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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares tienen en la actualidad un gran impacto social y econémico y
constituyen una de las principales causas de mortalidad y morbilidad. Los modelos computacionales
personalizados del corazon estin demostrando ser Gtiles tanto para ayudar a comprender los
mecanismos subyacentes a las patologias cardiacas como para optimizar su tratamiento prediciendo la
respuesta del paciente. En este contexto, se ha puesto en marcha la Red Espafiola de Investigacion en
Modelizacion Computacional Cardiaca (V-Heart SN). El objetivo general de V-Heart SN es el desarrollo
de un modelo computacional multifisico y multiescala integrado del corazén. Este objetivo general se
aborda a través de los siguientes objetivos especificos: a) integrar los diferentes modelos numéricos
teniendo en cuenta la especificidad de los pacientes; b) ayudar a avanzar en el conocimiento de los
mecanismos asociados a las diferentes patologias cardiacas y vasculares; y c) apoyar la aplicacion de
terapias personalizadas. Este articulo presenta el estado actual de la modelizacion computacional
cardiacay los diferentes trabajos cientificos desarrollados por los miembros de la red para favorecer una
mayor comprension de las caracteristicas y utilidad de los modelos.

© 2020 Sociedad Espariola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Cardiac computational modelling

ABSTRACT

Cardiovascular diseases currently have a major social and economic impact, constituting one of the
leading causes of mortality and morbidity. Personalized computational models of the heart are
demonstrating their usefulness both to help understand the mechanisms underlying cardiac disease,
and to optimize their treatment and predict the patient’s response. Within this framework, the Spanish
Research Network for Cardiac Computational Modelling (VHeart-SN) has been launched. The general
objective of the VHeart-SN network is the development of an integrated, modular and multiscale
multiphysical computational model of the heart. This general objective is addressed through the
following specific objectives: a) to integrate the different numerical methods and models taking into
account the specificity of patients; b) to assist in advancing knowledge of the mechanisms associated
with cardiac and vascular diseases; and c) to support the application of different personalized therapies.
This article presents the current state of cardiac computational modelling and different scientific works
conducted by the members of the network to gain greater understanding of the characteristics and
usefulness of these models.

© 2020 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

6n e Innovacion en Bioingenieria, Universitat Politécnica de Valéncia, Camino de Vera s/n, 46022 Valencia, Espaiia.

© Todos los autores han contribuido por igual a este articulo y se listan en orden alfabético.

https://doi.org/10.1016/j.recesp.2020.05.040
0300-8932/© 2020 Sociedad Espaiiola de Cardiologia.

Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Como citar este articulo: Bragard
https://doi.org/10.1016/j.recesp.2020.05.040

JR, et al. Modelizacion computacional cardiaca. Rev Esp Cardiol.  2020.



https://doi.org/10.1016/j.recesp.2020.05.040
mailto:jsaiz@ci2b.upv.es
https://doi.org/10.1016/j.recesp.2020.05.040
https://doi.org/10.1016/j.recesp.2020.05.040

G Model
RECESP-101359; No. of Pages 7

2 J.R. Bragard et al./Rev Esp Cardiol. 2020;XX(X):XXX~XXX

Abreviaturas

3D: tridimensional

DFC: dinamica de fluidos computacional
FA: fibrilacion auricular

RM: resonancia magnética

INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares tienen un gran impacto social y
economico en Espaiia y en el resto del mundo, en morbilidad, mortalidad
y coste para el sistema de asistencia sanitaria. La evaluacion diagnostica y
terapéutica de los pacientes depende todavia de los estudios empiricos, en
los que se comparan estadisticamente los resultados de distintos grupos
de pacientes con similares enfermedades. La eleccién del tratamiento
optimo resulta dificil y la eficacia del tratamiento es escasa, ya que cada
paciente tiene su propio perfil especifico de la enfermedad. Estan
surgiendo modelos computacionales del corazon (también denominados
corazon virtual, corazon in silico o gemelo digital) como una herramienta
atil que proporciona un marco de referencia en el que integrar datos
diversos de pacientes individuales, que pueden usarse para mejorar el
diagnéstico y optimizar y planificar tratamientos personalizados’.

