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Isquemia aguda precede o infarto do miocárdio e
com frequência causa fibrilação ventricular, nos pri-
meiros trinta minutos de evolução, em modelos expe-
rimentais e no homem1. A ocorrência de fibrilação ven-
tricular precoce está diretamente relacionada à exten-
são da área isquêmica2 e ao grau de isquemia, determi-
nado principalmente pela intensidade da circulaçao
colateral3. A prevenção da fibrilação ventricular pri-
mária por isquemia miocardica aguda tem sido feita,
no homem, pela administração de lidocaína. Os resul-
tados, no entanto, são pouco expressivos e sujeitos a
controvérsias em sua interpretação4. Em modelos
experimentais de isquemia miocárdica aguda, a admi-
nistração de lidocaína, mesmo em doses altas, tem se
mostrado ineficaz5.

Iniciado o processo de infarto isquêmico, o risco
de fibrilação ventricular primária reduz-se, surgindo
então manifestações progressivas de disfunção mecâ-
nica. Choque por falência ventricular aguda passa a
ser a principal causa de óbito, quando os pacientes
são adequadamente tratados em unidades de terapia
intensiva6. O grau de disfunção ventricular por infarto
agudo também guarda relação direta com a extensão
do miocárdio comprometido7, de tal forma que a redução
da mortalidade por oclusão coronária aguda depende
da atenuação da intensidade e duração da isquemia,
assim como da proteção do miocárdio contra seus
efeitos, visando à limitação da extensão do infarto.

Nos últimos anos, trabalhos experimentais e clíni-
cos têm sido realizados com o objetivo de deter o pro-
cesso de infarto e preservar o miocárdio isquêmico.
No entanto, intervenções farmacológicas eficazes em
infartos experimentais de várias espécies de animais
não foram igualmente úteis, quando transferidas para
o homem acometido de infarto miocárdico agudo8. Na
prática clínica, apenas a reperfusão do músculo, por
desobstrução da artéria coronária, é capaz de deter a
evolução de infarto agudo, limitando sua extensão9.

Restabelecido o fluxo de sangue, permanecem graus
variáveis de disfunção pós-isquêmica do músculo
cardíaco. A hipocontratilidade residual é problema
ainda sem solução e área de grande interesse para a
pesquisa experimental e clínica em cardiologia10. De-
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monstrada sua reversibilidade, em animais e no ho-
mem, tentam-se atualmente intervenções farmacoló-
gicas que a previnam ou acelerem sua recuperação11.

Magnésio e infarto agudo do miocárdio

O interesse pelo estudo das relações existentes
entre os níveis celulares e plasmáticos de magnésio e
a incidência de doença coronária no homem, surgiu
de observações epidemiológicas, já antigas, no Japão,
Estados Unidos e Grã-Bretanha. Verificou-se que a
incidência de morte súbita e de infarto do miocárdio
era maior em algumas regiões desses países e que
essas diferenças se relacionavam inversamente com
o conteúdo de sais de magnésio da água ingerida pela
população. A discussão sobre o tipo de relação entre
os dois fatos foi longa e polarizada entre os que a
consideravam apenas coincidência estatística e os que
atribuiam à ingestão de sais de magnésio efeito protetor
contra aterosclerose, trombose arterial, angina e infarto
do miocárdio12. Passada a fase em que as evidências
da presença de distúrbios do metabolismo do mag-
nésio na isquemia miocárdica eram indiretas, surgi-
ram trabalhos mostrando a existência de depleção de
magnésio no miocárdio de indivíduos falecidos de morte
súbita cardíaca ou de infarto agudo do miocardio13.
Demonstrou-se perda de magnésio pela fibra
miocárdica isquêmica em animais de experimenta-
ção14, assim como a depleção orgânica de magnésio
em pacientes portadores de isquemia miocárdica crô-
nica ou infarto agudo15.

Efeitos da hipomagnesemia

O íon magnésio é co-fator necessário às reações
enzimáticas envolvidas na síntese e degradação de
ATP, na grande maioria dos tecidos, participando do
processo de geração de energia para os fluxos iônicos
ativos transmembrana16. Sua concentração plasmá-
tica modula o influxo de cálcio17 e o efluxo de potás-
siol8 pelos canais lentos da membrana e fibras mio-
cárdicas. A depleção de magnésio propicia a despola-
rização da fibra cardíaca por perda de potássio, o acú-
mulo intracelular de cálcio e sua deposição nas orga-
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nelas do sarcoplasma. Assim, ratos submetidos a hipo-
magnesemia desenvolvem necrose miocárdica focal
calcificação e fibrose, que pode ser ainda agravada
por situação de estresse orgânico19. Em clínica, é co-
mum a depleção de magnésio cursar com magnésio
plasmático normal, devido à distribuição predomi-
nantemente intracelular do íon. O diagnóstico da de-
pleção de magnésio com normomagnesemia depende
de sua dosagem em linfócitos do sangue, em fibras
da musculatura esquelética, ou ainda de teste tera-
pêutico, no qual a administração de sais de magnésio
é realizada com acompanhamento de sua excreção
urinária, para a detecção da retenção20.

