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Terapeutické vyuzitie magnézia v neurologii
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Horéik (magnézium; Mg) sa podiela na zakladnych Zivotnych procesoch vsetkych buniek ludského organizmu. ZniZeny nutri¢ény prijem
Mg sa spaja so zvySenym rizikom vzniku civilizaénych, neurodegenerativnych a psychiatrickych ochoreni. V neuroldgii sa vyuziva timi-
vy iéinok Mg na drazdivost centralneho a periférneho nervového systému, a nervovosvalového prevodu. Tento fenomén je podstatou
liecby tetanického syndrému, tenznej bolesti hlavy, kicov doInych koncatin, epilepsie a migrény. Vazoaktivne a metabolické ucinky Mg
sa vyuzivaji v prevencii a lieche cerebrovaskularnych ochoreni.
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Therapeutic uses of Magnesium in Neurology

Magnesium takes part in the main life processes of all human cells. Deficit of magnesium is connected to an increase risk of civilization, neu-
rodegenerative and psychiatric diseases. In neurology, magnesium is used for its calming effects on the irritability of the central and peripheral
nervous system and neuromuscular transmission. It is basically the essence for the treatment of tetanic syndrome, tension headache, cramps,
epilepsy and migraine. Vasoactive and metabolic effects of magnesium are used in the prevention and treatment of the cerebrovascular diseases.

Key words: magnesium, tetanic syndrome, headache, stroke, epilepsy, cramps

Uvod

Magnézium je esencialny biogén-
ny prvok. Jeho latinsky nazov je odvodeny
od antického mesta Magnesia v Tesalii,
znameho bohatymi naleziskami magne-
zitovych rad. Slovensky nazov magnézia,
hor¢ik, nesie nazov podla horkej chuti
niektorych soli horc¢ika.

Magnézium v ludskom

organizme

VIudskom tele je priblizne 25
gramov Mg. Z tohto mnozstva je asi 54%
v kostiach, 45% v intracelularnom kom-
partmente (najma vo svalovych bunkach)
a zhruba 1% je lokalizované v extracelular-
nom priestore. Podiel v sére predstavuje len
0,3% z celkového mnoZstva v organizme,
pricom metabolicky aktivna, ionizovana
frakcia predstavuje asi 60-65% sérové-
ho Mg. Z celkového denného prijmu Mg sa
v tenkom a hrubom ¢reve vstrebava cca 30-
50% a zvysSok sa vylaci stolicou. PribliZzne
rovnaké denné mnozZstvo Mg, ako sa vstre-
be z traviaceho systému, je z tela vylucené
oblickami (Vormann et Kolisek, 2019).

Magnézium v bunke
Mg je potrebné pre stovky en-
zymatickych reakcii. Je doleZitym prv-

kom pre metabolizmus cukrov, tukov,
bielkovin a nukleovych kyselin. Horé¢ik
zohrava vyznamna alohu v bunkovej
signalizacii (uvolniovanie acetylcholinu
na nervovosvalovej platnicke, uvoltiova-
nie glutamatu a katecholaminov, vplyv
na N-metyl-D-aspartatové (NMDA) re-
ceptory) a pri ovplyviiovani jednotlivych
fosforyla¢nych signalnych kaskad a regu-
laénych uzlov. Nepostradatelna ilohu ma
Mg v energetickom metabolizme bunky.
Adenozintrifosfat (ATP) by bol bez vazby
s Mg nepouzitelny na konzervaciu a pre-
nos energie (Grober et al., 2015). VSetky
neurodegenerativne ochorenia, ¢i uz pat-
ria medzi primarne (maternally inherited
diabetes and deafness — MIDD, mitochon-
drial encephalomyopathy with lactic aci-
dosis and stroke-like episodes - MELAS)
alebo sekundarne mitochondriopatie
(Parkinsonova a Alzheimerova choroba),
st charakterizované rozvratom mitochon-
drialnej a energetickej homeostazy, a vo
vacsine pripadov aj Mg homeostazy.

Mg a nervové bunky

Mg ma vyznamny vplyv na NMDA
a AMPA (a-amino-3-hydroxy-5-methyl-
-4-isoxazolepropionic acid) receptory, kto-
ré zohravaja kla¢ovl tlohu v procese sy-

naptoplasticity, neuroprotekcie a apoptozy.
Mg ma teda dolezit( Glohu v patogenéze
mnohych neurologickych ochoreni, vratane
vaskularnych a degenerativnych ochoreni,
migrény, epilepsie, depresie, bolesti atd.

