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Co je dobré veédét o horciku

doc. MUDr. Zdenék Wilhelm, CSc.

exz e

Ovliviiuje nejenom aktivitu Fady bunéénych enzymi, ale
mad i vyznamné funkce ve vztahu k DNA, k integrité bunky,
k procesim Fizeného a programového zdniku buriky.

P¥edlozeny ¢ldanek si vSsima nejenom fyziologie a metabolizmu

tohoto iontu, ale i z toho plynoucich vystupii pro klinickou

praxi — symptomatologie deficiti tohoto kationu

v organizmu, vyzivovych doporuéeni, moznych interakci.

~
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Historie

Hoféik byl dlouho povazovany za nena-
padny iont, ktery byl pozdéji oznaCovan za
zapomenuty (7). Je na nds, aby nezistal za-
pomenutym a opomijenym iontem i dnes.

V roce 1808 Davy (Velka Britanie) hofcik
izoloval, v roce 1926 Leroy oznaéil hoféik za
esencidlni prvek pro mys, v roce 1931 byl izo-
lavan ATP ze svalu (Lohmann), v roce 1932
McCollum se spolupracovniky popsal fadu
symptomd  zpGsobenych deficitem hofiku
u potkani a pstl, véetné tetanie. Hirschfelder
v roce 1933 potvrdil nutnost pfivodu hoféiku
pro lidsky organizmus, v roce 1956 pak Shils
popsal deficit hof¢iku u ¢lovéka, v roce 1969
pak vyznam ledvin pro regulaci Mg? .

V historickém vyctu bychom neméli opo-
menout profesora J. Becku, ktery v roce
1926 zavedl do huméanni mediciny pfipra-

Tabulka 1. Zastoupeni hoféiku v orga-
nizmu dospélého v procentech (18)

Tkan %
Kost 53
Svaly 27
Mékké tkané 19
Tukové tkan 0,012
Erytrocyty 0,5
Sérum 0,3
dospélého v procentech (18)

Sérum %
Lonizovany Mg* 65
Komplexné vazany Mg? 8
Vézany Mg? 27
Télesna tekutina mmol/l
Krevni plazma 0,7-1,0
Denni ztraty modi 5
Denni ztraty stolici 10
Denni pfivod 15

Prepocty: 1 mmol Mg2+ 24,3mg
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vek Polysan, o kterém vychazi ¢lanek roku
1929. Polysan v podobé 13% masti hydroxidu
hofe¢natého se uzival lokalné - pfedevsim
v koznim Iékafstvi (ve spolupréci s profeso-
rem Trybem na LF MU v Brné) a v podobé
1% roztoku pak byl poddvéan nemocnym pa-
renteralné.

Je smutnou skuteénosti, ze data o profe-
sorovi BeCkovi se ve svétovém pisemnictvi
neobjevuiji.

Fyziologie

Hoicik je druhym nejvyznamnéjSim intra-
celuldrnim kationtem. Jeho zastoupeni v orga-
nizmu je odhadovano na 0,043 %, coz piedsta-
vuje 535-730 mmol (22-30).

Hof¢ik se vstfebava ze stfeva v zavislosti
na typu chemické slouceniny, ve které je obsa-
Zenaiv zavislosti na dalich faktorech, véetné
slozeni piijaté potravy. Doporu¢end denni pe-
roralni davka se udava pro dospélého jedince
okolo 15mmol (365mg). Z tohoto mnozstvi se
ze zazivaciho traktu resorbuje 30-40% do
krve a odtud podle potfeby do jednotlivych bu-

dostava okolo 10 %. Téchto 10 % se podili také

na enterohepatéinim obéhu hof¢iku. Zbyvajici
¢ast 60-70% se vyloudi stolici (schéma 1).
Z resorbovaného podilu se pfi vyrovnané bilan
ztraci exkreci do moce zbyvajicich 30 %.

Ve vztahu k podané dévce pak plati pravi-
dlo — &im vy$Si podand davka, tim nizsi pro-
cento resorpce ze stieva. Z doporuéené denni
davky 15mmol (365mg) se resorbuje pouze
okolo 1/3 - viz schéma 1.

