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Resumen

El sindrome de QT largo tipo 1 (LQT1) se asocia con mutaciones
en los canales de la corriente rectificadora de potasio lenta, IKs.
En este sindrome se ha documentado que la estimulacion beta-
adrenérgica (B-AS) conduce en numerosas ocasiones a eventos
arritmicos. Sin embargo, no existe una descripcion completa de
los mecanismos ionicos subyacentes a la arritmogénesis asociada
al LQOTI bajo condiciones de B-AS. En este trabajo, se ha
desarrollado un conjunto de modelos estocdsticos ventriculares
humanos que reproducen las propiedades de potenciales de
accion (AP) experimentales, tanto para condiciones de control
como bajo bloqueos ionicos. Utilizando este conjunto de modelos
ha podido demostrarse que tanto la duracion del AP (APD) como
su morfologia 'y variabilidad latido-a-latido son muy
dependientes de las caracteristicas ionicas subyacentes. Del
mismo modo, se ha observado que la respuesta de las células
individuales a la simulacion conjunta de bloqueo ionico de Iks y
P-AS puede variar desde valores insignificantes a incrementos
superiores al 200% en la variabilidad temporal del AP, siendo
éste un reconocido marcador arritmogénico. Finalmente, por
medio de un andlisis de correlaciones parciales se han
determinado los principales factores ionicos que favorecen los
cambios en el AP asociados al sindrome de LQTI bajo
condiciones de f-AS.

1. Introduccion

Los pacientes afectados por el sindrome de QT largo,
enfermedad congénita que causa la prolongacién anormal
del intervalo QT, poseen un alto riesgo de experimentar
arritmias potencialmente mortales. En los pacientes con la
variante mds comin, el sindrome de QT largo tipo 1
(LQTT1), el 90% de los eventos letales ocurren durante el
estrés fisico o emocional, condiciones asociadas a una
mayor actividad simpdtica [1]. Por ello, encontrar
marcadores que anticipen el riesgo proarritmico en
condiciones de LQTI1 e identificar los mecanismos
involucrados es esencial para el desarrollo de terapias
individualizadas.

Estudios previos disponibles en la literatura han explorado
anomalias potencialmente pro-arritmicas en la duracién y
morfologia de la repolarizacién ventricular en pacientes
con LQTI1, asi como en experimentos animales que
abordan esta canalopatia [2-3]. Se ha sugerido que la
variabilidad latido-a-latido del potencial de accién (AP)
ventricular y de la morfologia de la onda T del
electrocardiograma en respuesta a la estimulacién
simpdtica son marcadores de inestabilidad arritmica en el
sindrome LQT]1 [4-5]. Sin embargo, es importante sefialar
que se han descrito reacciones muy variadas a la
estimulacién simpdtica y la generacién de arritmias en
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pacientes con la misma mutacién LQT1 y también en
animales en los que se ha inducido el sindrome LQT1
farmacolégicamente.

En este estudio se han utilizado modelos computacionales
estocasticos de la electrofisiologia ventricular para
investigar las respuestas individuales de las células
humanas a la estimulacién adrenérgica bajo condiciones de
LQTI1 y se han determinado los mecanismos subyacentes a
dichas respuestas.

2. Métodos
2.1. Modelado y simulacién del AP

El modelo ventricular humano propuesto por O'Hara et al.
(ORAd) [6] ha servido de base para construir un conjunto de
modelos de AP seleccionados especificamente para cubrir
una gama de caracteristicas observadas
experimentalmente. Se ha empleado el método Latin
Hypercube Sampling para el muestreo de Ilas
conductancias, designadas como G, de las principales
corrientes idnicas, entre las que se incluyen Ixg, Iy, Ito,
Icar s Ing € Ig1, dentro del rango de +100% de su valor
nominal (refiriéndonos a estos incrementos o decrementos
sobre el valor nominal como sobrerregulacion e
infrarregulaccion, respectivamente). El conjunto inicial de
100 modelos se redujo posteriormente a 35 modelos
viables, eliminando aquellos que no reproducian las
propiedades fisiologicas del AP en estado estacionario a
distintas frecuencias de estimulaciéon y en respuesta a
bloqueos i6nicos [7-9]. Cada uno de estos modelos
representa una célula virtual con caracteristicas idnicas
diferenciadas.

