 50/200 mg orthostatique, étourdissements, faiblesse  des symptômes. Début d’action rapide,
   musculaire, somnolence, maux de tête,  souvent dès la première dose
   effet rebond, intensification   
 AgonIsTes DoPAMInergIques DÉrIvÉs De L’ergoTAMIne
 cabergoline 0,5 à 3 mg/jr nausée, vomissements, constipation, maux  longue demi-vie (> 24 h)
   de tête, étourdissements, somnolence. 
   fibrose pulmonaire et valvulopathie 
   cardiaque avec la cabergoline 
 Bromocriptine  5 à 15 mg/jr  faible demi-vie
 AgonIsTes DoPAMInergIques non DÉrIvÉs De L’ergoTAMIne
 pramipexole Dose initiale : 0,125 mg/jr  nausée, vomissements, sédation,
  ajustement : augmenter de 0,125 mg  confusion, étourdissements
  tous les 2 à 3 jours.  
  Dose efficace : 0,5 à 2 mg   
    Moment optimal de prise : 2 h avant 
    le coucher. peut être divisé en 2 ou 3 doses 
    si besoin
 ropinirole Dose initiale : 0,25 mg  nausée, étourdissements, fatigue,
  ajustement : augmenter de 0,25 mg  somnolence
  tous les 2 à 3 jours 
  Dose efficace : 1 et 4 mg  
    
 AnTIConvuLsIvAnTs
 Gabapentine 300 à 3600 mg/jr en 2 ou 3 prises  sédation, étourdissements, ataxie,
  si besoin fatigue, gain de poids, tremblements,
   œdème périphérique
    
 carbamazépine 200 à 600 mg/jr somnolence, ataxie, anémie aplasique,  inducteur enzymatique
   agranulocytose, thrombocytopénie
     
 acide valproïque  pas de dose officielle :  sédation, étourdissements, tremblements,
  étudiée à 600 mg/jr nausée, diarrhée, gain de poids, 
   thrombocytopénie
    
 topiramate  25 à 100 mg/jr Étourdissements, somnolence, ataxie, 
   ralentissement psychomoteur, 
   risque de néphrolithiase 
 oPIACÉs
 oxycodone  5-30 mg/jr en 1 à 3 prises sédation, constipation, nausée, rétention 
   urinaire, dépression respiratoire aussi : codéine 30-180 mg/jr 
    ou propoxyphène 100-600 mg/jr, 
    en 2 à 3 prises
 Méthadone 2,5-20 mg/jr en 2 prises   
 tramadol  50-100 mg/jr en 1 à 3 prises
 benzoDIAzÉPInes
 clonazépam 0,25 à 2 mg au coucher sédation, étourdissement, tolérance, 
   risque de chutes
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carbonique, ce qui nécessite un monitorage 
prophylactique16.

3. Les opiacés
Bien que les opiacés n’aient pas d’indication 
officielle dans le traitement du syndrome des 
jambes sans repos, ils sont souvent utilisés en 
monothérapie ou en association avec un 
agent dopaminergique. Cependant, aucune 
étude n’a évalué l’efficacité et l’innocuité 
d’une telle association16. L’effet des opiacés 
dans le syndrome des jambes sans repos n’est 
pas connu, mais il ne dépend possiblement 
que de leurs propriétés sédatives et analgési
ques31. Il est recommandé de les réserver en 
deuxième ligne, chez les patients qui ne peu
vent tolérer les agents dopaminergiques ou 
ne sont pas soulagés par ces derniers4,7. Il 
s’agit aussi d’un choix raisonnable chez les 
patients avec un syndrome des jambes sans 
repos douloureux1.

