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¢Qué es la enfermedad de McArdle?

MYOPATHY DUE TO A DEFECT IN MUSCLE GLYCOGEN
BREAKDOWN,

By B. McARDLE.*

From the Clinical Research Unit, Guy's Hospitul.)

{Ltecesved March 23, 1330.)

or the contraction of muscle is largely derived from the oxidation
vn of glycogen, a process involving many interlinked reactions
- et on the functional integrity of numerous enzyme systems.
It is surprising, therefore, that only a few diseases are known in which a
serious disturbance of muscle function is directly attributable to derangement
of the carbohydrate metabolism of the muscle. This paper records what is
believed to be a hitherto undescribed disorder which is characterised by a
gross failure of the breakdown in muscle of glycogen to lactic acid.

ALFREDO SANTALLA
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Genes and exercise intolerance: insights from McArdle disease
Richard Godfrey,* Alfredo Santalla,** Jaume Coll-Canti,"*

Gisela Nogales-Gadea,'
Guillem Pintos-Morell,"*” Tomas Pinds,”® Joaquin Arenas,*’ Miguel Angel Martin,*”* and
M

Alejandro Lucia®!"#
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McArdle dlsease what do neurologists need to know?

Alejandro Lucia*, Gisela Nogales-Gadea, Margarita Pérez, Miguel A Martin, Antoni L Andreu
and Joaquin Arenas
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Fisiopatologia de la Glucogenosis V.
¢COmo es la respuesta muscular de una
persona con McArdle en ejercicio?

-Ausencia de actividad de la
miofosforilasa (por mutaciones del gen
PYGM).

-No se puede utilizar la glucosa
almacenada en forma de glucégeno
muscular.

-No hay suficiente combustible (glucosa)
para que el musculo funcione
correctamente.

- Se acumulan en sangre algunos
metabolitos.

uunvekswn;n 4 2
ALFREDO SANTALLA &5& ¢+4
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Heart rate (BPM)

A Diagnostic Cycle Test for
McArdle’s Disease

John Vissing, MD, PhD." and Ronald G. Haller, MD?
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Asociacion Espafiola de
Enfermos de Glucogenosis

¢COmo es la respuesta muscular de una
persona con McArdle en ejercicio?

-Se detecta la acumulacién en sangre
algunos metabolitos y aumenta la
Frecuencia cardiaca (intentando
interrumpir el ejercicio por fatiga).

-Comienza el dolor muscular.

ALFREDO SANTALLA
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McArdle Disease: A Unique Study Model in Sports Medicine

Alfredo Santalla - Gisela Nogales-Gadea -
Niels Ortenblad * Astrid Brull - Noemi de Luna +
Tomas Pinés - Alejandro Lucia

¢COmo es la respuesta muscular de una
persona con McArdle en ejercicio?

-Aumento desproporcionado de la
Frecuencia Cardiaca.

-Comienza el dolor muscular.

-Contracturas por acumulo de Ca.

ALFREDO SANTALLA
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SARCOLEMMA

Las bombas de
: sodio-potasio no
funcionan bien.

Ca2+

*
" El musculo no produce tanta

energia para contraerse ADP
EL calcio se queda en los
filamentos y el musculo se
“agarrota”
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¢COmo es la respuesta muscular de una
persona con McArdle en ejercicio?

-Las bombas de Na-K encargadas de
evacuar Na de la célula muscular, no
funcionan bien (pues necesitan energia
del glucégeno).

-La célula se llena de Na* (y agua por
arrastre)...y revienta.

-Radomiolisis (destrucciéon muscular) -
liberacidon de proteinas de las células a
la sangre - hiper-CK-emia -
mioglobinuria (orinas oscuras).

-Radomiolisis extremas, pueden
ocasionar fallo renal agudo.

uu.vnun: 4 2
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¢COmo es la respuesta muscular de una
persona con McArdle en ejercicio?

-Pasados 7 — 8 minutos el aumento de
temperatura provoca la dilatacion /
apertura de capilares sanguineos.

-Esto facilita la entrada de glucosa al
musculo y el correcto consumo de ésta.

Lactato

: -Baja la concentracién de metabolitos
Sanguineo

sanguineos

Ya no es necesaria la respuesta del
aumento de frecuencia cardiaca.

miofosforilasa — : Mdudsculo
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Primeras valoraciones.
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Favorable Responses to Acute and Chronic ¢Es efectivo el entrenamiento aerdbico
Exercise in McArdle Patients .
en personas con glucogenosis V?

