
O QUE É?
Magnésio é o segundo cátion mais abundante no meio intracelular, sendo essencial em um grande número de reações metabólicas 
no organismo. É cofator para cerca de 300 enzimas que regulam o metabolismo de carboidratos, lipídeos e proteínas, além de estar 
associado à produção e liberação de adenosina trifosfato (ATP). Atua, ainda, no metabolismo do cálcio e do fósforo, na síntese e 
estabilização de macromoléculas como o DNA e os ribossomos, na contração muscular e na neurotransmissão.

Embora o magnésio seja essencial para o funcionamento adequado do sistema nervoso central (SNC), sua distribuição para este 
tecido é limitada. Desta forma, a associação com L treonato – metabólito da vitamina C – favorece o aumento da biodisponibilidade 
de magnésio no SNC, contribuindo para a formação de sinapses e melhora da sinalização neural. Portanto, o magnésio L treonato 
tem sido amplamente estudado para a manutenção da função cognitiva, melhora da memória e aprendizagem e prevenção de 
doenças neurodegenerativas, incluindo as doenças de Alzheimer e Parkinson. 1,2
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FIGURA 1 – Estrutura química do magnésio L treonato. Adaptado de www.pubchem.ncbi.nlm.nih.gov, 2021. 
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FIGURA 2 – Principal mecanismo de ação associado aos efeitos benéficos da suplementação com magnésio L treonato. A partir da ativação dos receptores glutamatérgicos tipo 
AMPA e aumento do influxo de sódio intracelular (1), ocorre a liberação de magnésio e o desbloqueio de NMDAR (2), resultando no aumento do influxo de cálcio (3). O aumento de 
cálcio intracelular resulta na ativação de vias de sinalização que se ligam a subunidade NR2B e promovem o aumento da plasticidade sináptica (4). A suplementação com magnésio 

L treonato aumenta a expressão de NR2B e contribui para a manutenção da cognição e melhora da memória e aprendizagem. Adaptado de www.shutterstock.com, 2021. 

QUAL O MECANISMO DE AÇÃO? 

O glutamato é o principal e mais abundante neurotransmissor do SNC, exercendo papel crucial nos mecanismos associados à 
plasticidade sináptica, e estando associado a processos comportamentais como cognição, memória e aprendizado. Os receptores 
glutamatérgicos são divididos em dois grandes grupos: os ionotrópicos (receptores NMDA, AMPA e cainato, que modulam o influxo 
de íons e estão associados a uma resposta imediata) e os metabotrópicos (receptores acoplados à proteína G), que participam dos 
mecanismos de resposta intracelular através da ativação de mensageiros secundários e, portanto, estão associados a respostas pós-
sinápticas mais lentas. 3

Dentre os receptores glutamatérgicos, o receptor NMDA (NMDAR) é o mais estudado, estando localizado nas membranas de neurônios 
e de células da glia. São constitutivamente bloqueados pelo íon magnésio quando a membrana sináptica encontra-se em seu potencial 
de repouso, impedindo o influxo de cátions para o interior da célula. No entanto, sob despolarização da membrana – mediada a partir 
da ativação de outros receptores glutamatérgicos (como, por exemplo, os receptores tipo AMPA), os íons magnésio são expulsos dos 
canais NMDAR, permitindo o influxo de cátions e contribuindo para a intensidade da neurotransmissão glutamatérgica. Os NMDARs são 
constituídos pela subunidade permanente NR1, e pelas subunidades NR2 (A-D) e NR3, cuja expressão é variável de acordo com a região 
do SNC. A variação da composição das subunidades NR2 e NR3 dos NMDARs pode alterar inúmeras propriedades farmacológicas, 
incluindo o potencial de condutância, abertura e permeabilidade dos canais, bem como a sensibilização de diferentes moduladores 
alostéricos, influenciando nas vias de sinalização a serem ativadas e modulando a neurotransmissão.3,4 

Em particular, as subunidades NR2A e NR2B são expressas principalmente nas regiões do neocórtex e do hipocampo, sendo a subunidade 
NR2B associada à ativação de mecanismos celulares que contribuem para a plasticidade sináptica e melhora da potenciação de longa 
duração (LTP). Com o aumento do influxo de cálcio para o citoplasma de células neuronais, a subunidade NR2B dos NMDARs se liga ao 
complexo de proteínas da família PSD-95, como CaMKII, que mantém o receptor em seu estado ativado. CaMKII é um fator essencial 
para a manutenção da plasticidade sináptica, regulando também a translocação dos receptores ionotrópicos tipo AMPA. Adicionalmente, 
o aumento de cálcio intracelular promove a degradação da proteína p35 (ativador da quinase dependente de ciclina 5 – Cdk5) em p25, 
mecanismo o qual está associado ao desenvolvimento neuronal, sinaptogênese e formação da memória.4–6

