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MAGNEZYUM, VUCUTTA EN COK BULUNAN 4.
INTRASELULER ALANDA EN COK BULUNAN 2.KATYON

 Total viicut Mg (25 gr ya da 1000 mmol)...%99'u intraseliiler depo
« 7%50-60 kemik, %20-30 yumusak doku, kas

« Kemikteki Mg'un 1/3'i kemik yiizeyinde ...ekstraseliiler Mg konsantrasyonunun idamesinde
 Intraseliler Mg ..protein/anyonlara bagl (gogunlugu ATP'ye) [

..760.5-5'i serbest ‘ & Bone(50-60%)
Ekstraseliiler Mg (%1) ...%55 serbest...biyolojik aktif kisim R

Soft Tissue
(~20%)

i Blood (1%)

...7%30 proteinlere bagl (albiimin)

...%15 fosfat, sitrat ve diger anyonlara bagli ‘




GUNLUK ONERILEN MAGNEZYUM MIKTARI (mg/giin)

19-30 yas
31-50 yas 420 320 360 320
> 51 yas 420 320

Agus ZS, J Am Soc Nephrol, 1999, 10 1616-1622



MAGNEZYUM

Dietle alinan Mg'un %80-90' " /’ RLTTE ﬁj b |
jejenum ve kolondan paraseliiler konsantrasyon (\Gom TSes l f""' "; 'l
iliskili pasif alim ile abzorbe edilir. & 3., e ”[m,
N : : y = ——
Kiglk bir kisim ise aktif transseliler transport ¢ . b zc.;: { |
—_ NKCC2 ! ‘
ile TRPM 6 ve 7 kanallari ile abzorbe olur \ r ol |
Passive Paracellular Pathway
= (Non-saturable) . . ° ). . i
- « Abzorbe edilen Mg'un %80'i filtre edilir. .
&/- I8 — * Filtre edilenin %90-95'i reabzorbe olur.
o '> e «  %3-5'i idrarla atihir.
& = + %15-20'si proksimal tubuler segmentt
| :\Tight o SI proksimal tubuler segmentten,
' <J ti ’
v v srenen «  %65-75'i Henle kulbunun ¢ikan kolundan,
Mg Mg .
ki e «  %5-10 distal segmentten (TRPM 6 aracili) reabzorbe olur.

TRPM=transient receptor potential melastatin Ahmed F. Med. Sci. 2019, 7, 56



MOLEKULER, BIYOKIMYASAL , FIZYOLOJIK VE
FARMAKOLOJIK FONKSIYONLARDA GOREV ALIR

« DNA ve RNA sentezi. (polinikleotid zincir baglanmasinda, tRNA'nin yapisinin stabilizasyonu,
hidrojen baglarini olusturarak DNA konformasyonunun stabilizasyonu)

« DNA tamir mekanizmalarinda
« >300 enzim sisteminde kofaktor (protein sentezi, kan glukoz kontroli ve kan basinci regiilasyonu..)

* Enerji Uretimi (karbonhidrat ve yag metabolizmasinda; mitokondride ATP sentezinde), oksidatif
fosforilasyon ve glikoliz

* Hiicre membraninda iyon transportunda (Ca ve K aktif transportunda) (kas kasilmasi, sinir ileftisi,
kalp ritmi)

« Kemiklerde hiicre membrani ve kromozomlarda yapisal rol oynar.



HIPOMAGNEZEMI

« Serum normal magnezyum (mg) diizeyinin <1.7 mg/dl olmasi hipomagnezemi olarak tanimlanir.
Serum magnezyum normal araligi 1,7 -2,4 mg/dl'dir.

« Hafif hipomagnezemi: serum Mg diizeyi 1,2-1,7 mg/dl

* Agir hipomaghezemi: serum Mg diizeyi <1,2 mg/d|

Magnezyum replasmani ile endotel disfonksiyon, intima media kalinligi ve
vaskiler kalsifikasyon lizerine yararli etki
Diisiik Mg diizeyi ile 6zellikle YBU hastalarinda mortalite riski 1
Dusik Mg diizeyi ile iliskili KV olay, diyabet, strok, kanser, Alzheimer ve
fraktir risk 1

&
Renal trasplant alicilarinda enfeksiyon risk?