V zavislosti na davce se také vyznamné
méni pomér transportu paracelularniho a tran-
sceluldrniho (tabulka 4).

Vedle parathormonu a vitaminu D, které
zvySuiji resorpci hoiCiku (14), ovliviiuje pro-
cento stfevni resorpce dal$i prvek — selen (13)
i slozeni sou¢asné pfijaté potravy; napfiklad
lipidy a sacharidy vyznamné snizuji resorp-
ci hofeénatych iontl v dasledku tvorby hife
vstfebatelnych komplexd. Stfevni resorpci sni-
2uji také fosfaty, zinek s vapnikem i nedosta-
tek vitamind — thiaminu, riboflavinu i pyridoxinu
(13, 19). Vstfebany hofCik se nasledné dostava
az do burky. V zZivo¢isném organizmu se na-
chézi ve tfech formach:

1. v konjugované formé jako hydroxyapatit,
2. v organické formé a to zejména v kos-
ternich proteinech, mnohych enzymech

a energetickych fosfatovych vazbach,

vCetné ATP-Mg? (schéma 2),

3. Cijako elektrolyt v t8lesnych tekutinach.

Na skute¢nost, Ze je hof¢ik nedilnou sou-
Casti ATP, se obecné pozapomina, a to pfesto,
Ze tohoto univerzéiniho energetického platidla
denné vznika jen o malo méné, nez je hmot-
nost pfislusného organizmu.

Metabolizmus

Pro metabolizmus hoféiku je pfiznaéné,
Ze zatimco v krevnim séru se jeho koncentra-
ce pohybuji v dzkém rozmezi (0,7-1,1 mmol/l),

Schéma 1. Metabolizmus horéiku

pfijem 15 mmol

X mmol

travici 8tavy 1,5 mmol I
| pool Mg <
resopce 6,5 mmol

stolice 10 mmol
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Tabulka 4. Zavislost mezi vySi prijaté davky, procentem resorpce a typem transportu ve

stievé (14)

pfijata davka Mg2+ % resorpce resorbovany % transportu % transportu
per os ze stieva Mg2+ vmg paracelularniho  transcelularniho
100mg 80 80 75 25
300mg 38 114 90 10
1000mg 20 200 97 3

Schéma 3. Nefron a podil jeho jednotlivych oddilt zpétné resorpci Mg2+ v procentech PCT

- proximalni kanalek, PST - sestupna c¢ast Henleovy klicky, TAL vzestupna ¢ast Henleovy

klicky, DT distalni kanalek, CD sbérny kanalek (18)

PCT 25-30 %

TAL 50-60 %

CD 5%

Schéma 4. Bunéény metabolizmus glukdzy a hoféiku

|

Mgb l

M92+ i

M92+ l
pyruvat

3-P-glycerat

v bunikach ostatnich tkani je jeho koncentrace
az o fad vy$si. Pfesto podil hofiku, ktery je ob-
sazeny v plazmé a ktery tvofi pouze 0,3% cel-
kového hoféiku v téle, je pro svoji mobilitu a do-
stupnost pro ostatni buriky tkani velmi dileZity.
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Podil mobilizovatelného hof¢iku je zavisly na
véku, v Casném détstvi se uvadi podil mobilizo-
vatelného hofiku az 50%, u dospélych 30 %,
ve staii pouze okolo 10 %. NejdUleZit&jSim orga-
nem pro udrzeni homeostazy hof¢iku v organiz-
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Schéma 2. Struktura ATP (15)
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mu je ledvina. Podil jednotlivych Casti nefronu
na zpétné resorpci uvadi schéma 3.

Metabolizmus sacharidi

Hof¢ik se uplatiiuje v fadé biochemickych
reakci. V posledni dobé je velmi ¢asto zmifio-
van pfiznivy ucinek v metabolizmu glukdzy, kdy
se vyrazné podili na fadé mezistupfid glykoly-
zy, ¢imz v koneéném dlsledku zvySuje tvorbu
ATP, stejné tak podporuje ukladani glukdzy
v podobé polymerovaného glykogenu v jaterni
tkani (schéma 4). Znamena to, ze pfitomnost
hoi¢iku zlepSuje utilizaci glukdzy v burice; neo-
vliviiuje ale mnozstvi uvolnéného inzulinu.

