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INTRODUCAO

O magnésio (Mg) é um elemento quimico
de extrema importancia para as reagcdes meta-
bolicas e celulares, desempenhando papel fun-
damental como cofator em diversas reagdes en-
zimaticas. Sua homeostase € mantida por meio
da interacdo entre 6rgdos como intestino, rins e
0ssos (DE BAAIJ et al., 2015). Na forma ioni-
zada (Mg?"), o magnésio apresenta predomi-
nancia intracelular, sendo o segundo cation
mais abundante apds o potéssio. Ele esta locali-
zado principalmente em compartimentos celu-
lares especificos, como a mitocdndria, 0 ndcleo
e o reticulo endoplasmatico, onde exerce fun-
¢Oes cruciais na estabilizacdo de estruturas ma-
cromoleculares e na regulacdo do metabolismo
energeético. Acredita-se que o tropismo do mag-
nésio por fosfolipidios, proteinas, acidos nu-
cleicos, cromatina e nucleotideos explique a
presenca de concentragdes tdo altas de magné-
sio nessas organelas. Dessa maneira, ele desem-
penha o papel de atuar como importante cofator
de diversos processos do metabolismo celular
como a sintese proteica e geracdo de ATP, por
exemplo. Desta forma, 0 magnésio é capaz de
atuar em varios processos sistémicos (RO-
MANI et al., 1993).

A despeito de tais atuacOes, suas atribui¢des
no sistema cardiovascular merecem destaque
devido a seu papel na regulacdo do processo
contrdtil, na fungdo endotelial e na coagulacéo.
Diversas doengas cardiovasculares estéo relaci-
onadas a deficiéncia de magnésio, como a hi-
pertensdo arterial, arritmias e até mesmo deter-
minados distirbios da coagulagdo, o que de-
monstra sua importancia na manuten¢do da ho-
meostase cardiovascular. Atualmente, estudos
cientificos demonstram que a reposicdo de
magnésio exdgeno se comporta como um po-
tente aliado no tratamento de tais doencas, po-
rém, estudos mais concisos sdo necessarios de

modo a estabelecer pardmetros para seu correto
uso, Vvisto que seu excesso esté relacionado a
sintomatologias, sobretudo no processo contra-
til cardiaco, ao induzir bradicardia por sua atu-
acdo contréria ao calcio. Para além da estratégia
de reposicéo descrita acima, alguns estudos de-
fendem que sua suplementacdo através de vias
dietéticas pode ser uma via promissora para a
diminuigao do uso indevido de medicagdes (FI-
ROZ & GRABER, 2001). Assim, a presente re-
visdo visa analisar os efeitos do magnésio no
sistema cardiovascular e correlacionar sua defi-
ciéncia em doencas, além de fornecer estraté-
gias terapéuticas.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa de lite-
ratura, realizada em dezembro de 2024, por
meio de pesquisas nas bases de dados PubMed
e Google Académico, utilizando os descritores
“Magnesium”, “Cardiovascular disease” e
“Hypertension”. Para garantir a qualidade e a
relevancia cientifica dos dados analisados, fo-
ram adotados critérios de inclusdo rigorosos,
selecionando apenas artigos de revistas indexa-
das em bases reconhecidas, como PubMed,
Scopus e Web of Science, publicados nos idio-
mas inglés e portugués. Além disso, foram in-
cluidas apenas publicacdes revisadas por pares,
com estudos que abordassem diretamente as te-
maticas propostas, como o papel do magnésio
no sistema cardiovascular, sua relacdo com do-
encas cardiovasculares e possiveis abordagens
terapéuticas. Para garantir a atualidade das evi-
déncias cientificas, foram priorizados estudos
publicados nos ultimos dez anos, sendo inclui-
das meta-analises, revisdes sistematicas e estu-
dos experimentais relevantes ao tema. Foram
excluidos artigos incompletos, resumos de con-
gressos e publicagdes que ndo passaram por re-
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visdo por pares. Além disso, ndo foram consi-
derados estudos que ndo apresentassem resulta-
dos diretamente aplicaveis ao tema central da
pesquisa, publicacbes duplicadas entre as bases
consultadas (sendo considerada apenas a versao
mais completa ou recente) e estudos com baixa
relevéncia metodoldgica, como aqueles com
amostras pequenas ou sem controle adequado.
Ap0s a aplicacdo desses critérios, foram se-
lecionados 23 artigos. Os artigos foram lidos in-
tegralmente e categorizados de acordo com 0s
objetivos da revisdo, priorizando sua contribui-
cao para a compreensao do papel do magnésio
no sistema cardiovascular, as consequéncias de
sua deficiéncia e as estratégias terapéuticas re-
lacionadas a suplementacdo desse mineral.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Papel do magnésio na estrutura e na fun-
¢éo vascular

