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Öz

Vücutta en çok bulunan 11 elementten biri olan ve üç yüzden fazla enzimatik reaksiyonda görev 
almakta olan Magnezyum (Mg); en sık görülen hücre içi, bivalen katyondur ve ATP yapısından DNA-
RNA yapısına kadar oldukça önemli yapılarda bulunmaktadır. Negatif yüklü iyonlar ile etkileşime 
girerek allosterik etki sağlar ve farklı moleküllerinin birbirine bağlanmasında köprü rolü oynar. 
Çoğunlukla koyu yeşil renkli sebzelerde, klorofil kompleksi içerisinde ve işlenmemiş hububatta bol 
miktarda bulunmaktadır. Ancak gerek çevre kirliliği gerekse artmış rafine ürünlerin tüketimi nedeniyle 
günümüzde magnezyumun doğal yollardan alınımında ciddi sorunlar bulunmaktadır. Son 10 yıl 
içinde kayda değer gelişmelere rağmen kardiyovasküler hastalıklar hala Batı ülkelerinde önde gelen 
ölüm nedenidir. Bunun ana nedeni popülasyonun yaşlanması, diyabet ve obezitenin artması, sağlıksız 
beslenme, sedanter yaşam, hiperlipidemi ve hipertansiyon gibi faktörlere bağlı olarak aterosklerozun 
artmasıdır. Yine günümüzde kronik böbrek hastalıkları oldukça yaygın görülmekte, ciddi mortalite ve 
morbidite ile birliktelik göstermektedir. Bu derlemede magnezyumun özellikle endotel disfonksiyonu, 
ateroskleroz ve kronik böbrek hastalıklarında; çokta fazla bilinmeyen yönlerine ışık tutulmaya 
çalışılacaktır.

Anahtar sözcükler: Magnezyum, Ateroskleroz, Endotel disfonksiyonu, Vasküler                       
inflamasyon, Kronik böbrek hastalığı

Abstract

Magnesium is one of the 11 most abundant elements in the human body and it is required for the action 
of over 300 enzymes. It is the most common intracellular, bivalent cation. It is located in quite important 
structures from DNA/RNA to ATP. It interacts with negatively charged ions to provide an allosteric 
effect and therefore plays the role of a bridge in connecting different molecules. It is mostly found in 
dark green vegetables, the chlorophyl complex and unprocessed cereals. The current environmental 
pollution and the increased consumption of refined products cause serious problems with Mg uptake. 
Despite considerable advances over the last decades, cardiovascular diseases exact a very high toll as 
the leading cause of death in Western societies. This is mainly the result of the increasing prevalence 
of atherosclerosis, related to the aging of the population, the increase in diabetes and obesity, unhealthy 
diets, sedentary lifestyle, and particularly hyperlipidemia and hypertension. Chronic kidney diseases 
are quite common in the population at present and are associated with serious mortality and morbidity. 
Our aim in this review was to investigate the effect of Mg on endothelial dysfunction, atherosclerosis 
and CKD.

Key words: Magnesium, Atherosclerosis, Endothelial dysfunction, Vascular inflammation, Chronic 
kidney disease
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 GİRİŞ

Magnezyum (Mg) 

Magnezyum elementi ilk kez 1755 yılında İngiltere’de 
Joseph Black tarafından keşfedilmiş, 1808 yılında Humphrey 
Davey tarafından saf olarak elde edilebilmiştir. Çoğunlukla koyu 
yeşil renkli yeşil sebzelerde, klorofil kompleksi içerisinde bol 
miktarda bulunmaktadır. Ayrıca kuruyemişler, çekirdekler, soya 
fasulyesi, yer fıstığı, rafine edilmemiş tahıllar, balık ve tavuk 
eti, peynir ve yumurta Mg açısından oldukça zengindir. Tüm 
bunlara rağmen günümüzde magnezyumun doğal yollardan 
alımı günden güne azalmaktadır. Özellikle hava kirliliği ve 
sonucunda oluşan asit yağmurları, artmış rafine su ve diğer 
ürünlerin kullanımı Mg mineralinin doğal yollardan alınımını 
oldukça azaltmıştır.

