GENETICA DE LAEPILEPSIA

La epilepsia puede deberse a varias y distintas causas:
traumatismos, alteraciones cerebrales congénitas,
trastornos metabdlicos... Pero el factor genético juega
un papel decisivo en el desarrollo de la patologia;
alrededor del 40% de los pacientes con epilepsia
manifiesta una herencia genética compleja debido a
la combinacién de distintos genes implicados.

El test genético es una herramienta muy poderosa, en
el ambito clinico, para el diagndstico de la epilepsia; los
resultados obtenidos suelen arrojar luz sobre la
incertidumbre de la patologia, ayudando al paciente para
una correcta toma decisiones sobre su salud. Un
resultado positivo permite confirmar el diagnéstico;
mejorar la calidad de vida del paciente, seleccionando
la terapia mas optima; ademas de limitar los
procedimientos diagndsticos innecesarios.

¢ CUANDO SE SOLICITANUESTRO TEST GENETICO?

Para la confirmacién molecular de un diagnéstico
clinico previo.

Para facilitar la toma de decisiones a la hora de
establecer el tratamiento adecuado para el
paciente.

Para la realizacion de pruebas familiares, en la
deteccion de mutaciones especificas conocidas,
previamente identificadas en algun miembro
afectado.
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GENES ASOCIADOS CON SiINDROMES EPILEPTICOS CON
COMIENZO EN EL PRIMER ANO DE VIDA

GENES RELACIONADOS CON EPILEPSIA ASOCIADA A OTROS

TRASTORNOS PAROXISTICOS

GEN LOCALIZACION | HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL

Epilepsia con Distonia Paroxistica Inducida por Ejercicio

Desconocida. La realizacion del test genético resulta
de gran utilidad para establecer la etiologia, evitando
pruebas de diagndstico adicionales, favorecer la
toma de decisiones(dieta cetogénica), mejorando
la calidad de vida del paciente.
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GEN LOCALIZACION |HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Convulsiones Neonatales Familiares Benignas (CNFB)
KCNQ2 | 20g13.33 | AD Mas del 50% de los casos con CNFB?
KCNQ3 | 8024.22 | AD | Més del 7% de los casos con CNFB?
Convulsiones Neonatales-Infantiles Familiares Benignas (CNIFB)
SCN2A | 2024.3 | AD | Desconocida?
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Sindrome de Espasmos Infantiles de Aparicion Temprana
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GENES ASOCIADOS CON EPILEPSIA INFANTIL DE APARICION

TEMPRANA NO SINDROMICA

GEN LOCALIZACION |HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Epilepsia Parcial Autosémica Dominante

CDKLS/ Xp22.13 XL De entre el 10-17% de los pacientes con Alrededor del 10-20% en pacientes con
STK9 espasmos infanties de aparicion temprana® CHRNA4 20g13.33 AD epilepsia nocturna del Iobulo frontal
autosémica dominante
Sindrome de Espasmos Infantiles Ligados al Cromosoma X .
- 0,
ARX Xp21.3 XL A#redegor del 5% de los pack?ntesl masculinos CHRNB2 1921.3 AD Alrededor del 5-10%
’ afectados con espasmos infantiles’
P CHRNA2 8p21.2 AD Rara?
Alrededor del 50% entre los pacientes con
LGN 10923.33 AD epilepsia parcial autpsémica dominante con

GENES ASOCIADOS A SINDROMES EPILEPTICOS CON

CONVULSIONES FEBRILES RELEVANTES

GEN LOCALIZACION [HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Sindrome de Dravet

Alrededor del 70% de paC|entes
italianos con sindrome de Dravet'

SCN1A 2924 ‘ AD

Epilepsia Generalizada con Crisis Febriles Plus (EGCF+)
SCN1A 2g24.3 | AD 5-10% EGCF+?

sintomas auditivos

Epilepsia Mioclénica Juvenil (JME)

SCN1B | 19913.12 | AD | Menos del 5% EGCF +2
Epilepsia con Retraso Mental Restringida a Nifias

PCDHI9 | Xqg22.1 | XL 2-14% féminas con epilepsia infantil®

GENES ASOCIADOS A EPILEPSIA IDIOPATICA GENERALIZADA

GEN LOCALIZACION |HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Encefalopatia Epiléptica Infantil Precoz con Crisis de Ausencia

Alrededor del 10% de epilepsia precoz
SCL2A1 | 1p34.2 | AD con ausencid® pllepsia p!