O magnésio é um dos cations mais abundan-
tes no corpo humano, e esta envolvido em di-
versas funcgdes fisioldgicas como regulacédo de
canais de célcio e receptores metabdlicos, me-
tabolismo energético, proteino-quinases ativa-
das por mitégenos, além de outras sinalizacbes
intracelulares.

A concentragio sérica normal de Mg?* varia
entre 0,7 e 1,0 mM (1,7-2,4 mg/dL) (SOAR et
al., 2010; PHAM et al., 2014), enquanto a hi-
pomagnesemia é caracterizada por niveis séri-
cos abaixo de 0,7 mM. Essa condicdo pode ser
classificada como leve a moderada, quando os
niveis estdo entre 0,5-0,69 mM (1,20-1,88
mg/dL), ou grave, quando 0s niveis sdo inferio-
res a 0,5 mM. No ambiente intracelular, aproxi-
madamente metade do magnésio total encontra-
se ligado a nucleotideos trifosfatos, especial-
mente ATP, formando o complexo MgATP.
Cerca de 20% do magnésio intracelular esta dis-

tribuido no citoplasma e nos Iimens de organe-
las. Em cardiomidcitos, a concentracédo intrace-
lular de magnésio livre é rigidamente regulada
e mantida entre 0,8 e 1,0 mM, refletindo sua im-
portancia na homeostase celular e nas fungdes
cardiacas essenciais (WATANABE & KO-
NISHI, 2001; TASHIRO et al., 2013).

Os niveis fisiolégicos de magnésio séo re-
gulados principalmente pelos canais TRPM6
(Transient Receptor Potential Melastatin 6) e
TRPM7 (Transient Receptor Potential Melas-
tatin 7), responsaveis pela entrada do ion mag-
nésio e calcio nas células, e por meio da prote-
ina SLC41A1 (Solute Carrier Family 41 Mem-
ber 1), responsavel pela extrusdo celular do
magnésio (ROMANI, 2018).

O magnésio é conhecido por desempenhar
um papel importante na modulagdo do ténus
vascular e na resposta vascular, colaborando
com a vasodilatacdo dependente do endotélio,
induzida principalmente pela acetilcolina. Ou-
tros possiveis mecanismos de acdo do magnésio
na estrutura e funcdo vascular sdo as suas pro-
priedades anti-inflamatdrias, antioxidantes e
moduladoras do crescimento vascular, dimi-
nuindo as espécies reativas de oxigénio (LEE et
al., 2016; CUNHA et al., 2012).

A disfuncdo endotelial é desencadeada por
um desequilibrio na produgéo endotelial de me-
diadores que regulam processos como o ténus
vascular e a coagulacdo, podendo levar a uma
piora no relaxamento, dependente do endotélio.
Entre os diversos fatores que podem causar a
disfuncdo endotelial, a perda da disponibilidade
do oxido nitrico é uma delas.

Foi observado que o magnésio tem um papel
importante na via cléssica da libera¢do do 6xido
nitrico e é capaz de modificar o tnus vascular
através da regulacéo das funcdes do endotélio.
Estudos mostraram que 0 magnésio leva a um
aumento de producgdo de éxido nitrico, promo-
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vendo vasodilatacdo tanto dependente do endo-
télio quanto dependente de outras estruturas.
Além disso, um estudo experimental avaliou a
estrutura da artéria cardtida em ratos e associou
a deficiéncia do magnésio ao remodelamento
vascular hipertréfico, além de observar sua ate-
nuacao ao suplementar o magnésio (CUNHA et
al., 2012).