Los modelos matematicos multiescala del corazon, basados en
principios biofisicos, proporcionan un puente entre los modelos celulares
a menor escala y la funcién del 6rgano a mayor escala. Por ejemplo, en la
electrofisiologia cardiaca, los datos experimentales y clinicos se integran
mediante modelos computacionales del potencial de accién humano?
y su propagacion en estructuras cardiacas bidimensionales (2 D) y
tridimensionales (3 D). Estos modelos se estan utilizando para generar
y probar hipotesis que son dificiles de abordar en experimentos. Se han
elaborado modelos cardiacos no patolégicos de las auriculas®* y los
ventriculos® humanos con un alto grado de detalle electroanatémico.
Actualmente se dispone también de modelos del torso humano® que
permiten la reconstruccion de los potenciales eléctricos que generan el
electrocardiograma de superficie.

Para simular de un modo realista el complejo comportamiento
multifisico del corazoén, los modelos computacionales tienen que
simular la electrofisiologia, la contraccion muscular y la mecanica del
flujo sanguineo’. Los avances realizados en la modelizacion matema-
tica en la Gltima década y los recursos computacionales permiten
actualmente la resolucién de modelos acoplados multifisicos suma-
mente complejos que pueden tener en cuenta mecanismos de
retroalimentacion a nivel biofisico para llevar a cabo estudios in silico
fiables, que son ttiles para la estratificacion del riesgo de los pacientes,
la planificacion del tratamiento o la realizacién de ensayos clinicos in
silico, entre otras aplicaciones®®.

Las crecientes disponibilidad de imagenes cardiacas in vivo y
tendencia hacia la medicina personalizada han hecho posible la
creacion de modelos especificos de cada paciente. Se puede extraer
la anatomia cardiaca de una persona concreta a partir de las imagenes
médicas obtenidas in vivo (p. ej., tomografia computarizada
o resonancia magnética [RM]). También pueden incorporarse a los
modelos parametros estimados a partir de estadisticas de ambito
poblacional o a partir de experimentos ex vivo (orientacion de las
fibras, anisotropia o heterogeneidad electrofisiol6gica, entre otros)
cuando no se dispone de datos especificos del paciente, y ello asegura
que estos parametros se mantengan dentro de la banda fisiologica.
Luego, se obtiene el modelo especifico del paciente mediante el ajuste
de los parametros, de tal forma que los resultados de la simulacién del
modelo sean coherentes con lo obtenido en los registros clinicos.

Sin embargo, el camino que va desde la elaboracion de un modelo
cardiaco especifico del paciente a su aplicacion clinica es complejo y
requiere la participacion de un equipo multidisciplinario. Los clinicos
proporcionan datos anatémico-fisioldgicos y un conocimiento previo
para la construccion de los modelos, su personalizacion y su
validacion. Otros profesionales, con diferentes tipos de formacién

en matematicas, ingenieria y fisica, formulan entonces las ecuaciones,
elaboran los programas informaticos necesarios para resolverlas y
realizan simulaciones que imiten fendmenos multifisicos cardiacos en
situaciones de salud y de enfermedad. Recientemente se ha creado la
Red Espafiola de Investigacion en Modelizacion Computacional
Cardiaca (VHeart-SN), de la que forman parte 9 universidades y
centros de investigacion espafioles que tienen una amplia experiencia
en diferentes aspectos de los modelos computacionales del corazon. El
objetivo principal de la red es elaborar un modelo computacional
multifisico y multiescala integrado del corazén y aumentar las
colaboraciones con los equipos clinicos y las empresas médicas
para contribuir en Gltima instancia a la traslacion de los modelos
virtuales del corazon a las aplicaciones clinicas. En este articulo se
resume el estado actual de la modelizacion computacional cardiaca y
diferentes trabajos cientificos desarrollados por los miembros de la red.

METODOS
Modelizacion anatomica

Hay un gran ndmero de técnicas disponibles para obtener un
modelo 3 D del corazon de un paciente a partir de imagenes obtenidas
in vivo mediante RM o tomografia computarizada'® (figura 1,
geometria). De entre ellas, vale la pena mencionar las que se basan
en el conocimiento previo de la anatomia del corazén, como las
basadas en atlas estadisticos'! o las mas recientes basadas en técnicas
de aprendizaje profundo (deep learning).

