
ΣΕΜΙΝΑΡΙΟΣΕΜΙΝΑΡΙΟ
 

ΟΜΑΔΩΝΟΜΑΔΩΝ
 

ΕΡΓΑΣΙΑΣΕΡΓΑΣΙΑΣ
 ΕΛΛΗΝΙΚΗΕΛΛΗΝΙΚΗ

 
ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ

 
ΕΤΑΙΡΕΙΑΕΤΑΙΡΕΙΑ

 ΘΕΣΣΑΛΟΝΙΚΗΘΕΣΣΑΛΟΝΙΚΗ
 

20102010

ΒΑΣΙΛΙΚΗΒΑΣΙΛΙΚΗ

 

ΓΙΑΝΝΑΚΟΠΟΥΛΟΥΓΙΑΝΝΑΚΟΠΟΥΛΟΥ
ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΟΣΚΑΡΔΙΟΛΟΓΟΣ

ΕΠΙΜΕΠΙΜ. . ΑΑ´́

 

ΘΡΙΑΣΙΟΘΡΙΑΣΙΟ

 

ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ

ΑγωνιστέςΑγωνιστές
 τηςτης

 δοπαμίνηςδοπαμίνης
 καικαι

 βαλβιδικήβαλβιδική
 καρδιακήκαρδιακή

 νόσοςνόσος





 
ΙνότροποςΙνότροπος--αγγειοσυσπαστικόςαγγειοσυσπαστικός

 παράγωνπαράγων


 
3,4 3,4 διυδροξυφαινυλαιθυλαμίνηδιυδροξυφαινυλαιθυλαμίνη



 
ΈνδειξηΈνδειξη

 
στοστο

 
καρδιογενέςκαρδιογενές

 
shockshock, , 

τραύματραύμα, , καρδιοχειρουργικέςκαρδιοχειρουργικές
 επεμβάσειςεπεμβάσεις, , σηψαιμίασηψαιμία, , καρδιακήκαρδιακή

 ανεπάρκειαανεπάρκεια, , νεφρικήνεφρική
 

ανεπάρκειαανεπάρκεια



 
ΝευροδιαβιβαστήςΝευροδιαβιβαστής

 
(1958 (1958 

CarlssonCarlsson--Nobel 2000Nobel 2000))


 
ΠαράγεταιΠαράγεται

 
στονστον

 
εγκέφαλοεγκέφαλο



ΚαρδιαγγειακόΚαρδιαγγειακό
 

σύστημασύστημα
VTVT

 
((σεσε↑↑δόσειςδόσεις) ) 

ταχυκαρδίαταχυκαρδία//βραδυκαρδίαβραδυκαρδία
στηθάγχηστηθάγχη
υπερυπερ//υπότασηυπόταση
αγγειοσυστολήαγγειοσυστολή

ΑναπνευστικόΑναπνευστικό
 

σύστημασύστημα
δύσπνοιαδύσπνοια

Ανεπιθύμητες
 

ενέργειες

ΚΝΣΚΝΣ
ΚεφαλαλγίαΚεφαλαλγία//ανησυχίαανησυχία



 
ΑζΑζωωθαιμίαθαιμία
ΓάγγρΓάγγραιαινανα

 
τωντων

 
άκρωνάκρων

 ((μακροχρόνιαμακροχρόνια
 

θεραπείαθεραπεία
 σεσε↑↑δόσειςδόσεις

 
))

ΓαστρεντερικόΓαστρεντερικό
ναυτίαναυτία//έμετοιέμετοι





 
ΤοΤο

 
ντοπαμινεργικόντοπαμινεργικό

 
σύστημασύστημα

 
βασβασίίζεταιζεται

 
στηνστην

 αλληλεπίδρασηαλληλεπίδραση
 

τηςτης
 

δοπαμίνηςδοπαμίνης
 

μεμε
 

2 2 υποδοχείςυποδοχείς
D1 &D2 (1979 D1 &D2 (1979 KenabianKenabian

 
& Calve)& Calve)