Para investigar la variabilidad latido-a-latido de la
repolarizacion observada en experimentos in-vivo e in-
vitro, se ha afadido estocasticidad a cada uno de los
modelos AP construidos. Especificamente, las ecuaciones
que describen el comportamiento de apertura de los canales
i6nicos de Iy, Ix,, Ity € Icq1 S€ modificaron afladiendo un
término aleatorio inversamente proporcional a la raiz
cuadrada del nimero de canales [10]. Este nimero de
canales se obtuvo, para cada tipologia idnica, dividiendo la
conductancia global del modelo entre la conductancia
i6nica unitaria descrita experimentalmente [11-12].

Para simular el sindrome de LQT1 se bloqueé al 90% la
corriente Iys. Los efectos de la estimulacién beta-
adrenérgica (B-AS) sobre la electrofisiologia ventricular
humana se modelaron utilizando el enfoque descrito en
[13], calculando los niveles de fosforilacion de los
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sustratos celulares de proteina quinasa A (PKA) calculados
de acuerdo a [14] y a las actualizaciones posteriores
descritas en [15]. Se simul6 una dosis de 1 uM del agonista
B-adrenérgico isoproterenol (ISO), nivel que conduce a
efectos maximos.

La integracién numérica se realizé por medio del método
Euler-Maruyama, con un paso de tiempo dt = 0.02 ms.
Para asegurar la convergencia de los resultados, la longitud
total de cada una de las simulaciones se definié en 2500
ciclos, con una frecuencia de estimulacion de 1 Hz, donde
los primeros 500 ciclos correspondieron a las condiciones
de control, los siguientes 500 ciclos a condiciones de LQT1
y, finalmente, 1500 ciclos en los que se simularon
condiciones conjuntas de 3-AS y LQTI.

2.2. Marcadores del AP

Se evaluaron los siguientes marcadores derivados del AP,
tradicionalmente empleados para caracterizar su duracién
y forma [11], en los dltimos 100 ciclos de cada condicién
simulada (control, LQT1 y LQT1 junto con B-AS):

e Promedio de la duraciéon del AP al 90% de
repolarizacién (APD):

1 100
APD = o Zl APD,,(n) )
=

donde APDgy(n) es la duracion del AP al 90% de
repolarizacion para el latido n de los ultimos 100 ciclos de
cada condicién.

e Promedio de la triangulaciéon del AP (TR),

calculado como:
100

1
TR = M,Zl TR(n) )

donde TR(n) = APDgy(n) - APDso(n), siendo APDsy(n) la
duracion del AP al 50% de repolarizacién para el latido n
de los ultimos 100 latidos de cada condicion.

e Promedio de la variabilidad a corto plazo (STV,
Short-Term Variability):

K N-1
1 |APDgo(n + 1) — APDgg(n + 1 + i)
STV—KZZ N-Dva

3

i=1n=1

donde K = 100 — N + 1. Los valores instantdneos de STV
se calculan en ventanas de N = 30 latidos y posteriormente
se promedian entre las K ventanas existentes en los dltimos
100 ciclos de cada condicién.

e Promedio de la variabilidad a largo plazo (LTV,
Long-Term Variability):

K N-1 J—
1 |APDoy(n + 1) + APDgy(n + 1 + i)—2APD;|
LTV =— 4)
K (N -1)V2

i=1n=1

donde APD; representa el promedio del APDy para los 30
latidos existentes dentro de la ventana i.

Finalmente, se llevd a cabo un analisis de correlacion
parcial lineal para evaluar las correlaciones entre las
conductancias de las corrientes idnicas y los valores de los
marcadores de AP descritos anteriormente [11]. Los

coeficientes obtenidos a partir de esta correlacion parcial
se denotaron por p,,donde x representa AAPD, ATR, ASTV
y ALTV, los cuales simbolizan los cambios en APD, TR,
STV o LTV respectivamente, inducidos por Ila
estimulacion B-AS bajo el sindrome LQT1.

3. Resultados y Discusion
3.1. Morfologia y Duracién del AP

La Fig. 1 presenta la respuesta de tres células virtuales
diferentes al efecto de la inhibicién al 90% de I, y a -AS.
Los valores de APDgy(n) (panel superior) y TR(n) (panel
inferior) se muestran para cada una de las tres fases de la
simulacién: control, LQT1 y LQT1 junto con B-AS. Como
puede observarse en la figura, los valores de APD y TR son
mayores en LQT1 que en el periodo de control para las tres
células ilustradas. Sin embargo, el grado de aumento de
APD y TR depende notablemente de la célula evaluada.
Para la célula mostrada en negro, puede observarse una
prolongacidn elevada del valor de APD y TR, mientras que
el cambio inducido por la inhibicién de I, en las otras dos
células es menor.