Ademas de la geometria 3 D, cada modelo computacional del
corazon tiene que incluir otras propiedades como, por ejemplo, la
orientacion de las fibras cardiacas o las enfermedades que afectan a
la estructura del miocardio (figura 1, sistema de conduccion y
estructura del corazon). Es necesario utilizar modelos matematicos
para definir la direccion preferente en la que se propagara la activacion
eléctrica®!? o la deformacién mecanica. El Gltimo componente
anatoémico crucial necesario en los modelos cardiacos es el sistema
de conduccion del corazén. Algunos de los modelos cardiacos
existentes han incluido el sistema de conduccién cardiaco a un nivel
funcional (propagacion endocardica rapida) o se han basado en datos
obtenidos ex vivo'>. Los métodos avanzados mas recientes incluyen la
red de Purkinje de un determinado paciente mediante estimacion
inversa basada en los datos de mapeo electroanatémico'®.

Ademas de estos componentes anatomicos, es posible definir
regiones en las que se observa un remodelado estructural y funcional,
como las cicatrizaciones o el tejido fibroso. Estas lesiones fibrosas
pueden segmentarse a partir de las imagenes de RM con realce tardio
in vivo®, que proporcionan una informacién precisa acerca de la
ubicacién de las lesiones isquémicas (cicatriz de infarto y zona
limitrofe).

Modelos electrofisiologicos y mecanicos

La aplicacion de diferentes modelos experimentales, como el de
patch-clamp, ha permitido la cuantificacion de las propiedades
biofisicas de los cardiomiocitos, a escala tanto celular como tisular.
Este conocimiento hizo posible elaborar modelos computacionales de
miocitos individuales (figura 1, modelos electrofisiologicos). En
general, se basan en el formalismo matematico de Hodgkin-Huxley'?,
en el que el potencial de accidon celular se describe mediante un
sistema de ecuaciones que modeliza la cinética de los canales ionicos
individuales, las bombas y los intercambiadores, asi como sus
interacciones eléctricas. Se han elaborado varios modelos compu-
tacionales de la actividad eléctrica cardiaca celular, de los miocitos
ventriculares? y auriculares'® y de las fibras de Purkinje!”. Los modelos
de propagacion tisular utilizados habitualmente son el del bidominio y
el del monodominio'®, que se acoplan a modelos celulares para formar
un modelo multiescala. Estos modelos tisulares (unidimensional [1D],
2D o 3D) pueden incluir una estructura heterogénea del tejido
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Figura 1. Representacion esquematica de los productos en desarrollo para la creaciéon de un modelo computacional tridimensional (3 D) del corazén. En este diagrama
de flujo se muestran las principales fases del proceso de elaboracién de un modelo cardiaco 3 D destinado a la simulacion biofisica: generacion de la geometria cardiaca
3 Dy generacion de la malla (meshing) (a partir de la resonancia magnética [RM] o la tomografia computarizada [TC]), generacion del sistema de conduccion cardiaco
(SCC), generacidén de la estructura miocardica, modelizacién biofisica (electrofisiologia [EF] cardiaca y electromecanica) y finalmente simulacién multifisica y
multiescala. Los modelos pueden personalizarse mediante el electrocardiograma (ECG) o los mapas de potenciales de superficie corporal (BSPM) del paciente. Las
flechas indican el avance desde los datos clinicos/bioldgicos (ex vivo e in vivo) hacia el modelo computacional final y la simulacion electromecanica. Los recuadros
azules indican métodos que permiten obtener una personalizacion de las propiedades especificas del modelo para un paciente concreto, mientras que los
recuadros grises corresponden a descripciones de base poblacional o genéricas de otras propiedades. iECG: técnicas de imagen electrocardiograficas.

cardiaco y una expresion celular heterogénea (apical-basal, endocar-
dico-epicardico y ventriculos izquierdo-derecho), lo cual les propor-
ciona un alto grado de realismo'®.