 
ΟΟ

 
D1D1

 
υποδοχέαςυποδοχέας

 
ενώνεταιενώνεται

 
μεμε

 
τοντον

 
ανταγωνιστήανταγωνιστή

 τηςτης
 

βενζαζεπίνηςβενζαζεπίνης
 

SCH 23390SCH 23390



 
ΕνώΕνώ

 
οο

 
D2 D2 υποδοχέαςυποδοχέας

 
είναιείναι

 
υπέυθυνοςυπέυθυνος

 
νανα

 ανγνωρίζειανγνωρίζει
 

τιςτις
 

βουτυροφαινόνεςβουτυροφαινόνες
 

((spiperonespiperone, , 
haloperidolhaloperidol) ) 





ΔράσειςΔράσεις  υποδοχέωνυποδοχέων



 
ΧαράΧαρά



 
ΓνώσηΓνώση



 
ΜνήμηΜνήμη



 
ΜάθησηΜάθηση



 
ΕξελιγμένοΕξελιγμένο

 
κινητικόκινητικό

 
έλεγχοέλεγχο



 
ΔιαχείρησηΔιαχείρηση

 
νευροενδοκρινικώννευροενδοκρινικών

 
σημάτωνσημάτων



 1989 1989 ανακαλύπτονταιανακαλύπτονται
 

5 5 τύποιτύποι
 

υποδοχέωνυποδοχέων
D1, D2, D3, D4, D5D1, D2, D3, D4, D5
D1D1--like familylike family

 
D1 & D5D1 & D5

D2D2--like family          D2, D3, D4like family          D2, D3, D4


 

ΥπάρχουνΥπάρχουν
 

ενδείξειςενδείξεις
 

γιαγια
 

ύπαρξηύπαρξη
 

καικαι
 άλλωνάλλων

 
2 2 υποδοχέωνυποδοχέων

 
DD66, D, D77

 
αλλάαλλά

 
δενδεν

 
έχουνέχουν

 ακόμαακόμα
 

ταυτοποιηθείταυτοποιηθεί



ΗΗ
 

δραστηριοποίησηδραστηριοποίηση
 

τωντων
 

D1D1--like familylike family
 

προκαλείπροκαλεί
 τητη

 
σύνδεσησύνδεση

 
μεμε

 
τηντην

 
πρωτεϊνηπρωτεϊνη

 
G         G         στηνστην

 δραστηριοποίησηδραστηριοποίηση
 

τηςτης
 

αδενύλαδενύλ--κυκλάσηςκυκλάσης
 ↑↑τηςτης

 
ενδοκυττάριουενδοκυττάριου

 
συγκέντρωσηςσυγκέντρωσης

 
τουτου

 
22ουου

 μεταφορέαμεταφορέα
 

cAMPcAMP
 

((cyclic adenosine cyclic adenosine 
monophosphatemonophosphate

 
))

