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Dziatlania niepozadane ze strony przewodu pokarmowego po
kabergolinie — opis przypadku i przeglad pisSmiennictwa
Gastrointestinal adverse effects following cabergoline — case
report and literature review

Katarzyna Korzeniowska
Zaktad Farmakologii Klinicznej, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu (https://ror.
org/02zbb259)

Streszczenie

Wstep. Guz prolaktynowy to najczestszy gruczolak przysadki. Jednym z lekéw stosowanych w terapii réznych
schorzen zwigzanych z nadmiernym wydzielaniem prolaktyny jest agonista dopaminy — kabergolina. Materiat
i metody. Przypadek 56 letniej pacjenta leczonego kabergoling, u ktdrego wystapilty dziatania niepozadane leku -
objawy zotadkowo-jelitowe, takie jak nudnosci, wymioty, dyskomfort w jamie brzusznej. Wyniki. Kontynuowano
podawanie leku. Powiklania polekowe ustapily, a przeprowadzone badania wykazaty spadek stezenia prolaktyny.
Whnioski. Opisany przypadek potwierdza ryzyko wystapienia najczesciej obserwowanych dziatan niepozadanych
leku - objawdw ze strony przewodu pokarmowego. (Farm Wspét 2026; 19: 167-171) doi: 10.53139/FW.20261922

Stowa kluczowe: guz prolaktynowy, kabergolina, dziatania niepozgdane

Summary

Introduction. Prolactinoma is the most common pituitary adenoma. One of the drugs used to treat various
conditions associated with excessive prolactin secretion is the dopamine agonist cabergoline. Material and Methods.
A 56-year-old patient treated with cabergoline experienced adverse drug reactions, including gastrointestinal
symptoms such as nausea, vomiting, and abdominal discomfort. Results. The drug was continued. The drug-related
complications resolved, and tests showed a decrease in prolactin levels. Conclusions. The described case confirms
the risk of the most frequently observed adverse drug reactions — gastrointestinal symptoms. (Farm Wspot 2026;
19: 167-171) doi: 10.53139/FW.20261922
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Guzy przysadki mézgowej stanowia okoto 10-15% adrenokortykotropowe (wydzielajg adrenokortykotro-
wszystkich guzéw wewnatrzczaszkowych diagnozowa- pine, ACTH), gonadotropowe (wydzielaja lutropine
nych w populacji dorostych. Doktadne przyczyny ich i folikulotropine), prolaktynowe (wydzielaja prolak-
powstawania nie zostaty do tej pory w pelni poznane. tyne), somatotropowe (wydzielaja hormon wzrostu
U czesci chorych za rozwoj nowotworu odpowiadajg - somatotroping) i tyreotropowe (wydzielajag hormon
mutacje genetyczne. Biorgc pod uwage wielko$¢ guza, stymulujacy tarczyce THS).
gruczolaki przysadki dzieli si¢ na mikrogruczolaki Objawy zwigzane z dzialaniem hormonu wydzie-
przysadki mozgowej (< 10 mm) i makrogruczolaki lanego przez gruczolaka zaleza od rodzaju guza:
przysadki mézgowej (>10 mm). Gruczolaki przysadki » gruczolak prolaktynowy - zaburzenia miesigczko-
mozgowej dzieli si¢ rowniez na czynne (wydzielajace wania i mlekotok u kobiet, powigkszenie gruczotow
jeden lub kilka hormonéw) i nieczynne hormonalnie, sutkowych u mezczyzn, inne objawy - nadmierne
tzw. guzy nieme. Gruczolaki czynne produkuja rézne owlosienie, spadek libido,
hormony - na tej podstawie wyrézniamy gruczolaki:
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» gruczolak somatotropowy — nadmierna potliwos¢,
obnizeniem barwy glosu, pogrubienie rysow twarzy,
powiekszenie dloni i stép, bezdech senny i przerost
lewej komory serca,

» gruczolak adrenokortykotropowy - otylo$¢, zaokra-
glenie twarzy, nadci$nienie tetnicze, cukrzyca,
nadmierne owlosienie u kobiet, obnizona odporno$¢
organizmu oraz bole kosci,

» gruczolak tyreotropowy - nadczynno$¢ tarczycy
i chudniecie, nadmierna potliwos$¢, wypadanie
wlosow, tamliwo$¢ paznokci, zaburzenia miesigcz-
kowania, swedzace zmiany skorne, a takze trudnosci
z koncentracja.

