Magnesium:

Is een hogere waarde beschermend voor mensen met verminderde
nierfunctie?
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Het periodiek systeem

Alkalische metalen
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lm Welk percentage van de massa van de aarde
komt op het conto van magnesium?

1. 0,00005%
2. 0,01%

3. 1,32%

4. 13%
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Waar komt magnesium vandaan?
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Magnesium in biologie
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Plant en dier

Plant - Chlorofyl Mens - Hemoglobine
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NICK LANE
THE VITAL

QUESTION

)

WHY IS LIFE THE WAY IT IS?

Meer weten?
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De fysiologie van magnesium
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Magnesium huishouding in het lichaam

Regulation of magnesium balance
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U De terugresorptie van Mg door de nier is uniek
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Bepalen van magnesium status

* 1% van totaal magnesium bevindt zich in het serum
* Daar meten we doorgaans totaal magnesium

* Mogelijk dat magnesium in erythrocyten meer
representatief is (kan “relatiet” makkelijk)* Serum magnesin

—
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W
Bij verminderde nierfunctie is het lastiger om magnesium
“kwijt” te raken: Een voordeeltje?
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'S magnesium belangrijk?
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Magnesium is belangrijk voor hartspier
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Magnesium en sterftekans
Dialyse cohort
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l‘.‘} Magnesium verlaagt het fostaat-risico

(A) lower-Mg

adjusted odds ratio
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Magnesium kan ook te hoog zijn
Japan, hemodialysis, n=142 555
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Figure 3 | Restricted cubic spline showing the fully adjusted
associations between the serum magnesium level and all-cause
mortality. The dashed line represents the 95% confidence interval.
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Aorta: de lichaamsslagader
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Magnesium-rijk dieet en vaatverkalking

AD ter Braake et al.: Magnesium prevents vascular calcification basic research
a Wild-type 0.05% Mg?* Wild-type 0.48% Mg?* Klotho™ 0.05% Mg?* Klotho” 0.48% Mg
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Methods

Q\, 46 Sprague Dawley rats

Partial nephrectomy

X

Diets during16 weeks:
P1.2% and
Mg 0.05% OR Mg 0.48%

Blood and 24 h urine
* Minerals

Aorta

* Calcium content

* Von Kossa staining

* Gene expression
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Von Kossa staining of the aorta
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Onderzoek bij mensen
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Meta-analyse associatie Mg-sterfte bij CNS

A All-cause mortality, continuous Mg
Study %
ID HR (95% Cl) Weight
non-dialysis CKD :J
Azem 2020 : 0.97 (0.94, 0.99) 13.58
Ferre 2018 - - 0.68 (0.51, 0.91) 1.63
Van Laecke 2013 —ﬂ-lh 0.84 (0.75, 0.94) 6.59
Subtotal (I-squared = 81.5%, p = 0.004) = T 0.86 (0.74, 1.01) 21.79
: :
HD :
De Franscisco 2018 : -.- 1.06 (0.99, 1.14) 10.05
De Roij 2015 — 0.88 (0.78, 0.99) 6.26
Ishimura 2007 —ﬂ—:-— 0.84 (0.71, 0.99) 3.96
Kurita 2015 ‘ 0.71 (0.57, 0.90) 2.57
Lacson A 2015 -‘ 0.90 (0.84, 0.93) 11.40
Li 2015 = 0.87 (0.83, 0.92) 11.58
Lu 2020 —_— 0.67 (0.54, 0.85) 2.49
Sakaguchi 2014 H 0.92 (0.89, 0.95) 13.18
Selim 2017 :‘ 0.94 (0.59, 1.51) 0.68
Subtotal (lI-squared = 77.4%, p = 0.000) Q 0.89 (0.84, 0.95) 62.18
- :
PD 1
Yang 2016 . 0.94 (0.91, 0.98) 12.87
Ye 2018 —ﬁ—;— 0.83 (0.68, 1.01) 3.16
Subtotal (I-squared = 34.9%, p = 0.215) <:>' 0.92 (0.83, 1.01) 16.02
1
. 1
Overall (lI-squared = 76.6%, p = 0.000) o 0.90 (0.87, 0.94) 100.00
)
NOTE: Weights are from random effects analysis :
T I
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favours higher Mg favours lower Mg
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Oorzaken

Ongezonde voeding

Proton pomp remmers (middelen tegen maagzuur)
Alcohol-misbruik

Ernstig “darm”- falen

Cisplatina, calcineurine remmers, aminoglycosides
Specifieke zeldzame tubulaire stoornissen
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Wat zouden we kunnen doen?
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Orale magnesium supplementen?

 Worden niet zo makkelijk opgenomen door de darmen
 Kunnen wel bijwerkingen hebben (misselijk, diarree)

—
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Klinische studie: Extra magnesium bij CNS

Sakaguchi,J Am Soc Nephrol 2019 https://doi.org/10.1681/ASN.2018111150
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U Klinische studie:
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Maar toen kwam deze studie.....