İnsan vücudunda ATP yapısından DNA-RNA yapısına 
kadar oldukça önemli yapılarda yer alan magnezyuma olan 
günlük ihtiyaç 200-300mg kadardır. Vücutta toplam 20-30 
gr kadar bulunan magnezyumun %60 ı kemiklerde, %39 u 
intrasellüler alanda ve ancak kalan %1 i ekstrasellüler alanda 
bulunmaktadır(1). Bu nedenle ölçülebilen Mg miktarı her 
zaman total Mg hakkında bilgi vermeyebilir. Sağlıklı bireylerde 
böbrekler, gastrointestinal sistem ve kemikler arasında Mg 
konsantrasyonu açısından oldukça hassas bir etkileşim 
bulunmaktadır. Birçok önemli enzimatik reaksiyonda görev 
almasının yanı sıra, kemik mineral metabolizmasında, vasküler 
tonusun korunması ve kardiyak ritmin düzenlenmesinde de 
rolü bulunmaktadır(2).Hücre içi Mg düzeyleri katı kontrol 
mekanizmaları ile kontrol edilmektedir. Bu mekanizmalar 
plazma membranından Mg girişini ve çıkışını ve hücre içi 
Mg’un depolanmasını ve organel lokalizasyonu kontrol etmek 
suretiyle bu düzeni sağlar(6). Mg salınımı elektrokimyasal 
gradiente karşı gerçekleşir ve Na/Mg exchanger adı verilen Na 
bağımlı bir taşıyıcı ve ayrıca Na bağımsız bir Mg exchanger adı 
verilen taşıyıcı üzerinden bu işlem gerçekleşir(3).

Genetik ve elektrofizyolojik yaklaşımlar Mg giriş 
sistemlerinin tanımlanmasına yardımcı olmuştur (3). 
Memelilerde ilk tarif edilen Mg taşıyıcı kanal TRPM (transient 
receptor potential melastatin)’nin iki katyon kanalıdır; TRPM6 
ve TRPM7. Bunlar hem iyon kanalı hem de kinaz olarak dual 
fonksiyon görürler. Kinaz olarak fonksiyon görmelerinin nedeni 
C terminallerinde bulunan aktif threonine/serine kinazdır. 
TRPM7 vücutta yaygın olarak bulunurken ve endotelde 
intraselüler Mg düzeyinin ayarlanmasında önemli rol üstlenirken 
TRPM6 temel olarak böbrek ve barsakta Mg salınımını kontrol 
eder (3,4). Endotel hücrelerinde TRPM7’nin bulunduğu ve 
endotel proliferasyonunu kontrol ettiği ve NO sentezinde rol 
oynadığı gösterilmiştir (5). 

Magnezyum ve Ateroskleroz

Ateroskleroz kronik bir inflamasyon olarak kabul edilebilir. 
Başlangıçta bu inflamatuvar süreç arter duvarında kalınlaşmaya 

neden olur, daha sonra onlarca yıl süren sinsi süreç ile kompleks 
lezyonlar ve aterosklerotik plaklar gelişir. Arter duvarında 
bulunan plak protrüde olarak miyokard enfarktüsü, inme ve 
gangrene neden olabilir (6,7). Ateroskleroz endotelin çeşitli 
rahatsız edici uyaranlar ile modüle edilmesi ile başlar. Diğer 
kardiyovasküler risk faktörlerinde olduğu gibi Mg eksiliği de 
endotel hücresinde oksidatif stresi artırmaktadır (8,9). Serbest 
radikaller, süperoksit anyonlar, ROS (reactive oxygen species) 
ve NO iki ucu keskin bıçak gibi davranırlar (8-10). 

Düşük ekstrasellüler Mg ile  kültüre edilen endotel 
hücrelerinde hızlı ve geçici olarak ROS üretimi artar ve 
intrasellüler glutatyon miktarı ise azalır. Yine yakın zamanda 
bir çalışmada düşük ekstraselüler Mg’un endotel hücrelerinde 
NF-κB’nin aktivasyonuna neden olduğu gösterilmiştir (11). NF-
κB aterosklerotik süreçte hassas dengeyi korumada önemli rol 
oynadığı bilinmektedir. Bunu pro-inflamatuvar genlerin direkt 
düzenleyicisi olarak ve hücre yaşamının ve proliferasyonunun 
düzenleyicisi olarak yapmaktadır. Mg eksikliğinin indüklediği 
oksiradikaller, geleneksel yolaktan endotel hücrelerindeki       
NF-κB’yi aktive ederler(11). 