ΗΗ
 

δραστηριοποίησηδραστηριοποίηση
 

τωντων
 

D2D2--like family like family καικαι
 

ηη
 σύνδεσησύνδεση

 
τουςτους

 
μεμε

 
τηντην

 
πρωτεϊνηπρωτεϊνη

 
G G εμποδίζειεμποδίζει

 τηντην
 

δημιουργίαδημιουργία
 

τηςτης
 

cAMPcAMP
 

εμποδίζονταςεμποδίζοντας
 

τοτο
 ένζυμοένζυμο

 
αδενύλαδενύλ--κυκλάσηκυκλάση





 
CNS Dopamine RCNS Dopamine R, , ευρίσκονταιευρίσκονται

 
σεσε

 
διάφορεςδιάφορες

 περιοχέςπεριοχές
 

τουτου
 

εγκεφάλουεγκεφάλου
 

μεμε
 

διάφορουςδιάφορους
 

τύπουςτύπους
 καικαι

 
διάφορεςδιάφορες

 
πυκνότητεςπυκνότητες

 
ρυθμίζονταςρυθμίζοντας

 
τιςτις

 διάφορεςδιάφορες
 

νευροορμονικέςνευροορμονικές
 

λειτουργίεςλειτουργίες



 
NonNon--CNS Dopamine RCNS Dopamine R, , ευρίσκονταιευρίσκονται

 
σεσε

 καρδιάκαρδιά
 

& & πνεύμονεςπνεύμονες
D1,D1,

 
D2,D2,

 
D4,D4,

 
D5D5

 
ανιχνανιχνεύεύονταιονται

 
στηστηνν

 
πνευμονικήπνευμονική

 αραρττηρίαηρία
D4D4

 
υποδοχείςυποδοχείς

 
ταυτοποταυτοποιήιήθηκανθηκαν

 
στουςστους

 
κόλπουςκόλπους



ΟιΟι
 

αγωνιστέςαγωνιστές
 

τηςτης
 

δοπαμίνηςδοπαμίνης
 

είναιείναι
 

χημικέςχημικές
 ενώσειςενώσεις

 
πουπου

 
δρδρααστηριοποιούνστηριοποιούν

 
τουςτους

 
υποδοχείςυποδοχείς

 απουσίααπουσία
 

τουτου
 

μορίουμορίου
 

τηςτης
 

δοπαμίνηςδοπαμίνης

ΔραστηριοποιούνΔραστηριοποιούν
 

σήματασήματα
 

μέσωμέσω
 

τωντων
 υποδοχέωνυποδοχέων

 
καικαι

 
τηςτης

 
πρωτεϊνηςπρωτεϊνης

 
GG, , οδηγώνταςοδηγώντας

 τελικάτελικά
 

σεσε
 

αλλαγήαλλαγή
 

τηςτης
 

γονιδιακήςγονιδιακής
 

μεταγραφήςμεταγραφής



Dopamine agonists

Benzazepines: Fenoldopam
 

selective for dopamine receptor D1
Ergot-derivatives: Bromocriptine

 
(Parlodel),

 
Cabergoline

 
(Dostinex)

 Dihydroergocryptine, Lisuride, LSD, Pergolide
 

(Permax) (Removed 
from market in USA

 
2007)

Dihydrexidine-derivatives: Dihydrexidine, Dinapsoline,
 Dinoxyline,

 
Doxanthrine

Morphine-derivatives:
 

Apomorphine
 

(Apokyn),
 Propylnorapomorphine

Piperazines:
 

Aripiprazole, Piribedil
Others:

 
Amantadine, Aplindore, Etilevodopa, Melevodopa,

 Memantine, Pramipexole
 

(Mirapex
 

& Sifrol), Pukateine, Quinpirole,
 Rimantadine, Ropinirole

 
(Requip), Rotigotine

 
(Neupro)

http://en.wikipedia.org/wiki/Fenoldopam
http://en.wikipedia.org/wiki/Bromocriptine
http://en.wikipedia.org/wiki/Cabergoline
http://en.wikipedia.org/wiki/Dihydroergocryptine
http://en.wikipedia.org/wiki/Lisuride
http://en.wikipedia.org/wiki/Lysergic_acid_diethylamide
http://en.wikipedia.org/wiki/Pergolide
http://en.wikipedia.org/wiki/Dihydrexidine
http://en.wikipedia.org/wiki/Dinapsoline
http://en.wikipedia.org/wiki/Dinoxyline
http://en.wikipedia.org/wiki/Doxanthrine
http://en.wikipedia.org/wiki/Apomorphine
http://en.wikipedia.org/wiki/Propylnorapomorphine
http://en.wikipedia.org/wiki/Aripiprazole
http://en.wikipedia.org/wiki/Piribedil
http://en.wikipedia.org/wiki/Amantadine
http://en.wikipedia.org/wiki/Aplindore
http://en.wikipedia.org/wiki/Etilevodopa
http://en.wikipedia.org/wiki/Melevodopa
http://en.wikipedia.org/wiki/Memantine
http://en.wikipedia.org/wiki/Pramipexole
http://en.wikipedia.org/wiki/Pukateine
http://en.wikipedia.org/wiki/Quinpirole
http://en.wikipedia.org/wiki/Rimantadine
http://en.wikipedia.org/wiki/Ropinirole
http://en.wikipedia.org/wiki/Rotigotine