Metabolizmus proteind

V metabolizmu proteind se uplatfiuje hoféik
jak na drovni bunééného jadra, kde napomaha
udrzeni struktury DNA, aktivuje reparacni pro-
cesy DNA. V neposledni fadé je to kontrola re-
plikace DNA, kterd vyzaduje pfitomnost Mg*
(schéma 5).

V cytoplazmé se pak hof¢ik podili na udr-
zeni bunécéné integrity, na regulaci bunééné
proliferaci, diferenciaci, na planovaném zaniku
buriky - na apoptdze. Navic stimuluje tvorbu
mikrotubulll cytoskeletu.

V neposledni fadé je hof¢ik soucasti fady
enzym(l, jejichz pocet se dnes pohybuje okolo
Cisla 320.

Metabolizmus lipida

Hof¢ik se podili v metabolizmu lipidd na
nékolika mezistupnich. Jednak na drovni
citratového cyklu (a tato reakce se tyka i sa-
charid a protein), kdy v reakcich pfedcha-
zejicich vznik succinyl-CoA je potfeba pfitom-
nosti iontd hof¢iku spole¢né s vitaminem B,
— thiaminem. Tato reakce mUze byt kli¢ova pfi
ziskavani energie v myokardu za stav( ische-
mické choroby, kdy pravé nepfitomnost hof-
¢iku a vitaminu B, ztézuji ziskavani energie
buiikou. Soucasné metabolické zpomaleni
citratového cyklu podporuje uvolfiovani mast-




Tabulka 5. Enzymy vyzadujici pfitomnost

hofeénatych iontt

kinazy pyruvétoxidazy
fosfatazy cholinoxidazy
transportazy glutaminazy
pyrofosfatazy karboxypeptidazy
5-nukleotidazy leucinaminopeptidazy
enolazy

fosfoglukomutazy

fosforibomutazy

vSechny enzymy,

vazané na thiaminpy-

rofosfat

metabolizmus lipidu

Schéma 7. Misto plsobeni horéiku v cit-

ratovém cyklu

2-oxoglutarat
thiamin difosfat

Mg2+
co,

1-hydroxy-3-karboxypropyl-thiamin difosfat

l

succinyl-CoA

nych kyselin i cholesterolu do krevniho obé&hu
(schéma6a7).

DalSim vyznamnym mezistupném v meta-
bolizmu lipid{ je jejich $tépeni na dvouuhlika-
té slouceniny ,aktivované mastné kyseliny",
které nasledné vstupuji do citratového cyklu
(schéma 8).

Funkce signdlni

Hoi¢ik se velmi vyznamné podili na modu-
lovani signalu na postsynaptické membrané
- pfikladem mlize byt nervosvalové zakonceni.
Uvolfiovani acetylcholinu do nervosvalové §tér-
biny je primamé pod viivem extracelularnich va-
penatych iontd. Jejich vstup pfes membranu ner-
vového zakonceni snizuiji ionty hofCiku, které tak
vyznamné ovliviiuji nasledné vyplaveni medidto-
ru — acetylcholinu. Znamena to, Ze tohoto efektu
mizeme vyuzit pro zmiréni napfiklad projevl
kieci a tetanii, stejné jako snizeného podavani
myorelaxanénich pfipravkd po dobu operaéniho
zékroku (napfiklad relaxace bfi$ni svalti).

Dal$im mistem, které vyznamné ovliviuji
hofe¢naté ionty je NMDA — receptorovy kanal.
Tento kandl se nachazi na nejriznéjSich bun-
kach — napfiklad v CNS, kde modulace jeho
propustnosti ionty hof¢iku pro vapenaté ionty
ve svém kone¢ném dusledku vyznamné pro-
dluzuje a zvySuje napfiklad U¢inek analgetik.