José L. Maté-Muioz, MSc,* Maria Moran, PhD,* Margarita Pérez, MD, PhD,*

Carolina Chamorro-Vinia, MSc,* Félix Gomez-Gallego, PhD,* Catalina Santiago, PhD,*
TABLE 3. Changes in the Exercise Capacity of Nine Patien tsI After the Training Program |

Luis Chicharro, BSc,* Carl Foster, PhD,} Gisela Nogales-Gadea, MSc.y|| Juan C. Rubio, MSc,7
P Value for

Antoni L. Andreu, MD, PhD.§ Miguel A. Martin, PhD,7|| Joaquin Arenas, PhD, 7|
Intrasubject Comparison

and Alejandro Lucia, MD, PhD*

Pretraining Posttraining Between Pre- and Posttraining
Physiological variables
Graded tests

VOszpeapimL/kg per minute) +44% 13038 —> 88 = 50 0.006

HR . (bpm) . 146 =22 5 156 £ 19 0.050

Peak power output (W/kg) +25% 08 +02 —> 1.1 =03 0.014

VO, at the VT (mL/kg per minute) 94 = 1.8 12.8 £ 3.7 0.012
Constant-load tests

GE ("0) 140+ 24 142 + 23 0.476

Data are means = SD.
VOhpeap. peak oxygen uptake; VT, ventilawry threshold; HR . peak heart rate; GE, gross mechanical efliciency; CK, creatine kinase activity.

ALFREDO SANTALLA
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Favorable Responses to Acute and Chronic ¢Es efectivo el entrenamiento aeré6bico
Exercise in McArdle Patients .
en personas con glucogenosis V?
José L. Maté-Munoz, MSc,* Maria Moran, PhD,7 Margarita Pérez, MD, PhD,*
Carolina Chamorro-Vinia, MSc,* Félix Gomez-Gallego, PhD,* Catalina Santiago, PhD,*

Luis Chicharro, BSc,* Carl Foster, PhD, } la Nogales-Gadea, MSc.§| Juan C. Rubio, MSc, 7|
Antoni L. Andreu, MD, PhD.§ Miguel A. Martin, PhD,7|| Joaquin Arenas, PhD, 7|
and Alejandro Lucia, MD, PhD*

TABLE 3. Changes in the Exercise Capacity of Nine Patientf After the Training Program
P Value for

Intrasubject Comparison

Pretraining Posttraining Between Pre- and Posttraining
Weight (kg) 718 = 16.8 7.7 £ 151 0.258
Blood vanables
[Glucose] (mg/dL)
Before sucrose 877 £ 179 0.0 = 18.0 0.445
After sucrose 132.0 = 138 1304 + 179 0.500
[Lactate] (mM)
Before sucrose 0.7 +03 0.8 = 0.1 0.072
After sucrose 22+03 1.9 + 0.6 .235
End of graded test 16 =04 1.6 = 0.3 0.377
End of constant-load test 14 =02 1.6 £ 0.5 0.306
[Ammonia] (M)
Baseline 1047 = 79.0 68.7 £ 432 0.107
End of graded test 220.1 £ 938 166.6 £ 108.4 0.104
End of constant-load test 148.8 = 96.5 08.9 *+ 431 0.058

Serum CK (U/L)

Baseline \ 2235.8 + 2082.1 —> 595.1 + 1074.3 0.055
After exercise * 2283.8 + 1875.6 —> 7114 + 1104.0 0.043

ALFREDO SANTALLA
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¢Terapia para este Sindrome de intolerancia al ejercicio?

i Ejercicio fisico!

ALFREDO SANTALLA
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¢Qué es la enfermedad de McArdle?

Combustible
ATP - Fosfocreatina
Glucosa

Glutxno
Grasas

Rendimiento
Fuerza
Velocidad
Potencia
Economia.
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¢Qué es la enfermedad de McArdle?
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% energia

Glucélisis anaerdbica

(glucégeno)

Glucoélisis aerdbica

(glucosa del glucogeno y
de la sangre)

Lipdlisis
(grasas)

~ 55%

Intensidad de ejercicio

~ 80%
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Genotypic and phenotypic features of McArdle >
disease: insights from the Spanish national registry 2011

Algjandro Lucia," Jonatan R Ruiz,%® Alfredo Santalla,* Gisela Nogales-Gadea,>®
Juan Carlos Rubio,®” Ings_G &7 Ana Cabello,”’ Margarita Pérez,'
Susana Teijeira,® I3 "™ Joaquin Arenas,”’

 /
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Registro Nacional de Pacientes con
enfermedad de McArdle

=239 casos (137 Hy 102 M)

+99.6 % analisis genético (hospitales).