Mg a svalové bunky

Mg je prirodzenym antagonistom
vapnika v bunkach a ma délezitt tlohu pri
svalovej kontrakcii a relaxacii. Ta je podmie-
nena interakciou aktinu a myozinu v pritom-
nosti komplexu ATP-Mg*. Komplex aktin-
-myozin bez komplexu ATP-Mg?* sa nazyva
Lrigor komplex“. Bez Mg tak nie je mozna
svalova relaxacia (Weber et Murray, 1973).

Mg a bunkové membrany

Mg spolu s vapnikom (Ca) ma vy-
znamnu Ulohu v regulacii drazdivosti
a vodivosti bunkovych membran, najméa
svalovych a nervovych buniek, a to pros-
trednictvom ovplyvnenia funkcie sodiko-
vych, draslikovych a vapnikovych kanalov.

Mg a endotel

Mg je prirodzeny blokator kalcio-
vych kanalov, zvySuje hladinu oxidu dus-
natého, navodzuje priamu aj nepriamu
vazodilataciu a zabezpecuje fyziologické
endotelidlne funkcie.
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Tab. 1. Klinické a laboratérne prejavy hypomagneziémie (upravené podla Al Alawi et al., 2018)

Systém Prejavy

Neuromuskuldrny

Tremor, fascikuldcie, svalové kiCe, svalova stuhlost, parestézie, slabost

Centralny nervovy systém

Agitovanost, depresia, ndhle zmeny sprévania, zachvaty

Kardiovaskularny

Srdcové arytmie, zmeny na EKG

Gastrointestinalny

Nechutenstvo, nauzea, vracanie

Metabolizmus

Metody vySetrenia

metabolizmu magnézia

Normalna hladina sérového Mg je
0,75-1,lmmol /1. Tato hodnota predsta-
vuje len velmi mala frakciu z celkového
Mg v ludskom organizme a preto jej sta-
novenie nema pre klinicka prax velmi
vel'ka vypovedna hodnotu. Normalna
hodnota Mg v sére teda nevyluCuje za-
vazny deficit Mg v ludskom organizme.
NavySe, v stCasnosti sa rutinne stanovu-
je len koncentracia celkového Mg v sére,
bez dodato¢nej informacie o koncen-
tracii ionizovaného - teda pre biologic-
ké deje dostupného Mg. Vypovednejsiu
hodnotu ma stanovenie mnozstva vy-
la¢eného Mg mocom za 24 hodin. Ked
organizmus trpi deficitom Mg, oblicky
ho zadrziavaji a exkrécia Mg mocom
je nizka. DalSou moznostou je zatazo-
vy magnéziovy test (s peroralne alebo
intravenézne podanym Mg) s nasled-
nym stanovenim exkrécie Mg mocom
(Arnaud, 2008).

Deficit magnézia v organizme

Priciny nedostatku magnézia

Odporuceny denny prijem Mg je
420 mg pre muZov a 320 mg pre Zeny
(Standing Committee on the Scientific
Evaluation of Dietary Reference Intakes,
1997). V sti¢asnosti je odhadovany pri-
jem Mg v Eurdpe a v zapadnom svete asi
30%-50% odportcanej dennej davky
(Grober et al., 2015). Jednym z najlep-
Sich zdrojov Mg je listova zelenina pre
pritomnost Mg v tetrapyrolovom jadre
chlorofylu s vysokou biodostupnostou.
S nedostatkom magnézia sa stretava-
me hlavne pri gastroenterologickych
ochoreniach, ktoré sposobujt jeho ne-
dostatocné vstrebavanie z potravy a pri
ochoreniach obli¢iek, ktoré vedu k jeho
nadmernému vylucovaniu z organizmu.
Aj niektoré lieky (hormonalna antikon-
cepcia, diuretika a inhibitory proténovej
pumpy) mozu spdsobovat deficit Mg.

Hypokaliémia a hypokalciémia

NajcastejSou pricinou deficitu
Mg je vSak jeho nedostato¢ny prijem
(nedostatok Mg v potravinach a pitnej
vode) a pripadne zvySena spotreba or-
ganizmom (detsky vek, gravidita, lakta-
cia, intenzivny $port a dlhodoby stres).
Primarnou pri¢inou je nedostatok Mg
v polnohospodarskej péde v dosledku
modernych agrokultirnych technik spo-
lu s nadmernym pouZivanim umelych
hnojiv. Pri dalSom priemyselnom spra-
covani potravin sa tieZ straca zna¢na
cast Mg.

Klinické prejavy nedostatku Mg

Do klasickej triady deficitu Mg
patri anxieta, insomnia a Gnava, ale
v klinickej praxi sa stretavame so §iro-
kym spektrom réznorodych symptémov.
Struc¢ny prehlad klinickych priznakov hy-
pomagneziémie je uvedeny v tabulke 1.