The Effect of Magnesium Suppementation on Vascular |
Calcification in Chronic Kidney Disease (MAGICAL-CKD) —

A Randomized Clinical Trial

JOURNAL OF THE AMERICAN SOCIETY OF NEPHROLOG

Methods | Conclusion

Randomized, double-blind, placebo-controlled, Magnesium supplementation did not slow
parallel group, clinical trial the progression of CAC after one year,

despite a significant increase in plasma
(c"t eGFR 15 — 45 Randomization 1:1 52 weeks magnesium.
N
- CAC score — CAC score
@ Magnesium hydroxide @

@ & &

Outcomes

12

g1 R<uw CAC progression
ks Placebo 31.2% p < 0.001
Eo'. } - }} Magnesium  33.3% p < 0.001
]
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Difference in CAC
between gqroups

0.9% p = 0.438
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DOI:10.1681/ASN.0000000000000092
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Adjusted relative sudden death rate
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Bressendorff: Sakaguchi:

* Doubleblind * Open label
* Fixed dose e Titrated

* lvyearFU e 2vyearFU

Hoe kan dat???
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Magnesium gehalte in het dialysaat
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BLOCK DIAGRAM HAEMODIALYSIS

Cleaned blood returned

---------------------
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Magnesium

Fresh
Dialysate

Dialysate
with waste
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l‘.‘} Magnesium beloop bij hemodialysee

Bl pre-dialysis
15,0 mean = 0,88
SD =0,14
O post-dialysis
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Effect van hemodialyse op [MQ]

dialysaat 0,5 mmol/L

y = -0.07*(x / 0.10)+0.52

0.207

0.00

-0.20

-0.407

change plasma magnesium intra-dialysis (mmol/L)

0.74

| | |
0.60 0.80 1.00 1.20

pre-dialysis plasma magnesium (mmol/L)
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l‘.‘} We just finished this one....

BM) Open Magnesium in chronic haemodialysis
(MAGIC-HD): a study protocol for a
randomised controlled trial to determine
feasibility and safety of using increased
dialysate magnesium concentrations to
increase plasma magnesium
concentrations in people treated
with haemodialysis

Nicoline H J Leenders @ "2 Caroline E. Douma,® Joost G.J. Hoenderop,?
Marc G. Vervioet'
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Y
U Conclusie

* Magnesium verdient wat meer aandacht
* We kunnen niet goed de "magnesium-status” vaststellen

« Hypomagnesiémie: malabsorptie (PPI) of renaal verlies
(diuretica)

* Magnesium: kan ernstige gevolgen hebben
* QOrale suppletie is lastig (bio-beschikbaarheid, bijwerkingen)
« (Gezonde voeding!
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NIERSTICHTING

Leven gaal voor.

Radboudumc 08
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Thank you!
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\ Y Amsterdam umC)




	Dia 1: Magnesium:  Is een hogere waarde beschermend voor mensen met verminderde nierfunctie?
	Dia 2: Disclosure
	Dia 3: Het periodiek systeem
	Dia 4: Het is een lichtgewicht metaal
	Dia 5: Welk percentage van de massa van de aarde komt op het conto van magnesium?
	Dia 6: Waar komt magnesium vandaan?
	Dia 7: Magnesium in biologie
	Dia 8: 55 mmol/l
	Dia 9: Plant en dier
	Dia 10: Meer weten?
	Dia 11: De fysiologie van magnesium
	Dia 12: Magnesium huishouding in het lichaam
	Dia 13
	Dia 14: De terugresorptie van Mg door de nier is uniek
	Dia 15: Bepalen van magnesium status
	Dia 16
	Dia 17: Is magnesium belangrijk?
	Dia 18: Magnesium is belangrijk voor hartspier
	Dia 19: Magnesium en sterftekans Dialyse cohort
	Dia 20: Magnesium verlaagt het fosfaat-risico
	Dia 21: Magnesium kan ook té hoog zijn Japan, hemodialysis, n=142 555
	Dia 22: Aorta: de lichaamsslagader
	Dia 23: Magnesium-rijk dieet en vaatverkalking
	Dia 24: Nierfalen model van nierschade en aderverkalking
	Dia 25: Onderzoek bij mensen
	Dia 26: Meta-analyse associatie Mg-sterfte bij CNS
	Dia 27: Oorzaken
	Dia 28: Wat zouden we kunnen doen?
	Dia 29: Orale magnesium supplementen?
	Dia 30: Klinische studie: Extra magnesium bij CNS
	Dia 31: Klinische studie: Extra magnesium bij CNS
	Dia 32: Maar toen kwam deze studie…..
	Dia 33: Hoe kan dat???
	Dia 34: Magnesium gehalte in het dialysaat
	Dia 35
	Dia 36: Magnesium beloop bij hemodialysee
	Dia 37: Effect van hemodialyse op [Mg] dialysaat 0,5 mmol/L 
	Dia 38: We just finished this one….
	Dia 39: Conclusie
	Dia 40: Thank you!

