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Zesnof niespokojnych nog u chore] dializowanej
ptrzewnowo — opis przypadku

Restless legs syndrome in peritoneal dialysis patient

— Gase study

ABSTRACT

Sleeping disorders, including restless legs syndrome
(RLS), are a common problem in the general popula-
tion as well as in dialyzed patients. RLS is a neuro-
logical disorder which is characterized by the urge to
move the lower limbs, especially during rest. Com-
plex patomechanism of this disorder has not been
fully elucidated, but it has been established that kid-

WSTEP

Zespot niespokojnych nog (RLS, restless
legs syndrome) to zaburzenie sensomotoryczne,
ktore polega na przymusie poruszania koficzy-
nami dolnymi, szczegllnie w czasie spoczynku.
Pacjenci opisuja je jako uczucie mrowienia lub
dretwienie, przy czym wykonanie ruchu kofi-
czyng tagodzi nieprzyjemne doznanie. Wyste-
powanie RLS w populacji 0oséb z chorobami
nerek, w tym dializowanych, jest czestsze niz
w populacji ogélnej. Skuteczne leczenie RLS
jest bardzo wazne, zwlaszcza ze zespo6t ten sta-
nowi przyczyne nie tylko pogorszenia jakosci
zycia, ale réwniez zwickszonej chorobowosci
sercowo-naczyniowej i Smiertelnosci wsrod
chorych dializowanych [1, 2].

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka 46-letnia, od ponad roku dia-
lizowana otrzewnowo metoda automatyczna,

ney disease is associated with secondary RLS. This
paper describes the patient on peritoneal dialysis
who presented symptoms of RLS long before onset
of kidney disease and completely disappeared after
successful deceased-donor renal transplantation.
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obcigzona klebuszkowym zapaleniem nerek,
zostala przyjeta do kliniki z powodu cech prze-
wodnienia oraz duszno$ci. W badaniu przed-
miotowym z odchylefi obecne byly uogélnione
obrzeki oraz Sciszenie szmeru pecherzykowego
do wysokoSci kata topatki po stronie prawej.
W badaniu spektrometrii bioimpedancyjnej
nadmiar wody okreSlono na 5 kg. W okresie
ostatnich kilkunastu miesigcy chora kilku-
krotnie hospitalizowano z powodu przewod-
nienia, pomimo zachowanej diurezy (okoto
2 1) i przecigtnej dobowej ultrafiltracji rz¢du
1500-2000 ml. Pacjentka skarzyta si¢ na trudne
do opanowania pragnienie od czasu wlaczenia
ropinirolu — leku dopaminergicznego zasto-
sowanego z powodu objawéw RLS. Wywiad
objaw6w choroby, tj. dyskomfortu i przymusu
poruszania koficzynami w spoczynku, si¢gat
17. roku zycia chorej. Pacjentka nigdy nie byta
pod opieka neurologa; w celu zmniejszenia
uczucia dyskomfortu w koficzynach dolnych
przyjmowata doraznie leki z grupy niestero-



idowych lekéw przeciwzapalnych — bez wiek-
szego efektu. Objawy ulegly nasileniu w ciagu
ostatnich 2 lat, wraz z postgpem choroby ne-
rek. Objawy RLS nie pozwalaly chorej zasnag,
okresowe ruchy konczyn wystgpowaly réwniez
podczas snu. W wywiadzie rodzinnym podob-
ne objawy zglaszat ojciec pacjentki , poza tym
w rodzinie nie wystgpowaly zaburzenia snu.

