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Resumen

Introduccién y objetivos. La eficacia de los farmacos antiarritmicos ala hora de terminar lafibrilacion
auricular (FA) depende de las propiedades electrofisiol égicas del sustrato que mantiene la arritmia en cada
paciente. La introduccion de la variabilidad de perfilesionicos en la simulacién de model os mateméticos se
presenta como una estrategia para laidentificacion de los diferentes mecanismos que subyacen en el
mantenimiento de la FA. El objetivo de este trabajo es investigar |os factores el ectrofisiol 6gicos que puedan
explicar lavariabilidad en la respuesta a distintas estrategias antiarritmicas farmacol 6gicas.

M étodos. Se haevaluado la eficaciay |os mecanismos de accion de 2 terapias antiarritmicas: €l bloqueo de
sodio o el blogueo de calcio. Para ello se ha utilizado una poblacién de 173 model os mateméticos de tejido
auricular reproduciendo la variabilidad electrofisiol 6gica registrada en pacientes de FA. En concreto se han
simulado variaciones fisiologicas en 11 canales ionicos distintos. En cada modelo se ssmularon
comportamientos reentrantes en 3 escenarios. (1) en condiciones basales, (2) tras una reduccion del 50% de
lacorriente INay (3) tras una reduccion del 50% de la corriente | Cal.

Resultados: En condiciones basales, 126 de los 173 model os (72,8%) permanecieron en FA durante toda la
simulacién. Estudiando el efecto de los farmacos sobre dichos 126 model os se observo que: € blogueo
parcia de sodio termino las reentradas en 64 model os (50,8%) mientras que el bloqueo parcia de calcio
provoco laterminacion de 38 (30,2%) simulaciones de FA. En todos los casos, laterminacion de la arritmia
fue debida alacolision entre rotores. El efecto de una de las 2 estrategias antiarritmicas fue exclusivo en 52
modelos. 39 (60,9%) de los model os que terminaron con €l bloqueo parcial de INano lo hicieron en el caso
deICaL, mientras que €l bloqueo parcial de ICal termind laFA de 13 (34,2%) modelos que no finalizo el
bloqueo parcial de INa (B).

Eficacia del bloqueo parcial de INa e ICaL para la terminacion de la FA en una poblacion de 173 modelos
el ectrofisiol 6gicos.

Conclusiones: Lasimulacion de la variabilidad observada en pacientes mediante poblaciones de model os
predice que la eficacia de un tratamiento un tratamiento antiarritmico puede ser dependiente del perfil iénico
del paciente. La presente tecnologia puede ayudar aidentificar biomarcadores parala estratificacion de



pacientes con FA y poder elegir el tratamiento personalizado maés efectivo para cada caso.



