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4536 HOLTMEIER / KUHN, Zink- und Magnesiummangel beim Menschen

Zink- und Magnesiummangel beim Menschen

H. J. Holtmeier / M. Kuhn

Aus der Abteilung fiir Ernihrungsphysiologie der Universitat Hohenheim (Stuttgart), (Leiter: Prof. Dr. H. J. Holtmeier)

Uber eine Reihe von Mineralstoffen und Spurenelemen-
ten haben wir heute nur ungeniigende Kenntnisse. Es
besteht kein Zweifel, dafl ihnen eine gréflere Bedeutung
zukommt, als dies bisher allgemein vermutet wurde.

Probleme des Zinkstoffwedhsels finden in der Klinik
selten Beachtung. Zink ist jedoch ein ,essentielles® Mine-
ral. Bei ungeniigender Zufuhr durch die Nahrung kénnen
Mangelerscheinungen auftreten.

1869 entdeckte Raulin Zink als ,essentiellen® Nah-
rungsbestandteil bei Aspergillus niger. 1877 fand man es

in der menschlichen Leber. 1934 konnte durch Fiitte-
rungsversuche bei Miusen und Ratten gezeigt werden,
dafl schwere Stoffwechselstorungen auftreten, wenn Zink
in der Nahrung ungeniigend vorhanden ist. 1940 ent-
deckte man Zink als Bestandteil des Enzyms der Karbo-
anhydrase im Erythrozyten. 1951 wurde nach Genuf
bestimmter Getreide und Bohnen ein Zinkmangelsym-
ptom entdedst. 1955 konnte als eine Ursache von Zink-
mangel eine Verhornungskrankheit bei Schweinen nach-
gewiesen werden, und erst 1963 wurde im Vorderen
Orient nach Ernihrung mit bestimmten Getreide- und
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Bohnensorten ein Krankheitsbild infolge Zinkmangel be-
schrieben, welches mit Zwergwudhs, Verkiimmerung der
Hoden, schwerer sexueller Fehlentwicklung usw. einher-
ging. Prasad fand 1963 bei iranischen und 4gyptischen
jungen Minnern diese Erscheinungen, die gleichzeitig mit
einer ungewdhnlichen Lebervergroferung und einer
Eisenmangelanimie kombiniert waren. Die Untersuchung
der Zinkzufuhr in der Nahrung ergab einen normalen
Durchschnitt. Als Ursache wurde jedoch angenommen,
dal sich ein bestimmter schwerléslicher Zinkkomplex
durch Genufl von Sojabohnen und Getreide mit Phytat

bildete. Durch diese Bindung ging das ausreichend zu- .

gefiihrte Zink wieder durch den Darm verloren.

Diese Beobachtung ist deswegen fiir die Medizin von
grofler Bedeutung, weil sie in dhnlicher Weise auch auf
andere Mineralstoffe iibertragbar ist. Die Problematik
besteht darin, daf} eine Rethe von Mineralien eine wich-
tige Rolle bei enzymatischen Vorgingen und Stoff-
wechselabliufen, z. B. im Kohlenhydrat- bzw. Eiweifi-
haushalt, spielt, aber unter bestimmten Bedingungen
durch Komplexbildung im Darm gebunden und vermin-
dert aufgenommen werden kann. Dies gilt in ganz
besonderem Mafle auch fiir das Mineral Magnesium,
dessen Bedeutung fiir den Cholesterinspiegel, fiir arterio-
sklerotische Gefifiverinderungen bzw. das Auftreten
von Myokardinfarkten seit geraumer Zeit im Mittel-
punkt der Diskussionen steht. Die jahrelang vieldisku-
tierte Bedeutung z. B. der ,essentiellen® Fettsiuren fiir
die Arteriosklerose usw. diirfte damit in einem anderen
Licht erscheinen, wenn wir horen, dafl gerade durch hohe
Fettzufuhr eine Resorptionsminderung von Erdalkalien,
wie Mg, Al usw., moglich ist.

HOLTMEIER / KUHN, Zink- und Magnesiummange! beim Menschen

In der Bundesrepublik Deutschland wird gegenwirtig
tiglich nahezu doppelt soviel Fett (ca. 130,4 g tiglih
pro Person) verzehrt, bei einer Bevélkerung, die zu ¥s
aus Leichtarbeitern besteht und einen Bedarf von ca.
2400 Kalorien tdglich hat und von nur ca. 70 g Fett.
Tabelle 1-zeigt, dafl bei einer Auswertung der Ernih-
rung von 1,85 Millionen Menschen an einem Tag (1968/
1969) die Nabrungszufubr an Zink mit 4,2 mg unter-
halb des Normbereichs liegt und die Zufubr an Magne-
siwm in der Nahrung mit 19,6 mval (anstelle von
30 mval/Tag) gleichfalls unzureichend ist. Die oben er-
wihnte hohe Fettzufuhr, vor allem an gesittigten Fett-
siuren, kann nicht ohne Auswirkung bleiben. Nach
Drenick (1961) u. a. erfolgt bet der Verdauung und
Absorption von Fetten als erste Verinderung die hydro-
lytische Spaltung der Esterbindung, wodurch freie Fett-
siuren und Glyzerin entstehen. In der Gegenwart von
Ca* oder Mg* in den oberen Bereichen des Intestinal-
traktes werden deren Salze mit freien Fettsiuren gebil-
det. Diese Salze oder ,Seifen® sind sehr wenig wasser-
18slich und sehr schlecht resorbierbar, wie einige klinische
Untersuchungen und Tierexperimente zeigen. Cheng
und Mitarb. (1949) zeigten an Ratten mit einer Mg-
Mangel-Didt, dafl eine signifikante Verminderung der
Ausscheidung der TFette in Seifenform stattfand.
Drenick schlieffit aus seinen Versuchen, dafl eine er-
hohte Fettausscheidung durch erhshte Zufuhr von Mg-
Salzen in verseifter Form mdglich ist. Deijs und Mit-
arb. (1966) zeigen in Untersuchungen an Kithen mit
hoher Zufuhr von tierischem Fett, dafl ,in der Periode
mit viel tierischem Fett im Kot bedeutend mehr Mg
ausgeschieden wurde®“. ,Der Fettzusatz scheint die Ver-