NF-κB’nin endotel hücrelerinde aktivasyonunun bir sonucu 
olarak düşük Mg düzeyleri aterosklerozda kritik öneme sahip 
olan bazı sitokinlerin, kemokinlerin, büyüme faktörleri ve 
adezyon moleküllerinin salınımına sebep olur.

Endotel hücrelerinde düşük Mg etkilerinin merkezinde IL-
1α bulunmaktadır. Bu mediatör NF-κB’nin hem hedefi hem 
de aktivatörüdür. Düşük Mg’a maruz bırakıldığında endotel 
hücresinde öncelikle IL-1α düzeyleri artış gösterir(11). 

Magnezyum ve Yaşlanma

Endotel hücrelerinin yaşlanmasından IL-1α (12) sorumlu 
olduğu gibi düşük Mg düzeyleri de endotel hücre yaşlanmasının 
bazı tipik özeliklerinin ortaya çıkmasına neden olur (13). Düşük 
Mg düzeyinin neden olduğu hücre yaşlanması sadece endotel 
hücrelerine has değildir (14). Aslına bakılırsa yetersiz Mg telomer 
aşınmasını hızlandırır ve sonuç olarak in vitro fibroblastların 
yaşlanmasına neden olur(15). Mg eksikliğinin IL-8 üzerinden 
aterosklerozun erken dönemlerinde arter duvarında monosit-
makrofaj birikimine katkı sağladığı da değişik çalışmalarda 
gösterilmiştir. 

Magnezyum ve Endotel

Fizyolojik koşullarda endotel, moleküllerin kandan çıkışı 
için bariyer görevi gömekte, vazokonstriktör ve vazodilatatörler 
ile trombotik ve antitrombotik faktörler arasında dengeyi 
sağlamaktadır. Düşük Mg düzeyleri ise bu dengeyi bozar ve 
endotel disfonksiyonuna neden olur. Endotel hücreleri üzerinde 
yapılan çalışmalar bizlere düşük Mg düzeyinin pro-aterosklerotik 
ve pro-trombotik özellikler sergilediğini ve plağın başlagıcında ve 
sonraki süreçlerde ve plağın komplike olmasında rol oynadığını 
göstermiştir. Kanbay  ve ark., 283 kronik böbrek hastasını (evre 
3-5) ortalama 38 ay izledikleri ve 2012 yılında yayınladıkları 
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oynamaktadır. Ayrıca Mg insülinin etkinliğini modüle ederek 
lipid profili üzerinde indirekt etki de sağlar (32).  Mg eksikliği 
insülin reseptörlerindeki trozin kinaz aktivitesini bozarak post-
reseptör insülin direncinin oluşmasını da sağlar ki (33) bu da 
ateroskleroz oluşumunda ki iyi bilinen risk faktörlerindedir. Bir 
kısım çalışmalarda; aterogenezde Mg yetmezliği ile oksidatif 
stres arasında bir ilişkinin varlığı da gösterilmiştir (32). Bu 
veriler ışığında Mg düzeyleri ile CRP (C-reactive protein) 
arasında ters ilişki olması beklenen bir sonuçtur. Zira CRP 
sistemik inflamasyonun bir belirtecidir ve kardiyovasküler 
hastalığın en güçlü öngördürücüleri arasında yer almaktadır. Bu 
durum farklı insan çalışmalarında gösterilmiştir (33-34). 

Bu çalışmalar yetersiz Mg alımının ve/veya hipomagneze-
minin inflamasyonu, oksidatif stresi, insülin direncini ve hiperli-
pidemiyi arttırdığını göstermektedir.

Sonuç olarak, Mg eksikliği proteaz ve pro-trombotik 
faktörlerin endotelden sentezini sağlayarak aterosklerozun 
erken ve geç fazında rol oynamaktadır (Şekil 1).