Los modelos cardiacos 3 D destinados a simulaciones computacio-
nales electromecanicas deben incluir el acoplamiento electromecanico,
también denominado acoplamiento de excitacién-contraccion. En él, la
activacion eléctrica induce una contraccion del tejido cardiaco, que
influye a su vez en el potencial de accion a través de las corrientes
activadas por la actividad mecanica®. La contraccién se inicia por un
aumento del calcio intracelular, cuya dinamica debe tenerse en cuenta
también en la aparicién de diferentes arritmias®’.

Modelos hemodinamicos

Gracias a la dinamica de fluidos computacional (DFC), es posible
obtener matematicamente el comportamiento de la sangre en el
interior del corazén. Los modelos del corazon tienen en cuenta
el movimiento y la deformacién a gran escala, la interaccion entre
fluido y estructura de las valvulas, la dinamica de flujo complejo
inducida en el interior de las camaras y la transicion del impulso
eléctrico a través del tejido, entre otros factores. Se puede resolver
mediante computacion todos estos fendmenos acoplados con codigos
computacionales multifisicos y multiescala®22, Por lo que respecta a la
personalizacion del modelo, las técnicas diagnosticas avanzadas, como
la RM de contraste de fase tetradimensional (4 D) o la ecocardiografia
ultrarrapida 3D/4D, han permitido obtener el flujo sanguineo
complejo del interior de los vasos sanguineos y del corazon del
paciente. La combinacion de estas técnicas de imagen con la DFC
permite personalizar la simulaciébn numérica y obtener modelos
computacionales especificos para un determinado paciente?>.

Los modelos computacionales mas sencillos, denominados mode-
los OD/modelos de parametros concentrados (lumped), son también
herramientas computacionales de interés para el estudio de la
hemodinamica en el conjunto del sistema cardiovascular, que no
pueden obtenerse con modelos de mas dimensiones como la DFCy la

interaccion entre fluido y estructura. Por ejemplo, se elabor6 un
modelo de la circulacién fetal, personalizado con los datos de ecografia
Doppler disponibles, para cuantificar la redistribucion de la sangre en
casos de restriccion del crecimiento intrauterino®?. Los modelos de
parametros concentrados se han utilizado también recientemente
para un estudio holistico de las interacciones entre corazon y cerebro,
para la personalizacion de modelos cardiovasculares con datos
procedentes de miles de casos de la base de datos UK Biobank y
paraidentificar nuevas relaciones entre factores neuroldgicos como las
lesiones de hiperintensidad de sustancia blanca y anomalias cardiacas
como la fibrilacién auricular (FA)?°. En este sentido, también es posible
crear un modelo simple basado en el acoplamiento de modelos 1 D o
0 D con modelos 3 D para estudiar de manera eficiente problemas de
hemodinamica?®. Los modelos 1 D permiten investigar los mecanis-
mos fisicos que subyacen a los cambios de la presiéon y de la forma de
onda del pulso de flujo a que da lugar en una enfermedad
cardiovascular?’.

APLICACIONES CLINICAS
Arritmias auriculares

Es bien sabido que las arritmias auriculares pueden ser causadas
por diversos mecanismos, como una reentrada de circuito Ginico, una
reentrada de circuitos multiples, una actividad ectopica local rapida o
rotores. La identificaciobn de los mecanismos que subyacen a las
arritmias auriculares puede tener una repercusion importante en la
personalizacion del tratamiento para determinados tipos de pacientes
0 para un paciente especifico. Una de las aplicaciones de los modelos
computacionales es facilitar el conocimiento de la relacion existente
entre los patrones de activacion auricular y las caracteristicas de los
electrogramas registrados mediante catéteres®**° y proponer
mejores biomarcadores del electrograma que puedan aportar infor-
macion acerca de la dinamica de la FA y de la zona del tejido que
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Figura 2. Arriba: propagacion auricular producida por un ritmo sinusal (izquierda) y por una estimulacion ectépica procedente del seno coronario (derecha) y sus
sefiales de electrograma registradas en 1 electrodo intracavitario. Abajo: mapas de potenciales de la superficie corporal en un instante de las simulaciones de arriba

y onda P registrada en la derivacion precordial Vs.

mantiene la FA. En la figura 2 se muestra la relacion entre
2 activaciones auriculares, en ritmo sinusal (izquierda) y en FA
(derecha), los electrogramas registrados mediante un catéter intra-
cavitario, los mapas de superficie y la onda P en la derivacion
precordial Vs.

