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Mutación 
p.R50X
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Terapia del ejercicio y dieta

Azucares
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REGISTRO PACIENTES 
ESPAÑOL

Miofosforilasa





If you want to go fast, go alone
If you want to go far, GO TOGETHER

AFRICAN PROVERB

JUDIT 
NUÑEZ





PAPEL DE LAS ESTATINAS EN LA

ENFERMEDAD DE MCARDLE

atorvastatina,
simvastatina, 
rosuvastatina, 
pravastatina, 
fluvastatina, 
pitavastina,
lovastatina



PROBLEMAS MUSCULARES TRAS LA TOMA DE
ESTATINAS Y EL HECHO DE SER PORTADOS DE
MUTACIONES MIOFOSFORILASA PODRIA ESTAR

ASOCIADO?

Población con problemas 
musculares por la toma de estatinas

Población sin problemas musculares 
por la toma de estatinas

Haz la omida.

Haz lomida.

Haz la.

Familiares, portadores de una 
mutación de enfermos de 

McArdle



ESTUDIO PARA LOS FAMILIARES DE LOS

PACIENTES

Cuestionario de toma de 
estatinas

Sabremos si es portador de la mutación que tiene su 
familiar

Sabremos si el hecho de ser portador está relacionado 
con sintomas musculares tras la toma de estatinas



Miofosforilasa



BUSCAMOS LAS MUTACIONES DEL
PACIENTE EN LOS FAMILIARES



PUDIMOS ESTUDIAR 98 FAMILIARES

FAMILIARES
PORTADORES

MUTACIÓN 
(n = 53)

NO PORTADORES 
DE MUTACIÓN

(n = 45)
Edad 2 - 85 0 - 90

Media Edad 43 35.5

Sexo 60.4% ♀ 39.6% ♂ 63.8% ♀ 36.2% ♂



FAMILIARES Portadores
No 

portadores

Niveles de Colesterol Altos 35.7% 33.3%

En tratamiento para el 
colesterol

46.67% 81.8%

PUDIMOS ESTUDIAR 98 FAMILIARES



16 TRATADOS CON ESTATINAS

7 Portadores 7 No Portadores

Solo 1 desarrolla problemas musculares

Hipotesis: el hecho de ser portador de mutación de McArdle
está relacionado con sintomas musculares tras la toma de 
estatinas



17 CON PROBLEMAS MUSCULARES

10 Portadores 7 No Portadores



TIPOS DE PROBLEMAS MUSCULARES

Más relacionados 
con la enfermedad 

de McArdle



NUEVA HIPOTESIS

Hipótesis: En un subgrupo de portadores la mutación de 
McArdle genera problemas musculares  

- 53 portadores de mutación/45 no portadores de mutación

- 10 portadores con problemas musculares

- 7 de ellos sabemos problemas musculares relacionados con actividad

- 7/53 = 13% del total de portadores

Tranquilidad a los portadores!!!!

INFORM
E



VAMOS A INTENTAR CONTESTAR 
ESTA HIPOTESIS CON VUESTRA 
AYUDA

 Vamos a ver si el efecto está causado por la 
mutación

Miofosforilasa

- Estudios para ver si ver second wind en portadores con 
problemas musculares

- Vamos a tener muestras de sangre, para analizar otros 
posibles mecanismos moleculares que expliquen estos 
problemas

Miofosforilas
a



REGISTRO PACIENTES 
ESPAÑOL





 Porque son importantes los 
registros?

- Sabemos como es el curso de la enfermedad

- Sabemos como de diferentes son los pacientes

- En que podemos mejorar (diagnostico)

- Sabemos como evolucionan los pacientes sin o con 
intervención (ejercicio)

- Tenemos mucha información que permite a los 
pacientes de este registro ser candidatos a un ensayo 
clínico (si lo hubiese en el futuro)



333 PACIENTES FORMAIS PARTE DE 
ESTE REGISTRO

Result
(men+women)

Main change with regards 
to previous data (n=239 patients) 

[1]
Gender 55% male ↔
Age, years 
(mean ± SD, range)

333 48 ± 19
(12, 99)*

↑ 

BMI, kg/m2 

(mean±SD, range)
132 24.7 ± 4.8

(16, 43)
↔

Familial consaguinity 
(%)

188 17% ↑

Symptomatic father 
(%) *

201 3% ↔

Symptomatic mother 
(%) *

201 6 % ↔

Symptoms’ onset (%)
1st decade
2nd decade
3rd decade
≥4th decade

235
66%
20%
5%
9%

↑
↓
↔
↔

Genetic diagnosis (%) 
1st decade
2nd decade
3rd decade
≥4th decade

275
5% 

23% 
23% 
49% 

↔
↔
↔
↔

Exercise intolerance
(%)

272 99.6% ↔

Second wind, self-
reported (%)

164 91.5% ↑

Second wind, 
laboratory-
determined (%)