La aplicacién de ISO provoca una repentina caida
transitoria en los valores de APDgy(n) y TR(n) en las tres
células ilustradas, seguida de un lento incremento en el
valor de ambos marcadores del AP. Nuevamente, los
valores obtenidos para el grado de cambio en APD y TR
debido al efecto de B-AS bajo condiciones de LQT1 son
significativamente diferentes para cada una de las tres
células ilustradas, variando desde cambios insignificantes
hasta incrementos/decrementos de gran valor, como ocurre
particularmente en el caso de APD.
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Figura 1. Valores de APDgo(n) y TR(n) para las tres células
virtuales simuladas con distintas caracteristicas ionicas. Las
lineas de puntos verticales delimitan los periodos de tiempo
correspondientes a cada una de las zonas simuladas: control,
LQOTI y LOTI + B-AS.
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Figura 2. Panel izquierdo: Coeficientes obtenidos para la
correlacion parcial entre AAPD y las conductancias de las
corrientes ionicas, mostrdndose con circulos negros las
correlaciones parciales significativas. Panel derecho: De
manera similar para ATR.

La Fig. 2 muestra los resultados del andlisis de correlacion
parcial obtenidos al evaluar las diferencias en los valores
de APD y TR entre las fases LQT1 + B-AS y LQT1. Para
el valor de AAPD se ha obtenido una correlacion
significativamente positiva con respecto a la conductancia
Ggr. En cambio, se obtiene una correlacion negativa
significativa con respecto a la conductancia Gg;. Debido a
esto se espera que las células con LQT1 y una fuerte
sobrerregulaciéon de g, o infrarregulacion de Iy,
experimenten grandes incrementos de APD en respuesta a
B-AS. En cuanto a ATR, se han encontrado correlaciones
negativas o positivas significativas con todas las
conductancias excepto G, , tal y como puede observarse
en el panel derecho de la Fig. 2. Esto nos indica que la
sobrerregulacion de Iy, o Ixq y la infrarregulacion de Iy,
Ito 0 Iy, tendrd un gran impacto en el aumento de la
triangulacion del AP por efecto de B-AS.

3.2. Variabilidad latido-a-latido

Los resultados de la variabilidad temporal de APDy se
presentan en la Fig. 3 para las mismas tres células virtuales
citadas en el anterior apartado 3.1. En la columna izquierda
pueden verse los griaficos de Poincaré para las fases de
control, LQT1 y LQTI1 + B-AS en los udltimos 100 ciclos
de las cada una de estas condiciones. Las medidas
correspondientes de STV se muestran en la columna
derecha para las tres células virtuales. Como puede
observarse en la Fig. 3, STV experimenta cambios de leves
a moderados en respuesta a la inhibiciéon de I,
(ASTVigr1), con porcentajes de cambio que varian entre
-45% y 20% para el conjunto de células simuladas.

El cambio en STV debido a los efectos de B-AS es atin mas
diverso en la poblacién de células simuladas. Mientras que
muchas células, como las que se muestran en la Fig. 3,
presentan un aumento importante en STV (alcanzandose
un valor maximo del 214%), también hay células donde
STV apenas cambia o incluso llega a disminuir
ligeramente. Ademds, es importante resaltar que los
cambios obtenidos en STV debidos a la inhibicién del 90%
de la corriente Iy o a la estimulacion B-AS han resultado
ser independientes del valor de APD.

Un ejemplo que puede resaltarse de los resultados de STV
obtenidos es el de la segunda y tercera células virtuales
simuladas. Aunque ambas células presentan unos valores
de APD similares en la primera fase de la simulacién
(control), reflejan cambios muy distintos en STV debido al
efecto de la inhibicién de I, en concreto un descenso del
33% y del 7%, respectivamente. Igualmente ocurre para el
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Figura 3. Columna izquierda: Grdficos de Poincaré para las
tres células virtuales bajo condiciones de control (azul), LQTI
(rojo) y LQT1+ [-AS (amarillo). Columna derecha: Valores
correspondientes de STV y porcentajes de cambio debidos a la
inhibicion de Iy y a f-AS.
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Figura 4. Panel izquierdo: Coeficientes obtenidos para la
correlacion parcial entre ASTV y las conductancias de las
corrientes ionicas, mostrdndose con circulos negros las
correlaciones parciales significativas. Panel derecho: De
manera similar para ALTV.

cambio de STV asociado a f-AS, ya que, aun partiendo de
unos niveles similares de APD en ambas células para las
condiciones de LQT1, el efecto de B-AS ha provocado un
incremento de STV del 55% en la segunda célula y del
150% en la tercera. Esta respuesta altamente inter-
individual de STV al LQTI y a la accién adrenérgica
posterior (B-AS) se ha observado de forma similar para la
variabilidad temporal a larga escala (LTV).