Fang X, BMC Med, 2016, Dec 8;14(1):210
Chen GC, Eur J Clin Nutr 2012 Nov 66(11);1182
Veronese N Br J Nutr 2017 Jun 117(11):1570



HIPOMAGNEZEMI NEDENLERI
e EKSTRARENAL

« Alim eksikligi  Gastrointestinal kayip
Diyetle tiiketilen miktar| -Diyare, kusma

-Alkol bagimlihg -Nazogastrik tiip uygulama
-Parenteral nitrisyon -Fistdil

« Ekstraseliiler alandan intraseliiler alana -Malabzorpsiyon

redistriblisyon

-Ince bagirsak bypass cerrahisi, intestinal

-Refeeding sendromu rezeksiyon

-A¢ kemik sendromu -Ilaglar (PPI, resin, patiromer)
-Diyabetik ketoasidoz tedavisi -Inflamatuar bagirsak hastaligi
-Akut pankreatit -Hipovitaminozis D

Van Laeke, 2018, Acta Clnica Belgica




. RENAL HIPOMAGNEZEMI NEDENLERI

Herediter

v' Hiperkalsiiirik hipomagnezemi sendromu (CLDN8, CLDN19, CASR, CLCNKB)

v Gitelman benzeri hipoMg (CLCKNB,SLC12A3, BSND, KCIN10, FYXD2I, HNF1BPCBD1)
v" Mitokondriyal hipomagnezemi (SARS2, MT-TL KEARNS-SAYRE)

[

Diger

: v' Proteiniri, ozmotik dilirez
Tlaclar

: L e . v' Agir ve uzun sireli egzersiz
v EGFR Inh, cisplatin, diiretikler, pentamidin, g g

v' Diyabetes mellitus/insdlin direnci
v Poliiiri, postobstriiktif tGropati, ATN
v Alkolizm

v' Primer-sekonder hiperaldosteronizm

aminoglikozid, foskarnet, kalsingrin

inhibitorleri-siklosporin, takrollimus

Van Laeke, 2018, Acta Clnica Belgica



HIPOMAGNEZEMININ KLINIK BULGULARI

- NOROMUSKULER

-(+) Chvostek ve Trousseu bulgusu
-Tremor, fasikiilasyon, tetani, nébet
-Basagrisi, yorgunluk, asteni
-Koreiform-atetoid hareketler
-Vertikal nistagmus

ENDOKRIN

-Glikoz homeostazinda degisiklik
-Diyabetik komplikasyonlar

-Osteoporoz

« KARDIYOVASKULER

-Aterosklerotik vaskiler hastalik
(endotel disfonksiyonu,
hiperkoagtilabilite, lipid birikimi 1)

-Na-K-ATPase fonksiyonu
bozuklugu...Aritmi (atrial fibrilasyon,
SVT, ventrikiiler fibrilasyon, Torsade de
pointes)

-EKG:QT ve PR?, progresif QRS
genislemesi, sivri T ve ST depresyonu

-Hipertansiyon
-Digoxin toksisitesi

-Konjestif kalp yetersizligi

+ DIGER
-Hipokalemi
-Hipokalsemi
-Solunum yetersizligi

-Nefrolitiazis



HIPOMAGNEZEMI KIMLERDE ARASTIRILMALI?

* Risk faktord olan hastalarda
v Kronik diyare
v Proton pompa inhibitord kullanan
v’ Diliretik kullanan

v Alkol kullanimi

« Siphe uyandiran semptomlar varliginda
v' Agiklanamayan hipokalsemi

v’ Refrakter hipokalemi

v Noromuskuler bozukluklar

v' Ventrikiler aritmiler



HIPOMAGNEZEMI-TANI

* En kolay ve en hizli test serum Mg diizeyi (<1.7 mg/dl)
« Total viicut Mg <%1 serumda —serum diizeyi total intraseliiler Mg diizeyini yansitmaz!!!

