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Deklarace stietu zajmi:

Autofi deklaruji absenci stfetu zajmi ve vztahu ke stanovovani Mg?" nebo substituci

magnezia. MB je inventorem, drzitelem EU patentu a kanadského patentu pro

dialyza¢ni/substitucni roztok obsahujici magnezium o koncentraci 1,50 mmol/l.
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Abstrakt

Ionizované magnézium (Mg?*") pfedstavuje biologicky aktivni frakci celkového sérového
magnézia a zasadni elektrolyt s pifimym dopadem na bunécné funkce, metabolismus, tvorbu
ATP, elektrickou stabilitu myokardu a neuromuskuldrni ptenos. U kriticky nemocnych
pacientii dochézi k vyraznym zménam v acidobazické rovnovaze, distribuci tekutin a
hormonalnich regulacich, které ¢ini tradi¢ni stanoveni celkového magnézia nedostatecné
informativnim a potencialné zavadéjicim.

Spolecné stanovisko tfi odbornych spolecnosti shrnuje soucasné védecké poznatky a klinické
zkus$enosti, predklad4 odborna doporuceni k zavedeni rutinniho méfeni Mg?* v intenzivni
péci.

Dostupnost stanoveni Mg?* u vybranych skupin pacienti je zadouci v souvislosti s novymi
postupy v oblasti intenzivni mediciny a je vyznamné podpoiena zndmym deficitem magnezia
v populaci. Stanovovani Mg?* vidime jako vhodné pro potieby jednotek intenzivni péce a
kriticky nemocnych v CR. Indikaci vidime hlavné v rimci regionalni citratové antikoagulace
a renalniho selhéni, dale u pacientl se srdecnim selhanim a rizikem arytmii véetné
perioperacnich arytmii na komplexnich kardiovaskularnich centrech. Dale u diabetikl a
septickych pacientt a vS§ude, kde v ramci Sokovych stavli dochazi k vyznamnym posuntim

v acidobazické rovnovaze s pozitivni bilanci tekutin nasledovanou deresuscitacni fazi a
eliminaci tekutin. VySetfeni by mélo byt dostupné rutinné 24/7 v rdmci POCT analyzatort a

stanovovano stejné jako je v sou¢asné dobé stanovovano Ca*".

Kli¢ova slova: magnésium, ionizované magnésium, intenzivni péce, regionalni citratova

antikoagulace, arytmie, srde¢ni selhani



Summary

Ionised magnesium (Mg?") represents biologically active form of total plasmatic magnesium
and an essential electrolyte with an impact on cellular functions, metabolism, creation of
energy substrates (ATP), myocardial electrical stability and the neuromuscular transmission.
Critically ill patients face significant changes in acid-base regulation, distribution of body
fluids and hormonal regulations, which render traditional estimates of total magnesium levels
insufficiently informative and potentially misleading.

This collaborative intersocietal position statement summarizes current state-of-the-art
scientific and clinical experiences, resulting in recommendations for introduction of a routine
Mg*" measurement in the critical care practice.

An availability of Mg?* measurement in selected groups of patients is desirable in relation to
new methods in the intensive care practice and is considerably supported by the known deficit
of magnesium in the general population. The Mg?* estimates are suitable for the intensive care
units and the critically ill in Czechia. The prominent indications are especially regional citrate
anticoagulation and renal failure, in patients with heart failure and a risk of arrhythmias
including perioperative arrhythmias at the complex cardiovascular centres. Furthermore, the
measurements are recommended in diabetic and septic patients. Mg>" should be taken
everywhere in shock accompanied with significant shifts in body fluids and acid-base
regulation associating with a positive balance of fluids followed by a de-resuscitation phase
and a subsequent fluid elimination. The measurement should be available 24/7 as part of the

point-of-care analysis similarly as the level of ionised calcium (Ca*").

Key words: magnesium, ionised magnesium, intensive care, regional citrate anticoagulation,

arrhythmias, heart failure



Uvod a fyziologie homeostazy magnézia

Magnézium je kofaktorem vice nez 300 enzymatickych reakci, v€etné tvorby ATP, moduluje
iontové kandly a je nezbytné pro udrzeni normalni neuromuskularni excitability, aktivitu
Na*/K*-ATPazy, regulaci srdecniho rytmu, metabolismus glukézy a laktatu, tubularni funkci
ledvin. Ionizovana frakce (Mg?") ma piimy biologicky uéinek.