Rozpoznanie gruczolaka przysadki opiera si¢ na
badaniach hormonalnych oraz obrazowych; najwaz-
niejszym badaniem jest rezonans magnetyczny (MRI)
oceniajacy struktury przysadki Badanie okulistyczne
ocenia wzrokowy wplyw guza. Po rozpoznaniu pla-
nuje si¢ dalsze diagnostyki i leczenie: farmakoterapie
hormonalng, radioterapie lub leczenie operacyjne
w zalezno$ci od rodzaju guza i objawdw [1-5].

Jednym z lekéw stosowanych w terapii réznych
schorzen zwigzanych z nadmiernym wydzielaniem
prolaktyny (hiperprolaktynemia) jest agonistéw dopa-
miny - kabergolina.

Opis przypadku

56 — letni mezczyzna zostat skierowany do neuro-
loga z powodu intensywnych i nawracajacych bolow
glowy, leczonych bezskutecznie za pomoca lekéow
przeciwbdlowych - metamizol, paracetamol, nieste-
roidowe leki przeciwzapalne. W ciggu ostatniego roku
u pacjenta wystapito obnizenie libido i zaburzenia
erekeji. Pacjent od kilku lat przyjmowat leki hipoten-
syjne - bisoprolol i indapamid, uzyskujac normalizacje
wartoéci ci$nienia tetniczego. Zaburzenia seksualne
spowodowaly zamiane bisoprololu na nebiwolol, bez
poprawy klinicznej. W celu zdiagnozowania przy-
czyny bolow gtowy wykonano rezonans magnetyczny
mozgu, ktory wykazat §rédsiodlowy mikrogruczolak
przysadki. Pacjent zostal nastepnie skierowany na kon-
sultacje endokrynologiczng. Podczas pierwszej oceny
endokrynologicznej badanie czynno$ci przysadki
mozgowej wykazalo hiperprolaktynemie (prolaktyna
[PRL] 850 ug/l; zakres prawidlowy — wynik ponizej
20 ug/l). Postawiono rozpoznanie mikrogruczolaka
przysadki moézgowej z hiperprolaktynemia i rozpo-
czeto leczenie kabergolina. Dawka poczatkowa 0,5 mg
na tydzien podawana byla w jednej tabletce. Dawka
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tygodniowa zostata stopniowo zwigkszana, 0 0,5 mgna
tydzien w odstepach miesiecznych do 2 mg na tydzien.

Podczas zwigkszania dawki u pacjenta wystepo-
waly objawy zoladkowo-jelitowe, takie jak nudnosci,
wymioty, dyskomfort w jamie brzusznej. Objawy usta-
pily, a pacjent kontynuuje przyjmowanie leku w dawce
2 mg/tydzien. Stosowanie leku spowodowalo spadek
poziomu PRL (120 pg/1 ) wraz ze zmniejszeniem inten-
sywnosci i czestotliwo$ci bolow gtowy oraz poprawg
libido i funkcji erekgji.