 Refrakter hipokalemi ya da agiklanamayan hipokalsemide 'Normomagnezemik Mg eksikligi
(Izole hiicresel Mg eksikligi) ' akla gelmeli

 Tani

v IV Mg tolerans testi ...360-480 mg Mg 1 saatten uzun sirede IV uygulanir. Takiben
16 saatten uzun sire toplanan idrarda Mg atilimi degerlendirilir. Renal disfonksiyon

yokken yiiklenen Mg'un <%70'i atiliyorsa..Mg eksikligi s6z konusudur!!!

v  Ampirik olarak Mg verilerek refrakter hipokaleminin ya da hipokalseminin diizelmesi ile

1UpToDate, Hypomagnesemia: Evaluation and Treatment, 2022
2 Hansen BA, J Intensive Care, 2018 Mar, 27;6:21



HIPOMAGNEZEMI-TANI

« Uriner Mg atilimi (Gastrointestinal X Renal kayip 2?)

- 24 saatlik idrar Mg atihimi (>10-30mg/giin) ! , (>24 mg/glin) 2
- sabah spot idrar fraksiyone Mg atilimi(FEMg) (>73-4)...Renal kayip !l

(Normal renal foksiyon ve hipomagnesemi varliginda)

UMg x PCr
(PMg x 0.7) x UCr

FEMg = x 100%

- 24 saat idrar Mg atilimi <10 mg/gtin
Ekstrarenal kayip.. Siklikla gastrointestinal

- FEMQ <%2

1UpToDate, Hypomagnesemia: Evaluation and Treatment, 2022
2 Hansen BA, J Intensive Care, 2018 Mar, 27;6:21



KIMLERI TEDAVI ETMELIYIZ?

HIPOMAGNEZEMI ICIN TANIMLANMIS TEDAVI ENDIKASYONU KLINIK
KARDIYOVASKULER (ARITMI) YA DA NOROMUSKULER SEMPTOMLARIN VARLIGI
VE/VEYA CIDDI HIPOMAGNEZEMI (<0.5 MMOL/L YA DA 1.25 MG/DL) VARLIGIDIR.

Bu durumlarda IV parenteral replasman yapilir.

Mg replasman tedavi dozu ve yolu klinik bulgularin ciddiyeti ve hipomagnezeminin diizeyine

gore belirlenir.,
7%15'lik 10 ml MgSO, ampul........1,5 gr=12 mEq Mg

I.V. uygulamada hiz dakikada 150 mg'i ge¢memelidir.

Van Laeke, 2018, Acta Clnica Belgica



HIPOMAGNEZEMIDE TEDAVI

« Akut, hemodinamik olarak stabil olmayan ciddi semptomatik hasta

(aritmi-ventikiler fibrilasyon, Torsade de pointes, hipomagnezemik hipokalemi)

v'1-2 gr Mg siilfat, 2-15 dk IV bolus; durumun devami halinde 5-15 dk ara ile tekrar bolus

uygulanabilir. Takiben sirekli inflizyon ile takip

« Hemodinamik olarak stabil ciddi semptomatik hasta

(serum Mg < 1 mg/dl)

v 1-2 gr Mg siilfat 50-100 cc %5 Dekstroz iginde 5-60 dk IV ..takiben infiizyon ile devam

* Acil olmayan hastalarda replasman

v 4-8 gr Mg siilfat 12-24 saatte yavas IV infiizyon (1000 cc %5 dekstroz ya da salin)

v’ Mg diizeyi > 1 mg/dl olarak idame ettirilene kadar bu doz tekrarlanabilir.

1 gr=8 mEq= 4 mmol Magnhezyum

UpToDate, Hypomagnesemia: Evaluation and Treatment, 2022



HIPOMAGNEZEMIDE TEDAVI

Renal fonksiyonlari bozuk hastalarda (Cr klirensi <30 ml/dk/1.73 m?) ...ciddi
hipermagnezemi riskilll....dozu > %50 azaltarak uygulama ve yakin Mg takibi
gereklidir.

Mg dizeyi her IV uygulama sonrasi 6-12 saat ara ile 6lgilmelidir.

IV Mg siilfat hizli ama gegici plazma Mg konsantrasyonu yiikselmesi yapar.
Henle kulbunda Mg reabzorpsiyonunu parsiyel olarak inhibe eder.

Infiize edilen Mg'un %50'si idrarla atilir.

Mg hiicresel alim da yavastir.

Hipomagnezeminin diizeltilmesi igin uzun sireli relasman gerekir.