ΟιΟι
 

αγωνιστέςαγωνιστές
 

τηςτης
 

δοπαμίνηςδοπαμίνης
 

είναιείναι
 

πρώτηςπρώτης
 επιλογήςεπιλογής

 
φάρμακαφάρμακα

 
γιαγια

 
τητη

 
νν. Parkinson, . Parkinson, τηντην

 προλακτιναιμίαπρολακτιναιμία, , RLS (RLS (restless legs syndromerestless legs syndrome))



ΣυσχέτισηΣυσχέτιση
 

τηςτης
 

θεραπείαςθεραπείας
 

μεμε
 

αγωνιστέςαγωνιστές
 δοπαμίνηςδοπαμίνης

 
καικαι

 
τηντην

 
ανάπτυξηανάπτυξη

 
ινώδουςινώδους

 
εκφύλισηςεκφύλισης

 τωντων
 

βαλβίδωνβαλβίδων
 

ειδικάειδικά
 

ότανόταν
 

χορηγούνταιχορηγούνται↑↑δόσειςδόσεις
 γιαγια

 
μεγάλαμεγάλα

 
χρονικάχρονικά

 
διαστήματαδιαστήματα

ΑφοράΑφορά
 

περισσότερεςπερισσότερες
 

απόαπό
 

μίαμία
 

βαλβίδεςβαλβίδες

ΙστολογικάΙστολογικά
 

ευρήματαευρήματα
 

έδειξανέδειξαν
 

ομοιότητεςομοιότητες
 

μεμε
 

τοτο
 καρκινοειδέςκαρκινοειδές, , τηντην

 
χρήσηχρήση

 
παραγόγωνπαραγόγων

 
τηςτης

 ερυσιβώδουςερυσιβώδους
 

ελύραςελύρας
 

καικαι
 

μεμε
 

ανορεξιογόναανορεξιογόνα
 ((φαινφλουραμίνηφαινφλουραμίνη))





 
PergolidePergolide

 
& & CabergolideCabergolide

 
είναιείναι

 
ισχυροίισχυροί

 
αγωνιστέςαγωνιστές

 τωντων
 

υποδοχέωνυποδοχέων
 

τηςτης
 

55--υδροξυτρυπταμίνηςυδροξυτρυπταμίνης
 

22ΒΒ
((55--HT2BHT2B))

 
πουπου

 
εκφράζεταιεκφράζεται

 
στιςστις

 
βαλβίδεςβαλβίδες



 
ΗΗ

 
δραστηριοποίησηδραστηριοποίηση

 
τωντων

 
υποδοχέωνυποδοχέων, , οδηγείοδηγεί

 
σεσε

 μιτωτικήμιτωτική
 

δράσηδράση
 

τωντων
 

καρδιακώνκαρδιακών
 

ινομυοβλαστώνινομυοβλαστών
 πουπου

 
καταλήγεικαταλήγει

 
σεσε

 
βαλβιδικήβαλβιδική

 
ινοπλασίαινοπλασία



ΟιΟι
 

πλάκεςπλάκες
 

τουτου
 

ινώδουςινώδους
 

ιστούιστού
 

επεκτείνεπεκτείνοονταινται
 στιςστις

 
γλωχίνεςγλωχίνες, , στοστο

 
υποβαλβιδικόυποβαλβιδικό

 
σύστημασύστημα

 καικαι
 

στιςστις
 

τενόντιεςτενόντιες
 

χορδέςχορδές



Pathogenic mechanisms of 5-HT2B-induced 
valvular heart disease Rothman et al 2007