« 63 Sujetos:
~Reconocimiento médico completo.
< Prueba de esfuerzo (VO,max).
« Orientacion para entrenamiento.

« Seguimiento.

ALFREDO SANTALLA
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Proyecto de investigacion/
tratamiento del Grupo Espafol de
McArdle 2005 — (actualidad).

Actualizar registro nacional.
Calidad de Vida 'y VO,max.
Niveles de actividad fisica

Genotipado modulador.

a o W D oE

Entrenamiento de Fuerza +
aerdbico sobre sintomatologia,
regeneracion muscular

ALFREDO SANTALLA
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Genotypic and phenotypic features of all
Spanish patients with McArdle disease: a
2016 update .

" Gisela Nogales-Gadea™ ™, Alberto Blazquez Encinar” \\
Adrian Gonzélez-Quintana®®, Pablo Serrano-Lorenzo™, Inés Garcfa Cons 20 1 6
Alfonsina Ballester-Lopez®*, Guillem Pintos-Morel***, Jaume Coll-Canti*)
Jorge Diez-Bermejo™®, Margarita Pérez®, Antoni L. Andreu’®, Tomas Pinds™ ™o, Joaquin Arenas=,

= Miguel A. Martin®® and Algjandro Lucia®

Severidad de los sintomas.

n =333
Clase 0
VO,peak 123 %
Clase 1
Clase 2
Clase 3
Activos

(i) reporting a 4-year improvement in disease severity
(21% — 34%) at the expense of those showing no change
(51% — 35%); and (ii) adopting an active lifestyle in recent
times (32% — 50%). Indeed, those patients who are phys-
ically active are 14-fold more likely to report an improve-
ment after a 4-year period in the clinical course of the
disease compared with their inactive peers (OR: 13.98;
95%ClI: 5.6, 34.9; p < 0.001). In addition, a key fitness and

ALFREDO SANTALLA
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PYGM expression analysis in white blood cells: A complementary
tool for diagnosing McArdle disease? ==

Noemi de Luna ™", Astrid Brull ", Alejandro Lucia“, Alfredo Santalla‘,
Ramon Marti*", Antoni L. Andreu™"

®

q
2014

! Tomas Pinés ™"’

cD3

10°
10°

Fig. 3. Flow cytometry showed that both CD4* and CDS

PYGM
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2. Distribution of PYGM expression in white blood cells (WBCs) of McArdle patients, analyzed and sorted according to the mutations found.

McArdle Disease: Update of Reported Mutations and
Polymorphisms in the PYGM Gene

7 Asociacion EsEaﬁolu de

Enfermos de Glucogenosis

OFFICIAL JOURNAL

Gisela Nogales-Gadea, ' Astrid Brull 21 Alfredo Santalla,*® Antoni L Andrau ™ Joaguin Arenas,"® Miguel A. Martin, 25
Alajandro Lucia B Noemi da Luna,2?" and Tomas Pinos®31