Tabelle 1 Emihrung bei 1,852 Mill. Menschen 1968/69 in Westdeutschland (Leichtarbeiter, Untersuchung in ganztigiger Anstalts-

verpflegung)*
Inhaltsstoffe Eiweill Fett Kh K Na Cl K Ca Mg Mn Fe Co | Cu
alor.
pro Tag g g g mval mval mval mval mval mg mg mg/1000 | mg
Befunde 88,8 130,4 262 2700 91,4 36,6 106,4 | 44,28 19,6 29 17,4 6,5 36
(=14%)|(=46%)|(=40%)
Bedarf pro Tag 88 77 322 2400 |min. 20 [ min, 20 { min. 25| 25,0 30 bei | 3—9 |12—15( 0,04 | 15-2 .
(15%) | (max. | (55%) Mg
30%) Prot.
Mangel ++ | ++ + \ + ++ + ++ +
Inhaltsstoffe Zn P F ] A B, B, C Cholesterin | Polyensiure
pro Tag mg mg mg mg/1000 mg mg mg mg g g
Befunde 4,2 1560 0,46 199,2 0,6 1,38 1,66 150,2 0,34 58
Erwachs.
Bedarf pro Tag 1015 1500 1,4—18 | 50-~70 1,5 1,5—-2,0 | 1,5—2,0 | 75—100 1 6—8
Siugling (==5000 1L.E.)
0,25
Mangel ++ ++ ++ +

* Es handelt sich um die Ergebnisse einer Wirtschaftsberechnung
iiber die Nahrungszufubr an einem Tag an 1,85 Mill. Per-
sonen. Wenn diese Ergebnisse auch nicht generell auf den
einzelnen Haushale iibertragbar sind, so geben die Ergebnisse
doch gewisse Hinweise auf eine mogliche Fehlernihrung, da
sie an einer groflen Anzahl erhoben wurden und mit dhnlichen
Statistiken grofle Ubereinstimmung zeigen. So kommt der
Ernihrungsbericht der Deutschen Gesellsdhaft fiir Ernibrung
1969 (Frankfurt a. M.) nach Auswertung der Statistischen
Jahrbiicher iiber Ernihrung, Landwirtschaft und Forsten

1967/68 zu einer tiglichen Fettzufuhr von 130 g, bei 2890

Kalorien tiglich. Eine solche Ubereinstimmung der Werte

deutet darauf hin, dafl die eigenen Berechnungen nicht allzu
abweichende Ergebnisse aufweisen (Tabelle aus: H. J. Holt-
meier: Arbeitsmedizin, Sozialhygiene, Arbeitshygiene 7
(1971) 169). Die Bedarfsberechnung gilt grob schematisd:
fiir Erwachsene von mittlerem Alter. Fiir Kinder, Jugendliche,
Schwangere, Frauen in der Laktation usw. gelten gesonderte
Empfehlungen. Ebenso spielen Alter, Geschlecht, Korpergrofe
eine Rolle. Die Tabelle kann nur grob schematische Hinweise
geben, da es eine Reihe von nicht erfaflbaren Faktoren gibt,
wie z. B. unterschiedliche Zusammensetzung von Quellwasser
als Trinkwasser, nicht erfaflbare Nahrungsmengen, die der
einzelne zusitzlich iflt usw.
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wertung des Futtermagnesiums erheblich herabzusetzen.*
Kemp und Mitarb. fanden bei Rindern ,deutlich gro-
fiere Mengen an Erdalkaliseifen im Kot, wenn fettreiche
Rationen gefiittert wurden®.

K em p und Mitarb. (1966) und Wilson (1969) kamen
zu dem Ergebnis, dafl die Bildung von unlSslichen Sei-
fenformen mit Magnesium vor allem bei Zufuhr ge-
sittigter Fettsiuren bedeutsam sei, wihrend unter Zu-
fuhr vorwiegend ungesittigter Fettsiuren der Magne-
siumverlust durch den Stuhl vermindert wire. Da die
Bedeutung z. B. von Magnesium fiir verschiedene enzy-
matische Prozesse im Lipidstoffwechsel fiir neuere, vor
allem experimentelle Ergebnisse auf dem Gebiet der
Arterioskleroseforschung, aber auch des Myokardinfark-
tes, seinerzeit kaum bekannt waren, war die Zielsetzung
und Deutung dieser Arbeiten anders ausgerichtet. Die
neuen Erkenntnisse iiber die bedeutsame Rolle von Ma-
gnesium in diesem Geschehen lifit es uns aber gerecht-
fertigt erscheinen, neben der Rolle von gesittigten und
ungesittigten Fettsduren vor allem auch die Bedeutung
verschiedener Mineralstoffe neu zu iiberdenken. Danach
mifte der verminderten Reabsorption z. B. von Magne-
sium durch hobe Fettzufubr eine gewichtigere Bedeutung
wmgemessen werden, wie dies von uns bereits 1971 auf-