Uloha deficitu Mg v patogenéze

neurologickych ochoreni

Znama je tloha deficitu Mg v pa-
togenéze civilizacnych ochoreni ako je
diabetes mellitus, arteriova hyperten-
zia, aterosklerdza, srdcovy a mozgovy
infarkt. Dobre pre§tudovana je aj jeho
rola pri vzniku osteoporozy, astmy, epi-
lepsie a migrény (Grober et al., 2015).
V poslednom obdobi pribudaji dokazy
o tlohe Mg v patogenéze neurodegene-
rativnych ochoreni, ako je Alzheimerova
a Parkinsonova choroba (Kirkland et al.,
2018). Nedostatok Mg sa dava do stvis-
losti aj s vyskytom psychiatrickych ocho-
reni, najma anxiety a depresie (Rajizadeh
et al., 2017; Serefko et al., 2016).

Magnézium v terapii

neurologickych ochoreni

Mg zasahuje do velkého mnoz-
stva enzymatickych procesov v orga-
nizme, a preto ma Siroka skalu t¢inkov,
pricom mnohé z nich mozno vyuzit aj
terapeuticky. Z patofyziologického po-
hladu ide o vazodilata¢ny, hypotenzivny,

antitromboticky, hypolipidemicky, anti-
astmaticky, antiarytmicky, anxiolyticky,
myorelaxacny, antikonvulzivny, analge-
ticky, antiinflamatérny, antioxida¢ny
a neuroprotektivny efekt.

Tetanicky syndrom

Tetanicky syndrém (syndrém
zvySenej neuromuskularnej drazdivosti)
je najcastejSim klinickym prejavom ne-
dostatku Mg v organizme a najcastejSou
indikaciou pre lieCbu Mg v neurologickej
praxi. Kedze Mg je dolezitym regula-
torom neuromuskularnej drazdivosti,
ide o patogeneticky odévodnent lie¢-
bu. V sti¢asnej neurologickej literattre
v8ak chybaji tidaje o klinickych stadiach
v tejto indikacii, ¢o vSak moze suvisiet
s problematikou definicie tohto syndré-
mu a nezvyklosti pouZivania daného poj-
mu v anglosaskej literature.

Svalové kice

Pri liecbe svalovych kfcov sa vy-
uziva vplyv Mg na drazdivost nervovych
a svalovych buniek, na energeticky meta-
bolizmus myocytov a svalovt relaxaciu.
Terapia Mg je dlhodobo povazovana za
efektivnu lie¢bu kr¢ov dolnych koncatin
(Roffe et al. 2002). Je v§ak potrebné spo-
menut jednu z poslednych metaanalyz,
ktora nepreukazala presvedcivy benefit
tejto liecby (Sebo et al. 2014). ISlo vSak
o metaanalyzu §tadii s malym poc¢tom
pacientov, kde boli pouzité relativne nizke
davky Mg v roznych galenickych formach
a s pomerne kratkou dobou lie¢by Mg.
Posledne publikovana metaanalyza po-
tvrdila efekt magnézia len na kice dol-
nych koncatin, ktoré sa vyskytuja pocas
gravidity (Supakatisant et al., 2015).

Tenznd bolest hlavy

V etiologii tohto typu bolesti
hlavy sa uplatiiuja viaceré faktory na
centralnej (hlavne znizeny prah pre vni-
manie bolesti) a periférnej trovni (ako
napr. bolestivé napétie perikranialnych
svalov), pricom Mg Gc¢inkuje na oba me-
chanizmy. V literattre je dostupna jedna
praca, ktord dokumentuje, Ze trojme-
sa¢né uzivanie Mg (pidolat horec¢naty
v davke 4,5 gr/den) viedlo k redukcii
tenznejbolesti hlavy 0 69,9 % a k reduk-
cii spotreby analgetik o 65,4 % (Grazzi
et al.,, 2007).
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Tab. 2. Prehlad liekov s obsahom magnézia dostupnych v SR a CR (podla SPC uvedenych liekov)