Le potentiel d’abus des opiacés ne devrait 
pas limiter leur utilisation dans le traitement 
du syndrome des jambes sans repos. En effet, 
la dépendance aux opiacés dans ce contexte 
est rare, sauf chez les patients ayant une his
toire antérieure d’abus3. Par ailleurs, il est 
recommandé de surveiller l’apparition de 
problèmes respiratoires, tels que l’apnée du 
sommeil2,16. Les trois opiacés présentés ci
dessous sont ceux qui ont fait l’objet d’études 
pertinentes. Les autres opiacés, comme la 
codéine ou le propoxyphène, pourraient 
aussi être considérés dans le choix de 
traitement3,31.

a) oxycodone (supeudolMD)
L’oxycodone a été évaluée dans une étude 
croisée35 dans laquelle chacun des 11 patients 
recevait un traitement pendant deux semai
nes et un placebo pendant deux semaines 
également. L’oxycodone s’est montrée supé
rieure au placebo dans l’amélioration de l’in
confort dans les jambes, du sommeil et de la 
vigilance diurne. Ce médicament est donc 
considéré comme une solution de rechange 
efficace dans le traitement du syndrome des 
jambes sans repos13,16.

b) Méthadone (MetadolMD)
La méthadone a, quant à elle, fait l’objet 
d’une étude de cas36. Durant cette étude,  
27 patients, qui avaient connu un échec avec 
au moins deux agonistes dopaminergiques, 
ont essayé la méthadone pendant une durée 
moyenne de 23 mois. Parmi les 27 patients, 
huit ont quitté l’étude à cause d’effets indési
rables ou d’un manque d’efficacité. Ceux qui 
sont restés ont vu une amélioration de leurs 
symptômes d’environ 75 %. Cette thérapie 
devrait ainsi être réservée aux patients avec 
un syndrome des jambes sans repos réfrac

taire aux thérapies de première ligne 
puisqu’elle n’a été étudiée que dans cette 
population spécifique3,16.

c) tramadol (tramacetMD/ZytramMD) 
Le tramadol a été étudié dans un essai clini
que ouvert37 chez 12 patients. L’efficacité était 
évaluée par une échelle de gravité des symp
tômes qui n’a pas été validée. Dix patients 
ont trouvé le tramadol plus efficace que les 
autres traitements qu’ils avaient essayés par 
le passé, un patient n’y a vu qu’un effet 
modeste, alors que le dernier patient n’a res
senti aucun soulagement. À cause de la faible 
qualité de cette étude, le tramadol doit être 
considéré en dernière ligne dans le traite
ment du syndrome des jambes sans repos2,16. 
De plus, des cas rapportés d’aggravation des 
symptômes chez un petit nombre de patients, 
comme celle observée avec les agents dopa
minergiques, suggère une utilité limitée du 
tramadol16. D’autres études seraient 
nécessaires.

4. Les benzodiazépines
Théoriquement, les bénéfices des benzodia
zépines dans le syndrome des jambes sans 
repos consisteraient en une réduction de 
l’insomnie, du temps d’endormissement et 
des éveils causés par les mouvements invo
lontaires des jambes durant la nuit. La ben
zodiazépine la plus utilisée dans cette indica
tion est le clonazépam (RivotrilMD). Par 
contre, il existe un nombre restreint d’études 
évaluant son efficacité dans le traitement du 
syndrome des jambes sans repos3840. Ces étu
des, qui ont été effectuées pendant de courtes 
périodes (quelques jours à huit semaines) et 
avec un nombre limité de patients (6 à 26), 
ne démontrent pas avec certitude l’efficacité 
du clonazépam dans l’amélioration de l’état 
global des patients atteints du syndrome des 
jambes sans repos. L’équipe de Saletu40 a 
montré que le clonazépam entraînait une 
amélioration de la qualité du sommeil chez 
les patients traités. Par contre, il n’y a eu 
aucune différence entre le groupe clonazé
pam et le groupe placebo en ce qui a trait au 
nombre de mouvements périodiques des 
jambes durant la nuit.