gezeigt wurde.
i

Zink

Das Beispiel des Zinks, dessen Nahrungszufuhr in Persien
sogar nach den obigen Schilderungen ausreichend war,
2eigt, wie grofl die Bedeutung von Komplexbildungen
und ihre klinischen Auswirkungen sein konnen. Diese
Befunde zeigen wieder einmal, wie wenig wir uns bisher
mit den Problemen der Nahrungsabsorption, dem Pro-
blem des Antagonismus zugefiihrter Mineralstoffe im
Darm des Menschen iiberhaupt, Problemen der gegen-
seitigen Resorptionshemmung, der Komplexbildung usw.
in der Medizin beschiftigt haben. Um es deutlicher zu
sagen: Wir haben uns in den letzten Jahren mit der einen
Seite der menschlichen Bilanz, nimlich der medizinisch-
erndhrungswissenschaftlichen, zuwenig befafit. Beziiglich
des Zinks ergab die Analyse des persischen Dorfbrotes
einen bis zu 10fach hheren Phytatgehalt als bei gleichen
Brotsorten in westlichen Lindern. Weiterhin spielre
offensichtlich zusitzlich fiir den Zinkverlust noch starkes
Shwitzen im tropischen Klima eine Rolle, welches zum
Zinkverlust durch die Haut fiihrte. In anderen Bereichen
in Agypten waren Hakenwiirmer, die innere Blutung
verursachten, Mitursache von Zinkverlusten. Auch in
einer iranischen Universitit konnte bei einem jungen
Midchen ein eindeutiger Zustand nach Zinkmangel nach-
gewiesen werden mit sexueller Unterentwicklung, Zwerg-
wuchs und Fehlen sekundirer Geschlechtsmerkmale.
Offensichtlich wird durch Zinkmangel auch die Bildung
von Geschlechtshormonen tangiert. Bei zwei Gruppen
igyptischer Jungen mit Zinkmangel und hormonellen
Abnormititen fand man eine auffallend niedrige Wachs-
wmshormonausschiittung. Wenn bis heute auch nicht
alle Zeichen und Ursachen von Zinkmangel beim Men-
schen erforscht sind, so korrelieren diese Berichte doch
mit experimentellen Untersuchungen unter Zinkmangel-
emmdhrung bei Miusen und Ratten, bei denen diese gleich-
falls zur Wachstumsverzdgerung, zur Neigung zur Ver-
hornung der Oberhaut und zur Paarungsunfihigkeit
fihren kann, Ahnlich wie bei Magnesiummangel (Mifi-

"M araniewonche MHefr 5171979

bildungen) kann es bei zinkarm ernihrten Ratten zu
einer gestorten Austragung der Jungtiere kommen. Es
wird vermutet, dafl durch schweren Zinkmangel die
Gonadotropinausschiittung vermindert wird, so dafl da-
durch der gesamte Sexualhormonhaushalt gestort wird.
Auch beim Tier fanden sich eine Verkiimmerung der
Hoden und in einem hohen Prozentsatz angeborene
Mifibildung bei Zinkmangelernihrung der ausgetragenen
Feten.

‘Seit langer Zeit ist die heilende Wirkung von Zink-

salben bekannt. Es wird vermutet, daf ein relativer
Zinkmangel der Ernihrung bei vielen Patienten zu einer
chronischen Stérung der Wundheilung fiihrt und zu
Fisteln. Untersuchungen zeigen, dafl sich auch durch ver-
mehrte Zinkzufuhr in der Nahrung solche Stérungen
rasch bessern kdnnen. Hiufig ist der Zinkgehalt, beson-
ders in der Ernihrung in Spitilern (Bedeutung fir
chirurgische Abteilungen), vermindert und kann zu einer
echten Benachteiligung der Kranken fithren. Unter Zink-
mangel ist die Festigkeit der vernarbten Wunde geringer,
da Zink an der Epithelisierung der Oberhaut beteiligt ist.
Die Zugfestigkeit der Schnittwunden ist verringert. Es
bilden sich weniger Fibroblasten und grofere Kollagen-
zellen. Untersuchungen in amerikanischen Krankenhiu-
sern zeigten, dafl der Zinkgehalt der Nahrung oft um
509/0 verringert war. Eigene Untersuchungen in Sana-
torien und Rekonvaleszenzheimen in Baden-Wiirttem-
berg bestitigten die Angaben (siche Tab. 1) einer tig-
lichen Zinkzufuhr von 4,2 mg pro Kopf, wihrend die
Nahrung 10 bis 15 mg tiglich enthalten sollte. Dieser
Befund stimmt somit weitgehend mit den amerikani-
schen Erfahrungen iiberein und zeigt erneut, dafl offen-
sichtlich die Krankenhausernihrung mehr Mingel auf-
weist, als sie irgendwo anders zu finden sind.