Mais recentemente, com o progresso do conheci-
mento dos distúrbios de nutrição de pacientes hospi-
talizados, em especial dos tratados em terapia inten-
siva, maior atenção tem sido dada à avaliação das
necessidades individuais de magnésio e à detecção
das manifestações de sua carência. O significado clínico
da hipomagnesemia está bem estabelecido, espe-
cialmente quanto às suas manifestações neurológicas
e aos distúrbios do ritmo cardiaco21.

Em cardiologia, tem sido enfatizada a participa-
ção da hipomagnesemia na gênese de arritmias ven-
triculares em pacientes digitalizados22, ou portadores
de arritmias relacionadas ao alongamento do inter-
valo QT do eletrocardiograma23. Mais recentemente,
demonstrou-se que hipomagnesemia potencializa o
efeito constritor da noreginefrina, serotonina, angio-
tensina e potássio sobre as artérias coronárias24 e faci-
llta o desencadeamento de espasmo pela ergonovina25.
Observou-se, também, a existência de depleção de
magnésio em pacientes portadores de angina vasoes-
pástica23.

Há ainda evidências de que a hipomagnesemia
possa ser fator agravante no infarto agudo do miocardio.
Assim, em cães submetidos a oclusão coronariana
aguda, a magnitude da necrose na área isquêmica foi
significativamente maior em animais depletados de
magnésio do que em controles normais27.

Efeitos da Hipermagnesemia

Se em clínica médica e cirúrgica, há a preocupa-
ção com o diagnóstico e tratamento das situações de
hipomagnesemia, o mesmo não ocorre com a hiper-
maguesemia. De fato, a elevação do nível plasmático
de magnésio costuma ocorrer apenas em pacientes
portadores de insuficiência renal e nos que recebem
a administração parenteral de grandes doses, em tempo
curto. Isto se deve ao rápido aumento da excreção
renal de magnésio, quando da elevação de sua concen-
tração plasmatica23. Ademais, os efeitos tóxicos do
magnésio se manifestam apenas quando sua concen-
tração plasmática é aumentada além de cerca de cinco
vezes o valor normal29.

A hipermagnesemia determina principalmente
efeitos neurológicos, respiratórios e cardiovasculares.
No sistema nervoso, causa depressão central, com re-

dução da atividade cortical e sedação. No gânglio sim-
pático e na placa motora, há bloqueio da transmissão
neural por inibição da despolarização pela acetilco-
lina, com efeito geral de curarização, que inclui a aboli-
ção de reflexos profundos e parada respiratória, quando
a concentração plasmatica atinge cerca de 10 mEq/
130. No coração, ha redução da freqüência sinusal, blo-
queio da condução atrioventricular29 e depressão do
automatismo e inotropismo ventriculares18. A intensi-
dade desses efeitos é proporcional ao grau de elevação
da concentração plasmática. Parada cardíaca em
diástole ocorre em níveis plasmáticos de 15 a 20 mEq/
1 de magnésio29. Os efeitos eletrofisiológicos da hiper-
magnesemia manifestaram-se por aumento da ampli-
tude do potencial de ação, do potencial transmem-
brana de repauso, da velocidade de despolarização e
da duração do potencial de ação em fibras ventricu-
lares, além do prolongamento do tempo de condução
atrioventricular31. No sistema circulatório, a hiper-
magnesemia causa vasodilatação arterial, cujo efeito
sobre a pressão é inicialmente compensado por au-
mento do débito cardíaco32. A vasodilatação é intensa
e pode ser sentida como onda de calor e rubor pelos
pacientes que recebem injeção endovenosa de sulfato
de magnésio.

Ao magnésio tem sido atribuído também efeito
antitrombótico, tanto por inibição da coagulação, quanto
por aumento da fibrinólise. Ha ainda evidências de
que um dos mecanismos do efeito antitrombótico do
magnésio seja a estabilização da membrana das
plaquetas e a inibição de sua agregação12.