Los modelos computacionales son también una plataforma
adecuada para el estudio de la influencia de las caracteristicas
electrofisiol6gicas y del remodelado especifico del paciente (es
decir, el remodelado eléctrico y la distribucion de la fibrosis), en la
aparicion y el mantenimiento de la FA, lo cual puede ser atil para
orientar el tratamiento. Empleando modelos tisulares 2D y de
modelos 3 D de las auriculas izquierda y derecha especificos para el
paciente, se ha observado que la fibrosis y el gradiente de grosor de
la pared auricular pueden afectar a la estabilizacion de los factores
desencadenantes de la FA®C.

Ademas, para profundizar en el conocimiento de los mecanismos
de inicio y perpetuacion de la FA, las simulaciones de ordenador
podrian desempefiar un papel en la planificacion y la prediccion del
efecto de un tratamiento en un futuro préoximo. Actualmente la
ablaci6n de la FA es el tratamiento de primera linea para el control del
ritmo en la FA de algunos pacientes seleccionados, sobre todo los que
tienen una FA paroxistica y prefieren un tratamiento de interven-
cién®!. Sin embargo, es bien sabido que los resultados de la ablacién de
la FA dependen de muchos factores importantes, como el tipo de FA
(paroxistica, persistente o permanente), la edad, las comorbilidades, el
tamaifio de la auricula, la toma de farmacos antiarritmicos y el nimero
y el momento de aplicacion de las repetidas intervenciones de
ablacion. El principal obstaculo al que se enfrentan las intervenciones
de ablacion de la FA es la seleccion correcta de los pacientes y la
identificacion del tamafio adecuado de las lesiones generadas, con
objeto de evitar un dafio innecesario en la auricula. La eficacia de la
ablacién de la FA puede mejorarse con una estrategia de ablacion
optimizada, especifica para cada paciente, predicha con un modelo

computacional antes de realizar la intervencion de ablacion. Por
ejemplo, un estudio in silico ha mostrado recientemente el impacto
térmico de una oclusiéon con balén del seno coronario durante la
ablacién por radiofrecuencia del istmo mitral®?.

Como prueba de concepto de que los modelos computacionales
pueden guiar las intervenciones de ablacién, Boyle et al.! llevaron a
cabo un estudio prospectivo en 10 pacientes con FA persistente y
fibrosis auricular a los que se realiz6 una ablacién 6ptima dirigida. Los
autores utilizaron modelos computacionales personalizados de las
auriculas reconstruidas a partir de las exploraciones de imagen de RM
con realce tardio de gadolinio del paciente, con objeto de identificar los
lugares que estaban manteniendo la FA o serian posibles origenes de
FA en el futuro. Sus resultados indicaron que el uso de esta
metodologia aumenta la eficacia de la intervencion.

La ubicacion de los focos ectbpicos durante una taquicardia
auricular focal es dificil de determinar con técnicas no invasivas. Los
métodos basados en electrocardiogramas de 12 derivaciones estan-
dares o en mapas de potenciales de superficie corporal no han
aportado luz suficiente sobre la forma de correlacionar con exactitud
las ubicaciones del foco ectopico con la distribucion de las
caracteristicas del potencial o de la onda P en la superficie del torso.
Esta limitacién implica intervenciones de mapeo invasivas intraope-
ratorias mas prolongadas, que podrian resultar en una ablacion
deficiente de los focos de la arritmia. Recientemente se ha utilizado un
modelo de auricula-torso multiescala muy detallado para elaborar una
metodologia de aprendizaje automatico (machine learning) para
clasificar los mapas de potenciales de superficie corporal en funcion
de la ubicacién de los focos ectdpicos auriculares®>3,

