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Resumo: Doencas genéticas associadas ao armazenamento do glicogénio, intituladas de
glicogenoses, sdo alteracbes na formacdo e quebra deste no masculo e no figado. Sendo uma
patologia recessiva autossdmica, tem uma deficiéncia hereditdria de uma enzima do
metabolismo muscular, a miosfosforilase, que delimita a formacdo de ATP e resulta no
acumulo irregular de glicogénio nos musculos. Foi descrita pela primeira vez em 1951, por
Brian McArdle. Desse modo, o presente trabalho tem como objetivo descrever a importancia
do estudo sobre a doenca do armazenamento glicogénio tipo V para o ambito da genética,
bioquimica e areas da saude relacionadas ao exercicio. Trata-se de um estudo de revisdo
bibliogréfica de literatura, natureza descritiva de artigos pertinentes, no qual, demonstraram
casos relacionados a doenca do armazenamento de glicogénio tipo V. Foi utilizada a base de
dados Google Académico, SCiELO e PubMed, para a realizacdo das pesquisas. Foram
utilizadas as palavras-chave: glicogenose, gene PYGM, glicogénio tipo V, para analise foram
incluidos apenas artigos completos disponiveis, publicados a partir de 2004. Ao analisarmos
0s materiais, conclui-se que doenca do armazenamento do glicogénio tipo V, ainda é pouco
abordado nas literaturas, por ser uma patologia rara. Faz-se necessario a investigacdo em
pacientes que apresentarem alguma intolerdncia ao exercicio, dispondo principalmente do
teste de biopsia muscular, para que haja a possibilidade do diagndstico relativo a deficiéncia
da enzima miofosforilase. Sendo assim, o gene PYGM deve ser inserido nas analises
genéticas onde podera ser utilizado na area de medicina dos exercicios, como também, em
estudos futuros sobre genética e fendtipos alusivos ao exercicio, que irdo auxiliar os atuais
pacientes e futuros diagnosticados da doenca de McArdle.

Palavras-chave: Glicogenose; Glicogénio tipo V; Gene PYGM; Genética.
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INTRODUCAO

Doencas genéticas associadas ao
armazenamento do glicogénio, intituladas
de glicogenoses, séo aquelas que alteram a
formagdo e a quebra deste no musculo e no
figado. A deficiéncia de enzimas inerentes
a sintese ou a degradacdo de glicogénio,
pode advir de falha metabdlica, tanto no
processo de catabolismo, quanto no de
(VIEIRA; CARNEIRO;
ASSENCIO-FERREIRA, 2004).

A doenca de McArdle ou do

armazenamento do glicogénio tipo V, €

anabolismo

uma patologia recessiva autossémica, tem
uma deficiéncia hereditaria de uma enzima
do metabolismo muscular, a
miosfosforilase, inibe a metabolizacdo do
glicogénio afetando o musculo foi descrita
pela primeira vez em 1951, por Brian
McArdle.

A deficiéncia de miofosforilase,
afeta a degradacdo do glicogénio em &cido
lactico, removendo as unidades 1,4-glicosil
da molécula no glicogénio com liberacdo
de glicose-1-fosfato. A falha desta enzima
delimita a formacdo de ATP e resulta no
acumulo irregular de glicogénio nos
musculos. O gene responsavel é o PYGM-
muscle glycogen phosphorylase localizado
no cromossomo 11q13.

E perceptivel o pequeno niimero de

pesquisas nessa tematica, se revelando um

assunto limitado, tendo em vista, que a
patologia é atipica. Desse modo, o presente
trabalho tem como objetivo descrever a
importancia do estudo sobre a doenca do
armazenamento glicogénio tipo V para o
ambito da genética, bioquimica e areas

afins.

METODOLOGIA

Este estudo é de natureza
qualitativa descritiva e trata-se de uma
revisdo  bibliografica de literatura
cientifica. Para o seu desenvolvimento
foram realizadas pesquisas de artigos nas
seguintes bases de dados: Google
PubMed e
Electronic Library Online (SCIELO). Para

a busca, foram utilizadas as palavras-

Académico, Scientific

chave: Glicogenose, gene PYGM e
Glicogénio tipo V.

Os critérios para a escolha dos
artigos foram embasados pela relevancia,
sendo incluidos para analise apenas artigos
completos disponiveis, publicados a partir

de 2004 e que abordassem o assunto.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Na doenga do armazenamento do
glicogénio tipo V deve-se considerar dois

est
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agios evolutivos: a infancia e a
adolescéncia, quando h& fadiga muscular
excessiva  apds  exercicios  fisicos.
especialmente entre os 20 e 40 anos.
Lorenzoni et al. (2005) descreve
um homem de 37 anos com sintomas de
intolerancia  aos  exercicios,  fadiga
muscular e céibras no inicio da atividade
fisica desde os 12 anos de idade. Aos 35
anos, esses sintomas  apresentaram
aumento na frequéncia, duracdo e
intensidade  associados a  episddios
recorrentes de alteracdo na coloragdo da
urina, com escurecimento dessa apds
esforco fisico e ocasional melhora dos
sintomas com a permanéncia do esforco
fisico (“second wind”). Ao exame
neurolégico trofismo, ténus e forca
muscular encontravam-se preservados em
todos os masculos, porém, durante esforco
fisico ou isquémico, apresentavam
contracdo dolorosa sustentada do grupo
muscular utilizado. A bidpsia muscular,
verificou grande ndmero de fibras
arredondadas, raras atroficas arredondadas,
nacleos multiplos e centrais em poucas,
raras com necrose e fagocitose e vacuolos
sub-sarcolemais e mais raramente centrais
que sdo “PAS positivos”, compativeis com
miopatia vacuolar por acumulo do
glicogénio  muscular, sendo  assim,
diagnosticado a deficiéncia da enzima

miofosforilarase.