Mg?* jako biologicky aktivni forma piedstavuje vice nez polovinu celkového plazmatického
magnézia, které ale reprezentuje jen asi 1% celkové télesné zasoby €inici pouhych 1000
mmol, kterd se nachazi intraceluldrné. (Obr.1) Mg?, tj. pfiblizné 60-70% bioaktivni frakce
celkového magnézia (Mgtot), je vazané na proteiny a anionty (laktat, citrat, fosfat, bikarbonat
atd.). Mg>" oproti Mgtot 1épe odrazi zmény télesnych bilkovin (hypo/hyperalbuminémie),
acidobazické rovnovahy (acidoza 1 iMg**, alkaldza | iMg?*), zmény ligandl (laktat, citrat,
bikarbonat...) nebo tieba vlivy renalniho selhdni a ndhrady funkce ledvin. U téchto

v intenzivni péci Castych stavech je pfitomna 20-30 % diskordance Mgtot a Mg?*, jinymi
slovy normalni Mgtot miize maskovat vyznamnou ionizovanou hypomagnesémii nebo
naopak. V praxi to mize vést jak k nehrazeni skryté hypomagnesémie, tak i k nadbyte¢né

substituci fizené pouze Mgtot. (Obr.1)

Jiz samotnd hladina celkového magnezia extrapolovand z Gaussovo kiivky v populaci (0.7-
1.1 mmol/l) nemusi nutn€ znamenat ,,normalni troven* pro spravnou funkci v§ech
homeostatickych procest, a ne¢kteii autoti doporucuji posun dolni hranice k 0,85 mmol/L.(1, 2)
V populaci je chronickd, ¢asto normomagnesemicka latentni Mg** deplece velmi Casta (odhad
cca 45-50 % populace v n€kterych zemich). Piispiva k rozvoji fady neinfekénich chronickych
onemocnéni (hypertenze, ICHS, arytmie, plicni hypertenze, migréna, epilepsie, deprese,
osteoporoza ...). Rada pacientii pfichazi do intenzivni pée jiz s chronickou latentni depleci,
kdy sérové hodnoty mohou byt jesté¢ v normé, ale intraceluldrni zasoby jsou vyrazné snizené.
V takovém terénu muze regiondlni citratové antikoagulace (RCA), diuretika nebo kriticky
stav deficit rychle prohloubit a projevit se arytmiemi, neuromuskuldrnimi ¢i metabolickymi
komplikacemi. Sledovéani v populaci pacientl pfijimanych k hospitalizacim a do intenzivni
péce odhalilo, Ze typické diagnozy (diabetes, srde¢ni selhani) trpi deficitem magnézia az

v 74%.(3, 4) Pro jeho stanoveni by byl nutny magneziovy zatézovy test, kde pacienti retinuji

vice nez 70% néloZze magnezia.(1, 2, 5)

Stanoveni Mg?* je diilezité nejen pro zachyceni deficitu, ale 1 pro prevenci iatrogenni
hypermagnesémie pii parenteralni substituci. Ta je nékdy zavadéna terapeuticky u
preeklampsie a eklampsie s cilovymi hodnotami Mgtot 2-3 mmol/l. Lécebné podani magnézia
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vykazuje rozsahlou terapeutickou §ifi, protoze az hodnoty nad 5 mmol/l mohou asociovat s

vy$$im rizikem nezadoucich G€inkt v€etné svalové slabosti a bradyarytmii.

Implikace pro pacienty v intenzivni péci

Hypomagnesemie ma OR 1.9 pro mortalitu v nemocnici, souvisejici s rezistenci na inzulin
v kritickych stavech, snizenou clearance laktatu v septickém Soku, 1é€bou astmatu, hypertenze
a plicnicové hypertenze.(4, 6-8) Je velmi dobie zndm vztah magnezia k neuromuskularni
funkci a kireCovym stavlim, stejné jako se vyuziva jeho substituce v 1écbé preeklampsie a
eklampsie. Nova data ukazuji na riziko neobnoveni funkce rendlnich tubult u akutniho
renalniho selhani pfi deficitu magnezia.(3, 9-12) DileZitost Mg** ukazuji data z ICU, jeho
stanovovani by mohlo odhalit problematickou interpretaci zdanlivé normalnich hladin
magnézia u vykyvil v acidobazické rovnovaze maskujici jeho deficit dal§im vyplavenim jiz
tak nizké intraceluldrni zdsoby do extracelularni tekutiny, toto podtrhuje ¢asta indikace k
pouzivani diuretik v intenzivni péci, nebo pouzivani extrakorporalnich ndhrad funkce
ledvin.(13-15) Nezvladnuti substituce magnesiového deficitu asociuje s délkou pobytu na

intenzivni péci.(16)

Praktické aplikace s vhodnosti stanovovani Mg?" vidime ve vztahu k perioperaénim arytmiim,
které postihuji az tietinu pacientli podstupujicich kardiochirurgické operace. Zde substituce

magnezia muze snizit vyskyt perioperac¢ni fibrilace sini o polovinu.(17, 18)