Table1. Described Polymorphisms in the PYCM Gane

Fosition (dhSNP DNA sauence HapMap
Folmorphism  butkd 141) and  cusge Bion  Codonchasmge  Alldefrequency  popalations iferences
naEsez chrl 1 S4T7T51 Megative  C=T 1 SUTR o Tries  MAPsSSmall 11 NA
papalanins
naTTsas chrll sesT7080 MNegative  c2430 4G Inma1 NA ATeENO251%  MAP=S%mall 11 NA
pomalations:
nlEmEE  chrilsises? Foamve  coamsT  Immen NA CoarwTLm  NouDe
nEISSME  chrlLSISISE Fodtive  cd2dhsG Inima3  NA A2 CI7e% Mo Det N
nas1s chrll SED564 Megative o560 74ASC Inimad  NA 71 a%C81%  MAPaS%mall 11 NA
papalanins
nasosen chrllsis2s4se Foatte  cosnzT  Inimmd NA CasEwTedi%  MAP-5% mCELLCHE, IPT,  NA
Y
rSESES] chrl 164525216 Positive CESHISCT Introm 5 NA C34.00%: T:66.0% MAF>5% mall 11 NA
papalattans
nE3R6s chrilsis2En Foative  cmmMOCS Inimes NA Nat. Det. NA
mTIIRES chrl LE4S24781 Positive CESHTOCT Introm 5 NA Not Det. NA
nTMRMI0E  chrllSISNTR2 Foathe  cmasAel  Inmms  NA Not Det. NA
nSeT06G chrllSis23484 Foarte  cossmsedsC Inmms  NA MAP>S% nSpeopuiations N
(4<% Im ASW and YRI)
nTIMI chrllSISIIES Foathe  camznGG Inmes  NA Not Det.
ns2172 chrl 15452205 Fodtive 959, 594= Inmas  NA MAF-5% inall 11
popalations.
nTISITE chrllsistle Fotive w pssTsM Vot Det.
Rl chrlLSISITY Fotive Intma i NA Nat. Det.
nIBIEEE  chrilIS2IS [— 1" ARG Co G315 Not. Det.
n2sssest chri1sis2092 Foamwe  cizeoas T Immen NA Gosme Teui%  MAF>swmall 11
pepalations
nIBEE chrilSISHSES Foative 1434054 12 £ ASTHGOEI%  MAF>5% n ASW, LWK, YRI
5% In CEU, MEX,
MK, TSI)
nséssn chrl 4520378 Foatte  cisis7iAT  Inma1z NA Asope 1108 AcID0o in CEL, CHIL IPT,
i
n7125110 chrllsisa0ss Foathe  ci582900-C  Inimm1z NA ConmuGas%  Clnmsn PLYRIGS%  NA
1n CEL, CHE)
BUAIBET? chriussisEs Foamwe 156G 13 ™ CLrw G NouDe Dunoetal.
nEBSIT1 chrll SIS Foative  c7EBSICA Inimml NA Not. Det.
53747 chrl 164519062 Positive CiazH T Intmm 15 NA MAF >5% In 10 populations
5% In YRI)
nEITIGES  chrlLSISIEES Foative 1557056 16 pasalsy Nat. Det.
Rsl11543138 Chrl 1:64518530-31  Poaltive 969 267msTG Intom l6 NA Not Det.
nsw2s21 chrilsesiess Negae  cisma2T  Inmmis NA Fot Det.
7130 chrll SRS Negaive o156 2TASC Inimm1s NA FETENTFEER v
592532 chrl LE4S1E51T Negathve  C 15659 28040 Introm 16 NA Not Det.
e chrilsis1Es11 Fodthe  cl5692860G  Inimmis  NA Casswiadsm Mol De
P, chrllSIS1ESH Foasve  c15682930.T  Inimm1s NA 57% T8L3% Mot Det
230509 chrl 164517999 Negathve  C2026A-G w pGETES G " Not Det.
naTam0s chriisisITs Foamwe  c277azAG Immen NA 1% G2em  Now Der
e chrll ST Megathe  c2077 SIASG HA ALt G58a% Mot Det
171 chrlLS4SI7047 Foative NA A9E%:C:303% Nt Det
nETOa1s chrisisITms Foarme NA Ao G Mot Det.
nssET chrllsi16477 Foative NA Gz T Fot Det.
naIGEESE  chriLSISIENE Fodtive NA i G Nat. Det.
MS66E53 chrl 64515622 Positive . NA A<5% In CELL YRI
nsessz chrl 14514508 Fodthe  cZ320%04:G  Inimmis  NA MAF25% inall 11
pepalations

Commom polymarphismsl = 1%) bald 141,
GenBank referemce NG_013018.1.
SUTIL 5 antranslated regloms N, nonapplicable; A, ademoaine .

. guanosine; C, cytiding T, thymiding (), lack of msertion TG; MA, misar allele frequency; CEU, Utsh
residents with ancestry from nocthers and westem Earape; CHE, Han Chinese n Befing. Chin JFT, Japanes: In Tokyn, apan; YR, Yoruba in labadan, Nigeriz: ASW. African
ancesiry in SosthWestern Uniie Statess LWK, Lahya in Webraye, Kempas MEX, Mexican ancestey In Las Angeles, CA; MKK, Masatin Kinyawa, Keatai TS1, Toscant im Ballz: Net.
Det., not determined.
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Asociacion Espaiiola de
Enfermos de Glucogenosis

McArdle Disease: Update of Reported Mutations and
Polymorphisms in the PYGM Gene

Gisela Nogales:
Alajandro Lucia

{Bartrametal 1993)  [1° (El-schahawi et al 1996} (Martin et al. 2004) {Agquaron et al. 2007)
(Tsujine et al. 1993} 2011 (uinlivan=ta2010) | Netherlands {Vieftezetlal. 2011}
USA. {Lucia et al. 2012} N 319% )
(Vieitezetlal. 2011) UK. 31% France {Deschaueret al. 2007)