Agus ZS. J Am Soc Nephrol 1999 Jul; 19(3):180-189
Brown RS.Am J Kidney Dis.2017 Apr;69(4):550-551



HIPOMAGNEZEMI- TEDAVI

« Semptom (-) / hafif semptomatik hasta

v Diyet diizenlemesi ve po Mg replasmani yapilir.....GI rahatsizlik ve diyare nedenli tolere

edilemeyebilir!

v Oral magnezyum tuzlari (MgCI2, MgO, Mg(OH?2)... iki doz halinde (40-60 mEq/giin) 480-
720 mg/giin verilmesi yeterlidir.

v Malabsorbsiyonlu veya triner magnezyum kaybinin devamli ve fazla oldugu durumlarda

magnezyum replasman tedavisine sirekli olarak devam edilmesi énerilir.

TEMD, Osteoporoz ve Metabolik Kemik Hastaliklar: Tani ve Tedavi Kilavuzu



HIPOMAGNEZEMI- TEDAVI

Magnesi Elem en:ta_l Bl.navallablhl:y Eas Bioawvail szﬂﬂ:y Tolerability
Supplement Magnesium Fractional Absorption of (Relative (Diarrhea)
(Percent) the Administered Dose) Comparison)

Magnesium Oxide 60 4% Extremely low ++
Néﬁgjil;? 45 * Extremely low *
Vot 2 o : -

Magnesium Citrate 16 12% Good ++

Magnesium Lactate 12 12% Excellent +
Méfdr;jzm 12 12% Good +
Magnesium 10 . . .
Aspartate

Magnesium Sulfate 10 4% * ++
Magnesium .

Gluconate 5 Good *

Data obtained from Guerrera et al [46], Firoz M [47], Ranade [48], Epocrates [19], The Schrier Atlas of Diseases of the
Kidney [50]. * Data could not be obtained. ++ Indicates higher incidence of diarrhea, + indicates lesser incidence of
diarrhea. + Indicates equivocal incidence of diarrhea.



HIPOMAGNEZEMI- TEDAVI

 Etyoloji belirlenmeli ve diizeltilmeli

v' Renal Mg kaybi (+)...Potasyum tutucu ditretik -amilorid- ..toplayici kanallarda Mg reabzorpsiyonu 1...

idrar Mg atilimi azalir.

v Hipomagnezemi + PPI...PPT kesilir ve alternatif tedavilere gegilir ( bazi vakalarda PPI kesilmesi
sonrasi 1 hafta sonra Mg normale daner)
« Es zamanli hipokalemi ve hipokalsemi (+) ise...K* ve Ca*? replasmanlari ile tedavi

(sadece Mg replasmani ile digerlerinin diizelmesi uzun sirer!ll)

« Serum Mg dizeyi hizli yikselir ancak intraseliler Mg depolarinin replasmani daha
uzun sirer...replasman Mg normale déndikten sonra da en az 1-2 giin devam

edilmesi gerekir.



HIPERMAGNEZEMI

Serum Mg konsantrasyonu >2.4 mg/dI

Hafif hipermagnezemi: serum Mg diizeyi 2,4-3,6 mg/d|
Orta hipermagnhezemi: serum Mg diizeyi 3,6-6,0 mg/dl
Agir hipermagnezemi: serum Mg diizeyi > 6,0 mg/dl

Hipermagnezemi 3 durumda ortaya ¢ikabilir.

1. Renal fonksiyon bozuklugu
2. Yiiksek dozda magnezyum uygulanmasi (IV, oral, enema)

3. Intestinal abzorpsiyon artigi(konstipasyon, kolit, gastrit ya da gastrik ilser)

TEMD, Osteoporoz ve Metabolik Kemik Hastaliklar: Tani ve Tedavi Kilavuzu



HIPERMAGNEZEMI

1- RENAL FONKSIYON BOZUKLUGU
* Renal fonksiyon |..Plazma Mg diizeyi 1

« SDBY...plazma Mg diizeyi 2-3 mEq/L
* Diyaliz hastalarinda...primer olarak plazma Mg diizeyi Mg alimina bagli

* Renal fonksiyon bozuklugu olanlarda antiasit ya da laksatif tedavi ile ekzojen
magnezyum uygulanmasi ciddi ve semptomatik hipermagnhezemiyi indikleyebilir. Bu

ilaclar renal bozuklukta kontrendikedir.