Magnezyum ve Kronik Böbrek Hastalığı

Kardiyovasküler hastalıktan ölüm riski KBH grubunda genel 
popülasyona göre daha yüksektir (35). Aynı zamanda dikkate 
değer bir biçimde KBH grubunda koroner arter kalsifikasyonu 
daha fazladır ki, aynı yaş grubunda diyalize giren grupta 2-5 kat 
daha fazla anjiyografi ile gösterilmiş koroner arter kalsifikasyonu 
mevcuttur (36). Artmış kardiyovasküler mortalitenin bir nedeni 
de aorta gibi büyük arterlerdeki artmış medial kalsifikasyondur. 
Sonuçta artmış arteryel duvar sertliği ve nabız basıncı ile ve 
diyastol süresince azalmış miyokard perfüzyonu ile ilişkilidir 
(37,38). Medial kalsifikasyondan daha sık görülen intimal 
kalsifikasyon ateroskleroz ile ilişkilidir ve evre 3-5 KBH’da 
diyaliz tedavisi başlamadan çoğunlukla gelişmiş olur (39). 
Hem intimal hem medial kalsifikasyon belkide KBH ‘da artmış 
kardiyovasküler mortalitenin direkt nedeni ya da katkıda 
bulunan bir nedeni olarak rol almaktadır (40,41).

Koroner arter hastalığı için geleneksel risk faktörleri dışında; 
anemi, üremik toksinler, oksidatif stres, protein glikasyonu 
ve karbamilasyonu ile kemik mineral hastalıkları da risk 
oluşturmaktadır (38,42). Kronik böbrek hastalığına bağlı kemik 
mineral hastalığında magnezyumun rolü genellikle göz önünde 
bulundurulmamış, gereken değeri verilmemiştir

Vasküler Kalsifikasyon

Vasküler kalsifikasyonun patogenezinde ve progresyonunda 
mineral ve kemik bozuklukları önemli rol oynar (43,44). Birçok 
çalışmada kalsiyum ve fosfor karşılaştırılmasına rağmen Mg’un 
bu patolojik süreçteki yeri az sayıda çalışma ile değerlendiril-
miştir (Tablo I). Arteryel kalsifikasyon ya intima kalsifikasyonu 
şeklinde olur ki, düzensiz ve patch şeklinde plak şeklinde gözü-
kür veya media kalsifikasyonu şeklinde olur ki demiryolu hattı 
şeklinde gözükür. Her ikisinin varlığıda bir uyumsuzluk olarak 
yansıyabilir. Mineral metabolizmasındaki bozukluklara serum 

bir çalışmada, Mg düzeyleri ile FMD arasında oldukça güçlü, 
pozitif bir ilişkinin var olduğunu göstermişlerdir (p<0,001) (1). 
Yüksek Mg düzeyi ile endotel disfonksiyonunda azalmanın 
paralel seyrettiği raporlanmıştır. Bu çalışmada, ortalama Mg 
düzeyi 2.05 mg/dl olarak kabul edilmiş ve hastalar ortalama Mg 
düzeyine göre düşük ve yüksek Mg grubu olarak ayrılmışlardır. 
Çalışmanın sonunda düşük Mg düzeyine sahip grupta daha fazla 
kardiyovasküler mortalitenin olduğu görülmüştür (log-rank 
X2 =17.017, p< 0001). Yine fatal ve non-fatal kardiyovasküler 
olay varlığı incelendiğinde düşük Mg düzeyine sahip grupta 
anlamlı şekilde yüksek olduğu gözlenmiştir (1). Başka bazı 
klinik çalışmalarda serum Mg düzeyi ile kardiyovasküler 
hastalıklar arasında ilişki bulunamamış (16,17) olsa da in vitro 
ve in vivo çalışmalarda Mg eksikliğinin hem endotel hücrelerini 
hem de düz kas hücrelerini etkilediği (18) ve bu katyonun 
yetersizliğinde bu iki hücrenin de aterogenezde önemli roller 
oynadığını göstermiştir. Şunu belirtmekte fayda var ki Mg 
seviyeleri ile endotel fonksiyonu arasında korelasyon vardır ve 
Mg eklenmesi, endotel fonksiyonları üzerinde belirgin iyileşme 
sağlamakla birlikte koroner arter hastalarında ve diyabetlilerde 
egzersiz toleransını da artırmaktadır (19-21).