Magnesii lactici
Magnesium Magnesii lactas Magnerot
250 mg thl eff | Magnosolv gra eff | Magnesium lactate 500 mg thl | Magne B6 sol por Magne B6 thl 500 mg tbl
Mg sol Oxid hore¢naty | Oxid hore¢naty Magnéziumlaktat Magnéziumlaktat + Magnéziumlaktdt | Magnéziumorotat
(Mg0) (Mg0) Magnéziumpidolat
Hydrogenuhli¢itan
horecnaty (MgCO,)
Typ Mg soli Anorganicka Anorganicka Organicka Organicka Organicka Organicka
MnoZstvo 250 mg 365mg 51 mg 100 mg 48 mg 32,8mg
elementarneho Mg
v jednotlivej ddvke
Dalsie latky Kys. askorbova | - Kys. mlie¢na Kys. mliecna + Kys. mlieCna + Kys. orotova
150 mg pyridoxin 10 mg pyridoxin 5 mg
Pritomnost Na 198,7 mg Na 238,93 mg
mineralov K 194,8 mg
Migréna hréava déleZith tilohu ajv akatnom $tadiu ~ sérovej koncentracie Mg je pomerne

Pri¢inou migrény je porucha
neuroregula¢nych funkcii, v ktorych
hra Mg velmi dolezit(i ilohu. Pacienti
s migrénou maj nizsie sérové hladiny
Mg pocas zachvatu migrény a nizsie
hodnoty vnutrobunkového Mg aj v mi-
mozachvatovom obdobi (Masoud, 2003).
Najcastejsie citovanou pracou v tejto in-
dikacii je $tudia Peikerta et al. z roku
1996, kedy liecba Mg (citran horec¢naty
v davke 600 mg denne) po dobu 3 mesia-
cov viedla k redukcii frekvencie migrén
0 41,6 % (Peikert et al., 1996). Posledna
metaanalyza 21 povodnych klinickych
Stadii potvrdila signifikantny efekt in-
traven6zne podaného Mg na akutny
migreno6zny zachvat a peroralne poda-
vaného Mg na redukciu frekvencie a in-
tenzity migrén (Chiu et al., 2016). Mg je
teda povaZované za bezpecny a efektiv-
ny liek v prevencii migrény s redukciou
migrenoznych atakov o 22-43 %, pricom
diskutovanou stale ostava terapeuticka
davka Mg a typ hore¢natej zli¢eniny (von
Luckner a Riederer 2018). Mg terapia je
efektivna aj pri menstruacnej migréne
(Maasumi et al., 2017).

Ischemické cievne mozgové

prihody

Je zname, Ze nizka hladina Mg je
asociovana so zvySenym rizikom moz-
gového infarktu (Ohira et al., 2009).
Metaanalyza 40 prospektivnych Stadii
dokumentovala priblizne 22% redukciu
rizika mozgového infarktu uludi s vy-
sokym prijmom Mg (Fang et al., 2016).
ZvySenie prijmu Mg o 100 mg denne zni-
Zuje riziko vzniku ischemickej mozgove;j
prihody o 20 % (Sluijs et al., 2014). Mg zo-

cerebralneho ischemického poskodenia.
Vysledky klinickych Stadii, ktoré posu-
dzovali efekt Mg na vysledny klinicky
stav pacienta po mozgovej prihode, st
vSak kontroverzné (Kirkland et al., 2018).

Epilepsia

Mg moduluje excitotoxicitu
spojenu s epileptickou aktivitou a po-
mocou ovplyvnenia NMDA receptorov
znizuje hyperexictabilitu neuronalnych
povrchov. U pacientov s epilepsiou boli
dokazané nizsie hladiny sérového Mg
(Saghazadeh et al., 2015). V literatare
najdeme viacero dékazov pre pouzitie
Mg v aditivnej liecbe epilepsie (Osborn
et al., 2016), vratane farmakorezistentnej
epilepsie (Abdelmalik et al. 2012) a sta-
tus epilepticus (Pandey et al., 2010).
Antikonvulzivny efekt Mg sa vyuZiva aj
v gynekologii pri liecbe preeklampsie
a eklampsie (Long et al., 2017).

Iné

V literattre su aj tdaje o pozitiv-
nom efekte Mg pri traumatickom posko-
deni mozgu (Cook et al., 2011), chronic-
kom Gtnavovom syndréme (Bjgrklund et
al., 2018), insomnii (Abbasi et al., 2012),
chronickej bolesti (Banerjee et al., 2017)
a fibromylagii (Bagis et al., 2013).