HIPERMAGNEZEMI
2-MAGNEZYUM INFUZYONU

Ciddi preeklampsi ya da eklampsili gebe kadinda noromiskdiler uyarilmay azaltmak igin uygulanan
parenteral maghezyum tedavisine bagl

Genellikle plazma Mg dizeyi 6-8,5 mg/dl civarindadir
3-ORAL ALIM/ENEMA

Masif oral alim renal atilim kapasitesini asabilir; 6zellikle akut ya da kronik renal fonksiyon boz(+)
Magnezyum lavmani ile kolondan abzorbsiyon ile

Mg emilimini artiran GI rahatsizlik varliginda ( aktif peptik ilser, gastrit, kolit)

Epsom tuzu (Mg siilfat), laksatifler gibi masum goriinen bazi irinlerin agiri tiketimi sonucu

Lut Golu zehirlenmelerinde ( hiperMg ve hiperCa)



HIPERMAGNEZEMI

* Genellikle hipermagnezemi hafif diizeylidir (< 3.6 mg/dl) hastalar asemptomatiktir.

* Klinik semptomlar plazma Mg diizeyi >4.8 mg/dl| iken ortaya ¢ikar.

Plazma Mg 4,8-7,3 mg/d|..bulanti, kusma, flushing, basagrisi, letarji, sersemlik hissi, derin

tendon refleksinde azalma

Plazma Mg 7,3-12,2mg/dl...somnolans, hipokalsemi, derin tendon refleks kaybi, hipotansiyon,
bradikardi ve EKG degisiklikleri

Plazma Mg >12,2 mg/dl.......kas paralizisi( flasid kuadropleji), apne, solunum yetersizligi, tam
kalp blogu, ve kardiyak arrest



HIPERMAGNEZEMI SEMPTOMLARI
HIPOKALSEMI

NOROMUSKULER

« Noromiskdiler bileskelerde
impuls gegisi | ..kirar
benzeri etki

Ilk klinik bulgu derin
tendon reflekslerinde |

Somnolans
DTR kaybi
Kas paralizisi (Flasid)

Fiks dilate pupil

KARDIYOVASKULER

* Mg, etkili bir Ca kanal
blokeridir

* Kardiyak K* kanallarini
bloke eder

 Hipotansiyon

« Ileti bozukluklari
 Bradikardi

- EKG:PR 1, QRS 1, QT 1

« Tam kalp blogu, kardiyak
arrest

PTH sekresyonunun
inhibisyonu ile
Gegicidir
Asemptomatik

Bazi olgularda EKG

degisikligi

Ozellikle renal yet'de uzun
siirecte osteomalazik renal
osteodistroifiye ve
adinamik kemik hastaligina
katkida bulunur.



HIPERMAGNEZEMI TEDAVISI

 Tedavi renal fonksiyona, magnezyum konsantrasyonuna ve klinik semptomlara gére yonetilir.
« Normal/normale yakin renal fxn:

Mg tedavisinin kes

Renal atilimi artirmak igin loop ditiretikler
 Orta diizey renal yet(GFR 15-45 ml/dk/1.73 m? ya da akut renal yetersizlik )

Mg tedavisini kes

IV izotonik sivi replasmani+ loop dilretikleri

Ciddi norolojik ya da kardiyovaskiiler bulgular varsa ve ilk uygulamalar yetersiz ise

diyaliz



HIPERMAGNEZEMI TEDAVISI

« Ciddi renal yetersizlik (6FR<15 ml/dk/1.73 m? ya da kronik diyaliz hastasinda) ya da orta-

ciddi akut renal hasar
diyaliz (hemodiyaliz >>periton diyalizi) ...2-4 saatte Mg nontoksik diizeye iner

diyaliz baslayana kadar semptomatik olgularda néromiskiler ve kardiyak etkileri
diizeltmek igin IV kalsiyum (100-200 mg elemental Ca 5-10 dk) ve hasta aniirik degilse,

IV sivi ve loop diiiretikleri



*TESEKKURLER...