119 99.2% ↔

240 21% ↓



Recurrent episodes of 
myoglobinuria (%)

240 51% ↔

Disease severity (%) 
**
Class 0
Class 1
Class 2
Class 3

240
8% 

41% 
30% 
21% 

↔
↔
↑
↓

Disease progression
(%) 
Improvement
Worsening
Constant

151
34%
28%
35%

↑↑
↔
↓↓

Acute renal failure
(%)

173 6% ↔

Chronic renal failure
(%)

171 1% ↔

Comorbidities (%)
Diabetes***
CAD
Hypertension
Cancer
Obesity
COPD

140
136
135
134
127
131

9% 
9% 

11% 
1% 

10% 
1%  

↔
↔
↔
↔
↔
↔

Serum CK (%)
>200 U/L, >1,000 U/L 

179
98%, 68% ↔, ↓

Biopsy diagnosis (%) 205 100% ↔

Physical activity data 
(% active)

120 50% ↑↑

VO peak, 120 19.9±6.6 ↔

333 PACIENTES FORMAIS PARTE DE 
ESTE REGISTRO



SABEMOS TODAS LAS MUTACIONES QUE
ENCONTRAMOS EN PACIENTES ESPAÑOLES



CONCLUSIONES DEL TRABAJO (QUE NOS
HABÉIS ENSEÑADO)
 La prevalencia enfermedad 1:140.000 (Teníamos 1:167:000 

anteriormente, teníamos muchos pacientes sin 
diagnosticar)

 Casi todos los pacientes presentan intolerancia al ejercicio, 
segundo aliento y CKs elevadas (características para 
diagnosticar los pacientes)

 Pacientes muy heterogéneos: 8% asintomático, 21% presentando 
limitaciones en la vida diaria y debilidad muscular crónica (hay 
algunos que están bien, pero otros necesitan ayuda)

 72% de los pacientes no se diagnostican hasta la década de los 30 
(hace falta más visibilidad de la Enfermedad de McArdle)

 86% de los pacientes tienen síntomas antes de los 20 años (la 
Enfermedad de McArdle es una enfermedad de diagnóstico 
pediátrico)



CONCLUSIONES DEL TRABAJO (QUE NOS
HABÉIS ENSEÑADO)
 50% siguen un estilo de vida activo (Buenas noticias, 

porque quiere decir que hay conocimiento entre los 
pacientes de su medicina a dia de hoy, y le haceis caso 
a Alfredo )

 34% han seguido un estilo de vida activo, durante más de 4 años y 
han mejorado sus síntomas (Indica que la terapia del 
ejercicio funciona y que muchos pacientes se benefician de 
ella )



CONGRESO INTERNACIONAL DE 
GLUCOGENOSIS 2017- GRONINGEN

No se puede mostrar la imagen en este momento.



CONGRESO INTERNACIONAL DE 
GLUCOGENOSIS 2017- GRONINGEN

No se puede mostrar la imagen en este momento.



 Hay que hacer más difusión de la terapia del 
ejercicio – seguimos necesitando vuestra ayuda

 Cuidado con las recomendaciones no probadas 
científicamente

CONGRESO INTERNACIONAL DE 
GLUCOGENOSIS 2017- GRONINGEN



Miofosforilasa



147 mutaciones descritas de 
McArdle en el mundo



Miofosforilasa

Haz la.

Haz la c

DNA

Haz la omida.

Haz la.

Mutación 
p.R50X



No se puede mostrar la imagen en este momento.

HEMOS PODIDO ESTUDIAR LA 
MIOFOSFORILASA EN BIOPSIAS DE 

40 PACIENTES DE MCARDLE



No se puede mostrar la imagen en este momento.

No se puede mostrar la imagen en este momento.

AlejandroAlfredo

No se puede mostrar la imagen en este momento.

Miguel Ángel Joaquín

Juan Carlos Inés

No se puede mostrar la imagen en este momento.

No se puede mostrar la imagen en este momento.No se puede mostrar la imagen en este momento.



No se puede mostrar la imagen en este momento.

CONCLUSIONES IMPORTANTES: 

1. CONOCER MEJOR LA ENFERMEDAD

1. PARA EL DISEÑO DE NUEVAS TERAPIAS





NECESITAMOS MAS 
SUPERHEROES!!!



PERCENTATGE PIB DEDICADO A LA

INVESTIGACIÓN EN EL MUNDO
No se puede mostrar la imagen en este momento.

https://data.oecd.org/rd/gross-domestic-spending-on-r-d.htm





No se puede mostrar la imagen en este momento.

No se puede mostrar la imagen en este momento.

No se puede mostrar la imagen en este momento.

6.215 €

No se puede mostrar la imagen en este momento.

ASOCIACIÓN DE VECINOS DE 
BADALONA





GRACIAS DE NUEVO!!!
No se puede mostrar la imagen en este momento.