Eigene Befunde

Es bestand der Verdacht, da Zinkmangel mdglicher-
weise auch bei Schwangeren bestehen kénnte. Dieser Ge-
sichtspunkt ist deshalb bedeutsam, da die Frage nach
dem Auftreten von Mifbildungen Neugeborener in den
letzten Jahren viel diskutiert wurde und weiterhin
duflerst unklar ist. Nach unserer Ansicht sollte neben
der Gefihrdung durch toxische Substanzen, die uns die
verinderte Umwelt bringt und die moglicherweise diese
Hiufung mitbeeinflussen konnte, mehr darauf geachtet
werden, ob von der Nahrungsseite her die erforderlichen
Voraussetzungen der Zufuhr an ,essentiellen® Minera-
lien, Spurenelementen usw. gegeben sind. Bei Fehlen von
Magnesium ist eine Proteinsynthese bzw. Zellbildung

. unmdglich. Gemeinsam mit C. Rummelund M. Kuhn

untersuchten wir bei Normalen und 174 Schwangeren

Tabelle 2 Serumzinkspiegel bei 78 Gesunden

18 bis 21 | 22 bis 25 Lebensalter >37
26 bis 29 | 30 bis 33 | 34 bis 37
n 78 1 19 10 12 1 8
o 106,28 | 102,73 | 110,53 | 106,5 | 101,25 | 107,73 | 100,62
s 182 | 2054 | 1403 | 2773 | 168 | 1385 | 2243
¢ 0,544 | 1,117 | 0,0... | 09543 | 03135 | 0,60
p< 0,19 | 4,437 | 3,883 | 4,587 4,318 | 4,437 5,041
t<plt<p |t<p |t<p |t<p | t<p
1. S. 1. S. 1. 8. 1. S. 1. S. n. s,
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Tabelle 3 Statistischc Auswertung des Verhaltens des Serum-
zinkspiegels in Schwangerenseren

Normal-
seren

v v VI vil VIIT IX X

n 78 15 19 16 32 20 25 47

o 106,3 923 | 86,6 | 94,4 839 | 85 774 | 73,2
s? 3315 | 616,9 | 491,2 | 336,3 | 238,3 | 376,3 | 348,2 | 201,6
s 18,2 2481 222 183 | 154 | 19,4} 187 14,2

t 2,09 | 3,50 | 2,38 | 6,55 | 4,37 | 7,06 | 12,48
p-< 0,19 | 407 | 3,88 | 401 | 3,64 | 3,85 | 3,72 | 3,5
t-Lplt<lpitl plt>pit>plt>plt>p
ns. | ns. [ ns. s. s. s.

das Verhalten des Serumzinkspiegels. Wihrend der Nor-
malbereich 90 bis 130 u%o Zn betrug, wich der Mittel-
wert der Schwangerenseren mit 82,03 ug®o Zn deutlich
davon ab.

Der Mittelwert im Serum lag bet Zink bei 78 gesunden
Probanden bei 106,3 ug®o und wurde methodisch (dies
gilt auch fiir die Magnesiumbestimmungen) mittels Atom-
absorption gewonnen, die mit einer Rechenanlage ge-
koppelt ist. Jedem ausgeworfenen Endwert gehen auto-
matisch 300 Einzelbestimmungen voraus. Nach ersten
Berechnungen (die Anzahl der Fille mufl noch erhdhe
werden) bestehen in den einzelnen Altersklassen keine
Abweichungen vom geschilderten Mittelwert. Einen
wesentlichen Teil der Untersuchungen iiber Zinkstoff-
wechselstorungen verdanken wir Friulein C. Rummel
(Dipl.-Arbeit, Univ. Hohenheim 1972 in unserer Abt.).

Nach den oben angefiihrten Daten lifit sich sagen, dafl
eine, wenn auch nicht signifikante Senkung des Serum-
Zn-Spiegels schon in einem friithen Schwangerschafts-
stadium erkennbar ist. Withrend des letzten Schwanger-
schaftstrimesters (ab Monat VII) ist der Abfall des Se-
rum-Zn-Spiegels hochsignifikant.

In Tabelle 3 wurden die Werte des 3. Schwangerschafts-
monats wegen der geringen Anzahl der zur Verfiigung
stehenden Seren nicht miterfaflt. (Der Mittelwert lag hier
bei 111,5 + 19,4 ug Zn/100 ml und damit im Norm-
bereich.) »

Das Ergebnis der statistischen Auswertung wurde in Ab-
bildung 1 dargestellt. Sie verdeutlicht den fast stetigen
Abfall des Serumzinks mit dem fortschreitenden Verlauf
der Schwangerschaft.

Magnesium

Der Magnesiumtagesbedarf betrigt bei Kindern unter
10 Jahren ca. 150 mg, bei ilteren Kindern 200 bis 300 mg
und bei Erwachsenen um 400 mg (= 32,8 mval Mg*)

Mom M K V VW VI X X
Schwangerschattsmanat ——em

Abbildung 1: Absinken des Serumzinks bei 174 Schwangeren

HOLTMEIER / KUHN, Zink- und Magnesiummangel beim Menschen

Magnesium pro Tag bei einer Proteinzufuhr von 80 bis
90 g (1 g Mg = 82,4 mval Mg*).