60-63%

68-72%

: 77-81% .
Spain 77-81% Germany

55% 58%

{Bruno et al. 2006)

Ttaly
43%

{Sujie et al. 1995)

Japan
(not found)

R50X (Distribucion Mundial)

ALFREDO SANTALLA
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Knock-in mice for the R50X mutation in the PYGM
gene present with McArdle disease

Gisela Nogales-Gadea,"*** Tomas Pinés,"** Alejandro Lucia, Joaquin Arenas,**
Yolanda Camara,”? Astrid Brull,”* Noemi de Luna, -*
Ramon Marti"** and Antoni L. Andreu™>*

Miguel A. Martin,*® Elena Garcia-Arumi,™?

1.

2
3
4.
5

 /

Asociacion EsEuﬁola de
lucogenosis

Enfermos de

Proyecto de investigacion/ tratamiento
del Grupo Espafiol de McArdle 2005 —
(actualidad).

Actualizar registro nacional.
Calidad de Vida y VO,max.
Niveles de actividad fisica
Genotipado modulador.

Entrenamiento de Fuerza + aerdbico
sobre sintomatologia, regeneracion
muscular

6. Entrenamiento de Fuerza + aerdbico
sobre sintomatologia, regeneraciéon muscular
(Modelo Murino).

7. Células mesenquimales progenitoras en la
regeneracion muscular.
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D 1 adolecente (15 afios).
) > By (e 2 dias/s, 6 semanas (al 60-70% de Repeticion
& | BEBIDAISOTONICA méaxima). Grandes grupos musculares.
ﬂ 15 min CK 3.636U/L —1.575U/L (sin orinas

oscuras).

CALENTAMIENTO

(PASAR SEGUNDO ALIENTO) Clase 1 — Clase 0.

128 press de pecho 16%squat de piernas.

d J iy
[ AEROBICO Y/O FUERZA fﬁﬁ Calendario
Marzo 2010
ﬂ lunes martes miércoles jueves viernes sabado domingo
1 3 6 7
ESTIRAMIENTOS ‘
¢ | & 14
ﬂ *‘;‘\’ - o \

HIDRATACION AGUA
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Feasibility of resistance training in adult McArdle patients:
clinical outcomes and muscle strength and mass benefits

Alfrada Santalla'?, Disgo Munguia-lzquisrda’, Lidia Brea-Alsjo’?, kziar Pagola-Aldazabal??,
Jorge Diez-Berm ejo??, Steven J. Fleck?, Ignacio Ara® and Alefandro Lucia®®*®

Activo Inactivo

Table 2 | Mean £ SEM values of body composition assesse;:vﬁv dual energy x-ray ahsorptiometry (DXA).

Asociacion EsEaﬁolu de
Enfermos de Glucogenosis

(W

¢Es efectivo el entrenamiento de fuerza

en personas con glucogenosis V?

/4
Outcome Pre- Past- / Detraining Time Pre- vs. Pre- vs. Post- vs.
training training 'I effect post-training detraining detraining
Leanmass ___________ b
:Total ig) 43,088 £ 1,997 42,944 £+ 1,935 : 42,822 + 2,099 P =0.018 P=10.043 P=0917 P =0.018
ITrunk {g) 21,179 £ 869 21,378 £ 833 : 20,928 £ 882 P=0.772 - - -
:Legsigl 14,662 £ 826 15,208 £ 816 1 14,688 + 889 P=0.013 P=0.043 P =0.753 P=0018
WArmsig)______4110:£353___ 42004381 ] 4008£398  P=012I - - -
Body fat (g) 21,571 £ 2,880 21,4734+ 2,896 21,009 4+ 2,625 P =0.368 - - -
Significant P-values are in bold. Pairwise post hoc compansons (Wilcoxon test) were only performed when a significant time effect was found.
u...vnun: £+12
ALFREDO SANTALLA &’%& Intuto de Invesigaci

igacion
sssssss Hospital 12 de Octubre
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Feasibility of resistance training in adult McArdle patients:
clinical outcomes and muscle strength and mass benefits

Alfrada Santalla'?, Disgo Munguia-lzquisrda’, Lidia Brea-Alsjo’?, kziar Pagola-Aldazabal??,

Jorge Diez-Berm ejo??, Steven J. Fleck?, Ignacio Ara® and Alefandro Lucia®®*®

Entrenamiento Fuerza.