Schéma 6. Citratovy cyklus

mastné kyseliny
cholesterol

isocitrat

o-ketoglutarat

L/

glutamat

Hypomagnezémie, deficit
a deplece horéiku v organizmu

Na zakladé popsanych déji a regulaci
se odvozuje terminologie nedostatku hoféiku

3 /2007

acetyl-CoA

/ aspartat

T~ glukéza

oxalacetat

fumarat <« aminokyseliny

succinat — porfyriny

"Q aminokyseliny
mastné kyseliy

v organizmu. Deplece je porucha regulace
metabolizmu hof¢iku. Deficit je porucha, spo-
jend bud s nedostate¢nym pfijmem hof¢iku,
jeho zvySenou potfebou Ci zvySenou exkreci
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Tabulka 6. PFiciny deficitl hofciku

shizeny pfijem

— déletrvajici nizsi pfijem hof¢iku

- snizeny pfijem potravy, anorexie
— dlouhotrvajici prdjmy, zvraceni
— chronickd zanétlivd onemocnéni stfeva

- syndrom krétkého stfeva
— celiakie

— malabsorpéni syndrom
— parenteralni vyZziva

— alkoholizmus

zvysena potreba — téhotenstvi

— akutni pankreatitis, tvorba Mg-mydel v dlisledku tukovych nekréz

- hyperaldosteronizmus
- hyperparathyreodismus
- hypertyreéza

— diabeticka ketoacidéza
— maligni onemocnéni

— nedostatek fosfat

- v intenzivni prolongovany stres

zvysené vyluCovani

ledvinami ledvinném onemocnéni

— osmoticka diuréza (diabetes mellitus)
- snizena zpétna resorpce (farmaka — diuretika)
— ztraty hof¢iku do dialyzacni tekutiny

— transplantované ledviny
- kofein
— deficit vitaminu B6
— nefrotoxické preparaty
dalsi zdroje - pot
zvysenych ztrat - menstruace
— parazitarni onemocnéni
- pistéle

—akutni ledvinné selhani pfi chronickém

* cisplatina
* cyklosporin, FK506

« amfotericin B
* pentamidin

Schéma 8. Uloha hoféiku v oxidaci mastnych kyselin

0
‘ ‘ mastna kyselina
R-CH, CH,-C-OH + HS-CoA
M92+
ATP ADP
0 Laktivni“ mastna kyselina
H,0 + R-CH, CH,-C-S-CoA
i
R-C-S-CoA + CH,-C-S-CoA

ledvinami. Hypomagnezémie pouze konsta-
tuje snizenou koncentraci hoféiku v plazmé
(séru) < 0,70 mmol/l.

Deplece i deficit mohou ale nemusi byt
spojeny s hypomagnezémii.

Nasledujici tabulka (tabulka 6) uvadi sou-

Z uvedené tabulky vyplyva, ze mozny vy-
skyt deficitd maze byt v klinické praxi mnohem
Castéjsi, nez by se na prvni pohled mohlo zdét,
a to zejména v podobé skryté, kdy se jesté ne-
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manifestuje v podobé laboratorné vertifikované
hypomagnezémie.

Horcik v téhotenstvi
a v obdobi laktace

Potfeba hoféiku v dobé téhotenstvi se
zvySuje o 15-20%, v obdobi kojeni pak
0 20-25% u matky. Divody pro dostate¢ny
pfijem tohoto kationu v tomto obdobi je ne-
jenom vyznamny r0st skeletu plodu a ditéte,
ale i podil na metabolickych déjich, které

3 /2007

* aminoglykosidy (gentamycin, streptomycin, neomycin, tobramycin, amikacin)
« tuberkulostatika (capreomycin, viomycin)

pravé v tehotenstvi a v obdobi nasledujicim
vykazuji vysokou intenzitu. Pfitomna zvySe-
nd potencialni pohotovost ke kfe¢im v obdobi
po porodu u matky je pak dana souhrou déjd,
které mohou vyznamné snizit koncentraci
ionizovaného vapniku (napfiklad hyperven-
tilace). U ditéte dostupnost energie snizuji,
vedle deficitu hof¢iku, i nasledné déje: po-
kles glykémie v séru, pokles télesné teploty
(< 36,6°C ) hypoxie vznikla pfed, v pribéhu
¢i po porodu. | z téchto divodu je dobré na
odpovidajici substituci pamatovat a zajistit
dostate¢ny pfijem hof¢iku jak pro matku, tak
i pro dité.