Efeitos do magnésio na hipertenséao arte-
rial sistémica

Os efeitos do magnésio, especificamente de
sua deficiéncia, no desenvolvimento da hiper-
tensao arterial, sdo resultado de um conjunto de
fatores, dentre eles a funcdo vascular e 0 es-
tresse oxidativo. Primeiramente, é relevante en-
tender que a pressao arterial decorre da associ-
acdo entre duas variaveis: o débito cardiaco e a
resisténcia vascular periférica.

Em especifico, este ultimo topico ganha
destaque, especialmente em vasos de resistén-
cia, ou seja, os capilares sanguineos. Nesses lo-
cais, 0 magneésio atua como um antagonista do
calcio ao induzir a formacao de substancias va-
sodilatadoras, como o Oxido nitrico, e servir
como mecanismo regulatério de contragdo vas-
cular nas células musculares lisas. Além disso,
estudos afirmam que a deficiéncia de magnésio
esta associada a elevacdo dos niveis de LDL e
triglicerideos e, consequentemente, a diminui-
¢do do colesterol HDL, aumentando considera-
velmente a probabilidade de desenvolver placas
de ateroma nesses locais e potencializando o
quadro hipertensivo ja presente devido a este-
nose de fluxo vascular (CUNHA et al., 2012).

O magnésio também esta relacionado com o
desenvolvimento de estados pro-trombdticos,
ao ser um cofator necessario para a atuacdo do
fator 1X. Porém, em especial, 0 magnésio é um
regulador da via dos eicosanoides, a qual apre-
senta como produtos principais as prostaglandi-

nas e o tromboxano, de modo que sua deficién-
cia acaba por promover o desenvolvimento de
estados pro-inflamatdrios, nos quais tem-se o
aumento do estresse oxidativo vascular. No en-
dotélio, a deficiéncia do magnésio tem sido as-
sociada a ativacdo de NFKB, um fator de trans-
cricdo que induz a expressao de citocinas pro-
inflamatorias, como IL-1, IL-6 e TNF-alfa, e
moléculas de adesdo, como mondcitos. Em
complemento, estudos afirmam que o estresse
oxidativo, resultado de tal deficiéncia, acaba
por aumentar a ativagdo de EDF-1, um coativa-
dor transcricional envolvido na homeostase li-
pidica, o que explica o desbalance nos niveis de
LDL, HDL e triglicerideos aqui ja propalados
(FRITZEN et al., 2023).

Influéncia do magnésio no miocardio

O magnésio € um regular integral do pro-
cesso de contracdo. A contracdo muscular € um
processo calcio-dependente, e 0 magnésio com-
pete pelos mesmos sitios enzimaticos como o
receptor de rianodina do tipo 2 (RyR2), a tropo-
nina C e a miosina (GREISING et al., 2012).
Sendo assim, tal mineral ocupa todos os sitios
disponiveis no miocito antes do processo de
contracdo. Quando héa estimulo ao processo por
despolarizacdo dos canais de calcio externos
por estimulo do sistema nervoso simpatico,
tem-se a entrada do calcio pelo tibulo T, onde
em sua porgao basal encontram-se os receptores
de rianodina. O célcio desloca 0 magnésio nes-
ses receptores e, ao adentrar no reticulo sarco-
plasmaético, induz a liberacdo de calcio intrace-
lular. Assim, tem-se 0 inicio do processo con-
tratil, e os sitios, uma vez ocupados pelo mag-
nésio, tornam-se agora ligados ao célcio (DE
BAAlJ et al., 2015). Dessa forma, é 16gico pen-
sar que niveis elevados de magnésio estdo rela-
cionados a bradicardia, porém, estes sdo casos
raros a &mbito dietético, sendo, na maioria das
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vezes, decorrentes de administracdo indevida
por via medicamentosa.

Além de seu papel na contragdo, 0 magnésio
apresenta efeitos benéficos no miocéardio ao ser-
vir como fator de protecdo para isquemias e ar-
ritmias. Esses efeitos se d&o pelas suas proprie-
dades vasodilatadoras que, por meio da produ-
¢éo de Oxido nitrico, acabam por prevenir a ele-
vacdo dos niveis de calcio. Dessa maneira, tem-
se a diminuigdo da contratilidade, e consequen-
temente da frequéncia cardiaca. O magnésio
também é capaz de modular reacdes dependen-
tes de ATP, agindo assim como um antioxi-
dante. Atualmente, essas propriedades do mag-
nésio ganharam relevancia significativa na pra-
tica clinica, uma vez que podem ser usadas
como profilaxia e tratamento de complicacfes
pos-infarto agudo do miocéardio e até mesmo fi-
brilacdo atrial (MUBAGWA et al., 2007).