La modelizacion computacional ha contribuido también a la
caracterizacion de los efectos en el sistema auténomo de la actividad
eléctrica auricular y el establecimiento de acciones que llevan a
interrumpir o perpetuar la arritmia auricular, y hay un interés reciente
por la modelizacion del sistema nervioso auténomo intrinseco
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Figura 3. Estimulacion intraventricular percutanea. Arriba: evolucion de las tensiones en la pared cardiaca durante la estimulacién del ritmo cardiaco; el color del
tejido se basa en la tension de VonMises. Abajo: evolucion de la mecanica de la sangre en el interior de los ventriculos; el color del tejido se basa en la propagacion de
la actividad eléctrica. La mecanica de fluidos se analiza mediante los vortices producidos.

cardiaco para evaluar la ablacion de plexos ganglionados en
combinacién con el aislamiento de las venas pulmonares>*.

Taquicardias ventriculares y planificacion de la intervencion
de terapia de resincronizacion cardiaca

Los modelos ventriculares electrofisiologicos han sido Gtiles para
esclarecer los mecanismos que subyacen a los fenomenos de
repolarizacién ventricular®>>® y mejorar la definicién de los marca-
dores del riesgo de arritmia cuantificados a partir de los signos del
electrograma y el electrocardiograma. A modo de ejemplo, las
oscilaciones de baja frecuencia de la repolarizacion ventricular,
propuestas recientemente para guiar el implante de un desfibrilador
automatico implantable profilactico®’, se han investigado mediante
modelizaciéon computacional y simulacion para identificar sus bases
celulares, establecer una relacion con el riesgo de arritmia y
relacionarlo con otros fenémenos arritmogénicos>®>°. Otro reciente
modelo electrofisioldgico especifico del paciente, denominado mapeo
in silico de ritmo, predijo el origen en el tracto de salida derecho en las
arritmias ventriculares idiopaticas de 10/11 casos*. También se ha

VD Vi

Tasa de éxitos (%)

80

60

40

20

0

utilizado un modelo especifico del paciente para investigar el
mecanismo de microrreentrada que conduce a la generaciéon de
extrasistoles cerca de las areas de infarto*'*?. Los resultados de la
simulacién explican como surgen las extrasistoles a partir de
microrreentradas que se mantienen por la estructura heterogénea
de las regiones de infarto.

Las terapias de resincronizacion cardiaca, también denominadas de
estimulacién biventricular, son el tratamiento mas ampliamente
utilizado para este tipo de disfuncion cardiaca. Un modelo integrado
fluido-electro-mecanico del corazon, que incluye la dinamica de la
sangre en el interior de las cavidades cardiacas, ha pasado a ser una
herramienta de simulacién predictiva de inestimable valor para
analizar la terapia de resincronizacion cardiaca en diferentes etapas,
para las empresas de tecnologia médica en la mejora del disefio de
dichos dispositivos y para médicos en la mejora de un tratamiento
adaptado al paciente concreto.

El modelo computacional cardiaco aplicado dentro del codigo
Alya’~® comprende los principales mecanismos de la funcién del
musculo cardiaco, incluida la electrofisiologia, la mecanica
del masculo cardiaco y del flujo de sangre, el acoplamiento de
excitacion-contraccion y la retroalimentacion mecanicoeléctrica para

D
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Figura 4. Arriba: 4 instantaneas consecutivas obtenidas durante una descarga de desfibrilacion de 12 ms con resultado satisfactorio. A: actividad eléctrica antes de
la descarga. B: actividad polarizada intensa durante la descarga. C: actividad 50 ms después del final de la descarga. D: ausencia de actividad 100 ms después del
final de la descarga. Abajo: disposicién y grafico que muestra el porcentaje de éxitos de la desfibrilacion en funcion de la intensidad de la descarga eléctrica segiin lo
obtenido mediante 50 simulaciones numeéricas. La curva logistica (curva dosis-respuesta [DR]) corresponde al mejor ajuste de los datos. VD: ventriculo derecho;

VI: ventriculo izquierdo.
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el estudio del musculo cardiaco de una forma holistica. Gracias a este
modelo, es posible simular la terapia de resincronizacion cardiaca
aplicada con un marcapasos tradicional (figura 3, arriba) y un
marcapasos intraventricular percutaneo (figura 3, abajo). Concreta-
mente, en el segundo caso, se analiza la mecanica de fluidos en el
interior de los ventriculos mediante los vortices generados por
el marcapasos.