12,794 pts had at least 2 prescriptions for antiparkinsonian
medication and were 40–80 yr of age

 
(1988-2005)

1377 Excluded ( heart-valve abnormalities,
 

rheumatic 
heart disease,congenital heart disease, congestive heart 
failure/dilated cardiomyopathy, endocarditis/myocarditis,  
carcinoid syndrome, users

 
of

 
other drugs)

11,417 pts included in the study cohort

31  pts validated and
 

grouped according to 
history

 
of exposure to a dopamine agonist

Rene Schade
 

et al NEJM 2007



Current Use of Dopamine Agonists and the Risk of Cardiac- 
Valve Regurgitation

ExposureExposure Case Pts(Case Pts(331) 1) Controls (663) Adjusted Incidence-
 R R (95% CI)*

No current or recent use of a No current or recent use of a 
dopamine agonistdopamine agonist††

19 (61) 530 (80) 1.01.0

BromocriptineBromocriptine 00 19(3)19(3)
CabergolineCabergoline 6(19)6(19) 34(5)34(5) 4.9(1.54.9(1.5--15.9)15.9)
Pergolide 6(19)6(19) 26(4)26(4) 7.1(2.37.1(2.3--22.3)22.3)
Lisuride 00 1(0)1(0)
Pramipexole 00 23(3)23(3)
Ropinirole 00 23(3)23(3)

nr %nr %

Rene Schade
 

et al NEJM 2007



Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine 
Agonists for Parkinson’s Disease: Background



 
Ergot-derived dopamine receptor agonists, which 
are frequently used in the treatment of 
Parkinson’s disease, have been associated with 
an increased risk of valvular heart disease.

 


 
In particular, pergolide, cabergoline, and 
bromocriptine, all ergot-derived dopamine 
receptor agonists, have been related to the 
occurrence of valvular heart disease.

 



 
ErgotErgot--derived dopamine receptor agonists, which derived dopamine receptor agonists, which 
are frequently used in the treatment of are frequently used in the treatment of 
ParkinsonParkinson’’s disease, have been associated with s disease, have been associated with 
an increased risk of valvular heart disease.an increased risk of valvular heart disease.



 
In particular, In particular, pergolidepergolide, , cabergolinecabergoline, and , and 
bromocriptinebromocriptine, all ergot, all ergot--derived dopamine derived dopamine 
receptor agonists, have been related to the receptor agonists, have been related to the 
occurrence of valvular heart disease.occurrence of valvular heart disease.

Zanettini et al. N Engl J Med; 2007 Zanettini et al. N Engl J Med; 2007 



Pergolide Pergolide 
GroupGroup
n=64n=64

Valvular Heart Disease and the Use of 
Dopamine Agonists for Parkinson’s Disease: 

Study Design
 

Valvular Heart Disease and the Use of Valvular Heart Disease and the Use of 
Dopamine Agonists for ParkinsonDopamine Agonists for Parkinson’’s Disease: s Disease: 

Study DesignStudy Design

Cabergoline Cabergoline 
GroupGroup
n=49n=49

Control Control 
SubjectsSubjects

n=90n=90

245 patients total: 155 patients attending the out-patient service of the Parkinson Institute of the 
Instituti

 

Clinici

 

di

 

Perfezionamento, Milan between January and June 2005, and taking only one type 
of dopamine agonist for Parkinson’s disease for at least 12 months and  90 control subjects 

without Parkinson’s disease recruited from among relatives of patients, acquaintances of medical staff, or 
referred to echocardiography laboratory for arterial hypertension or fitness evaluation

 
Convenience Sample.