Dalsi indikaci by mélo byt pouzivani regionalni citratové antikoagulace (RCA). Ceské
republika pouziva rutinné RCA prakticky u vSech pacientll v intenzivni péci, RCA se vyuziva
u pacientt rizikovych z hlediska krvaceni i v nefrologii.(19, 20) Pfirozeny vztah mezi
ionizovanou a celkovou sloZkou magnézia je negativné ovliviiovan elimina¢ni metodou, a
zvlasté pii pouziti RCA.(15) Aplikace citratu vede k dekalcifikaci krve ptitékajici na filtr
eliminacni metody, tim k blokad¢ aktivity serinovych proteaz koagula¢niho systému a
hypokoagulaci. Cely proces je do jisté miry vertovan infuzi kalcia na navratu krve do
pacienta. Chelatacni mechanismus dvoumocného kalcia se logicky nevyhne dvoumocnému
magnéziu, coZ prokéazala studie nachézejici korelat mezi hladinami obou ionizovanych
kationtd za filtry systému.(21, 22) Existuje tedy korelat mezi poklesem Ca*" a Mg?*,
magnézium se ale rutinné neméfi ani nehradi.(15, 23) Bohuzel, s vyjimkou dialyza¢niho

roztoku s hladinou Mg 1.50 mmol/I (22) se vSichni pacienti na kontinualni elimina¢ni metodé



bez navySovani substituce magnézia (minimaln¢ o dalSich 2-3 g MgSO4 denné) dostavaji do
progresivniho magnéziového deficitu. Ten mtze byt pro lidsky organismus zcela zasadni pii
medianu kontinualni metody okolo 1 tydne a déle.(21, 24) Deficit magnézia umociiuji
diuretika a zakladni diagnoza pacienta zmifiovana vyse. Diivodem prohlubujiciho se deficitu
magnezia béhem kontinualni eliminacni metody je fakt, ze s vyjimkou vyse zmifiované¢ho
roztoku (24) jsou koncentrace magnézia ve vSech dialyza¢nich a substitu¢nich roztocich mezi
0.5-1.0 mmol/l, coz nestaci pro vykryti ztrat asociovanych s pouzitim RCA v terénu renalniho

selhani v intenzivni péci.

Doporuceni pro klinickou praxi

Povazujeme rutinni méfeni ionizovaného Mg** za nezbytnou soucdst intenzivni péce zalozené
na dukazech. Mg?* by mélo byt dostupné v rezimu point-of-care 24/7, zaclenéné do
standardniho panelu iontd. Stanoveni Mg?* je nizkonékladové vySetfeni a jeho implementace

vyzaduje minimalni technické tpravy.

Doporucujeme:

1. Rutinné métit Mg?*:

-minimalné 1x denné spolu s Mgtot u vSech pacientd pfijimanych na JIP
-opakované u ARF a RRT, zvlasté pii pouZziti RCA

-opakovan¢ perioperaén¢ v kardiochirurgii

-opakované u pacientl s arytmiemi, selhanim jater/ledvin, v Sokovych stavech spojenych
s presuny télesnych tekutin a pouZitim diuretik, u neuromuskularni poruch a kfeovych stavi,

u nestabilniho diabetu a inzulinorezistence, u snizené clearance laktatu

2. Ridit suplementaci magnézia podle Mg?*, nejen podle Mgtot



Literatura:

1. Huijgen HJ, Soesan M, Sanders R, Mairuhu WM, Kesecioglu J, Sanders GT.
Magnesium levels in critically ill patients. What should we measure? Am J Clin Pathol.
2000;114(5):688-95.

2. Ismail Y, Ismail AA, Ismail AA. The underestimated problem of using serum
magnesium measurements to exclude magnesium deficiency in adults; a health
warning is needed for "normal" results. Clin Chem Lab Med. 2010;48(3):323-7.

3. Curiel-Garcia JA, Rodriguez-Moran M, Guerrero-Romero F. Hypomagnesemia and
mortality in patients with type 2 diabetes. Magnes Res. 2008;21(3):163-6.
4. Escuela MP, Guerra M, Anon JM, Martinez-Vizcaino V, Zapatero MD, Garcia-Jalon

A, et al. Total and ionized serum magnesium in critically ill patients. Intensive Care Med.
2005;31(1):151-6.

5. Hébert P, Mehta N, Wang J, Hindmarsh T, Jones G, Cardinal P. Functional
magnesium deficiency in critically ill patients identified using a magnesium-loading test.
Crit Care Med. 1997;25(5):749-55.

6. Fairley J, Glassford NJ, Zhang L, Bellomo R. Magnesium status and magnesium
therapy in critically ill patients: A systematic review. J Crit Care. 2015;30(6):1349-58.