Hipermagnesemia como terapêntica

Entre a concentração normal de magnésio (1,5 a
2,2 mEq/l) e seus níveis tóxicos, existe ampla faixa
que pode ser utilizada com objetivos terapêuticos. Essa
faixa situa-se entre 2 e aproximadamente 5 mEq/l. A
administração parenteral de doses elevadas de sais
de magnésio, principalmente de sulfato ou cloreto,
foi utilizada no passado para o tratamento de crises
convulsivas e permanece em uso para o controle de
crises de eclâmpsia33. Em cardiologia, a administração
de sais de magnésio tem sido empregada no tratamento
de arritmias ventriculares relacionadas à depleção
de magnésio e à intoxicação digitalica34. Na ausência
desses distúrbios, o tratamento com sulfato de magnésio
foi eficaz na reversão de �torsade des pointes�35, e na
estabilização do ritmo cardíaco de pacientes acome-
tidos de fibrilação ventricular recidivante, de origem
isquêmica e refrataria aos antiarritmicos comuns36.
Arritmias paroxísticas supraventriculares também fo-
ram tratadas com resultados satisfatórios37.

Em experimentação animal, a hipermagnesemia
reduziu a freqüência e em alguns casos reverteu flut-
ter atrial induzido por esmagamento da parede atrial38

ou por pericardite asséptica e eletro-estimulação (Bar-
ros e Scalabrini, dados não publicados). Em relação
às arritmias ventriculares, a administraçao de sulfato
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de magnésio antes da oclusão da artéria circunflexa,
em cães, reduziu a incidência de fibrilação ventricu-
lar de forma semelhante ao observado com o verapamil,
enquanto lidocaína, propafenona e amiodarona foram
totalmente ineficazes (fig. 1)39. Arritmias ventriculares
induzidas por digital38 ou cloreto de césio40 também
foram revertidas pelo tratamento com magnésio. Tanto
nas arritmias induzidas por césio, quanto nas pro-
duzidas por intoxicação digitálica41, demonstrou-se,
que a hipermagnesemia age inibindo o aparecimento
de pós-potenciais oscilatórios precoces em fibras ven-
triculares. Pós-potenciais gerados por fluxos oscilan-
tes de cálcio são também mecanismos possíveis de
desencadeamento de fibrilação ventricular primária
na vigência de isquemia miocárdica42, sendo inibidos
por drogas bloqueadoras dos canais lentos de cálcio43.
O íon magnésio tem sido considerado antagonista na-
tural do cálcio44 e também modula os canais de cálcio
da membrana de fibras miocárdicas reduzindo o influxo,
ao ter sua concentração elevada no citosol45.

ritório coronário48. Em hipertensão arterial experimen-
tal, a injeção de sulfato de magnésio reduziu a pressão
arterial de ratos portadores de hiperaldosteronismo
por DOCA, não tendo tido efeito em animais porta-
dores de hipertensão renovascular49. Em grupo de pa-
cientes portadores de hipertensão arterial essencial
a administração oral prolongada de sal de magnésio,
acarretou discreta elevação do magnésio plasmático
e aumento importante de sua excreção urinária, sem
alteração da pressão arterial50.

Em 7 cães sadios, injetamos 100 mg/kg de sulfato
de magnésio, em 1 min. obtendo elevação da concen-
tração plasmática de magnésio de 1,3 a 5,7 mEq/l,
em média. Houve queda da resistência vascular sistê-
mica e aumento do débito cardíaco, com redução dis-
creta e transitória da pressão arterial (fig. 2). Nao
houve alteração significativa da freqüência cardíaca,
assim como da dP/dt positiva máxima e da pressão
diastólica final do ventrículo esquerdo. Este comporta-
mento hemodinâmico deveu-se provavelmente à an-
tagonização dos efeitos cardíacos do magnésio pela
estimulação simpática reflexa, desencadeada por va-
sodilatação arterial, pois há evidências de que a
elevação da concentração extracelular de magnésio
deprima progressivamente a contratilidade
miocárdica18. Resultado semelhante foi obtido em
estudo clínico, no qual 15 pacientes, portadores de
isquemia miocárdica crônica, receberam cloreto de
magnésio por via endovenosa para a elevação do
magnésio plasmático ao dobro do normal, observando-se
redução de cerca de 10% na pressão arterial, sem
alteração significativa das demais variáveis
hemodinimicas51.

A elevação do magnésio plasmático acompanha-
se de redução da secreção de paratohormônio, com
aumento da excreção renal de cálcio e redução de seu
nível plasmático46, 47. Paralelamente à redução do cálcio
total, observa-se redução da excreção renal de potássio
e elevação de sua concentração plasmática, em
portadores de isquemia miocárdica aguda47. Essas
alterações nos eletrólitos plasmáticos podem repre-
sentar um dos mecanismos do efeito antiarrítmico da
terapêutica com magnésio no infarto agudo do mio-
cárdio.

Hipermagnesemia determina, ainda, vasodilata-
çao arterial sistêmica, com importante efeito no ter-

Fig. 1 � Efeito anti-arrítmico da administração de sulfato de magnésio
a cães submetidos à oclusão aguda da artéria coronária circunflexa. A
incidência de fibrilação ventricular nos primeiros 60 minutos de oclusão
é comparada as observadas em animais controle e em grupos tratados
com drogas antiarrítmicas. C: Controle, cloreto de sódio 0,9%, 1 ml/
Kg; VP: verapamil, 0,2 mg/Kg; MG: sulfato de magnésio heptahidratado,
100 mg/kg; LI: lidocaína, 60 mg seguidos de 4,0 mg/ min. AM: =
amiodarona, 5,0 mg/Kg; PF: propafenona, 4,0 mg/Kg. * = P <0,05 e**
= P<0,01.