 /
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-i Mejoras de fuerza y potencia muscular muy

altas !
P=0.046 P=0.046
' [ |
P=0.018 P=0.018 P=0.018
! U P=0.063 f 1 1
| —
300 4 50 7
Half-squat
Half-squat
250 1
40 -
200 1
Z = 30
= ] = Bench press
2 150 Bench press z P
= Q
=5} ] 20 4
100 4
50 4 10 1 d
| | P-0.068
| P=0.018 | -
=008 ' | P=D.0IE |
0 0 P=0.043
Pre- Imonth  2months 3 months 4 months  Detraining o
training Pre- I month  2months 3 months 4 months  Detraining

FIGURE 2 | Results (mean & SEM) of upper body (bench press) and
lower body muscle strength (half-scquat) expressed as highest value of
average muscle power in the concentric-propulsive repetition phase.
Significant differences between time points are indicated by brackets. Of
note, due to the high number of time points during the training period, and
thus to minimize type | error, pairwise post hoc comparisons of pre vs.
post-training were only performed at the end (4th month) of the training
period.

training

FIGURE 4 | Results {mean £ SEM) of upper body {bench press) or
lower body muscle strength (half-squat) expressed as the load
eliciting the highest value of average muscle power in the
concentric-propulsive repetition phase. Significant differences between
time points are indicated by brackets. Of note, due to the high number of
time points during the training period, and thus to minimize type | error,
pairwise post hoc comparisons of pre- vs. post-training were only
performed at the end (4th month) of the training period.

ALFREDO SANTALLA

Instituto de Investigacion
s & v A Hospital 12 de Octubre
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20 14 Feasibility of resistance training in adult McArdle patients:
clinical outcomes and muscle strength and mass benefits

Alfrada Santalla'?, Disgo Munguia-lzquisrda’, Lidia Brea-Alsjo’?, kziar Pagola-Aldazabal??,
Jorge Diez-Berm ejo??, Steven J. Fleck?, Ignacio Ara® and Alefandro Lucia®®*®

Entrenamiento Fuerza.

-Disminuye la rabdomiolisis (destruccion

muscular).
3000 -
—-Baseline -B-Post-exercise
2500 A
=
= 2000
Z
g 1500
g
g 1000 4
=
-
#
500 4
0
Pre- I month  2months 3 months 4 monthe Detraimng
training
FIGURE 5 | Results {mean + SEM) of serum creatine kinase (CK)
activity assessed at baseline (resting conditions) and 1 h after the
strength tests. Mo significant time effect (P = 0.05) was noted for baseline
or post-strength assessment values.

“.v”m: ’ 2
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Entrenamiento Fuerza.

-Altas cargas (kg)

9
o
s

Lkg/min)

UCOSS 0

panguinea 5 |
Ficure 9: Energy system interaction and the differences in rates of
:__—"' = ATP turnover during short term intense exercise to fatigue. The

“-IHI-.H_ .. - data presented is original, theoretical, and based on the authors’
o assessment of contemporary research evidence.
mlofosforllasa .-.-‘-_ usculo

Time (s)
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Interaction among SKeletal Muscle Metabolic Energy Systems
during Intense Exercise Recuper acion

Ejercicio

Slow twitch bias

Increasing
fatigue

e

Fast twitch bias

ATP turnover (mmol/L/s)
o 5
wn wn
I I

=}

=

0.5 1 1.5 2 2.5 3

Time (min)

Creatine phosphate (mmol/kg wet wt)

=
(2]
wn
- e e s e s e e e e e e . .

Exercise
30
E , ! ! ! ! ! ! ! ! 1
2357 8 10 12 14 16 18 20 22 24
E é 20 : Time (min)
£ 512 15 I Ficure 6: Representative kinetics of creatine phosphate (CrP)
58 - [ recovery in subjects with different end exercise CrP concentrations
= I — and different proportions (bias) of slow or fast twitch muscle. Note
’ I T the more rapid recovery of CrP when there is less exercise-induced
0 | . | | . | depletion (------) versus near complete depletion (- - - -). Based on
o los I 15 2 25 3

unpublished research observations of the authors.