A deficiéncia de magnésio é capaz de desen-
cadear uma série de acometimentos no miocar-
dio. Estudos afirmam que baixos niveis de mag-
nésio sérico estdo relacionados a maior risco de
fibrilacdo atrial, entretanto, mais pesquisas sdo
necessarias para estabelecer corretamente essa
relacdo. Além disso, a hipomagnesemia esta re-
lacionada ao prolongamento de intervalo QT,
condicdo altamente associada a arritmias malig-
nas e morte subita, devido as alteracdes condu-
toras nos cardiomidcitos (KOLTE et al., 2014).
Isto, juntamente com a isquemia, aumenta as
chances de parada cardiorrespiratoria. Um es-
tudo de coorte chinés relata que a ingestdo de
100 mg de magnésio ao dia promove a reducao
em cerca de 20% do risco de parada cardiaca
(FANG et al., 2016). A respeito disso, é valido
ressaltar que o magnésio € necessario para o
correto metabolismo celular, uma vez que atua
diretamente modulando reagdes dependentes
do ATP, logo, sua deficiéncia implica na inabi-
lidade dos cardiomidcitos e, assim como a hi-
permagnesemia, é capaz de reduzir o processo

contrétil. Dessa maneira, a hipomagnesemia é
capaz de produzir este efeito através da atuagdo
regulatoria intracelular que desempenha nos
cardiomidcitos (ISMAIL et al., 2018).

Deficiéncia de magnésio no sistema cardi-
ovascular

A deficiéncia de magnésio esta associada ao
desenvolvimento de diversas doencas cardio-
vasculares, por multiplos mecanismos. No Bra-
sil, as principais causas de morte sdo devido as
doencas cardiovasculares, o que reforca a im-
portancia do tema.

Hipertensao arterial

Liu et al. (2020) sugerem que a hipomagne-
semia esta frequentemente associada a condi-
¢Bes como insuficiéncia cardiaca, diabetes e hi-
pertensdo, ligando-a ao aumento do estresse
oxidativo e inflamagdo vascular. De acordo
com 0s seus estudos, a regulacdo de fatores in-
flamatorios como NFKB pelo magnésio € um
dos mecanismos que podem explicar esses efei-
tos.

Com relacdo ao desenvolvimento da hiper-
tensdo arterial, sabe-se que a mudanca do estilo
de vida com alimentacéo rica em sodio é fator
causal conhecido. Além disso, novas evidéncias
sugerem uma relacéo inversa entre o nivel de
magnésio sérico e o desenvolvimento da hiper-
tensdo arterial, de forma que o consumo ade-
quado de magnésio mantém a pressao arterial
em valores adequados. Para Houston (2011),
aumentar a ingestdo de magnésio, potassio e
calcio, juntamente com uma ingestdo reduzida
de sddio, € medicamento anti-hipertensivo efi-
caz no tratamento da hipertensdo e mais eficaz
na reducao da pressao arterial do que uma tnica
ingestdo de mineral.

Segundo a meta-andlise de Wu et al. (2017),
0s niveis circulantes de magnésio estdo inversa-
mente associados a incidéncia de hipertenséo.
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Nesse contexto, estudos adicionais Sdo necessa-
rios para fornecer evidéncias mais solidas e
identificar a faixa ideal de concentracdo circu-
lante de magnésio com relag&o a prevencao pri-
méria desta doenga.

Outros diagndsticos

A pré-eclampsia é uma doenca da gravidez
com risco de vida, unica em humanos, e uma
das principais causas de morbidade e mortali-
dade materna e neonatal. Mulheres que sobre-
vivem a pré-eclampsia tém expectativa de vida
reduzida, com riscos aumentados de derrame,
doenca cardiovascular e diabetes, enquanto be-
bés de uma gravidez pré-eclampsia tém riscos
aumentados de parto prematuro, morte perina-
tal e deficiéncia do neurodesenvolvimento e do-
enca cardiovascular e metabdlica. Apesar de o
mecanismo fisiopatoldgico da doenca ainda ndo
estar elucidado, € sabido que a hipomagnesemia
esta associada a essa condicdo, sendo prescrito
sulfato de magnésio para prevencdo e trata-
mento da eclampsia (DIMITRIADIS et al.,
2023).