De plus, la somnolence diurne, les étourdis
sements ainsi que le risque de chutes associé 
limitent quelque peu l’utilisation des benzo
diazépines, surtout chez les personnes âgées. 
Le développement possible d’une dépendance 
à cette classe de médicaments est aussi une 
autre préoccupation quant à l’utilisation à 
long terme des benzodiazépines. Ces effets 
indésirables sont d’autant plus importants 
avec le clonazépam, compte tenu de sa longue 
demivie. Il pourrait être préférable de le 
modifier pour une benzodiazépine ayant une 

plus courte demivie, telle que le lorazépam 
(AtivanMD), l’oxazépam (SeraxMD) ou le téma
zépam (RestorilMD)31.   

Bref, cette classe de médicaments ne fait pas 
partie de la première ligne de traitement pour 
le syndrome des jambes sans repos et elle est 
plutôt utilisée chez des patients avec des symp
tômes légers ou intermittents, particulière
ment les jeunes patients, ou chez les patients 
présentant des difficultés à trouver le som
meil6,7,31. Une benzodiazépine peut aussi être 
combinée aux agonistes dopaminergiques 
dans les cas réfractaires1.

5. Autres traitements
Les suppléments de fer par voie orale pour
raient être bénéfiques chez les patients qui 
sont déficients en fer, tandis que les supplé
ments par voie intraveineuse pourraient être 
bénéfiques chez les patients dont le syn
drome des jambes sans repos est lié à une 
insuffisance rénale terminale4,6,16. Cependant, 
d’autres études sont nécessaires pour clari
fier le rôle du fer dans le traitement du syn
drome des jambes sans repos. Une revue 
Cochrane est par ailleurs en cours sur le 
sujet41. On recommande pour l’instant de 
traiter par du fer jusqu’à ce que la ferritine 
soit supérieure à 50 mcg/L et le pourcentage 
de saturation de la transferrine, supérieur à 
20 %1,3.

D’autres médicaments ont été étudiés 
dans le cas du syndrome des jambes sans 
repos, mais ils ne sont cités qu’à titre infor-
matif à cause de leur plus faible efficacité, de 
leur profil d’effets indésirables moins favo-
rable et/ou des données limitées. Ces traite-

résolution des cas cliniques
1)  la meilleure solution pour madame lp 

serait de modifier le traitement antidépres-
seur, si possible. en effet, la mirtazapine est 
l’antidépresseur qui a été le plus souvent 
associé à une aggravation du syndrome 
des jambes sans repos (environ 30 % des 
patients)42. Quant à lui, le bupropion a 
démontré une diminution des symptômes 
du syndrome des jambes sans repos et est 
la meilleure option pour cette popula-
tion1,3,8. cet effet favorable est possible-
ment dû à la capacité du bupropion de blo-
quer le recaptage de la dopamine. 

2)  Monsieur rM semble présenter le phéno-
mène d’intensification des symptômes. 
Dans son cas, on pourrait diminuer les 
doses de lévodopa/carbidopa, ce qui pour-
rait par contre diminuer la maîtrise des 
symptômes. la meilleure stratégie serait 
donc de cesser le traitement actuel et d’ins-
taurer le ropinirole ou le pramipexole.
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ments comprennent la clonidine (Cata-
presMD), l’amantadine (SymmetrelMD), le 
baclofen (LioresalMD), l’acide folique et le 
magnésium2-4,16.

Populations spéciales
Grossesse
La grossesse peut précipiter un syndrome des 
jambes sans repos, principalement au troi
sième trimestre. Toutefois, les symptômes se 
résorbent généralement après l’accouche
ment1,2,6,8. L’utilisation de médicaments pour 
soulager les symptômes doit être prise en 
considération puisque les troubles du som
meil liés au syndrome des jambes sans repos 
peuvent contribuer à un accouchement diffi
cile ou à la prématurité2,8. Néanmoins, le trai
tement est habituellement réservé aux cas gra
ves. Les opiacés (particulièrement la codéine 
et la morphine43) sont l’option la plus sécuri
taire durant la grossesse2,8. Cependant, un 
suivi étroit est nécessaire, car ils peuvent 
potentiellement exposer le bébé à un sevrage 
ou à une dépression respiratoire à la nais
sance43.
Pédiatrie
Le syndrome des jambes sans repos est rare 
chez les enfants et est plus difficile à diagnos
tiquer. Il est souvent associé à un trouble 
déficitaire de l’attention avec hyperactivité 
(TDAH)2,7,8. Puisque les études sont limitées 
dans la population pédiatrique, il est préféra
ble de commencer par les mesures non phar
macologiques (hygiène de sommeil, restric
tion de stimulants et caféine, etc.). Les 
agonistes dopaminergiques se sont montrés 
efficaces dans le soulagement du syndrome 
des jambes sans repos et, si nécessaire, pour
raient bénéficier aux symptômes du 
TDAH2,7,8.