Matefské mléko je vyznamnym zdrojem
hoféiku pro kojence. V kolostru a v matefském
mléce (prvnich 5. dnli po porodu) je hof¢ik
pfitomen v primérné koncentraci 42mg/l (31-
82mg/l), od 6. do 10. dne pak v koncentraci
35mg/l (26-54 mg/l) a od 15. dne do 15. mési-
ce v koncentraci 35 mg/l (18-57 mg/l).

Klinické formy deficitt
Deficit hof¢iku v burice se projevi zpoCat-
ku nespecificky. Nejednoznaénd symptomato-
logie se rozdéluje podle pfevazujicich projevi
do CtyF skupin (12), i kdyz mohou byt pfitomny
soucasné v rizné intenzité i kombinacich.
1. Cerebralni forma se vyznacuje vedle tla-
kovych bolesti hlavy i slabosti a migrendz-




Schéma 9. Zavislost koncentrace hoféiku v srdecni burice na ischemii buiiky myokardu (17)

» ischemie

v

deficit ATP v burice
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aktivita membranové ATPaza |
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'
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l
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|
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poruchy elektrolytové rovnovahy

klidovy membranovy potencidl { pfeplnéni buriky Ca?

\J

poruchy rytmu

oscilujici pozdni

\

koronarni spazmy <

nadbyte¢na spotfeba O, a ATP

potencialy

kontraktilita myokardu !

Tabulka 7. Procento vyskytu hypomagnezemii (6, 17)

Zeny - ambulance
nemocni internich oddéleni
nemocni jednotek intenzivni péce
nemocni s medikaci digitalizovych preparatu:
deficit K+
deficit Mg 2+
hospitalizovani nemocni
onkologiéti nemocni
hypomagnezémie a hypofosfatemie
hypomagnezémie a hypokalemie
hypomagnezémie a hypokalcemie
hypomagnezémie a hyponatremie

nimi projevy. Mlize byt pfitomna zhor§ena
koncentrace, obluzeni, nervozita, vnitfni
tenze, strach, deprese, bolesti hlavy (pfe-
devsim cévniho plvodu), dechova tisen
v dlsledku bronchospazmd, hyperrefle-
xie, byva pozitivni elektromyogram a hy-
perventilaéni test. MlZe se vyskytovat
somnolence az kéma i kfece cerebralniho
pivodu.

2. Vaskularni a stenokardickd forma se
projevuje bolestmi za hrudni kosti (dife-
rencidlni diagnostika: infarkt myokardu,
angina pectoris) s tachykardiemi i poru-
chami srde¢niho rytmu typu komorovych
extrasystol, tachykardie (typicky je vyskyt
zejména torsade de pointes), zhorSuje se
celkova bilance kysliku mimo jiné i pro
vy$Si vyskyt koronarnich spazmd, a vy-

3.

13%a
13%a
65%a

9%a
19%a
7-52% a
45% b
29%
38-42%
22-33%
23%

razné se zvySuje citlivost viéi digitéliso-
vym preparatim (3).

Muskulérni, tetanicka forma se proje-
vuje pfedevsim bolestmi temene hlavy,
mizZe byt pfitomna ztuhlost i kfeCe $ijo-
vych svall, ramene, obli¢ejovych mimic-
kych svall, Zvykacich svalt, vyskytuji se
parestézie. Na horni koncetiné mize byt
pfitomno svédéni, parestézie az tetanie,
u dolnich koncetin vidame zejména kiece
stehenniho a lytkového svalstva i svalstva
prstd. Ani dolnim konéetindm se nevyhybd
mravenéeni — parestézie.

Visceralni forma se vyznaCuje prevaz-
né zvySenym tonem svéraCl zazivaciho
traktu, byvé pfitomen laryngospazmus,
kardiospazmus, pylorospazmus, spazmus
Oddiho svérace. Mohou byt pfitomny pri-

tonus hladké svaloviny !