Wihrend der Schwangerschaft und der Laktation sollte
die Magnesiumzufuhr hsher liegen. Bei héherer Protein-
zufuhr (!) besteht ein erhdhter Magnesiumbedarf. Mit
den bereits eingangs erwihnten Vorbehalten betrigt die
Magnesiumzufubr nach Tabelle 1 (in Gemeinschaftsver-
pflegung) ca. 19,6 mval. Eine dhnliche Erhebung (Be-
rechnung der Krankenhauskost) in Westschweden im
Bereich von Goéteborg ergab ein dhnliches Ergebnis mit
24 mval Mg/Tag/Person. Bei einem Bedarf von
32,8 mval/Tag fiir den Erwachsenen (auflerhalb der
Schwangerschaft) wiirde somit zuwenig Magnesium
durch die Nahrung zugefithrt werden. Die Resorption
von Magnesium wird zusitzlich beeintrichtigt durch er-
hohten Alkoholkonsum, erhéhte Kalziumzufuhr, Mangel
in der Zufuhr von Vitamin B, (vgl. Tab.1) usw. (Niheres
s. »Das primidre und das sekundire Magnesiummangel-
syndrom® in: ,Ernihrungswissenschaften“, G. Thieme,
Stuttgart 1968, und ,Magnesiumstoffwechselstérungen
und Herzinfarkt* in: ,Herzinfarkt und Schodk®, G.
Thieme, Stuttgart 1969, herausgegeben von L. Heil-
meyerund H. J. Holtmeier.) Nach Tabelle 1 war
die tigliche Kaliumzufuhr ausreichend, wihrend die
Kalziumzufubr mit 44,28 mwval Tag/Person (= ca.
900 mg) eher iiber der Norm liegen diirfte. Dieser Be-
fund ist im Hinblick auf den bedeutsamen Antagonismus
zwischen Magnesium und Kalzium nicht nur bei der Re-
absorption der Mineralien im Jejunum bedeutsam, son-
dern vor allem auch im Hinblik auf tierexperimentelle
Ergebnisse nach Selye und Fleckenstein bei der
kalziuminduzierten Myokardnekrose. Sie konnten zei-
gen, dafl unter erhdhter Kalziumzufuhr vor allem bei
Mangel an Magnesium (aber auch Kalium, der nach
unseren Berechnungen beim Menschen nach Tabelle 1 nicht
besteht) im Futter unter bekannten experimentellen Be-
dingungen Myokardnekrosen ausgebildet werden konn-
ten. Dies war bei ausreichender Magnesiumzufuhr kaum
mehr moglich. Wenn der Erwachsene nur 400 bis 500 mg
Kalzium tiglich bendtigt (Tab. 4), nach unseren Berech-
nungen (Tab. 1) aber um 900 mg/Tag zugefiihrt werden
(hierbei sind weitere Zufuhren durch Trinkwasser usw.
nicht einmal eingerechnet), aber gleichzeitig eine defizitire
Magnesiumzufuhr von 19,6 mval anstelle von 30 mval/
Tag besteht, nihern wir uns den Bedingungen der kardio-
vasopathogenen Diit, um im Tierversuch Myokardnekro-
sen auszuldsen.

Tabelle 4 zeigt den Kalziumbedarf fiir den Menschen
(nach Dokumenta Geigy, 7. Auflage, Basel 1968).

Tabelle 4 Wiinschenswerte tigliche Kalziumzufuhr

(FAO/WHO-Experten*)

Alter mg Kalzium

0 bis 12 Monate 500 bis 600

1 bis 9 Jahre 400 bis 500
10 bis 15 Jahre 600 bis 700
16 bis 19 Jahre 500 bis 600
Erwachsene (= ca. 25 mval) 400 bis 500
Schwangerschaft, 3. Trimenon 1000 bis 1200
Laktation 1000 bis 1200

* Fiir nichtgestillte Kinder; bei ausreichender Stillfzhigkeit der Mutter
sollte auch der Kalziumbedarf des Siuglings gedeckt sein

1 g Kalzium = 49,9 mval Ca++

Therapiewoche Heft 51/1972
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_Fiir die normale Funktion und die fermentativen Ab-
liufe des Myokardstoffwechsels ist die Gegenwart des
Magnesium-ATP-Komplexes notwendig. Fiir das Auf-
treten von Myokardinfarkten ist wichtig, dafl das Myo-
kard gegeniiber Magnesium (Hinze, 1960) wesentlich
empfindlicher reagiert als das Nervensystem und bei
Mg-Mangel auch die Erregungsbildung im Sinusknoten
und die atrioventrikulire Uberleitung gesteigert werden,
so dafl infolge von Magnesiummangelzustinden Rhyth-
musstérungen auftreten kdnnen, wie sie auch bei Kalium-
mangel bekannt sind. Die Injektion von Kalzium