Diyet ve serum Mg’u ile vasküler disfonksiyon ve ateroskleroz 
arasındaki ilişkiyi araştıran çalışmalarda çelişkili sonuçlar 
ortaya çıkmıştır. NHEFS (National Health Epidemiologic 
Followup Study) serum Mg düzeyi ile ateroskleroz arasında bir 
ilişki saptamamıştır (16). Benzer sonuçlar Framingham Heart 
Study nin kohort çalışmasında da ortaya çıkmıştır (17). Bununla 
beraber şu da akılda tutulmalıdır ki klinik pratikte serum Mg 
düzeyi Mg hemostazını tam olarak yansıtmayabilir (23). Çünkü 
Mg ağırlıklı olarak intraselüler bir katyondur. Buna ilaveten 
serum Mg düzeyleri birden fazla ölçülmelidir çünkü serum 
Mg düzeyleri diyetten, alkol alımından ve fiziksel aktiviteden 
kolaylıkla etkilenebilmektedir (24). 

Yukarıdaki çalışmaların aksine ARIC (Atherosclerosis Risk 
in Communities) yapmış olduğu kohort bir çalışmada serum Mg 
düzeyi ile karotis aterosklerozu arasında ters ilişki bulunmuştur 
(25). Ayrıca diğer bir çalışmada düşük serum Mg düzeyleri ile 
genç erkeklerdeki kardiyovasküler mortalite arasında bir ilişki 
bulmuştur (26). Buna ilaveten aterosklerozu hızlandıran bir 
durum olan diyaliz hastalarında Mg tedavisi aterosklerozun 
gelişiminde koruyucu rol oynamıştır (27). Ayrıca böbrek nakli 
alıcılarında hipomagnezemi arteriyel katılığın oluşumunda 
bağımsız bir belirleyici olarak yerini almıştır (28). 

Magnezyum alımı ile kardiyovasküler hastalık riski arasındaki 
ilişki keşfedilince ikisi arasındaki ters ilişkiyi inceleyen 
çalışmalar bildirilmiştir (29,30). Sonuçlar hipomagnezeminin 
HDL’yi azaltarak proaterojenik lipid porfilini tetiklediği ve 
serum total kolesterol, LDL ve trigiliserit düzeyini artırdığına 
ilişkin raporlar ile uyumlu idi (31). İlginç olarak deneysel 
çalışmalar Mg eksikliğinin lipoprotein lipaz aktivitesini 
azalttığını ortaya koymuştur. Bu enzim HDL üretiminde ve 
trigliseridden zengin lipoproteinlerin katabolizmasında rol 
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ve vasküler dokudaki Ca, Pi ve Mg düzeylerindeki değişiklik-
lerin yanı sıra inflamasyon ve metabolik değişikliklerde eşlik 
eder. Bunlarda dolaşımda ve/veya lokal bulunan fetuin A, PPi 
ve MGP gibi mineralizasyon inhibitörlerinin kaybına yol açar, 
böylece vasküler kalsifikasyonun gelişimi hızlanır (Şekil 2).  

Vasküler kalsifikasyonun patogenezi tam anlaşılamamıştır 
fakat muhtemelen multifaktöryel olarak ortaya çıkmaktadır 
(43). Hücre aracılı, dinamik ve aktif regüle edilen bu süreç 
normal kemik doku oluşumuna da çok benzemektedir (38,45). 
Damar duvarının media tabakasını oluşturan vasküler düz kas 
hücresinin (VSMCs) vasküler kalsifikasyonun oluşumunda ve 
progresyonunda önemli rol oynadığını ileri süren bazı teoriler 
öne sürülmüştür. 

Vasküler kalsifikasyonda nanokristallerin oluşumu 
başlangıç noktası olup direkt kalsifikasyonu ve vasküler hücre 
farklılaşmasını uyarmaktadır (46,47). Sonrasında kalsifikasyon 
inhibitörleri ve promoterleri arasında dengesizlik oluşunca amorf 

kalsiyum fosfat ve/veya nanokristaller stabil hidroksiapatit 
kristallerine transforme olmaktadır. KBH’da görülen kalsiyum ve 
fosfat dengesinde düzensizlikler açıkça vasküler kalsifikasyonu 
hızlandırmakta ve bu hastalarda kardiyovasküler hastalık için 
geleneksel olmayan risk faktörü olarak ortaya çıkmaktadır (43, 
48).