Time (min)

ALFREDO SANTALLA
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Entrenamiento Fuerza

BEBIDA ISOTONICA 8

ﬂlS min

» CALENTAMIENTO
i (PASAR SEGUNDO ALIENTO
2N en brazos y piernas)

KL ﬂ

FUERZA
(estirando tras cada maquina)

|

ESTIRAMIENTOS

|

HIDRATACION AGUA
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A New Condition in McArdle Disease: Poor
Bone Health—Benefits of an Active Lifestyle

IRENE R()DRI(-UI 2-GOMEZ'?, Al FREDO SANTALLA>, JORGE DIEZ-BERMEJO*,
DIEGO MUNGUIA- ILQUII:RDO , LUIS M. ALEGRE'?, GISELA NOGALE§ GADEA™
JOAQUIN ARENAS*®, MIGUEL AN(JLL MARTIN*, ALEJANDRO LUCIA*”, and I(J\IA(IO ARA'?

Non-osteogenic muscle hypertrophy in children with McArdle disease

I. Rodiguez-Gémez '~ « A, Santalla®® « J. Diez-Bermejo * - D. Munguia-lzquierdo®? - L M. Alegre "= -
G. Nogalkes-Gadea®® - J, Arenas™®® - M. A. Martin®*® - A, Lucia®™- . Ara'? (5
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Guanine Nucleotide Exchange Factor aPIX Leads to Estudios de sefalizacion.

Activation of the Rac 1 GTPase/Glycogen Phosphorylase
Pathway in Interleukin (IL)-2-stimulated T Cells

Racatved for publication, August 79, 2014, and In revised form, Febnry 17,2015 Publishad, JBC Papars in Press, Februery 18, 7015, D01 1000749bcM114508414
Francisco Llavero’®, Bakarne Urzelai'’, Nerea Osinalde”, Patricia Galvez!, Hadriano M. Lacerda*, Luis A. Parada’,
and José L. Zugaza'* ¥

Lck/PLCy control migration and proliferation of interleukin
(IL)-2-stimulated T cells via the Rac1 GTPase/glycogen
phosphorylase pathway

Francisco Llavero *°, Alain Artaso ¢, Hadriano M. Lacerda ¢, Luis A. Parada 9, José L. Zugaza */

h\ e

Muscle molecular adaptations to endurance exercise
training are conditioned by glycogen availability: a
proteomics-based analysis in the McArdle mouse model

Carmen Fiuza-Luces', Alejandro Santos-Lozano®* (2, Francisco Llavero®, Rocio Campo®

Gisela Nogales-Gadea®” [, Jorge Diez-Bermejo®, Carlos Baladron®, Africa Gonzalez-Murillo®,
Joaquin Arenas', Miguel A. Martin’ ¥, Antoni L. Andreu™'’, Tomas Pin6s”'", Beatriz G. Galvez™*
Juan A. Lopez™!! (), Jestis Vazquez™'", José L. Zugaza®'>"* and Alejandro Lucia®®
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Entrenamiento Fuerza. Estructura de sesion.

Entrenamiento de fuerza funcional

Dorsal

u».vnun: 4 2
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Sesion Relajacion miofascial — Foam roller.
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IX Congreso Internacional de Glucogenosis

\ ' J ) Asociacion EsEanolu de

- " Enfermos de Glucogenosis

= 2 O 1 8 ) ’ ; Asuuuuon EsEunolu de

lucogenosis

Enfermos de

Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — Seguimiento de cada
PERSONA con GSDV.

- Explicacion (video AEEG 2016).
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Explicacion (video AEEG 2016).
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6 repeticiones

5 6 6 segundos

7 repeticiones
(a cada lado)

» f&

6 repeticiones o

£ Asociacion Espafiola de
Enfermos de Glucogenosis

Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — Seguimiento de cada
PERSONA con GSDV.

- Explicacion (video AEEG 2016).

- Valoracion de historia y valoracién en
laboratorio.

- Entrenamiento.

ALFREDO SANTALLA


../../PROYECTOS/Mcardle/Informes McArdle/Informes actualizados UEM-UPO/Morales Almirón, Sonia/Entrenamiento Sonia Morales 07-04-17.docx
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Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — Seguimiento de cada
PERSONA con GSDV.

- Explicacion (video AEEG 2016).

6-7 repeticiones + 1 min de pie SRR R - Valoracion de historia y valoracion en
laboratorio.

- Entrenamiento.

2 - 4 vueltas al circuito

s
Plataforma a: ;,V\ .
< 20 oscilaciones / min (\ﬁ/j:\LT:\)

1-3 cm / oscilacién

6 - 7 repeticiones + 1 min de pie

p— o’ 2N
Wi ~\
| e s
AdvancedHealthWorks.com AdvancedHes: nllh\\urkvtom l
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Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — Seguimiento de cada
PERSONA con GSDV.