Desfibrilacion

Otra aplicacion en la que los modelos numéricos han sido muy
Gtiles para mejorar la tecnologia es el disefio de marcapasos y
desfibriladores**. Los estudios numéricos mas recientes han mos-
trado que la orientacién de las fibras y la cinética de la membrana
(electroporacion) son cruciales para determinar los resultados de la
desfibrilacién®*. No se ha alcanzado aiin el objetivo Gltimo de un
dispositivo eléctrico personal optimizado que preste apoyo al
corazon cuando este falla. A pesar de las mejoras que se han realizado
en este sentido, todavia hay que impulsar mas los modelos
computacionales para alcanzar este objetivo. Las principales pers-
pectivas que han revelado los modelos computacionales son que la
geometria realista del corazén y el remodelado de la enfermedad son
importantes®’.

Se realizaron y analizaron simulaciones numéricas 3 D realistas
del problema de la desfibrilacion en una geometria ventricular. Con el
aumento de la intensidad de la descarga, la tasa de éxitos de la
desfibrilacion aumenta y sigue una curva logistica clasica (curva
de dosis-respuesta), tal como se muestra en la figura 4. Los datos de
simulacién concuerdan bien con los datos clinicos. En estudios
posteriores se utilizaron simulaciones numeéricas para facilitar el
disefio de la forma de onda ideal*® y de la colocaciéon de los
electrodos*®. Contintia siendo necesaria mucha mas investigaciéon para
identificar la estrategia 6ptima para la desfibrilacion.

Hemodinamica cardiovascular

La hemodinamica cardiaca puede contribuir también a un mejor
conocimiento de los patrones del flujo de sangre en camaras cardiacas
complejas, como la auricula izquierda, y a optimizar dispositivos
médicos como los de cierre de la orejuela izquierda. En los pacientes
con contraindicaciones para los anticoagulantes orales, se implantan
dispositivos de cierre de la orejuela para impedir la entrada de flujo de
sangre en la orejuela de la auricula izquierda, que es donde se forma
el 99% de los trombos asociados con FA. Un implante deficiente del
dispositivo de cierre de la orejuela puede generar trombos fuera
del dispositivo. Se cred6 una plataforma virtual 3 D interactiva del
implante a través de internet*’, denominada VIDAA, para la eleccién
de las configuraciones de cierre de la orejuela mas apropiadas para
cada morfologia de la orejuela de la auricula izquierda de cada
paciente, que predijo la region de formacion del trombo peridispo-
sitivo en algunos casos*®. En relacion con la hemodinamica
cardiovascular, la Food and Drug Administration de Estados Unidos
ha autorizado una nueva herramienta, denominada HeartFlow FFRcr
Analysis, para evaluar la reserva fraccional de flujo. El programa
informatico HeartFlow’s FFR¢r fue uno de los primeros codigos de DFC
que se utilizo en la practica clinica ordinaria, y abri6 el camino a los
codigos computacionales avanzados, como el CaaS 3D-QCA vFFR (Pie
Medical Imaging, Paises Bajos). El proceso de trabajo del 3D-QCA
VFFR crea una reconstruccion 3 D de la arteria coronaria mediante la
combinacion de proyecciones angiograficas ortogonales y evalGa
la disminucién de la presién, que proporciona un valor de reserva
fraccional de flujo virtual utilizando un cédigo de DFC?’.

DISCUSION

Los progresos tecnoldgicos de los Gltimos afios, como las infraes-
tructuras computacionales avanzadas, los programas informaticos de

codigo abierto y las bases de datos médicas de libre acceso, han llevado a
elaborar modelos biofisicos mas proximos a la traslacion al ambito
clinico. Actualmente se estan utilizando en el contexto académico y en
la industria para un mejor conocimiento de la fisiologia y para la
optimizacion de los dispositivos y tratamientos médicos. Sin embargo,
las herramientas basadas en la modelizacion rara vez se emplean en
otras decisiones clinicas, como el diagnostico y las recomendaciones de
tratamiento.