7. Matias PJ AA LI, Navarro D, Mendes M, Ferreira C, AmaralT, Jorge C, Aires |, Gil C,
Ferreira A. Lower serum magnhesium is associated with cardiovascular risk factors and
mortality in haemodialysis patients. . Blood Purif. 2014;38:244-52.

8. Noormandi A, Khalili H, Mohammadi M, Abdollahi A. Effect of magnesium
supplementation on lactate clearance in critically ill patients with severe sepsis: a
randomized clinical trial. Eur J Clin Pharmacol. 2020;76(2):175-84.

9. Kielstein JT, David S. Magnesium: the 'earth cure' of AKI? Nephrol Dial Transplant.
2013;28(4):785-7.

10. Santos MS, Seguro AC, Andrade L. Hypomagnesemia is a risk factor for
nonrecovery of renal function and mortality in AIDS patients with acute kidney injury.
Braz J Med Biol Res. 2010;43(3):316-23.

11. Matias PJ, Avila G, Domingos D, Gil C, Ferreira A. Lower serum magnesium levels
are associated with a higher risk of fractures and vascular calcifications in hemodialysis
patients. Clin Kidney J. 2025;18(1):sfae381.

12. Alves SC, Tomasi CD, Constantino L, Giombelli V, Candal R, Bristot Mde L, et al.
Hypomagnesemia as a risk factor for the non-recovery of the renal function in critically
ill patients with acute kidney injury. Nephrol Dial Transplant. 2013;28(4):910-6.

13. Scarpati G, Baldassarre D, Oliva F, Pascale G, Piazza O. lonized or Total
Magnesium levels, what should we measure in criticalill patients? Transl Med UniSa.
2020;23:68-76.

14. Soliman HM, Mercan D, Lobo SS, Melot C, Vincent JL. Development of ionized
hypomagnesemia is associated with higher mortality rates. Crit Care Med.
2003;31(4):1082-7.

15. Hutten TJA, Sikma MA, Stokwielder RH, Wesseling M, Hoefer IE, Tiel Groenestege
WM. lonized and not total magnesium as a discriminating biomarker for
hypomagnesaemia in continuous venovenous haemofiltration patients. Nephrol Dial
Transplant. 2021;36(4):742-3.

16. Peres IT, Hamacher S, Oliveira FLC, Thomé AMT, Bozza FA. What factors predict
length of stay in the intensive care unit? Systematic review and meta-analysis. J Crit
Care. 2020;60:183-94.



17. Tohme J, Sleilaty G, Jabbour K, Gergess A, Hayek G, Jebara V, et al. Preoperative
oral magnesium loading to prevent postoperative atrial fibrillation following coronary
surgery: a prospective randomized controlled trial. Eur J Cardiothorac Surg. 2022;62(5).
18. Osawa EA, Cutuli SL, Cioccari L, Bitker L, Peck L, Young H, et al. Continuous
Magnesium Infusion to Prevent Atrial Fibrillation After Cardiac Surgery: A Sequential
Matched Case-Controlled Pilot Study. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2020;34(11):2940-7.
19. Morgera S, Schneider M, Slowinski T, Vargas-Hein O, Zuckermann-Becker H,
Peters H, et al. A safe citrate anticoagulation protocol with variable treatment efficacy
and excellent control of the acid-base status. Crit Care Med. 2009;37(6):2018-24.

20. Zhang Z, Hongying N. Efficacy and safety of regional citrate anticoagulation in
critically ill patients undergoing continuous renal replacement therapy. Intensive Care
Med. 2012;38(1):20-8.

21. Zakharchenko M, Leden P, RuliSek J, Los F, Brodska H, Balik M. lonized
Magnesium and Regional Citrate Anticoagulation for Continuous Renal Replacement
Therapy. Blood Purif. 2016;41(1-3):41-7.

22. Balik M, Zakharchenko M, Leden P, Otahal M, Rulisek J, Brodska H, et al. The
effects of a novel calcium-free lactate buffered dialysis and substitution fluid for
regional citrate anticoagulation--prospective feasibility study. Blood Purif. 2014;38(3-
4):263-72.

23. Boer W, Fivez T, Vander Laenen M, Bruckers L, Gron HJ, Schetz M, et al. Citrate
dose for continuous hemofiltration: effect on calcium and magnesium balance,
parathormone and vitamin D status, a randomized controlled trial. BMC Nephrol.
2021;22(1):409.

24, Zakharchenko M, Los F, Brodska H, Balik M. The Effects of High Level Magnesium
Dialysis/Substitution Fluid on Magnesium Homeostasis under Regional Citrate
Anticoagulation in Critically ILl. PLoS One. 2016;11(7):e0158179.



Obr.1: Distribuce télesného magnézia v organismu v procentech (pfiblizn¢ 1000 mmol
celkem)
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