Scalco et al. (2014) relata o caso de
um individuo do sexo masculino com 50
anos de idade que foi encaminhado para
avaliacdo neuromuscular cerca de 20 anos
apos ter sido diagnosticado com doenca de
McArdle e que caibras musculares em suas
pernas foi a caracteristica mais comum.
Ele foi diagnosticado aos 19 anos, apesar
de ndo haver fatores de risco 6bvios. No
decorrer dos anos, suportou Varios
episodios de rabdomidlise, mas a
hospitalar sucedeu em apenas medicagédo
para a dor e nenhuma investigacédo
significativa. Por fim, um reumatologista,
10 anos depois, ouviu sua historia e
realizou um teste basal de creatina cinase
sérica  (CK). O resultado anormal
(1223U1/L) levou a
neurofisiologica, teste de esforco do

avaliacdo

antebraco, teste de urina para mioglobina
e, finalmente, bidpsia muscular de
diagnostico. A partir disto, os testes
genéticos demonstraram mutagdes
homozigdticas na R50X no gene PYGM,
constatando o diagnostico.

Lorenzoni et al. (2007), descreve
um homem de 35 anos de idade tinha
intolerdncia ao exercicio, fadiga muscular,
mialgia e cdibras no exercicio dos
musculos no inicio da atividade fisica e
episodios de convulsdes apos longa
atividade fisica desde a infancia. Aos 34

anos de idade a marcha torna-se mais
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ardua e a rigidez mais pronunciada nos
musculos dos membros inferiores durante
a atividade fisica forcada. Foi realizado o
teste do antebrago do exercicio através da
biopsia muscular. A bidpsia muscular
processada por se¢Bes congeladas e anélise
histoquimica, sendo realizada no método
conspicuo. Esta mostrou alteracdes
miopaticas com acumulo de glicogénio
(Fig. 1) e auséncia da enzima
miofosforilase (Fig. 2), sendo assim, o

diagnostico da doenca de McArdle.

(Fig.1) Os espécimes de bidpsia muscular
revelaram indmeros vacuolos subsarcolemais e
centrais em coloracdo com hematoxilina-eosina (a)
com 4cido-schiff periddico (B) e sirius vermelho

(C), vacuolos positivos.

(Fig. 2) Analise da reacdo histoquimica da enzima
miofosforialase da bidpsia muscular do paciente

(A). Em comparacdo com um sujeito normal (B).

Os estudos de Oussamah, Cazalla e
Vadillo (2013), relataram o caso de um
homem de 42 anos com insuficiéncia renal
aguda rabdomiodlise grave. Foi solicitado
um estudo eletromiogréafico, ndo obtiveram

bons resultados, porém, a bidpsia muscular

revelou a presenca de vaculolos
subsarcolémicos (&cido periodico de
Schiff), comprovando o diagndstico da
doenca de armazenamento de glicogénio
V. O estudo genético foi para a mutacédo
PYGM.

Ainda ndo existe terapia génica,
nem tratamento para doenca. A Unica
recomendacdo para o0 controle da
deficiéncia de miofosforilase é a cautela
com relacdo a prética de atividades fisicas,
evitando exercicios vigorosos, além da
ingestdo de carboidratos simples, tais como
glicose ou frutose, antes de qualquer
exercicio, ainda que de baixa intensidade.
No entanto, ndo ha perspectiva evidente de

cura para as glicogenoses.

CONCLUSAO

O metabolismo do glicogénio ¢é
essencial para manutencdo da homeostase
do organismo e uma disfuncdo nesse
processo tem como consequéncia as
glicogenoses. Nesse sentido, 0
conhecimento das vias metabolicas
colabora para uma descricdo mais eficiente
deste quadro, tendo em vista que as
reacOes afetadas levardo a um conjunto de
sintomas especificos.

Associado a isso, a progressdo nas
técnicas histologicas e bioquimicas podem

contribuir nos diagndsticos antecipando,
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dessa forma, o tratamento desses casos
hereditarios relativos ao acumulo do
glicogénio (CARLQS, 2014).

Diante o descrito, € notavel que a
doenga do armazenamento do glicogénio
tipo V, por ser uma patologia rara, ainda é
pouco abordada nas literaturas cientificas.
Entretanto, ao analisarmos algumas
revisdes, é perceptivel a relevancia de
investigacOes em pacientes que apresentam
alguma intolerancia ao exercicio, dispondo
principalmente do teste de biopsia
muscular, para que haja a possibilidade do
diagnostico relativo a deficiéncia da
enzima miofosforilase.

Sendo assim, 0 gene PYGM precisa
ser mais estudado e deve ser inserido com
maior frequéncia no rol de pesquisas
genéticas, podendo ser utilizado na area de
medicina do exercicio, no intuito de
desenvolver

auxiliar  estudiosos a

tratamentos  eficientes,  possivelmente
envolvendo terapia génica, para atuais
pacientes e futuros diagnosticados da

doenca de McArdle.
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