W wieku 44 lat chora rozpoczeta lecze-
nie nerkozastepcze — najpierw hemodializa,
a po kilku miesiacach z powodu braku doste-
pu naczyniowego metod¢ zmieniono na auto-
matyczng dializ¢ otrzewnowa. W okresie dia-
lizoterapii obserwowano nasilenie objawéw
RLS. Zaréwno podczas hemodializoterapii,
jak i dializy otrzewnowej dolegliwosci zwiaza-
ne z RLS byly réwnie intensywne i wplywaty
negatywnie na jako$S¢ zycia chorej. Zalecono
jej ograniczanie picia kawy, alkoholu i palenia
tytoniu. Podczas dializoterapii systematycznie
uzupetniano niedobor zelaza. Metody niefar-
makologiczne stosowane przez chorg w domu
(¢wiczenia, masaz, zimne i ciepte kapiele kon-
czyn, masaz wibracyjny stop) przynosily jedy-
nie krotkotrwala ulge w objawach. W leczeniu
RLS stosowano gabapentyne i okresowo klo-
nazepam, bez wyraznej i dlugotrwatej popra-
wy. Wobec obserwowanych objawéw depresji
wlaczono mianseryne na noc, ktéra odstawio-
no ze wzgledu na nasilenie objawéw RLS. Po
wlaczeniu ropinirolu — agonisty receptorow
dopaminergicznych — pacjentka odczula
znaczne zmniejszenie dolegliwoSci zwigza-
nych z RLS, co znaczaco poprawito komfort
jej snu i zycia. Skutkiem ubocznym terapii byta
sucho$¢ w jamie ustnej, co powodowato poli-
dypsje i nawracajace epizody przewodnienia.
Kilka miesiecy po wypisaniu chorej z kliniki
kobieta przeszta pomyslnie zabieg przeszcze-
pienia nerki od dawcy zmartego. Po zabiegu
objawy RLS stopniowo ustgpowaly i obecnie
chora nie zglasza dolegliwosci o takim charak-
terze. Nie wymaga stosowania zadnych lekow.

DYSKUSJA

Zespot niespokojnych ndg, inaczej ze-
spot Wittmaacka-Ekboma, jest rozpoznawa-
na przez klinicystow jednostka chorobowa,
ktéra polega na przymusowym poruszaniu
koficzynami, szczegllnie w czasie spoczynku,
najczeéciej w nocy, spowodowanym uczuciem
niepokoju i parestezjami pod postacia mrowie-
nia, drgtwienia i palenia. Po wykonaniu ruchu
nieprzyjemne doznanie mija. W wiekszoSci
przypadkéw okresowe ruchy koficzyn wystepu-

ja réwniez w trakcie snu [3]. Zespot ten obniza
nie tylko jako$¢ snu, ale takze szeroko pojeta
jakos¢ zycia pacjenta [1]. W populacji ogdlnej
czestos¢ tego zaburzenia waha si¢ w przedzia-
le 5-15% [4], méwi si¢ jednak o znacznym
niedoszacowaniu tych danych [5]. Zespo6t nie-
spokojnych ndg stanowi czgsty problem wsrod
pacjentéw dializowanych. Jego rozpoznanie
mozna ustali¢ na podstawie kryteriéw diagno-
stycznych okreslonych przez International RLS
Study Group (IRLSSG) [4]. Nalezg do nich: 1)
przymus poruszania kofczynami, ktory zazwy-
czaj jest zwiazany z parestezjami lub dyzeste-
zjami; 2) pojawianie si¢ lub nasilanie objawéw
w spoczynku; 3) tagodzenie objawdw przez
ruch; 4) nasilenie objawéw wieczorem lub
w nocy. Obecnos$¢ wszystkich czterech kryte-
riéw sprawia, ze rozpoznanie RLS jest bardzo
prawdopodobne.

Dokladny patomechanizm i patofizjolo-
gia RLS pozostaja nieznane, jednak badania
wskazuja, ze etiologia choroby ma zwigzek
z zaburzeniem metabolizmu dopaminy. Hipo-
tez¢ te wysunigto po uzyskaniu pozytywnych
wynikéw leczenia RLS przy uzyciu lewodopy,
co $wiadczy o udziale uktadu pozapiramidowe-
g0 w patogenezie choroby [6]. Postuluje sig, ze
w przebiegu RLS zmniejsza si¢ liczba recepto-
row D2 w uktadzie pozapiramidowym [7], co
moze ttumaczy¢ fakt, ze RLS niejednokrotnie
poprzedza wystapienie choroby Parkinsona
[8]- Kolejng przyczyng RLS upatruje si¢ w za-
chwianej gospodarce zelazowej [9]. Do roz-
woju choroby predysponuje niedobdr Zelaza,
ktore bierze udziat w metabolizmie dopaminy.
Na jego rolg w etiopatogenezie tego zaburze-
nia wskazuja nie tylko pozytywne rezultaty le-
czenia RLS preparatami zelaza, ale réwniez
wyniki badan rezonansem magnetycznym po-
twierdzajace obnizong ilo$¢ zelaza w istocie
czarnej [3].