No entanto, com o avanço da idade a expressão de NR2B reduz significativamente, enquanto ocorre um aumento da expressão de 
NR2A – efeito associado ao declínio cognitivo observado durante o envelhecimento. Por sua vez, a suplementação com magnésio L 
treonato tem demonstrado aumentar a biodisponibilidade dos íons magnésio no fluido cérebro-espinhal a partir do transporte ativo 
mediado por GLUT1 – transportador de glicose localizado nas células endoteliais da barreira hematoencefálica. Apesar de não estar 
completamente elucidado, o aumento dos níveis de magnésio no fluido cérebro-espinhal promove o aumento da expressão de NR2B, 
o que resulta na ativação das vias de sinalização CaMKII/p25 e contribui para a melhora da plasticidade sináptica. A neurotransmissão 
mediada  por  NMDAR-NR2B está relacionada à melhora da cognição, aprendizagem e memória e, portanto, a suplementação com este 
composto pode contribuir para a prevenção de doenças neurodegenerativas, como a doença de Alzheimer. 7–10
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PREJUÍZO COGNITIVO  

O declínio cognitivo está intimamente associado com o envelhecimento, diminuindo a qualidade de vida de idosos. Neste contexto, um 
estudo clínico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo avaliou os benefícios da suplementação de um complexo vitamínico 
contendo magnésio L treonato em 44 idosos (homens e mulheres, com idade entre 50 e 70 anos) que apresentavam queixas de declínio 
cognitivo. Após 12 semanas de tratamento, foi observado um aumento dos níveis de magnésio no plasma, bem como um aumento 
da excreção deste íon na urina. O aumento da excreção renal está relacionado com a absorção de magnésio, uma vez que estas 
medidas são diretamente proporcionais. Ainda, a suplementação com o complexo vitamínico (vitaminas C, D e B6 em associação com 
magnésio L treonato) resultou no aumento significativo das funções cognitivas quando comparado com os indivíduos que receberam 
placebo. Desta forma, a suplementação com magnésio L treonato pode contribuir positivamente para a prevenção do declínio cognitivo 
associado ao envelhecimento. 11

OUTRAS EVIDÊNCIAS

Estudos demonstram que a suplementação com magnésio L treonato contribui para a diminuição do prejuízo motor e da perda de 
neurônios dopaminérgicos em modelo animal da doença de Parkinson. O magnésio L treonato também contribui para o tratamento 
de dor neuropática associada ao uso de medicamentos quimioterápicos. Em particular, a administração de vincristina está associada 
com o desenvolvimento da dor neuropática, provocando alodinia e hiperalgesia – efeitos associados com a deficiência de magnésio no 
organismo, aumento da sensibilização periférica e da plasticidade nociceptiva, bem como ativação das vias de sinalização mediadas 
por fator de necrose tumoral (TNF-α) e fator nuclear kappa B (NF-κB). Assim, um estudo pré-clínico demonstrou que a suplementação 
com magnésio L treonato, além de reduzir a sinalização mediada por TNF-α e NF-κB, também reduziu a sensibilização nociceptiva, 
diminuindo a alodinia e hiperalgesia associadas ao tratamento com vincristina. 8,12–14

EVIDÊNCIAS NA LITERATURA

INFORMAÇÕES FARMACOTÉCNICAS

SUGESTÃO POSOLÓGICA: 

USO ORAL: 1500 a 2000 mg ao dia

FORMAS FARMACÊUTICAS: cápsulas

O magnésio L treonato é um ativo higroscópico. Portanto, recomenda-se o acondicionamento adequado, bem como a manipulação 
em ambiente com umidade relativa do ar controlada (preferencialmente entre 30 e 45%).

Recomenda-se, ainda, a utilização de excipientes para insumos higroscópicos como dióxido de silício coloidal (Aerosil® 200) 
ou Celulomax® HG. A utilização de cápsulas vegetais para formulações sólidas de uso oral também pode evitar ou diminuir a 
higroscopia deste ativo.
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