Tabulka 8. Mnozstvi potravy, obsahujici

denni doporu¢enou davku hoféiku (2)

pSeni¢né otruby 619
slune¢nicové seminka 869
¢ocka 5009
su$ené meruriky 7009
grahamovy chléb 8509
zeleny hradek, banany 10009
syry — rlzné druhy 10009
minerélky bohaté na Mg 10009
maso — rtizné druhy 1500-18009
brambory, brokolice, hldvkové zeli 15009
ovoce 24009
plnotuéné miéko, jogurt 30009

jmy, zvraceni, zalude¢ni kiece (diferenci-

alni diagnostika: pepticka 1éze gastrodu-

odena).

Pokud tuto symptomatologii zaéneme roz-
liSovat oborové, zjistime, ze projevy deficitl
zasahuji do neurologie, kardiologie, sportovni
mediciny i rehabilitace, gastroenterologie, gy-
nekologie, porodnictvi, pediatrie, onkologie,
imunologie, hematologie, anesteziologie a re-
suscitace. Soucasné s vySe vyjmenovanymi
metabolickymi U&inky je velmi tésny vztah
k endokrinologii, zvlasté k diabetologii, zmény
nalad pak s psychiatrii, geriatrii, zmény kogni-
tivnich funkci s psychologii. VSechny doposud
jmenované déje zpétné ovliviiuji tonus sym-
patiku a parysympatiku a tak pfimo pusobi na
celou §ifi i prvodnych vegetativnich pfiznakd.
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Ve chvili, kdy si uvédomime, ze veSkeré déje,
vazané na energii ATP, jsou bezprostfedné
vazany na hof¢ik, mame pfed sebou proble-
matiku, ktera prochazi napfic obory.

Uvedené pfiznaky maji velky klinicky do-
pad, ktery si mizeme dokumentovat u kar-
diologicky nemocnych. Deficit hoféiku mize
zpUsobovat poruchy srdeéniho rytmu — jako
napfiklad extrasystoly, tachykardie (typicka je
tachykardie typu — torsade de pointes), zhor-
Suje tak bilanci kysliku a mimo jiné, vyvolava
korondrni spasmy s anginou pectoris (schéma
9). Soucasné deficit hoféiku zvySuje citlivost
myokardu k digitalisovym preparatim.

VySe uvedené potvrzuji i epidemiologic-
ké studie z Velké Britanie, Kanady, USA,

Finska, kdyz se ukézala velmi tésna nega-
tivni korelace mezi tvrdosti vody, obsahem
hoféiku a vyskytem kardiovaskularnich one-
mocnéni (17).

Na zékladé nejriiznéjSich Setfeni procento
hypomagnezémie u nemocnych neni nijak za-
nedbatelné, jak ukazuje tabulka 7.

Z uvedené tabulky vyplyva, Ze hypomag-
nezémie neni vlbec ojedinélym laboratornim
nalezem, pfiemz toto laboratorni vySetfeni
nam neodhali deficity hof¢iku v organizmu,
které jsou mnohem Castéjsi ve srovnani s hy-
pomagnezémii. Ty Ize odhalit pouze zatézo-
vym testem. Zbyva odpovédét na dotaz, pro¢
se setkdvame s deficitem hofCiku tak Easto?
Na to by nam méla odpovédét tabulka 8.

Udaje uz pouze konstatuji vyznamny ne-
pomér mezi potfebou hoiiku a jeho realnym
dennim piijmem. Jen pro ilustraci — stfedni typ
deficitu hoféiku (nemusi byt pfitomna hypomag-
nezémie) se substituci doporuéenymi dennimi
davkami (15mmol) se piné vyrovna s fyziolo-
gickym nalezem po 90-100 dnech. ZvySovani
davky nad doporu¢enou denni davku neni vzdy
tou nejoptimalné;jsi cestou.

Je dobré a potfebné tyto udaje nejenom
znat, ale je i indikované uzivat v klinické praxi.

doc. MUDr. Zdenék Wilhelm, CSc.
Fyziologicky dstav LF MU
Komenského nam. 2, 662 43 Brno
e-mail: zwilhelm@med.muni.cz
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