CACNB4 2023.3 AD 3-9% de los afectados por JME'”
EFHCA1 6p12.2 AD Rara'®
GABRA1 5934 AD Rara'®
Epilepsia juvenil mioclénica progresiva
PRICKLE1 12g12 AR Rara'®

40% de Ios pacientes con la enfermedad
NHLRCA1 6p22.3 AR de Lafora™

53% de Ios pacientes con la enfermedad
EPM2A 6024.3 AR de Lafora™

Mas del 90% de los afectad [
CcsTB 21922.3 AR | criermedad de Unverrioht Lundborg”
Encefalopatia Epiléptica Infantil Precoz
SCN1A 2g24.3 AD 20-24% epilepsia criptica precoz'™

2-14% femlnas con epilepsia
PCDH19 Xg22.1 XL |nfant|LI,

63-87% sindrome de Alpers'®'2
POLG 15026.1 AR 4-5% eoncefalopatla epiléptica infantil"’

1-2% de encefalopatla epiléptica

SCN2A 2924.3 AD precoz'®

GENES ASOCIADOS A EPILEPSIAS FOCALES

GEN LOCALIZACION |HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Epilepsia Nocturna del Lébulo Frontal Autosémica Dominante (ENLFAD)
Alrededor del 10-20% en pacientes con

91% deficiencia en GLUT1®

CHRNA4 20913.33 AD epilepsia nocturna del I6bulo frontal
autosémica dominante’

CHRNB2 1921.3 AD Alrededor del 5-10%

CHRNA2 8p21.2 AD Rara®

Epilepsia Parcial Autosémica Dominante con Afectacién Auditiva

Alrededor del 50% entre los pacientes con
epilepsia parcial autosémica dominante

LGN 10923.33 AD
con sintomas auditivos

SLC2A1 1p34.2 AD égﬁ%%ig\ cciizl 10% de epilepsia precoz
ARX Xg21.3 XL 5% de varones con espamos en la infancia
Epilepsia Generalizada con Crisis Febriles Plus (EGCF+)

SCN1A 2g24.3 AD 5-10% EGCF+°

SCN2A 2024.3 AD Rara'

GABRG2 5034 AD Menos del 1% EGCF+®

SCN1B 19913.12 AD Menos del 5% EGCF+>
Convulsiones Neonatales Familiares Benignas (CNFB)

KCNQ2 20g13.33 AD Mas del 50% de los casos con CNFB
KCNQ3 8q24.22 AD Mas del 7% de los casos con CNFB
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GENES ASOCIADOS CON EPILEPSIA INFANTIL DE

APARICION TEMPRANA SINDROMICA

LOCALIZACION |HERENCIA | INCIDENCIA PARCIAL
Sindrome de Rett / Rett Atipico

Alrededor del 1% sindrome de
Rett generallzado

FOXGT 14912 AD 25% de la variante congénita
de Rett®

MECP2 Xq28 XL ggo{:ﬂ{;ﬁ féminas con sindrome
2-8% de féminas con sindrome

CDKL5 Xp22.13 XL Je Rett atipico®

Sindromes de Deficiencia de Creatina

GATM 15021.1 AR Rara'?

GAMT 19p13.3 AR Rara'?

Deficiencia de Adenosuccinato Liasa

ADSL | 229181 | AR | Rara”

Sindrome de la Microcefalia - Convulsiones - Retraso del Desarrollo

PNKP | 19918333 | AR | Rara®

Epilepsia con trastornos variables en el aprendizaje y en el comportamiento

SYN1 | xpt123 | XL | Rem®

Sindrome de Mowat-Wilson
95% de los afectados con sindrome

ZEB2 | 2g22.3 | AD de l\(;lowat Wilson™ 11

Sindrome de Angelman / Similar a Angelman Sindromes de Pitt-Hopkins (SPH)

TCF4 18g21.2 AD gg/;%eﬁnsﬁz:gme de Angelman®
UBE3A 15911.2 AD 11% en sindrome de Angelman®
CNTNAP2 7935-g36 AR Rara en SPH?

NRXN1 2p16.3 AR Rara en SPH®

SLC9A6 Xq26.3 XL 6% en sindrome similar a Angelman
Lipofuscinosis Neuronal Ceroidea (LNCS)

CTSD (CLN10)|  11p15.5 AR Rara'®

MFSD8 (CLN7) 4g28.2 AR Rara'®

CLN6 15923 AR Rara'®

oms | s | mn | ESuG e
CLN3 16p11.2 AR 92% de afectados por LNCs'®
PPT1 (CLN1) 1p34.2 AR 91% deficiencia de PPT1"

TPP1 (CLN2) 11p15.4 AR 98% deficiencia de TPP1™

oung B203 | AR | L% calepse s fiepese
Sindrome de Otahara

STXBP! 93411 | cqpiridica | oo ancrome 4¢ S
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