Zespot niespokojnych nég moze mieé
charakter pierwotny, o niejasnej etiologii, lub
wtorny, ktéry wspotistnieje z innymi choroba-
mi przewleklymi. W idiopatycznym RLS zna-
czaca role odgrywaja sklonnoSci genetyczne.
Podejrzewa sig, ze dziedziczenie ma charakter
autosomalny dominujacy. Wtérny RLS towa-
rzyszy rOznym chorobom przewleklym, w tym
przewleklej chorobie nerek (CKD, chronic
kidney disease). Zespot ten wystepuje u pacjen-
tow z CKD leczonych zachowawczo, jednak
jego czesto$C jest znacznie wyzsza wsrod osob
dializowanych. Doktadny zwiazek migdzy wy-
stepowaniem RLS a CKD nadal nie zostat wy-
jaSniony. Postuluje si¢, Ze niewydolnoS¢ nerek
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wyzwala genetyczna sktonno$¢ do RLS [10].
Winkelman i wsp. zaobserwowali, ze historia
rodzinna RLS jest czestsza wsrdd pacjentéw
z idiopatycznym RLS w poréwnaniu z pa-
cjentami z RLS obcigzonymi choroba nerek
[11]. Wedlug niektérych doniesien RLS moze
wyzwoli¢ sama neuropatia obwodowa spowo-
dowana niewydolno$cia nerek [12]. Do czyn-
nikéw ryzyka zalicza si¢ rowniez starszy wiek,
otylo$¢, ple¢ zenska, uzywki, takie jak kawa,
alkohol i tyton [3]. Objawy RLS moga nasila¢
niektore leki, takie jak tréjcykliczne leki prze-
ciwdepresyjne, selektywne inhibitory wychwy-
tu zwrotnego serotoniny, sole litu czy antago-
niéci receptoréw dopaminowych [3]. Czgstosé
wystepowania RLS u chorych leczonych ner-
kozastepczo ocenia si¢ w zaleznoSci od zZrédta
oraz przyjetych kryteriow na 20-25% [10, 13]
— jest znacznie wieksza niz w populacji og6l-
nej. Wigkszo§¢ badan wskazuje, ze metoda
dializy nie ma wplywu na czesto$¢ tej choro-
by — zaréwno pacjenci hemodializowani, jak
i dializowani otrzewnowo charakteryzuja si¢
chorobowoscia na tym samym poziomie [10].
Istnieja doniesienia wskazujace na czestsze
wystepowanie RLS w populacji oséb dializo-
wanych otrzewnowo niz hemodializowanych.
Podejrzewa si¢, ze moga si¢ do tego przyczy-
nia¢ hiperfosfatemia i hipokaliemia, do ktorej
tendencj¢ maja osoby dializowane otrzewno-
wo [14]. Losso i wsp. wykazali wigksza czestos¢
wystepowania RLS w&réd chorych leczonych
metodag ADO w poréwnaniu z osobami leczo-
nych metoda CADO i hemodializowanych,
dodatkowg przyczyne moze za$ stanowi¢ nocny
tryb dializ [15]. Z kolei Naini i wsp. stwierdzi-
li, ze hemodializoterapia i otyto§¢ wiazaly si¢
z wigkszym ryzykiem wystepowania RLS [16].