Vasküler Kalsifikasyonda Magnezyumun Koruyucu Rolü

Mineral metabolizmasındaki anormallikler,  fetuin A, MGP 
veya PPi gibi dolaşımdaki ve/veya lokal mineralizasyon inhi-
bitörlerinin yanı sıra hiperfosfatemide başlangıçta Ca/P nanok-
ristal oluşumu ve birikimine yol açar (46,47). Bu nanokristaller 
endositoz yolu ile VSMCs tarafından alınır (49). Endositoz ile 
alınan kristallerin lizozomal degradasyonu kalsiyum ve fosforun 
intraselüler salınımına yol açar. İnorganik fosforda sodyum ba-
ğımlı fosfat trasnporter Pit1 (ve Pit2) üzerinden hücre tarafından 
alınır ve bu birikime dahil olur (50, 51). Fazla Ca/P kompanse 
etmek için VSMCs hücreleri Ca/P ürünleri ile yüklü matriks ve-

Tablo I: Serum magnezyum düzeyinin vasküler kalsifikasyona etkisini gösteren çalışmalar.

p

Ishimura ve ark.  (2007) (56) 396 (non-DM HD hastası)  Prospektif  El arterlerinde kalsifikasyon 0.036

Tzanakis ve ark.  (2004) (62) 93 (HD hst.) 182 sağlam Cros-sectional KİMK 0.001

Meama ve ark.     (1987) (59) 44 (SAPD) Prospektif Arteriyel kalsifikasyon 0.001

Spiegel ve ark.     (2009) (71) 7 (HD) Prospektif Koroner arter kalsifikasyonu 0.073

Turgut ve ark.      (2008) (75)  47 (HD) Prospektif KİMK 0.014

Tzanakis ve ark.  (1997) (60)  56 (HD) Retrospektif Mitral annular kalsifikasyon 0.008

Şekil 1: Düşük ekstraselüler magnezyumun 
aterosklerotik plak komplikasyonlarındaki etkileri: 
Düşük ekstraselüler Mg düzeyleri NF-κB aktivasyonu 
ve IL-1α artışı sayesinde PAI-1 ve MMP’lerin 
artışını sağlamaktadır. Fazla miktarda üretilen 
serbest radikaller proMMP-2 ve proMMP-9’un aktif 
formlarına dönüşmelerine katkı sağlarlar. MMP’ler 
plağı instabil hale getirirler. PAI-1’in yüksek düzeyleri 
pro-trombotiktir (22).
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hidroksiapatit yapıda iken; kalp, akciğer ve çizgili kaslardaki 
kalsifikasyon amorf veya mikrokristal yapıda olup kalsiyum, 
magnezyum ve fosfordan oluştuğu gösterilmiştir (59).

Şimdiye kadar altta yatan mekanizmalar tam olarak 
çözülmemiştir, fakat mekanizmalardan bir tanesinin CaSR 
üzerinden Mg’un VSMC kalsifikasyonunu etkilediği görüşüdür. 
Bu yüzden Mg farklı birçok moleküler mekanizma üzerinden 
vasküler kalsifikasyona karşı koruyucu etki göstermektedir.

Tzanakis ve ark. yaptığı kesitsel bir çalışmada, 93 
hemodiyaliz hastası ile 182 renal fonksiyonları normal sağlıklı 
kontrol grubu kıyaslanmıştır. Hem serum hem de intraselüler 
Mg değerleri ile karotis-intima-media kalınlığı arasında negatif 
bir korelasyon bulunmuştur (60). 

Yine 515 kronik hemodiyaliz hastasının 51 aylık takiplerinde 
tüm nedenlere bağlı mortalite oranları incelendiğinde; düşük 
bazal serum Mg değeri olanlarda mortalite için rölatif risk daha 
yüksek saptanmıştır (serum Mg <1.14 mmol/L olan 261 hasta, 
serum Mg>1.14 mmol/L olan 254 hasta ile kıyaslanmıştır) 
(P<0.001) .Tüm nedenlere bağlı mortalite de düşük Mg düzeyi 
istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur.  (61).