Insuffisance rénale et urémie
Dans le cas du syndrome des jambes sans 
repos associé à l’insuffisance rénale et à l’uré
mie, le meilleur traitement est d’en éliminer 
la cause. En effet, ces patients ne sont pas 

soulagés par la dialyse, mais par une greffe 
rénale1,2,68. L’administration de fer par voie 
intraveineuse peut aussi être efficace, mais 
son effet tend à s’atténuer avec le temps. Il 
pourrait être nécessaire de répéter le 
traitement16.

effet placebo 
Puisque le syndrome des jambes sans repos 
répond à la fois à des agents dopaminergi
ques et à des opiacés, deux systèmes forte
ment impliqués dans l’effet placebo, une 
métaanalyse44 a été effectuée en 2008 pour 
quantifier l’ampleur de l’effet placebo dans 
cette pathologie. Les auteurs ont constaté 
qu’en moyenne le tiers des patients ont eu 
une amélioration substantielle de leurs 
symptômes, alors qu’ils recevaient un pla
cebo. L’effet placebo était important en ce 
qui concerne la gravité des symptômes 
(mesurée à l’aide du questionnaire de l’Inter
national Restless Legs Syndrome Study 
Group), modéré pour la qualité de vie et fai
ble pour la somnolence diurne, la qualité et 
la durée du sommeil44. Cet effet placebo est 
comparable à celui lié à l’insomnie ou à la 
dépression44.

Prise de position
À la suite de l’analyse des différentes référen
ces consultées, il appert que la pierre angulaire 
du traitement pharmacologique du syndrome 
des jambes sans repos demeure le ropinirole et 
le pramipexole. Cependant, tel que mentionné 
précédemment, il n’y a pas encore de données 
probantes prouvant la supériorité d’un de ces 
deux agents. Puisque l’étiologie de la patholo
gie n’est pas entièrement connue, des essais 
portant sur d’autres molécules de différentes 
classes ont été réalisés avec un succès mitigé. Il 
reste à démontrer si la sédation induite par les 
anticonvulsivants, les opiacés et les benzodia
zépines est un avantage ou non de ces classes,  
comparativement aux agonistes dopaminer
giques. D’une part, cet effet pourrait favoriser 
un meilleur sommeil, mais cela pourrait aussi 

occasionner de la somnolence diurne non 
souhaitée16. Ces agents sont donc conservés 
comme solution de rechange. En ce qui 
concerne les associations, les experts les sug
gèrent dans les cas de symptômes réfractaires, 
bien que ni leur efficacité ni leur innocuité 
n’aient été établies9.

En outre, plusieurs questions demeurent 
sans réponse. Tout d’abord, une meilleure 
compréhension du mécanisme de la patho
logie nous permettrait de mettre au point 
des médicaments plus spécifiques, et donc 
plus efficaces. Pour l’instant, il serait perti
nent de comparer les traitements disponi
bles entre eux. En effet, la majorité des étu
des publiées évalue l ’eff icacité des 
traitements par rapport au placebo. De plus, 
les études cliniques devraient inclure un 
nombre plus important de patients pour 
avoir un plus grand impact statistique. 
Enfin, une durée de suivi d’un minimum de 
deux à trois ans serait plus adéquate pour 
évaluer l’incidence du phénomène d’aggra
vation des symptômes. En attendant des 
études plus approfondies, les meilleures 
options de traitement demeurent le ropini
role et le pramipexole.

