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Magnesium bei genetischer Storung der Blutgerinnung

Bei einem genetischen Defekt der Thrombozytenbildung kann Magnesium die gestdrte Blutgerinnung
vermutlich verbessern. Das zeigte eine Studie am Rudolf-Virchow-Zentrum fiir Experimentelle Biomedizin

der Universitat Wiirzburg.

Die Thrombozyten (Blutpléttchen) sind kleine Zellbestandteile im
Blut, die bei der Gerinnung eine wichtige Rolle spielen, indem sie bei
Verletzungen provisorisch die GefdBwand sichern. Ist diese Funk-
tion durch geschadigte Blutplattchen gestort, kénnen stéarkere Blu-
tungen bei ansonsten eher harmlosen Verletzungen vermehrt
auftreten. Magnesium spielt eine wichtige Rolle in den Funktionen
der Thrombozyten. Trotz der bekannten Auswirkungen auf lebens-
bedrohliche Bedingungen bei Schlaganfallen und Myokardinfarkten
sind die Mechanismen, die Magnesium in den Megakaryozyten
(groBe Vorlduferzellen der Thrombozyten im Knochenmark) und in
den Blutplattchen kontrolliert, bisher weitgehend unbekannt. Ein
Magnesium-Defizit kann mit TRPM7 (Transient receptor potential
melastatin-like 7) verbunden sein - ein Gen, das fiir die embryo-
nale Entwicklung und das Uberleben der Zellen wichtig ist. In einer
Studie zeigten die Forscher vom Rudolf-Virchow-Zentrum der Uni-
versitdt Wiirzburg, dass gestorte TRPM7-Kanalfunktionen in den
Megakaryozyten eine Makrothrombozytopenie (Mangel an groBen
Thrombozyten) sowohl bei Miusen als auch bei Menschen verursa-
chen. Untersucht wurde dazu, ob Magnesium-Gaben einen solchen
Defekt mdglicherweise korrigieren konnen.

Die Forscher hatten in Tiermodellen an Mausen und auch bei Pa-
tienten nachgewiesen, wie Magnesium die Bildung der Thrombo-
zyten beeinflusst. Dabei spielt die TRPM7-Kanalfunktion eine
wichtige Rolle. Wenn die Forscher diese Funktion in den Mega-

Vitamin D3 verbessert die Herzinsuffizienz

karyozyten von Mdusen manipulierten, wurde das so genannte Zy-
toskelett der Thrombozyten geschadigt, und sie wurden dadurch
funktionsunfahig. Bei Patienten, die ebenfalls eine TRPM7-Kanal-
funktionsstdrung hatten, fand sich in den Thrombozyten nur wenig
Magnesium (Mg2+). Ihre Blutplattchen waren sowohl in der GréBe
als auch in der Form ungewdhnlich, sie hatten eine abnormale
Struktur und tibermaBig viele Zellorganellen. Wurden defekte
Thrombozyten von Mausen und von Patienten im Reagenzglas mit
Magnesium versorgt, dann konnte dieser Defekt vollstdndig rege-
neriert werden.

Die Forscher empfehlen, bei der Diagnostik eines gestorten Ma-
gnesium-Haushalts sehr auf die Menge und GroBe der Thrombozy-
ten zu achten, da eine Thrombozytopenie vorliegen konntea. Ist
auBerdem ein TRPM7-Gendefekt nachweisbar, konnte die Versor-
gung mit Magnesium eine relativ sichere therapeutische Interven-
tion sein, die kostenglinstig ist und geringe Nebenwirkungen hat.
Die Forscher wollen nun in weiteren Tierstudien und bei Patienten,
deren TRPM7-Kanalfunktion verdndert ist, die Wirkung und Si-
cherheit von Magnesium bei dieser Krankheit genauer priifen.

Quelle

Simon Stritt et al., Defects in TRPM7 channel function deregulate
thrombopoiesis through altered cellular Mg2+ homeostasis and cytos-
keletal architecture. In: Nature Communications, Online-Verffentli-
chung vom 29.3.2016, doi: 10.1038/ncomms11097.

Eine tdgliche Hochdosis von Vitamin D3 verbesserte im Lauf eines Jahres die Herzfunktionen bei Patienten mit
einer chronischen Herzinsuffizienz. Die Forschergruppe um Dr. Klaus K. Witte stellte die Studie im April auf

dem Kongress des American College of Cardiology in Chicago vor.

Viele Patienten mit einer chronischen Herzinsuffizienz sind zu ge-
ring mit Vitamin D versorgt. Die Krankheit betrifft vorwiegend al-
tere Menschen, von denen allgemein bekannt ist, dass sie durch die
Einwirkung von Sonnenlicht auf die Haut im Vergleich zu Jiingeren
weniger Vitamin D bilden. Bei dlteren Patienten kann noch hinzu-
kommen, dass sie sich, selbst im Sommer, weniger im Freien auf-
halten. Weiter kann der Gebrauch von Sonnenschutzmitteln zur
geringeren Vitamin D-Bildung beitragen. Ein Mangel an Vitamin D
konnte bei der Herzinsuffizienz eine besondere Rolle spielen. Die
Patienten haben eine deutlich schlechtere Prognose sowie ein er-
hohtes Risiko fiir weitere Krankheiten.