Zasady vyberu vhodného

lieku s obsahom magnézia

Intravenozne preparaty st vhod-
né na pouzitie v akatnych indikacidch
(tetanicky zachvat, epilepticky zachvat,
migren6zny zachvat). Nie st vhodné na
suplementaciu Mg pri jeho dlhodobom
deficite, kedZze relativne nahly vzostup

rychlo nasledovany vyraznou exkréciou
oblickami. Pri vybere peroralnych pre-
paratov je vhodné pouzivat lieciva, ktoré
st registrované a kontrolované Statnym
tstavom pre kontrolu lie¢iv a nie volno-
predajné vyZivové doplnky, ktoré ne-
maja klinicky potvrdeny liecebny efekt
a nie je sledovana ani bezpecnost ich
pouzivania. Viaceré multimineralové
pripravky neres§pektuji ani vzajomné
interakcie mineralov pri ich vstrebava-
ni (stCasna pritomnost Mg, Zn, Fe, Ca).
Z kategorie liekov s aktualne dostupné
viaceré pripravky na baze anorganic-
kych a organickych soli. Ich zakladné
charakteristiky st uvedené v tabulke 2.
Mg pripravky, kde Mg je pritomné vo
forme anorganickych soli (oxid hore¢-
naty a uhli¢itan hore¢naty) maja vysoké
hodnoty elementarneho Mg v jednotlivej
davke (250-365 mg), ale nizku intestinal-
nu absorpciu. Nevstrebané Mg ostava
v Creve a je zodpovedné za laxativny G¢i-
nok anorganickych soli Mg. Anorganickeé
soli Mg v niektorych pripravkoch (napr.
Magnosolv) obsahujt kyselinu citrénovu.
Vo vodnom prostredi tak vznika orga-
nicka sol - citrénan hore¢naty s lepSou
absorpciou magnézia. Organické soli
Mg (laktat, orotat, pidolat, citrat) sa vy-
znacujia mens§im mnozstvom elemen-
tarneho Mg (32,8-100 mg v jednotlivej
davke), ale lepSou intestinalnou absorp-
ciou (Siebrecht, 2013). Aké mnoZstvo Mg
sa absorbuje z traviaceho systému vSak
zavisi od viacerych parametrov, ako je
napr. kvalitativne zloZenie stravy a cel-
kové mnozstvo zasob Mg v organizme.
Vhodnejsie je ¢astejSie davkovanie pocas
dria v mensich jednotlivych davkach. Pri
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jednorazovej vacsej davke je absorpcia
v Creve vyrazne nizSia (Siebrecht, 2013).

Dolezitou informéaciou je pritom-
nost dal§ich pomocnych latok v Mg pri-
pravkoch. Benefitom moze byt pritom-
nost orotatu (v minulosti oznacovany
ako vit. B13) pre jeho kardioprotektivny
uc¢inok alebo pyridoxinu pre jeho ne-
urotropné tcinky. ReSpektovat v§ak
treba odporti¢ant dennt davku pyrid-
oxinu, ktora v gravidite nema presiah-
nut 10 mg a pocas laktacie 20 mg. Do
uvahy treba vziat aj pritomnost dalSich
mineralov, hlavne u pacientov s obli¢-
kovymi ochoreniami (sodik v pripravku
Magnesium eff., sodik a draslik v pri-
pravku Magnosolv).

Kontraindikacie uzivania Mg

Kontraindikaciou intravenéz-
neho podania Mg je myasténia gravis.
Intraven6zne podanie Mg moze u pa-
cientov s myasténiou vyvolat myastenic-
ki krizu. Dal$ou kontraindikaciou pouZi-
tia Mg je chronicka renalna insuficiencia
s hypermagneziémiou. Symptomaticka
hypermagneziémia méze byt zaprici-
nena excesivnym peroralnym alebo in-
traven6znym prijmom Mg u pacientov
s chronickym renalnym zlyhavanim.
U 0s6b s normalnymi renalnymi funk-
ciami peroralna magnéziova suplemen-
tacia nie je nebezpec¢na z hladiska rizika
zavaznej hypermagneziémie (Vormann
et Kolisek, 2019). Nadmerny peroralny
prijem Mg v§ak moZe sposobit hnacky.
Zakladnymi klinickymi prejavmi hyper-
magneziémie st bradykardia, hypoten-
zia, svalova hypotonia a slabost, ttlm
dychania az porucha vedomia. Liecba
spocdiva v eliminacii pri¢in a intrave-
néznom podani kalcia a diuretika, ev.
do Gvahy prichadza hemodialyza.

Zaver

Terapeutické vyuzitie Mg v ne-
urolégii je zalozené na dlhodobych kli-
nickych skiisenostiach a ma racionalny
patofyziologicky podklad, dokumento-
vany mnozstvom vedeckych prac. Z toh-
to pohladu ho mézeme tspesne vyuzivat
ako aditivnu lie¢bu pri viacerych neuro-
logickych ochoreniach avSak z pohladu
evidence based medicine je jeho vyuZitie
limitované chybajiicimi velkymi rando-

mizovanymi klinickymi Sttdiami, ktoré
by umoznili jednoznac¢ne stanovit rozsah
indikacii a terapeutické davkovanie jed-
notlivych Mg zlucenin.
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