En la Fig. 4 se muestran los resultados obtenidos a partir
de la correlacién parcial para las diferencias en STV y LTV
entre las fases LQT1 + B-AS y LQT1. De acuerdo con los
resultados obtenidos, el valor de STV se correlaciona de
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manera significativamente positiva con Ggs; ¥ Gegy, Sin
embargo para Gy, existe una correlacion significativa
negativa. Del mismo modo, en el caso de LTV se ha
observado ademds una correlacion significativamente
negativa con G, . El papel clave de las corrientes I € I¢q;
en la modulacion de la respuesta de STV y LTV a B-AS
puede atribuirse al gran aumento de estas dos corrientes
inducidas por la fosforilacién mediada por PKA.

4. Conclusiones

Mediante la construcciéon de un conjunto de modelos
estocdsticos de células ventriculares humanas que
representan las propiedades de AP experimentales se ha
procedido a caracterizar la respuesta de las diferentes
células individuales al efecto del sindrome LQT1 y de la
estimulacion adrenérgica. Se han observado cambios muy
heterogéneos en los valores de APD, triangulacion y
variabilidad temporal dependiendo de las caracteristicas
ionicas de las células. Para algunas células, la estimulacion
adrenérgica bajo condiciones de LQT1 no ha tenido
practicamente ningtin efecto sobre el AP, mientras que para
otras células han llegado a cuantificarse incrementos
mayores al 200%, particularmente con respecto al valor de
la variabilidad latido-a-latido del AP. Se han determinado
los factores idnicos que subyacen a la naturaleza de la
respuesta a la estimulacién adrenérgica bajo condiciones
de sindrome LQTI.

En futuros trabajos estd previsto estudiar distintos grados
de inhibicién de la corriente I y analizar otros protocolos
de estimulacion diferentes al considerado en este estudio.
Asimismo, se prevé llevar a cabo simulaciones en tejidos a
partir de las cuales se deriven sefiales electrocardiograficas
sobre las que podrian cuantificarse marcadores
descriptivos de las distintas respuestas caracterizadas en
este estudio, los cuales serian de utilidad en la prictica
clinica para la estratificacién de riesgo de pacientes con el
sindrome LQT1.

Agradecimientos

Este trabajo ha sido financiado por los proyectos TIN2013-
41998-R y DPI2016-75458-R del MINECO, Espaiia,
MULTITOOLS2HEART del CIBER-BBN a través del
Instituto de Salud Carlos III, Espafia, por el Fondo Social
Europeo (EU) y el Gobierno de Aragén a través del
contrato predoctoral de D. A. Sampedro Puente y del grupo
consolidado BSICoS (T96), y por el European Research
Council (ERC) a través del proyecto ERC-2014-StG
638284. Los célculos numéricos se llevaron a cabo en la
unidad de cOémputo de altas prestaciones ICTS
NANBIOSIS, CIBER-BBN, Universidad de Zaragoza.

Referencias

[1] P. J. Schwartz et al., “Genotype-phenotype correlation
in the long-QT syndrome: gene-specific triggers for life-
threatening arrhythmias.,” Circulation, vol. 103, no. 1,
pp. 89-95, Jan. 2001.

[2] G.-X. Liu et al., “Differential conditions for early after-
depolarizations and triggered activity in cardiomyocytes
derived from transgenic LQT1 and LQT2 rabbits,” J.
Physiol., vol. 590, no. 5, pp. 1171-1180, Mar. 2012.

(3]

(4]

(]

(6]

(7]

(8]

(9]

(10]

(11]

[12]

[13]

(14]

[15]

C. Jons et al., “Use of Mutant-Specific Ion Channel
Characteristics for Risk Stratification of Long QT
Syndrome Patients,” Sci. Transl. Med., vol. 3, no. 76, p.
76ra28-76ra28, Mar. 2011.

K. Satomi et al., “Response of beat-by-beat QT
variability to sympathetic stimulation in the LQT1 form
of congenital long QT syndrome,” Hear. Rhythm,vol. 2,
no. 2, pp. 149-154, Feb. 2005.

D. Gallacher et al., “In vivo mechanisms precipitating
torsades de pointes in a canine model of drug-induced
long-QT1 syndrome,” Cardiovasc. Res., vol. 76, no. 2,
pp- 247-256, Nov. 2007.

T. O’Hara, L. Virag, A. Varro, and Y. Rudy, “Simulation
of the Undiseased Human Cardiac Ventricular Action
Potential: Model Formulation and Experimental
Validation,” PLoS Comput. Biol., vol. 7, no. 5, p.
e1002061, May 2011.

