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Resumen

La muerte slbita en epilepsia de origen desconocido (SUDEP) supone hasta el 18% de la mortalidad en
pacientes epilépticos, un riesgo 24 veces mayor que en poblacion normal. Actual mente estan surgiendo
diferentes hipétesis que intentan explicar el incremento del riesgo de SUDEP, incluyendo laidea de que
patol ogias cardiacas arritmogéni cas que cursan con corazon estructuralmente normal (canal opatias) pudieran
ser una de las causas de SUDEP. El objetivo de este estudio fue buscar alteraciones genéticas en |os genes
mayoritariamente asociados a sindrome de QT largo (SQTL), que pudieran aportar mas informacion acerca
del diagndstico y tratamiento de una paciente con sincopes recurrentes con intervalo QTc prolongado. En el
presente trabajo se realizo un estudio genético de los genes KCNQL, KCNH2 y SCN5A mediante técnicas de
amplificacion selectiva de DNA y secuenciacion directa bidireccional, a una paciente de 23 afios, deportista
con sincopes recurrentes y diagnosticaday tratada inicialmente para epilepsia. Al continuar los episodios de
sincope se realiz6 un estudio electrocardiografico, observandose una prolongacion del segmento

QT(QTc > 460 ms). La secuenciacion directa de los exones que componen los genes KCNQ1, KCNH2'y
SCNDB5A, revel 6 una mutacion (C2687T) en e exdn 10 del gen KCNH2 asociado a SQTL tipo 2, que
provocaba una secuencia STOP prematura (R863X), perdiéndose 296 aminoéacidos del extremo C-terminal
del canal de potasio cardiaco HERG. El canal HERG también se ha visto expresado en células gliales del
sistema nervioso. Este hallazgo sugiere que ateraciones en el canal HERG puede favorecer desdrdenes tanto
cardiacos como neurol 6gicos, revelando una posible relacion entre epilepsiay QTL tipo 2.