- Explicacién (video AEEG 2016).

- Valoracion de historia y valoracion en
laboratorio.

- Entrenamiento.
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A quien corresponda:

La glucogenosis tipo V (‘McArdle' o simplemente 'enfermedad de McArdle') es una
miopatia metabdlica caracterizada por la ausencia de actividad de la isoforma muscular de la
enzima glucogeno fosforilasa (miofosforilasa), que impide el uso de glucégeno muscular para
obtener la energia necesaria para la contraccidn muscular y otras funciones musculares
importantes. Es una enfermedad autosémica recesiva (de transmision genética) en la cual el gen
PYGM (que codifica la miofosforilasa) aparece mutado en sus dos alelos. Por lo tanto, aunque el
diagnostico comienza con sintomas clinicos (dolor y contracturas musculares), anélisis de sangre
(con hiper-CK-emia) y estudios de biopsia muscular (que no muestran actividad y tincién de la
miofosforilasa), la confirmacion de la enfermedad se realiza mediante analisis genético del gen
PYGM.

Esta enfermedad se caracteriza (Santalla et al. 2017*) por:

- Una marcada intolerancia al ejercicio fisico (99.6% de los pacientes), con dolor muscular
y contracturas en actividades de intensidad moderada (como subir escaleras, caminar
cuesta arriba, sostener bolsas de compras, etc.). En la mayoria de los pacientes (66%),
estos sintomas comienzan en la primera década de la vida (generalmente en las clases
de educacion fisica).

- Unalto nivel de rabdomiolisis (destruccion del tejido muscular). En condiciones de reposo
(sin crisis musculares), el 68% de los pacientes muestran niveles de creatina-cinasa (CK)
en sangre superiores a 1.000 U / L y el 98% de ellos muestran una concentracion
sanguinea de CK> limites superiores normales (200 U / L). Otras proteinas musculares
como la LDH y las transaminasas también parecen ser altas.

- En egjercicio fisico de cierta intensidad, la mayor destruccion de las células musculares
causa mioglobinuria (sangre en la orina u orinas oscuras). La mioglobinuria es recurrente
en el 51% de los pacientes y es causada por la filtracion de mioglobina (y otras proteinas
de las células musculares rotas) a la orina a través del rifion. Esto implica una sobrecarga
al riidn que puede causar insuficiencia renal aguda (descrita en el 6% de los pacientes) e
incluso insuficiencia renal cronica (descrita en el 1% de los pacientes). La prevencion de
un posible dafio renal consiste en una hidratacion constante (los pacientes deben beber
mucha agua) para evitar posible dafio renal. En caso de crisis musculares, el tratamiento
consiste en hiperhidratacion (beber mucha agua constantemente o incluso hidratacion

! Asociacion Espafiola de
Enfermos de Glucogenosis

Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — Seguimiento de cada
PERSONA con GSDV.

- Explicacion (video AEEG 2016).

- Valoracion de historia y valoracién en
laboratorio.

- Entrenamiento.
- Seguimiento (valoraciones, analiticas, etc.).

- Contacto (dudas, emergencias, etc,).

- Ayuda de cualquier tipo.

ALFREDO SANTALLA


../../PROYECTOS/Mcardle/Informes McArdle/Informes actualizados UEM-UPO/Report of McArdle Disease.pdf
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Toda verdad atraviesa tres fases: primero, es
ridiculizada; segundo, recibe violenta oposicion;
tercero, es aceptada como algo evidente

(Arthur Schopenhauer)

ALFREDO SANTALLA ./, QA ol 5



IX Congreso Internacional de Glucogenosis

£ Asociacion Espafiola de
Enfermos de Glucogenosis

Explicacion de la GSD-V - Valoracion -
Entrenamiento — FORMACION.

- Médicos e investigadores.
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% 2 O 1 4 McArdle Disease: A Unique Study Model in Sports Medicine

Alfredo Santalla - Gisela Nogales-Gadea +
Niels Ortenblad - Astrid Brull - Noemi de Luna -

Tomas Pinos - Alejandro Lucia

Explicacion de la GSD-V - Valoracion -Entrenamiento —
FORMACION.

- Entrenadores, cada aiho:
- 15 Master — Universidad Europea de Madrid.
- 10-15 Master — UCLM (Toledo).
- 50 Grado — U. Pablo Olavide (Sevilla).
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iMuchas gracias!
(yva puedes despertar al de tu lado)
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