Omowienie

Guz prolaktynowy to najczestszy gruczolak
przysadki, wywodzacy si¢ z komoérek laktotropo-
wych, autonomicznie wydzielajacy prolaktyne, ktéra
uwalniana w nadmiarze prowadzi do hipogonady-
zmu hiperprolaktynowego, objawiajacego si¢ przede
wszystkim u kobiet zespolem braku miesigczki i mle-
kotokiem, a u mezczyzn zaburzeniami wzwodu. Inne
symptomy obserwowane u mezczyzn to zmniejszone
libido, nieptodnos¢, ginekomastia i hipogonadyzm.
U pacjentéw z tym guzem stezenie prolaktyny jest
znacznie zwiekszone i nie wykazuje rytmu dobowego.
Objawy kliniczne zalezg od wielkosci guza (efekt masy),
czasu oddzialywania i nasilenia hiperprolaktynemii
prowadzacej do hipogonadyzmu. Mikroprolaktynoma
rzadko ulega rozrostowi, natomiast makroprolakty-
noma, zwlaszcza u mezczyzn, ma odmienny przebieg
i wymaga $cislejszego nadzoru oraz odpowiedniego
leczenia. Stezenie prolaktyny jest wprost propor-
cjonalne do wielkos$ci guza (z wyjatkiem guzow
prolaktynowych torbielowatych). Mikrogruczolaki
(ang. microprolactinoma) zazwyczaj nie daja objawow
neurologicznych, natomiast makrogruczolaki (ang.
macroprolactinoma) czesto przebiegaja z zaburzeniami
pola widzenia, bélem glowy, czasem z niedoczynno$cia
przedniego plata przysadki. U obu pici hipogonadyzm
wigze sie takze z utratg gestosci mineralnej kosciimoze
by¢ zwiazany przyczynowo z otyloscig. Leczeniem
z wyboru w przypadku prolaktynoma sg agonisci
dopaminy, gtéwnie kabergolina, ktére moga indu-
kowa¢ kontrole choroby, przywraca¢ ptodno$¢ u obu
plci i ostatecznie wyleczy¢ jedng trzecia pacjentdw,
umozliwiajac tym samym przerwanie leczenia [6,7].

Kabergolina to pochodna ergoliny bezposrednio
pobudzajaca receptor dopaminowy D, w komdrkach
przedniego plata przysadki. Hamuje w ten sposéb
uwalnianie prolaktyny, zmniejszajac jej st¢zenie
w surowicy znacznie i dlugotrwale, co prowadzi do
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zapobiegania lub zahamowania laktacji. W wiekszych
dawkach lek wykazuje o$rodkowe dziatanie dopami-
nergiczne. Dtugotrwale dziatanie kabergoliny wynika
prawdopodobnie z diugiego czasu jej pozostawania
w narzadzie docelowym. Kabergolina nie wywiera
wplywu na wydzielanie podstawowe innych hormonéw
przysadkowych lub kortyzolu. Wtasciwosci farmako-
dynamiczne kabergoliny niezwigzane z dzialaniem
terapeutycznym dotycza jedynie obnizenia ci$nienia
tetniczego. W Polsce jej stosowanie wskazane jest:

- w celu zahamowania laktacji zaraz po porodzie
albo w celu przerwania wydzielania mleka,

- wleczeniu zaburzen zwigzanych z nadmiernym
wydzielaniem prolaktyny (hiperprolaktynemia),
w tym zaburzeniach miesigczkowania (brak,
skape lub nieregularne miesigczki), braku jajecz-
kowania, mlekotoku,

- w leczeniu gruczolaka przysadki, idiopatycznej
hiperprolaktynemii lub zespotu pustego siodla
tureckiego, zwigzanego z hiperprolaktynemia
(8-9].

Do czestych dzialan niepozadanych obserwowa-
nych podczas stosowania kabergoliny nalezg objawy
zoladkowo-jelitowe, takie jak nudnosci, wymioty, dys-
komfort w jamie brzusznej i zawroty glowy. Dzialania
niepozadane ze strony przewodu pokarmowego mozna
zmniejszy¢, podajac lek z positkiem oraz w porze kola-
cjilub wieczorem, aby zminimalizowa¢ zawroty glowy
lub senno$¢. W rzadkich przypadkach u pacjenta moga
rozwing¢ sie zaburzenia kontroli impulséw z powodu
agonistycznego dziatania leku na dopamine [10,11].