245 patients total: 155 patients attending the out245 patients total: 155 patients attending the out--patient service of the Parkinson Institute of the patient service of the Parkinson Institute of the 
InstitutiInstituti

 

CliniciClinici

 

didi

 

PerfezionamentoPerfezionamento, Milan between January and June 2005, and taking only one type , Milan between January and June 2005, and taking only one type 
of dopamine agonist for Parkinsonof dopamine agonist for Parkinson’’s disease for at least 12 months and  90 control subjects s disease for at least 12 months and  90 control subjects 

without Parkinsonwithout Parkinson’’s disease recruited from among relatives of patients, acquaintans disease recruited from among relatives of patients, acquaintances of medical staff, or ces of medical staff, or 
referred to echocardiography laboratory for arterial hypertensioreferred to echocardiography laboratory for arterial hypertension or fitness evaluationn or fitness evaluation

Convenience Sample.Convenience Sample.



 

Primary Endpoint: Valve regurgitation
 

 

Secondary Endpoint: Leaflet thickening, Mitral-valve tenting area


 

Primary Endpoint: Valve regurgitationPrimary Endpoint: Valve regurgitation


 

Secondary Endpoint: Leaflet thickening, MitralSecondary Endpoint: Leaflet thickening, Mitral--valve tenting areavalve tenting area

transthoracic

 

echocardiographic

 

examinationtransthoracic

 

echocardiographic

 

examination

NonNon--ergotergot--derived derived 
dopamine agonistsdopamine agonists

n=42n=42

Zanettini et al. N EJM 2007 Zanettini et al. N EJM 2007 



Valvular Heart Disease and the Use of Valvular Heart Disease and the Use of 
Dopamine Agonists for ParkinsonDopamine Agonists for Parkinson’’s Disease: s Disease: 

Mitral RegurgitationMitral Regurgitation
Grade of Mitral Grade of Mitral 
Regurgitation Regurgitation 
No. of Pts. (%)No. of Pts. (%)

PergolidePergolide
 Group Group 

(n=64)(n=64)

CabergolineCabergoline
 GroupGroup

(n=49)(n=49)

NonNon--ErgotErgot--
 Derived Group Derived Group 

(n=42)(n=42)

Control Control 
Group Group 
(n=90)(n=90)

0 0 --
 

11 19 (30)19 (30) 11 (22)11 (22) 26 (62)26 (62) 48 (53)48 (53)

22 36 (56)36 (56) 33 (67)33 (67) 16 (38)16 (38) 40 (44)40 (44)

33 6 (9)6 (9) 4 (8)4 (8) 00 2 (2)2 (2)

44 3 (5)3 (5) 1 (2)1 (2) 00 00

p valuep value <0.001<0.001 <0.001<0.001 0.270.27 --

Zanettini et al. N E J M; 2007 Zanettini et al. N E J M; 2007 



Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine 
Agonists for ParkinsonAgonists for Parkinson’’s Disease: Aortic s Disease: Aortic 

RegurgitationRegurgitation
Grade of Aortic Grade of Aortic 
Regurgitation Regurgitation 
No. of Pts. (%)No. of Pts. (%)

PergolidePergolide
 GroupGroup

(n=64)(n=64)

CabergolineCabergoline
 Group Group 

(n=49)(n=49)

NonNon--ErgotErgot--
 Derived Group Derived Group 

(n=42)(n=42)

Control Control 
Group Group 
(n=90)(n=90)

0 0 ––
 

11 34 (53)34 (53) 22 (45)22 (45) 31 (74)31 (74) 66 (73)66 (73)

22 21 (33)21 (33) 15 (31)15 (31) 11 (26)11 (26) 21 (23)21 (23)

33 8 (12)8 (12) 12 (24)12 (24) 00 3 (3)3 (3)

44 1 (2)1 (2) 00 00 00

pp--valuevalue 0.020.02 <0.001<0.001 0.680.68 --

Zanettini et al. N E J M; 2007 Zanettini et al. N E J M; 2007 



Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine 
Agonists for Parkinson’s Disease: Valvular 

Regurgitation
 

Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine Valvular Heart Disease and the Use of Dopamine 
Agonists for ParkinsonAgonists for Parkinson’’s Disease: Valvular s Disease: Valvular 

RegurgitationRegurgitation

••

 