W populacji ogélnej niski poziom aktyw-
nosci fizycznej jest powiazany z czestszym wy-
stgpowaniem zaburzen snu, w tym RLS [17].
Roéwniez u pacjentéw dializowanych, ktérzy
deklarowali mniejsza aktywno§¢ fizyczna,
czesciej wystgpowaly objawy tej choroby [18].
W malych kontrolowanych badaniach ran-
domizowanych w populacji ogélnej wysitek
o umiarkowanej intensywnosci tagodzil objawy
zaréwno bezsennoéci, jak i RLS [19]. Przypusz-
czalne wytlumaczenie tej zalezno$ci stanowia
poprawa w zakresie termoregulacji organizmu
i wazodylatacji oraz modyfikacja uwalnianych
neurotransmiteréw [18]. Uwaza sig, ze éwicze-
nia fizyczne, powodujac utrate ciepta, moga
wyzwala¢ sen [20]. Wazodylatacja zmniejsza
symptomy RLS poprzez zwigkszenie doptywu
krwi do koficzyn dolnych [21].
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Istnieja badania, ktére przemawiaja za
tym, ze zaburzenia snu u os6b hemodializowa-
nych moga by¢ wskaznikiem stabej adekwatno-
Sci dializoterapii [22], jednak nie wszystkie pra-
ce potwierdzaja t¢ obserwacje [23]. W badaniu
obejmujacym pacjentéw dializowanych otrzew-
nowo leczenie dializami otrzewnowymi, lepiej
eliminujace czasteczki o Sredniej wielkosci, nie
zmniejszato czgstosci wystepowania RLS [10].

Ustalenie rozpoznania RLS opiera si¢
przede wszystkim na wywiadzie lekarskim oraz
badaniu przedmiotowym. Przy pomocy badaf
laboratoryjnych nalezy wykluczy¢ RLS wtérny
do niedoboru zelaza, kwasu foliowego, wita-
miny B12 czy magnezu. Objawy RLS moga
tez powodowaé polineuropatia cukrzycowa,
choroby tarczycy, reumatoidalne zapalenie
stawéw oraz inne schorzenia neurologiczne.
Badanie neurologiczne jest niezb¢dne w celu
wykluczenia innych schorzen neurologicznych,
takich jak ataksja mézgowo-rdzeniowa, choro-
ba Parkinsona czy zespoly korzeniowe.

Zespol niespokojnych ndg wymaga leczenia
nie tylko ze wzgledu na to, ze pogarsza jako$¢
snu i zycia, ale réwniez dlatego, ze przyczynia
sie do zwigckszonej $miertelnosci oraz wezesniej-
szego zaprzestania dializoterapii, co wykazali
Unruh i wsp. w swoim badaniu obejmujacym
894 pacjentéw dializowanych [1]. W niewielkim
badaniu prospektywnym obserwacyjnym obej-
mujacym 100 chorych dializowanych (okres ob-
serwacji: 18 miesigcy) La Manna i wsp. wykazali,
ze natgzenie objawow RLS wiaze sie réwniez
z wigkszym ryzykiem incydentow sercowo-naczy-
niowych. Smiertelno$¢ w grupie o nizszym nate-
zeniu objawéw RLS wynosita 23,8,6% w poréw-
naniu z 55,6% wSrdd pacjentéw z nasilonym RLS
(p=0,014) [2].

Leczenie RLS mozna podzieli¢ na farma-
kologiczne oraz niefarmakologiczne. Wydaje
sie, ze w przypadku RLS o niewielkim nasileniu
objawdw terapi¢ nalezy rozpoczaé od zalecenia
zwiekszenia wysitku fizycznego u pacjentow,
u ktorych jest to mozliwe. Brakuje doktadnych
zalecefi co do rodzaju oraz czasu trwania ak-
tywnoSci. Zaleca si¢ tez precyzyjne dobranie
czasu dializy, leczenie niedokrwisto$ci, niedo-
boru zelaza, unikanie lekéw nasilajacych ob-
jawy (przede wszystkim inhibitoréw wychwytu
zwrotnego serotoniny), a takze kofeiny i innych
uzywek. Jako leki pierwszego rzutu u chorych
dializowanych Perl i wsp. wskazuja agonistow
dopaminergicznych. W przypadku nieustapie-
nia dolegliwosci zalecaja kolejno wlaczenie
lewodopy oraz terapie adiuwantowa gabapen-
tyna [22]. Lewodope stosuje si¢ obecnie coraz