Dane dotyczace dziatan niepozadanych zaob-
serwowanych podczas stosowania leku w leczeniu
zaburzen zwigzanych z nadmiernym wydzielaniem
prolaktyny odzwierciedlaja informacje z 6-miesigcz-
nych badan klinicznych, z zastosowaniem leku w dawce
od 1 do 2 mg tygodniowo (podawanymi w dwd6ch
dawkach tygodniowo). Zgloszone dzialania niepo-
zadane w wiekszosci mialy tagodne i umiarkowane
nasilenie, wystepowaly gléwnie w pierwszych dwoch
tygodniach leczenia. Wiekszos$¢ z nich ustgpita podczas
trwania leczenia lub w ciagu kilku dni po odstawie-
niu leku. Bardzo czesto (mogg wystapic¢ czesciej niz
u 1 na 10 oséb) moga wystapi¢ wady zastawek serca
(w tym cofanie) oraz choroby towarzyszace (zapalenia
osierdzia, wysick osierdziowy), bol glowy, zawroty
gltowy pochodzenia osrodkowego i (lub) obwodowego,
nudnosci, dyspepsja, zapalenie zoladka, bl brzucha,
wyczerpanie i zmeczenie. Dzialania niepozadane leku
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zalezg gtéwnie od dawki leku. Kabergolina przy dtu-
gotrwalym stosowaniu moze wywolywa¢ obnizenie
ci$nienia tetniczego krwi. Lek moze takze doprowa-
dza¢ do niezdolno$ci odparcia impulsu, pokusy czy
przymusu wykonywania czynnosci, ktére moga by¢
szkodliwe dla pacjenta lub innych oséb:

» silnego impulsu lub niepohamowanego uprawiania
hazardu, mimo powaznych osobistych lub rodzin-
nych konsekwencji,

» zmienionych lub zwiekszonych zainteresowan oraz
zachowan seksualnych o duzym znaczeniu dla
pacjenta lub innych o0séb, np. czynnosci zwigzanych
z nasilonym popedem seksualnym,

» kompulsywnego, niekontrolowanego wydawania
pieniedzy lub kupowania,

» napadowego objadania si¢ (spozywania wigkszej
iloéci jedzenia niz normalnie oraz wigkszych ilo$ci
niz jest to potrzebne do zaspokojenia gtodu) [8].

Dlugotrwatle stosowanie agonistow dopaminy
wiaze sie z powiklaniami psychiatrycznymi, szczegol-
nie zaburzeniami kontroli impulséw (ZKI). Penchev

i wsp. dokonali przegladu systematycznego i metaana-

lizy w celu oceny czestosci wystepowania ZKI wérdéd

pacjentéw z prolaktynoma leczonych agonistami
dopaminy. Terapia ta wigzata si¢ z wyzsza czestoscia
wystepowania ZKI, szczegdlnie hiperseksualizmu

i pundingu (zaburzenie zachowania polegajace na

przymusowym, powtarzalnym i bezcelowym wyko-

nywaniu mechanicznych czynnosci, np. obsesyjne
sortowanie, uktadanie, rozktadanie przedmiotéw na
czedci, a takze zbieranie drobiazgdéw czy chodzenie

w kotko). Hiperseksualnos¢ czesciej obserwowano

u mezczyzn. Nie zaobserwowano istotnych réznic

w zakresie patologicznego hazardu, objadania sie

lub kompulsywnych zakupow [11]. W badaniach

z zastosowaniem kabergoliny ocenia si¢ réwniez jej

kardiologiczne dziatania niepozadane. Zanettiniiwsp.

zglosili 28,6% czesto$¢ wystepowania niedomykalnosci
zastawek serca (umiarkowanej do cigzkiej) u pacjentow

z chorobg Parkinsona otrzymujacych kabergoline.

Poniewaz to dziatanie niepozadane wystepowalo

przede wszystkim u chorych z wyzsza dawke sku-

mulowang, sugeruje to zalezno$¢ dawka-odpowiedz.

Zdaniem autoréw kabergolina moze powodowa¢ nie-

prawidlowa proliferacje komorek srodbtonka zastawek

i aparatu podzastawkowego [12].