(Fleckenstein, Hasselbach u. a.) I8st an der

isolierten Muskelfaser Kontraktionen infolge Aktivie-
rung der ATP-ase und Freisetzung von Energie aus.
Kalzium ist hier fiir die Kontraktilitit des Herzmuskel-
filaments von grofler Bedeutung. Fleckenstein hat
gezeigt, dafl die Intensitit des ATP-Stoffwechsels im
Myokard und die Freisetzung von Energie durch die
Anwesenheit von Kalzium bestimmt werden. Kalzium
dringt ins Innere des Myokards ein und erregt die
Myofibrillen-ATP-ase. Bei Kalziumentzug nehmen die
ATP-Spaltung und Energiefreisetzung ab, wihrend
erhobte Kalziumzufubr die Kontraktilitit des Myokards
wesentlich erbébt. Der Myokardstoffwechsel wird be-
kanntlich in erster Linie durch das energiereiche Phos-
phat bestimmt. Die Intensitit des Verbrauchs an ener-
giereichem Phosphat wird nach Fleckenstein jedoch
in erster Linie durch die angebotene Menge an Kalzium-
ionen bestimmt bzw. gesteigert und so in Zusammen-
hang mit dem Auftreten von Myokardnekrosen gebracht.
Fleckenstein und Sely e konnten zeigen, dafl un-
ter erhdhter Kalziumzufuhr und gleichzeitiger Gabe von
Glukokortikoiden Myokardnekrosen bis zum wvollaus-
gebildeten Herzinfarkt auftreten konnen, die durch
gleichzeitige Gabe von Magnesiumchlorid, aber auch
durch Kaliumdhlorid, als Antagonisten zum Kalzium ver-
hindert werden konnen. Als typische kardiovasopatho-
gene Diit, die von den verschiedenen Autoren im Tier-
experiment verwendet wird, wird eine Zufuhr von
180 g Kasein, 100 g Fett, 30 g Trockenhefe, 40 g Salz-
gemisch sowie 650 g Stirke angesehen. Wir miissen uns
ernsthaft fragen, ob wir selbst nicht gleichfalls, jeden-
falls in wesentlichen Teilen, der Gefahr einer solchen
»kardiovasopathogenen Diit® ausgesetzt sind.

Nicht weniger aktuell ist die Bedeutung von Magnesium
im Rahmen der Arterioskleroseforschung. Merker in
Berlin (1970) hat in neuester Zeit anhand elektronen-
mikroskopischer Befunde einen interessanten Beitrag ge-
liefert, dessen Resiimee seiner Bedeutung wegen wort-
lich zitiert wird. (Z. Klin. Chem. u. Klin. Biochem. 8
(1970) 71—76 und 374—378.)

»Von jungen minnlichen Albinoratten wurden nach 38tdgiger
Mg-armer Ernibrung Herz, Skelettmuskel, Niere und Leber
elektronenmikroskopisch untersucht. An Herz und Skelett-
muskel waren das transversale Tubulussystem und der inter-
stitielle Raum erweitert sowie die submembrandsen Cisternen
vermehrt und vergrofiert. Verstreut éiber den gesamten Muskel-
bereich kommen kleine Verkalkungsherde vor. — An der
Niere fanden sich eine Schwellung einzelner Zellen, eine
Schidigung des Biirstensaumes und Zylinderbildungen im Tubu-
luslumen. Die Verkalkungen sind hier vorwiegend im corti-
comedulliren Gebiet lokalisiert. — In diesen drei Organen
lassen sich Mitochondrienschwellungen, das Platzen einzelner
Zellmembranen und Thrombosierungen kleiner Gefifle be-
obachten. In der Leber kénnen keine signifikanten morpho-
logischen Verinderungen nachgewiesen werden.®

»Nach 38tigiger Verfiitterung einer Mg-armen Nahrung lassen
sich an den glatten Muskelzellen der Rattenaorta elektronen-
mikroskopisch Mitochondrienschwellung, geringe Vermehrung
groflerer Vesikel (1000—2000 A) und Lysosomen-ihnliche
Einschliisse, unregelmifliger Verlauf der Zelloberfliche und
eine Vermehrung des rauhen endoplasmatischen Retikulums
darstellen. Die Morphologie der Fibrocyten indert sich niche,
die Endothelzellen zeigen neben einer Mitochondrienschwel-
lung und Vermehrung von Vakuolen eine Erweiterung der
Interzellularspalte ohne Verinderungen an den tight junctions.
Die Didhte der elastischen Fasern und die Zahl ihrer Filamente
nehmen ab. Die Einlagerung won Ca-Kristallen beginnt vor-
wiegend an der Peripherie der elastischen Fasern. Zehn Tage
nach Wiederverfiitterung einer Mg-reichen Nahrung sind die
Verinderungen bis auf die Kalkeinlagerungen wieder ver-
schwunden.“

Fiir die Entstehung der Arteriosklerose scheint Mg+
ursichlich wichtig, da es die Veresterung von Cholesterin
steuert. Wihrend Ca* den Cholesterinspiegel im Serum
nach Roy, Keeser, Berson, Kustall u. a.
erh6ht, senkt thn Mg*, beeinfluflt den Lipidhaushalt
und hemmt nach Jouve und Torresani die Ent-
wicklung der Arteriosklerose hypercholesterinimischer
Tiere. Im Alter nehmen in der Aortenwand Ca* zu
und Mg* ab. Bejdl beschreibt unter Mg+-Fiitterung
eine Abnabme des Ca**-Gebaltes in der arteriosklero-
tischen Aorta der Ratte. Nach Hackethal hemmt
Mg+ durch Verdringung von Ca* die Blutgerinnung,
die Agglutination der Thrombozyten und fordert die
Fibrinolyse (Tab. 5).