SONUÇ

İn vitro çalışmalardan, hayvan modellerinden ve gözlemsel 
çalışmalardan elde edilen çok sayıda kanıt göstermiştir ki, 
düşük Mg düzeyleri endotel disfonksiyonu, ateroskleroz ve 
vasküler kalsifikasyonla ilişkilidir. Yine birkaç gözlemsel 
çalışma da artmış serum Mg düzeyinin uzun süre diyaliz 
tedavisi alan hastalarda daha iyi sağ kalım oranları ile birlikte 
olduğu gösterilmiştir. Bazı kontrolsüz çalışmaların ilk sonuçları 
diyaliz hastalarına Mg verilmesinin arteryel kalsifikasyonu 

ziküllerinin yanı sıra mineralizasyon inhibitörleri Fetuin A ve 
MGP yüklü veziküllerde oluşturur (52). Endositoz ile alınan 
nanokristallerin parçalanması sonucu intraselüler kalsiyumda 
artışa eşlik eden fosforun alımı VSMC hücresinin apopitozisi-
ne yol açar ve sonuçta Ca/P içeren apopitotik organeller açığa 
çıkar (53). Hem apopitotik organeller hem matriks vezikülleri 
bu döngü içinde pozitif bir feedback etki yaparlar böylece kal-
sifikasyon proçesi hızlandırılır. Bundan başka hem Pi hem Ca/P 
nanokristalleri RUNX2, BMP2 ve BGP gibi kalsifikasyon/mi-
neralizasyon sürecini hızlandıran genlerin ekspresyonuna yol 
açarken MGP veya BMP7 gibi kalsifikasyon inhibisyonu yapan 
faktörlerin ekspresyonunu baskılar. Bunlar VSMCs’nin osteob-
last benzeri hücreye dönüşümüne ve sonunda da damar duva-
rında kalsifikasyona yol açar. Mg vasküler kalsifikasyonun bu 
sürecini farklı basamaklarda baskılar; ilk olarak Mg varlığı Ca/P 
amorf şeklinden kristal şekline dönüşümü inhibe eder (karbo-
nathidroksiapatit) ve böylece kristal şeklinden daha çözünür bir 
form oluşur (whitlockite- bir çeşit kristal şekli) sonuçta daha kü-
çük ve daha çözünür birikimler ortaya çıkar (54,55). İkinci ola-
rak Mg, Ca kanal antagonisti olarak fonksiyon gösterir ve buda 
Ca’un hücre içine girişini inhibe eder (56).Üçüncü olarak hücre 
içine Mg girişi ile TRPM7 üzerinden fosforun uyardığı kalsifi-
kasyonu inhibe eden ve hızlandıran MGP ve BMP7 üzerinden 
denge sağlanmaya çalışılır. Fosforun ve Ca/P nanokristallerin 
uyardığı RUNX2 ve BMP2 ekspresyonu geriler (57). Böylece 
VSMCs’nin osteoblastik dönüşümü ve kalsifikasyonu engellen-
miş olur. Ek olarak Mg, CaSR üzerinden etki eder, bu reseptörün 
kalsimimetikler tarafından aktivasyonu VSMC’nin kalsifikasyo-
nunu inhibe eder (58).

Üremik hastalarda yumuşak doku kalsifikasyonun kristaloid 
yapısı analiz edilmiş;  visseral olmayan ve arteryel kalsifikasyon 

Şekil 2: KBH’da vasküler kalsifikasyonun 
mekanizmaları:Ca: kalsiyum, FGF23: Fibroblast 
büyüme faktörü 23, Mg: Magnezyum, MPG: Matriks 
Gla protein, OPG: Osteoprotegrin, Pi:İnorganik fosfor, 
PPi:İnorganik profosfat, PTH: Paratiroid hormon 
(modifiye edilmiştir  Schoppet, Shroff ve ark.(45).
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geriletebileceğini göstermiştir. Fakat birçok soru hala cevap 
bulamamıştır. Bütün bunlar beraber değerlendirildiğinde Mg, 
arteryel aterosklerozun gelişiminde ve progresyonun da hem 
KBH’da hem de genel popülâsyonda önemli bir koruyucu rol 
oynayabilir.
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