Im Rahmen der VINDICATE-Studie (VitamIN D treating patients with
Chronic heArT failurE) priifte eine Forschergruppe unter der Lei-
tung von Dr. Klaus K. Witte vom Cardiovascular Research Center
der University of Leeds (GroBbritannien) die Sicherheit und Effi-
zienz von hoch dosiertem Vitamin D3 bei der Herzinsuffizienz.
Beteiligt an der (randomisierten, placebokontrollierten, doppel-
blinden) Studie waren 229 Patienten (davon 179 Manner) mit
einem Durchschnittsalter von 70 Jahren. Alle litten an einer chro-
nischen Herzinsuffizienz aufgrund von sekundaren linksventri-
kuldren systolischen Dysfunktionen. Sie wurden mit den diblichen
Therapien behandelt, einschlieBlich Betablockern, ACE-Hemmern
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und Herzschrittmachern. Bei allen Teilnehmern fanden sich aus-
serdem deutliche Defizite in der Versorgung mit Vitamin D (25-
OH-D3 <50nmol/L bzw. <20ng/mL). Die Teilnehmer wurden in zwei
Gruppen eingeteilt. Sie erhielten neben ihrer tiblichen Therapie ein
Jahr lang téglich entweder eine Tablette mit 4.000 L.E. (100 mcg)
Vitamin D3 oder ein nicht auf Kalzium basierendes Placebo. Um die
Sicherheit von Vitamin D zu testen, wurden im Lauf der Studie alle
drei Monate die renalen Funktionen und die Serum-Kalzium-Kon-
zentrationen gemessen. Am Schluss konnten die Daten von 163 Pa-
tienten, die bis zum Ende der Studie dabei geblieben waren,
ausgewertet werden.

Als primdren Endpunkt hatten die Forscher Veranderungen in einem
korperlichen Leistungstest, der 6-Minuten-Gehstrecke, festgelegt.
Nach einem Jahr zeigten sich hier allerdings keine signifikanten
Verbesserungen in den beiden Gruppen. Als sekundédren Endpunkt
hatten die Forscher Veranderungen der Herzfunktionen und spe-
ziell der Ejektionsfraktion in der linken Herzkammer gesetzt. Dieser
Wert zeigt an, wieviel Blut das Herz mit jedem Herzschlag ausstoBt.
Bei gesunden Menschen liegt die Ejektionsfraktion in der Regel zwi-
schen 60 und 70 %, bei Herzinsuffizienz-Patienten finden sich meist
deutlich geringere Werte. Die Teilnehmer an dieser Studie hatten
zu Beginn eine durchschnittliche Ejektionsfraktion von nur 26 %.

Nach einem Jahr beobachteten die Forscher Wirkungen in der Vit-
amin D-Gruppe, die sie verbliifften. Im Vergleich zur Placebo-
Gruppe hatten diese Teilnehmer bessere Ergebnisse in den
echokardiografischen Messungen der linksventrikuldaren Funktio-
nen. Dabei hatte sich nach einem Jahr ihre Ejektionsfraktion um
6,07 % verbessert. Fiir einige der Patienten bedeuteten die Verbes-
serungen, dass sie nicht mit einem implantierbaren Cardioverter-

Defillibrator (ICD) versorgt werden mussten, was ihnen die Bela-
stung einer Operation und zudem hohe Kosten ersparte.

Die Forscher vermuten aufgrund dieser Ergebnisse, dass hochdo-
sierte Vitamin D-Ergdnzungen die Perspektiven bei Herzinsuffizienz
deutlich verbessern kdnnten. Die British Heart Foundation, die diese
Studie unterstiitzt hatte, pladiert jedoch vor einer breiten Empfeh-
lung, weitere Studien mit einer langeren Zeitdauer durchzufiihren.
Es sollte dabei untersucht werden, ob die Vitamin D-Gaben auch
typische Symptome der Herzinsuffizienz verringern und die Le-
benserwartung der Patienten verbessern konnen. Es sollte dabei
auch gepriift werden, warum sich hier die kdrperliche Leistungsfa-
higkeit der Patienten nicht signifikant verbessert hatte.

Noch kénnen die Forscher auch keine genaueren Aussagen iiber die
Mechanismen machen, die den verbesserten Herzfunktionen zu-
grunde liegen. Vitamin D konnte u.a. ein Marker fiir den Schwere-
grad der Herzinsuffizienz sein oder eine pathophysiologische Rolle
spielen. Die Forscher heben weiter hervor, dass neue Therapien fiir
die Herzinsuffizienz eine sehr teure und langfristige Entwicklung
erfordern. Sie fallen zunehmend technischer aus und kdnnen oft
auch die groBen Anforderungen von klinischen Studien der Phase
3 nicht erflillen. Mit Vitamin D hétten Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz eine kostenglinstige und sichere, zusatzliche Op-
tion, die sich gut auf die Herzfunktionen auswirken kann.

Quelle:

Klaus K. Witte, Effects of Vitamin D on Cardiac Function in Patiients
With Chronic HF: the VINDICATE Study. In: Journal of the American
College of Cardiology, April 2016, doi: 10.1016/j.jacc.2016.03.508.

... und ein Hinweis von PreventNetwork:

Fiir empfindliche Personen bieten internationale Hersteller hypoallergene Verkapselungen von Magnesium
und Vitamin D, auch fliissig zur optimalen Dosierung, an (z. B. von Thorne Research).
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