Varios motivos explican que no haya un uso mas establecido de los
modelos biofisicos en la practica clinica ordinaria. El amplio proceso de
validacion clinica necesario exige una robustez y unos tiempos que no
son faciles de cumplir. Aunque varios estudios de investigacion clinica
basados en modelos biofisicos han mostrado ya su potencial, contintia
siendo necesario demostrar su valor afiadido en ensayos clinicos
aleatorizados. Aunque resulte dificil, la formaciéon de equipos
multidisciplinarios que definan conjuntamente proyectos desde el
principio es esencial para acercar los modelos biofisicos a la practica
clinica ordinaria. Los modelos biofisicos requieren de los clinicos
un conocimiento previo para obtener simulaciones realistas que
imiten el comportamiento complejo del corazon. Ademas, las
herramientas computacionales suelen requerir muchos datos, pero
no todos los tipos de datos clinicos resultan ftiles: deben ser datos
apropiados para la pregunta que se pretende responder con el disefio
del modeloy, de ser posible, obtenidos de manera prospectiva. Por otra
parte, los datos deben haber sido depurados y anotados de forma
completa, lo cual es a menudo un proceso tedioso y laborioso. Es
necesario que los ingenieros biomédicos estén incluidos en las
unidades clinicas con una infraestructura de tecnologias de la
informacion moderna, para proporcionar las capacidades y herra-
mientas tecnoldgicas necesarias para llevar a cabo tareas relativas a los
datos, como la armonizacion, la anonimizacion y la estandarizacion.
Ademas, las bases de datos amplias, con un equilibrio apropiado entre
controles y casos patoldgicos con eventos, requieren estudios
multicéntricos, con centros clinicos que adopten la filosofia de puesta
en comun de los datos y cumplan siempre las leyes de proteccion de
datos. Por Gltimo, es necesario un esfuerzo de aplicacion para pasar del
desarrollo de las herramientas en un entorno académico a un uso
regular en el proceso de trabajo clinico, con la creacion de interfaces de
visualizacion de facil acceso para los clinicos y especificos de la
aplicacion, para la bidsqueda, integracion y exploracion de datos
multimodales especificos de los pacientes, estadisticas de base
poblacional, resultados de simulaciones y conocimientos clinicos.
Estan en desarrollo entornos de programas informaticos, como el
ecosistema Rocket??, para abordar estos retos.

Las herramientas computacionales tienen un futuro brillante en
cardiologia; estamos al comienzo de un cambio de paradigma en la
medicina, en el que los modelos biofisicos avanzados desempefaran
un papel importante en la cardiologia. En los préximos afios, los
modelos biofisicos mejoraran significativamente gracias a la fuerte
implicacion de los clinicos en su disefio y desarrollo, definiendo las
preguntas de mayor interés por responder e incorporando datos de
gran calidad, especificos del paciente, para validar el valor afiadido de
las simulaciones. Los clinicos no deben tener miedo de las
herramientas computacionales, sino que deben adoptarlas;
los modelos biofisicos y los algoritmos de inteligencia artificial no
reemplazaran a los clinicos, sino que los apoyaran y les permitiran
centrarse en tareas de mayor interés humano, como el razonamiento y
la comunicacion médico-paciente.

En Espafia, hay equipos de investigacion excelentes con expertos
mundiales en sus respectivos campos médicos y de ingenieria. La
iniciativa VHeart-SN ha facilitado la integracion de los grupos de
investigacion nacionales que trabajan en la modelizacion cardiaca, con un
espiritu de puesta en comin de los conocimientos y los recursos. El
siguiente paso debe ser integrar plenamente a los equipos médicos en la
iniciativa y formar unidades multidisciplinarias para facilitar la traslacion
clinica de las herramientas computacionales con objeto de mejorar la
toma de decisiones clinicas para nuestros pacientes y fomentar
la innovacién a través de la conexion con las grandes empresas de
asistencia sanitaria y la creacion de nuevas empresas innovadoras.
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