A deficiéncia de magnésio também tem sido
associada a um risco aumentado de fibrilacao
atrial, que é fator de risco para 0 AVC isqué-
mico. Além disso, a hipomagnesemia esta asso-
ciada ao prolongamento do intervalo QT e ou-
tras anormalidades de conducdo cardiaca, bem
como ao desenvolvimento de insuficiéncia car-
diaca (WABO et al., 2022). Uma meta-analise
dose-resposta de estudos de coorte prospectivos
descobriu que um aumento de 100 mg de mag-
nésio na dieta por dia foi associado a uma redu-
cdo de 22% no risco de insuficiéncia cardiaca
(FANG et al., 2016).

Suplementacdo de magnésio como tera-
péutica para doencas do sistema cardiovas-
cular

Terapias dietéticas com o aumento da dose
de magnésio tém sido sugeridas com o intuito
de obter beneficios anti-hipertensivos e cardio-
protetores. Atualmente, indica-se a ingesta do
magnésio nas doses de 240 a 420 mg ao dia para
adultos do sexo masculino, e aproximadamente
320 mg ao dia para adultos do sexo feminino.

A correcdo dos niveis de magnésio no orga-
nismo pode ser realizada de diferentes maneiras,
incluindo ajustes na dieta habitual ou suplemen-
tacdo em céapsulas (CUNHA et al., 2012; RO-
MANI, 2018). Alimentos ricos em magnesio,
como verduras de folhas verde-escuras, graos
integrais, castanhas e leguminosas, podem ser
incorporados a alimentagdo diéria. No entanto,
devido a fatores como processamento de ali-
mentos, purificacdo da agua e habitos alimenta-
res, a suplementacéo oral € frequentemente re-
comendada. Compostos de magnésio como
oxido, sulfato, fosfato e bicarbonato sdo comu-
mente utilizados para esse fim (ROMANI,
2018). Um estudo comparativo revelou que o
sulfato de magnésio, administrado durante 24
semanas, apresentou resultados significativos
na reducdo da rigidez arterial, avaliada pela ve-
locidade da onda de pulso da artéria carétida a
artéria femoral, especialmente em comparacao
ao citrato e ao oxido de magnésio. Os efeitos
adversos observados incluiram flatuléncia, dor
abdominal e diarreia, mas a excre¢do do com-
posto foi considerada normal (SCHUTTEN et
al., 2022). Um outro estudo comparou a admi-
nistracdo de diferentes compostos com 0 mag-
nésio, como potassio e calcio, e revelou que a
suplementacdo com magnésio em doses inferi-
ores a 300 mg ao dia durante 1 a 3 meses apre-
sentou as maiores reducdes na pressao arterial
(BEHERS et al., 2023).
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CONCLUSAO

O magneésio é de fundamental importancia
para o funcionamento adequado do organismo,
influenciando diretamente na fungdo vascular,
na regulacdo da pressdo arterial e na contragao
miocardica. Como abordado, a deficiéncia
desse ion esta associada a diversas doengas, So-
bretudo cardiovasculares, incluindo arritmias,
hipertensdo e insuficiéncia cardiaca, que séo a
principal causa de morte em paises em desen-
volvimento, como o Brasil.

Os estudos indicam que a suplementacéo
com concentracdes adequadas de magnésio €

benéfica e segura, podendo ser utilizada tanto
na prevengdo quanto no tratamento de doengas
cardiovasculares, por via medicamentosa ou via
dietética. Alimentos ricos em magnésio, como
vegetais verde-escuros, sdo uma alternativa
para prevencdo da saude cardiovascular. Para-
lelo a isso, é sabido que a suplementagdo com
magnésio pode auxiliar na reducdo da depen-
déncia dos medicamentos anti-hipertensivos.
No entanto, o seu uso deve ser avaliado indivi-
dualmente, visto que existem casos de contrain-
dicacdo, como na insuficiéncia renal cronica.
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