Conclusion : le rôle du pharmacien
À notre avis, le rôle du pharmacien dans la 
prise en charge des patients souffrant du syn
drome des jambes sans repos est tout d’abord 
d’en connaître les symptômes pour pouvoir 
adresser à un médecin ceux qui les présentent. 
Ensuite, comme pour tous les patients, le 
pharmacien devrait assurer le suivi de l’effica
cité et de l’innocuité de la médication en étant 
particulièrement à l’affût de l’apparition de 
l’effet rebond ou de l’intensification des symp
tômes. Enfin, puisque le syndrome des jambes 
sans repos est relativement peu connu des 
professionnels de la santé, le pharmacien 
devrait être prêt à répondre à des questions 
éventuelles sur le sujet. n
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le syndrome des jambes sans repos

quesTIons De forMATIon ConTInue
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7)  Parmi les énoncés suivants, lequel n’est pas  
un critère essentiel au diagnostic du syndrome  
des jambes sans repos ?

a.  un inconfort dans les jambes causant une envie irrésistible 
de les bouger

b.  un soulagement apporté par le mouvement des jambes
c.  Des troubles du sommeil
D.  une augmentation des symptômes au repos
e.  une augmentation des symptômes le soir et la nuit

8)  Parmi les énoncés suivants concernant la pathophysio-
logie du syndrome des jambes sans repos,  
lequel est vrai ?

a.  le syndrome des jambes sans repos est une forme précoce 
de maladie de parkinson.

b.  les patients ayant un niveau de ferritine sérique élevé  
ont généralement des symptômes plus importants.

c.  la dompéridone exacerbe les symptômes du syndrome  
des jambes sans repos.

D.  le bupropion n’exacerbe pas les symptômes du syndrome 
des jambes sans repos.

e.  la grossesse n’a aucune influence sur le syndrome  
des jambes sans repos.

9)  Parmi les approches thérapeutiques énoncées  
ci-dessous, laquelle est la meilleure pour un patient 
atteint du syndrome des jambes sans repos qui  
présente également des neuropathies périphériques ?

a.  lévodopa/carbidopa
b.  Gabapentine
c.  clonazépam
D.  oxycodone
e.  sulfate ferreux

10)  Parmi les énoncés suivants concernant le traitement  
du syndrome des jambes sans repos, lequel est faux ?

a.  les mesures non pharmacologiques sont très efficaces  
dans le traitement du syndrome des jambes sans repos.

b.  la méthadone devrait être réservée aux patients ayant  
des symptômes réfractaires.  

c.  la lévodopa n’est pas considérée comme une première 
ligne de traitement lors des symptômes quotidiens 
d’intensité modérée à élevée.

D.  le clonazépam peut être utile chez les patients dont le sommeil 
est très dérangé par le syndrome des jambes sans repos.

e.  l’effet placebo est relativement important dans le 
syndrome des jambes sans repos : environ un patient sur 
trois voit ses symptômes s’améliorer sous placebo.

11)  Parmi les énoncés suivants concernant les agents 
dopaminergiques, lequel est faux ?

a.  l’effet rebond est plus important avec la lévodopa  
qu’avec les autres agents dopaminergiques.

b.  le pramipexole et le ropinirole sont les deux seuls agents  
à avoir une indication officielle au canada pour le traite-
ment du syndrome des jambes sans repos.

c.  la cabergoline n’est plus une première ligne de traitement 
compte tenu des risques de fibrose pulmonaire et de 
valvulopathie cardiaque associés. 

D. les études ont montré avec certitude que le pramipexole 
est mieux toléré et plus efficace que le ropinirole pour 
soulager le syndrome des jambes sans repos. 

e.  les effets secondaires plus sérieux rapportés avec le 
pramipexole et le ropinirole dans la maladie de parkinson 
(dyskinésies, hallucinations, attaques de sommeil, 
psychoses, impulsivité) sont beaucoup moins fréquents 
chez les patients atteints d’un syndrome des jambes sans 
repos.