Celem badania Khare i wsp. byto okreslenie
czestosci wystepowania nieprawidtowosci zastawko-
wych serca u pacjentéw przyjmujacych kabergoline
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wleczeniu prolaktynoma oraz zbadanie ewentualnych
powigzan z kumulacyjna dawka stosowanego leku.
Do badania wlaczono 61 kobiet i 39 mezczyzn z przy-
padkami prolaktynoma (81 makroprolaktynoma i 19
mikroprolaktynoma). Sredni wiek pacjentéw w chwili
zgloszenia sie do badania wynosit 33,9 + 9,0 lat (zakres:
16-58 lat). Sredni czas trwania leczenia wynosit 53,11
+ 43,15 miesiecy (zakres: 12-155 miesiecy). Srednia
dawka skumulowana wynosita 308,6 +290,2 mg. U jed-
nego pacjenta stwierdzono fagodng niedomykalnos¢
zastawki mitralnej (skumulowana dawka kabergoliny
104 mg). U dwoch kolejnych pacjentéw stwierdzono
tagodna niedomykalnos¢ zastawki trojdzielnej
(skumulowana dawka kabergoliny 52 mg i 104 mg).
Czynnos¢ zastawki aorty i ptucnej byla prawidlowa we
wszystkich przypadkach. Nie odnotowano przypad-
koéw istotnej niedomykalnosci zastawkowej (umiarko-
wanej do ciezkiej, stopnia 3-4). U zadnego z pacjentow
nie stwierdzono nieprawidtowosci takich jak pogru-
bienie, zwapnienie ani ograniczenie ruchomosci
ktorejkolwiek z zastawek serca. Wyniki tego badania
wskazuja, ze kabergolina jest bezpieczna u pacjentow
z prolaktynoma do skumulowanej dawki ~300 mg.
Badania przesiewowe w kierunku wad zastawkowych
nalezy ograniczy¢ do oséb z wyzsza skumulowang
ekspozycja na kabergoline [13]. W retrospektywnym
badaniu Vargas-Ortega i wsp. z udzialem 44 pacjentow
leczonych kabergoling w dawce 3 mg/tydzien przez
30 miesiecy (32 po leczeniu chirurgicznym oraz 12
w ramach terapii pierwotnej) sporadycznie zglaszano
dzialania niepozadane w postaci nudno$ci i tagodnych
dolegliwosci zotadkowo-jelitowych. Badanie oceniato
takze odpowiedzZ na leczenie za pomoca seryjnych
badan metoda rezonansu magnetycznego. Odpowiedz
na terapie lekiem zdefiniowano jako redukcje wielko$ci
i objeto$ci guza o ponad 20%. Znaczne zmniejszenie
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rozmiaru guza odnotowano u 29 pacjentéw (66%), pod-
czas gdy u 11 pacjentow (25%) guz zwigkszyl rozmiar,
a u 4 (9%) pozostal stabilny. Znaczne zmniejszenie
guza odnotowano u 4 (33,3%) z 12 pacjentoéw leczo-
nych pierwotnie i u 23 (71,8%) leczonych wtérnie. [13].
Soyluk i wsp. oceniali mozliwe dziatania niepozadane
leku w ptucach. U 73 pacjentéw z prolaktynoma wyko-
nywano badanie rentgenowskie klatki piersiowej oraz
oceniono parametry czynno$ciowe pluc - natezona
pojemnos$¢ zyciowa pluc, catkowita pojemnosé ptuc
i zdolnos¢ dyfuzyjng dla tlenku wegla (DLCO). Tylko
u 13 pacjentéw (17%) stwierdzono nieprawidtowe
wyniki DLCO, ktére mogly by¢ posrednim objawem
zwldknienia ptuc [14].

Podsumowanie

Kabergolina, lek z grupy agonistéw dopaminy, byta
przedmiotem licznych badan klinicznych badajacych
jej potencjalne korzys$ci w leczeniu réznych schorzen.
Badania te potwierdzity skuteczno$¢ leku w leczeniu
prolaktynoma. Wskazuja réwniez optymalne strategie
dawkowania oraz potencjalne dzialania niepozadane
mogace wystapi¢ w réznych grupach pacjentéw.
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