Tabelle 5

Fibrinogen
stabilisierend

Thrombozyten ¢—— Mg+t ——) Ca*t Kationenantagonismus

stabilisierend Hemmung der Katalyse

(zerfalls- und agglu-
Bakterien

tinationshemmend)
Hemmung der bakteriellen
Gerinnungsférderung

Fibtin
Aktivierung der Fibrinolyse

»Tabelle 5. Magnesium potenziert die Wirkung von Kumarinen
und Indandioninen durch Kationenantagonismus gegeniiber
Calcium, wie dies aus einem Schema nach Crevelle und Lebr-
mann  hervorgeht. Diunretica wie Furosemid, Hydro-
chlorothiazid, Chlorthalidon etc. vermogen thrombotisdre
Komplikationen durch Mg+-Elimination und Anregung zum
Aldosteronismus zu steigern und fithren nach thrombelasto-
graphischen Messungen zur Hyperkoagulabilitit. Diese Fak-
toren sollten bei Uberwadhung der Antikoagulantientherapie
beachtet werden. Die Nebenwirkungen der Diuretica lassen
sich erheblich durch schonende Anwendung (nicht zu extreme
Entwisserung und keine Dauertherapie) vermeiden, indem
Saliuretica intermittierend mit ,kochsalzarmer® Diit ver-
abreicht werden. Die Gefahr des Auftretens von thrombembo-
lischen Komplikationen bei Mg+-Mangel ist fiir den Herz-
infarkt bedeutsam.“ (Aus: E. Perlick, ,Antikoagulantien® 3.
Aufl, Leipzig 1964, S. 231.)

Dem Magnesiumstoffwechsel wiirde demnach méglicher-
weise eine vielfiltige Bedeutung in der Genese des Herz-
infarktes und der Koronarsklerose zukommen, durch
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‘Thromboembolische

Komplikationen
Vaskulire Stenokardie
T (Kontraktur der glatten
Muskulatur der
GefiBle, Hypoxie)

Arteriosklerose Mg+ Uberleitungsstérungen (Flim-
Cholesterin Mangel mern, Extrasystolie usw.)
Tachykardie (zentral)
l Gesteigerte Erregbarkeit
des Myokards (Anta-
Uberregbatkeit  gonismus zum Kalzium)

Innete Unruhe

1

Stress etc.

Emotion

Abbildung 2: Méglicher Einfluf von Magnesiummangel auf die Entstehung
des Herzinfarktes

Einflu auf die Entwicklung der Gefifisklerose, auf
fibrinolytische Vorginge (Thrombosen usw.), die neuro-
muskulire Erregbarkeit von Myokard und Koronar-
gefiflen (vaskulire Spasmen) usw. (Ausfiihrliches hier-
iiber s. in: Holtmeier: Herzinfarkt und Schock.
G. Thieme, Stuttgart 1969.)

Fragen iiber den Stewerungsmechanismus des Mg usw.
sind noch ungekldrt. Offensichtlich spielt Mg+ bei allen
enzymatisch und fermentativ gesteuerten Vorgingen eine
grofle Rolle. So ben&tigen fast alle phosphatiibertragen-
den Enzyme und Phosphatasen Mg*, welches die Nukle-
asen aktiviert und eine wichtige Rolle bei der Glykolyse
aufweist (H4nze, 1960). Zur Aktivierung der Frukto-
kinase sind offensichtlich Mg+ und K+ erforderlich.
Magnesium wird durch ein noch nicht bekanntes Hormon
der Nebenschilddriisen ‘reguliert (Simon, 1967), das
nicht mit dem Parathormon identisch ist und bei Mg-
Defizit Mg+ und Ca* aus dem Knochen mobilisiert,
welcher die hochste Konzentration an Mg aufweist.
Der gesamte Phosphorstoffwechsel und die energetischen
Vorginge bei der Spaltung von Pyrophosphaten (ATP)
sind an Mg* gebunden. In den FEiweifistoffwechsel
greift Mg+ durch Aktivierung von Peptidasen ein und
spielt bei verschiedenen Vorgingen der Energieversor-
gung im Koblenbydratstoffwedhsel eine grofe Rolle.
Mg+ wird (Simon, 1967) fiir die Speicherung der
Katecholamine im NN-Mark und fiir die Freisetzung
von Adrenalin bendtigt. '
AuBerordentlich wichtig ist die Bedeutung wvon Mg+
fir die neuromuskulire Ubertragung und Muskel-
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Abbildung 3: Magnesiummangel im Serum bei 50 Leberzirrhosen (beson-
ders alkobolischer Genese)

erregung und seine Wechselwirkung zu Ca*.Nach neueren
Untersuchungen kann man sich ein recht genaues Bild
iiber die Teilprozesse der Reiziibertragung im Nerven-
system machen. Wahrscheinlich greift Magnesium auch
dort in den ATP-Stoffwechsel und in die enzymatische
Aktivierung der Ubertrigersubstanz ein. Die Rezeptoren
werden nach Bloom und Goldmann als Enzym-
substratkomplexe aufgefafit, bei dem als Substrat durch-
weg dem ATP eine zentrale Rolle zukommt.