Em trabalho experimental em que infarto agudo
foi produzido pela oclusão da artéria descendente a
terior, em coelhos, a administração de sulfato de
magnésio permitiu redução das elevações do segmento
ST e do aparecimento de ondas de necrose no
eletrocardiograma, assim como redução do tamanho
do infarto, avaliado por coloração e planimetria52.

Fig. 2 � Efeito hemodinâmico da administração de 100 mg/Kg sulfato
de magnésio a 7 cães normais. PAM = pressão arterial média, IC =
índice cardíaco, IRVS = índice de resistência vascular sistêmica. * = p
< 0,05.



136136 Arquivos Brasileiros de Cardiologia

Concentração de magnésio acima da fisiológica é
ainda usada em soluções cardioplégicas53. Trabalhos
experimentais demonstraram que a recuperação da
contratilidade miocárdica após período de parada
anóxica é maior e mais rápida quando a soluçao con-
tém concentração de magnésio próxima à do meio
intracelular, cerca de 15 mMol/154.

Hipermagnesemia como terapêntica do infarto
agudo do miocárdio

O conjunto dos efeitos eletrofisiológicos e hemodi-
nâmicos da hipermagnesemia atua de forma favorá-
vel na prevenção ou atenuação de vários dos processos
fisiopatológicos determinantes da oclusão coronária,
da fibrilação ventricular primária e da disfunção me-
cânica isquêmica e pós-isquêmica. Embora efeitos be-
néficos da administração de sulfato de magnésio a
pacientes portadores de insuficiência coronária crônica
e aguda tenham sido relatados há muitos anos55,
observações submetidas a análises estatísticas ade-
quadas são recentes. Alguns estudos prospectivos, em
que pacientes receberam aleatoriamente sais de mag-
nésio ou placebo, avaliaram o efeito do tratamento
sobre a incidência de complicações e a mortalidade
do infarto agudo do miocárdio. Na Universidade de
Copenhagen, 56 pacientes tratados com a infusão de
cloreto de magnésio foram comparados a 74 outros
que receberam igual volume de solução salina (grupo
placebo). Com o tratamento, houve redução da inci-
dência de arritmias de 47% para 21% e a mortalidade
em 4 semanas caiu de 19% para 7%. No grupo pla-
cebo, 7 pacientes faleceram em choque cardiogênico
contra nenhum do grupo tratado58. Na Universidade
de Leicester, Grã-Bretanha, em estudo duplo cego,
93 pacientes tratados com sulfato de magnésio foram
comparados a 92 que receberam solução isotônica de
cloreto de sódio. Durante as 24 horas de tratamento,
ocorreram 7 óbitos no grupo placebo, contra 1 no
tratado. Nesse grupo também houve menor incidência
de arritmias que necessitassen. tratamento57. Na
Universidade Hebráica de Jerusalém, 94 pacientes
acometidos de infarto agudo do miocárdio receberam,
também, aleatoriamente, 2,4 g de sulfato de magnésio
ou placebo, em dose endovenosa única. A incidência
de arritmias potencialmente letais foi cerca de 15%
nos tratados e 35% nos controles. Nos primeiros, as
arritmias observadas surgiram somente a partir de
4 horas após o tratamento, quando o nível plasmático
de magnésio provavelmente retornara a valores
próximos ao normal58.

Embora os primeiros resultados tenham sido pro-
missores, a investigação experimental e clínica com
o tratamento do infarto agudo pela administração de
magnésio permanece restrita. Os dados disponíveis,
no entanto, sugerem a perspectiva da utilidade prá-
tica dessa terapêutica.

Efeitos tóxicos e riscos da terapêutica

A elevação excessiva do magnésio plasmático
determina curarização e parada respiratéria. Para sua
prevenção, recomenda-se a observação frequente dos
reflexos profundos durante sua administração. A
redução desses reflexos, no entanto, habitualmente
não ocorre se a concentração de magnésio no plasma
for apenas dobrada ou triplicada. Atualmente, sendo
a dosagem do magnésio plasmático relativamente fácil,
sua monitorização, com o paciente em centro de trata-
mento intensivo, permite maior segurança no
tratamento. Deve-se ainda adequar a dose à função
renal e evitar a administração de magnésio a portadores
de bloqueio atrioventricular. Se apesar desses cuidados
surgirem efeitos tóxicos, sua antagonização pode ser
feita pela administração de sais de cálcio.
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