rzadziej ze wzgledu na ryzyko augmentacji, czyli
wczesniejsze i bardziej nasilone wystgpowanie
objawéw w ciagu dnia. Patomechanizm tego
powiklania nie jest znany. Niektorzy autorzy
zalecaja rozpoczecie terapii od ligandéw o2-6
kanatu wapniowego, takich jak gabapentyna,
w celu prewencji augmentacji [24]. Wytyczne
leczenia RLS wedtug American Academy of Sle-
ep Medicine z 2012 roku wskazujg jako leczenie
standardowe stosowanie pramipeksolu i ropini-
rolu (agonisci receptoréw dopaminergicznych).
Leczenie, szczegélnie agonistami dopaminy,
mimo ze skuteczne, czgsto jest ograniczone po-
przez liczne dziatania niepozadane. Giannaki
i wsp. postuluja, ze polaczenie wysitku fizyczne-
go z farmakoterapia moze zmniejszy¢ zapotrze-
bowanie na leki dopaminergiczne [25]. U oséb
z obnizonym ste¢zeniem ferrytyny (< 50 ng/ml)
powinno si¢ rozwazy¢ suplementacje zelaza
[26]. Inne leki, ktore nalezy bra¢ pod uwage
w leczeniu RLS, o nizszym stopniu rekomen-
dacji to lewodopa z inhibitorem dekarboksyla-
zy, stabe opiody, np. kodeina, podawane przez
krotki czas benzodiazepiny oraz inne leki prze-
ciwpadaczkowe, jak karbamazepina czy prega-
balina. Az 65% chorych na RLS korzysta z al-
ternatywnych metod leczenia, sposrdd ktérych
do najpopularniejszych zalicza si¢ akupunkture,
masaz, joge, medytacje i inne techniki relaksa-
cyjne. W Japonii opisano korzystny efekt dzia-
fania preparatu ziotowego Yokukansan [27].
American Academy of Sleep Medicine wyraznie
podkredla jednak, ze metody te nie moga by¢

STRESZCZENIE

Zaburzenia snu, w tym zespot niespokojnych nog
(RLS), to czesty problem zaréwno ws$rod 0sob zdro-
wych, jak i dializowanych. Zespot niespokojnych
ndg jest schorzeniem neurologicznym, ktore pole-
ga na uczuciu przymusu poruszania konczynami
dolnymi, szczegolnie w czasie spoczynku. Ztozony
patomechanizm tego schorzenia nie zostat w pef-
ni wyjasniony, jednak wiadomo, ze wtorng postac

zalecane w leczeniu RLS ze wzgledu na brak
dowodé6w klinicznych na ich skuteczno$é [28].

Objawy RLS wtérnego do przewleklej
choroby nerek ustepuja po kilku tygodniach
od skutecznej transplantacji [29]. Pod uwage
bierze si¢ efekt wyrownania zaburzen metabo-
licznych, ale réwniez wplyw kortykosteroidow,
ktérych pozytywne dziatanie w RLS wykazano
u niektérych chorych [30].

Podsumowujac, optymalna opieka nad
chorymi dializowanych otrzewnowo powinna
obejmowaé rozpoznanie oraz odpowiednie le-
czenie RLS jako czynnika ryzyka zwigkszonej
$miertelnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych.
Skuteczna diagnoza oraz wprowadzenie odpo-
wiedniej terapii zwigkszaja szans¢ na popra-
we komfortu zycia i jakoSci snu. U pacjent6w,
u ktoérych jest to mozliwe, leczenie farmakolo-
giczne powinno by¢ wspomagane zwigkszeniem
aktywnoSci fizycznej. Pozwala to na zmniejsze-
nie dawek lekéw, a tym samym ograniczenie
mozliwych dziatan niepozadanych. U chorych
dializowanych szczeg6lna uwage nalezy zwrdci¢
na leczenie niedokrwistoSci i hiperfosfatemii,
tak czestych w tej grupie pacjentéow. Najsku-
teczniejszym leczeniem RLS wtérnego do prze-
wleklej choroby nerek jest prawdopodobnie
transplantacja (w tym by¢ moze leczenie immu-
nosupresyjne i steroidoterapia), ktéra u opisa-
nej pacjentki przyniosta zdumiewajacy efekt,
mimo ze ze wzgledu na histori¢ rodzinna chorej
oraz wczesny poczatek RLS schorzenie to praw-
dopodobnie ma charakter pierwotny.

choroby moze wywotfa¢ choroba nerek. W niniej-
szym artykule przedstawiono przykfad dializowa-
nej otrzewnowo pacjentki, u ktorej objawy choroby
pojawity sie przed wystapieniem choroby nerek,
a ustapity catkowicie po skutecznej transplantacji od
dawcy zmarfego.
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