The frequency of clinically The frequency of clinically 
significant valve disease significant valve disease 
(grade 3 to 4 (grade 3 to 4 
regurgitation)  was regurgitation)  was 
significantly significantly ↑↑ in the in the 
pergolidepergolide

 

grgr

 

(23.4%, (23.4%, 
p=0.001) and p=0.001) and cabergolinecabergoline

 grgr

 

(28.6%, p<0.001) as (28.6%, p<0.001) as 
compared to the compared to the ctrlsctrls

 

grgr

 (5.6%)(5.6%)

••

 

There was no significant There was no significant 
difference in frequency of difference in frequency of 
moderate to severe moderate to severe 
valvular regurgitation valvular regurgitation 
between the nonbetween the non--ergotergot--

 derived derived grgr

 

(0%) and the (0%) and the 
ctrlsctrls

 

grgr

 

(5.6%).(5.6%).
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Frequency (%) of moderate/severe (grade 3 to 4) VR in any valveFrequency (%) of moderate/severe (grade 3 to 4) VR in any valve

23,4%

28,6%

0,0%

5,6%

0%

5%

10%

15%

20%

25%

30%

Pergolide
Group

Cabergoline
Group

Non-Ergot-
Derived
Group

Control
Group

23,4%

28,6%

0,0%

5,6%

0%

5%

10%

15%

20%

25%

30%

Pergolide
Group

Cabergoline
Group

Non-Ergot-
Derived
Group

Control
Group

n=64n=64 n=49n=49
n=42n=42

n=90n=90

p=0.001p=0.001

p<0.001p<0.001
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Recent studies of cabergoline use in patients with 
hyperprolactinemia and subsequent cardiac 

valvulopathy

Lancellotti et al 2008 Nr pts  102Nr pts  102 1.9% moderate1.9% moderate
Bogazzi et al

 
2008 100100 7% moderate7% moderate

Kars et al
 

2008 7878 15% moderate15% moderate
2% severe2% severe

Vallette et al
 

2008 7070 5.7% moderate5.7% moderate
Nachtigall et al     2008 9393 0%0%
Colao et al

 
2008 5050 54% moderate54% moderate

Herring et al         2008 3030 0%0%
Devin et al

 
2008 4545 0%0%

Wakil et al
 
2008 4444 0%0%
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181 pts on non181 pts on non--ergot agonists (ergot agonists (pramipexolepramipexole--

 ropiniroleropinirole))


 
177 pts non177 pts non--parkinsonianparkinsonian

 
controlscontrols

The frequency of moderate/severe valvular The frequency of moderate/severe valvular 
regurgitation in at least 1 valve > in pts on regurgitation in at least 1 valve > in pts on 
cabergolinecabergoline

 
or or pergolinepergoline

 
than in pts taking nonthan in pts taking non--

 ergot agonists or controlsergot agonists or controls

Current population studies analysisCurrent population studies analysis
 (population of similar designs & doses)(population of similar designs & doses)

Angelo Angelo AntonioniAntonioni

 

et al Lancet Neurology 2009et al Lancet Neurology 2009



∆εν∆εν
 

έχειέχει
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αυξημένοςαυξημένος
 

κίνδυνοςκίνδυνος
 εμφάνισηςεμφάνισης

 
βαλβιδοπάθειαςβαλβιδοπάθειας

 
στιςστις

 bromocriptine, lisuride,  pramipexole, or 
ropinirole



There are several observations on subclinical 
cardiac

 
valve disease in patients using cabergoline 

for
 

long-term. These include the documentation 
of

 
mild and moderate tricuspid regurgitation, and 

subtle
 

changes in cardiac valves such as 
calcifications, thickening

 
and increased mitral 

tenting area, even after a
 

cumulative dose of 
cabergoline of only 300 mg

It seems that echocardiographic
 

evaluation is 
indicated in patients,who require long-term

 treatment with cabergoline, especially in high 
doses

M Kars et al European Journal of 
Endocrinology 2008
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