Die Ubertragung der Nervenerregung auf den Muskel
wird durch Mg+ in der Endplatte dhnlich wie durch
Curare gehemmt. Hieraus geht die grofle Bedeutung fiir
den Tonus der muskuliren Hohlorgane und deren Er-
regbarkeit hervor und erklirt sich die Moglichkeit einer
vermehrten Darmperistaltik, wie Durchfall bei Mg+-
Mangel, Neigung zu Sphinkterkrimpfen, gelegentlichen
tetanischen Muskelkrimpfen usw., vor allem aber seine
Bedeutung fiir Myokard und Koronarien. Hohe Mg+-
Dosen fiihren bis zur Narkose. Mg+ zeigt (Hinze)
auch eine ausgeprigte depressorische Wirkung auf das
ZNS.

Magnesiummangel in der Schwangerschaft

Da tierexperimentell seit langem Fragen des Auftretens
von Mifibildungen Neugeborener infolge mangelhafter
Magnesiumzufuhr durch die Nahrung diskutiert werden,
untersuchten wir in verschiedenen Trimestern das Ver-
halten des Serummagnesiumspiegels. Wahrend der Nor-
malbereich zwischen 1,6 bis 2 mval/l lag, war mit zu-
nehmender Schwangerschaft ein signifikantes Absinken
von Magnesium bis auf Werte um 1,42 mval/l bei
254 untersuchten Schwangeren nachweisbar. Die stati-
stische Auswertung unserer Fille in Tabelle 6 bestitigt,
dafl es im Laufe der Schwangerschaft, besonders im
9. Monat, zu einem starken Absinken von Magnesium
kommt. Aber auch bereits im ersten Trimester ist ein
Absinken bemerkbar.

‘Tabelle 6 Serummagnesium (mval/l) in der Schwangerschaft

Schwan-
get- pg myalfl st t 01

schafis-| ® x| (Varianz) | (berechn)| (Tabelle)| P<

monat

I 28 1,50 0,016 3,889 2,621 0,01

v 28 1,51 0,021 3,306 2,621 0,01

v 23 1,45 0,009 6,846 2,624 0,01
VI 23 1,45 0,013 6,216 2,624 0,01

viI 37 1,46 0,017 6,459 2,618 0,01

VIII 34 1,47 0,026 5,235 2,619 0,01

X 38 142 | 0020 | 6796 | 2,618 | 0,01

X 43 146 | 0010 | 7,009 | 2,616 | 0,01

Nach Hurley (1971) zeigten Untersuchungen mit
Magnesiummangeldiiten wihrend der Rattensdhwanger-
schaft in einem hoberen Anteil Mifbildungen der Neu-
geborenen. Solche Wirkungen wurden auch in solchen
Fillen beobachtet, in denen ein strenger Magnesium-
entzug nur iiber 6 Tage in der entscheidenden Wachs-
tumsphase eingeschaltet wurde. Diese Ergebnisse unter-
streicien nach Goldsmith (1971) die Widhtigkeit
einer ausreichenden Magnesiumsubstitution als Diitele-
ment wihrend der Schwangerschaft.
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Wihrend der Schwangerschaft kommt es auch nach
Hurley (1971) besonders im letzten Trimester zu
einem groferen Sturz des Magnesiumplasmaspiegels. Mit
zunchmendem Wachstum des Fetus werden immer gro-
fere Mengen an Magnesium bendtigt, welches fiir den
Aufbau aller Organe, die Knochenbildung, die Bildung
des ZNS usw. von grofiter Bedeutung ist.

Zahlreiche subjektive Beschwerden wihrend der Schwan-
gerschaft kdnnen Folge von Magnesiummangel sein. Da
es leider nicht méglich ist, alle Zusammenhangsfragen
zum Thema ,Magnesiummangel und Schwangerschaft*
abzuhandeln, verweisen wir auf die Darstellung im
»Handbuch der Ernihrungslehre und Diitetik® Bd. I1/2,
G. Thieme, Stuttgart 1972, S. 201 (klinischer Band).

Da das vorliegende Referat nicht die Absicht hat, eine
Ubersichtsarbeit zum Thema abzugeben, sondern nur
besonders neue und aktuelle Probleme aufzuzeigen,
mochten wir als letztes auf einen Befund hinweisen, der
fiir die Behandlung von Leberzirthosen bedeutsam ist.
Abbildung 3 zeigt bei 50 Kranken mit Leberzirrbose

einen deutlich erniedrigten Serummagnesiumspiegel. Vor
allem sind Kranke mit alkoholischer Zirrhose betroffen
(aus: Holtmeier/Winkler in Zschr. fir All-
gemeinmedizin, der Landarzt 4 (1972) 152—159).

Neben dem Mangel an Kalium muff bei Leberkrank-
heiten, insbesondere bei Leberzirrhosen, auch mit einem
Mangel an Magnesium gerechnet werden. Eine Reihe von
Symptomen, wie Erregbarkeitszustinde, depressive Ziige,
Spasmen im Magen-Darm-Trakt, Unruhezustinde usw.,
konnen durch Magnesiummangel bedingt sein. Wichtiger
erscheint aber in der Therapie, dafl eine enge Koppelung
zwischen angestrebter Proteinsynthese und ausreichender
Magnesiumzufuhr besteht und daf man kiinftig im Rah-
men der Lebertherapie bei Magnesiummangel kaum
mehr auf eine ausreichende Substituierung verzichten

darf.
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