N. Jost et al., “Abstract 1520: Molecular Basis of
Repolarization Reserve Differences between Dogs and
Man,” Circulation, vol. 118, no. Suppl 18,2016.

T. O’Hara and Y. Rudy, “Quantitative comparison of
cardiac ventricular myocyte electrophysiology and
response to drugs in human and nonhuman species,” AJP
Hear. Circ. Physiol., vol. 302, no. 5, pp. H1023-H1030,
Mar. 2012.

E. Grandi, F. S. Pasqualini, and D. M. Bers, “A novel
computational model of the human ventricular action
potential and Ca transient,” J. Mol. Cell. Cardiol., vol.
48,no. 1, pp. 112-121, Jan. 2010.

N. G. van. Kampen, Stochastic processes in physics and
chemistry. Elsevier, 2007.

E. Pueyo et al., “Experimentally-Based Computational
Investigation into Beat-To-Beat Variability in
Ventricular Repolarization and Its Response to Ionic
Current Inhibition.,” PLoS One, vol. 11, no. 3, p.
e0151461, Jan. 2016.

E. Pueyo et al., “A multiscale investigation of
repolarization variability and its role in cardiac
arrhythmogenesis.,” Biophys. J., vol. 101, no. 12, pp.
2892-2902, Dec. 2011.

E. Pueyo, M. Orini, J. F. Rodriguez, and P. Taggart,
“Interactive effect of beta-adrenergic stimulation and
mechanical stretch on low-frequency oscillations of
ventricular action potential duration in humans,” J. Mol.
Cell. Cardiol., vol. 97, pp. 93-105, Aug. 2016.

A. R. Soltis and J. J. Saucerman, “Synergy between
CaMKII Substrates and p-Adrenergic Signaling
in Regulation of Cardiac Myocyte Ca2+ Handling,”
Biophys. J.,vol.99,no. 7, pp. 2038-2047, Oct. 2010.

Y. Xie, E. Grandi, J. L. Puglisi, D. Sato, and D. M. Bers,
“B-adrenergic stimulation activates early
afterdepolarizations transiently via kinetic mismatch of
PKA targets,” J. Mol. Cell. Cardiol., vol. 58, pp. 153—
161, May 2013.

340



	Portada
	Créditos
	Bienvenida
	Comité Organizador
	Comité Científico
	Organizadores y patrocinadores
	Índice de Sesiones Científicas
	Miércoles 29 de Noviembre
	Jueves 30 de Noviembre
	Viernes 1 de Diciembre

	Sesiones Científicas
	Señales Biomédicas I
	Detección de fibrilación ventricular mediante técnicas de aprendizaje profundo
	Predicción del éxito de la desfibrilación mediante entropía difusa en términos de recuperación de ritmo cardíaco regular, pulso y supervivencia
	Solución Multietapa para Diagnóstico del Ritmo Cardíaco durante la Resucitación Cardiopulmonar
	Potencial de la señal de capnografía para la detección de pulso durante la resucitación cardiopulmonar
	Estudio de la Variabilidad del Intervalo TQ para la Detección Automática de Episodios Cortos de Fibrilación Auricular
	Método de Delineación de Electrogramas Fragmentados en Fibrilación Auricular

	Imagen Biomédica I
	Implementación Paralela de Secuencias de Resonancia Magnética mediante Programación en GPU.
	Desarrollo de algoritmos automáticos para evaluar la calidad de imagen en TC y RM.
	XAPLAB: Software de diseño de protocolos de adquisición con equipos de rayos X
	ADC-Weighted Joint Registration-Estimation for Cardiac Diffusion Magnetic Resonance Imaging
	Avoiding additional hardware and recovering cardiac information from k-space
	An automated pipeline based on computational algorithms to extract Imaging Biomarkers and integrate them to calculate a new parameter to assess bone fracture: Quality of Trabecular Structure (QTS)

	Instrumentación Biomédica
	Aerosol Delivery by Inhalation Catheter and Trachea Digitalization
	Dispositivo portable para la monitorización no obstructiva del ritmo respiratorio
	Diseño de plataforma para la captura y análisis de datos de electroencefalografía combinados con fotopletismografía para la detección de umbrales de dolor en población sana y patológica
	Evaluación de la calidad de la cirugía y ergonomía del cirujano durante la anastomosis uretrovesical realizada con un instrumental robotizado

	Sesión Pósters 1
	Reducción del Ruido de Red en Electrogramas Auriculares Mediante Transformada Wavelet Estacionaria
	Desarrollo de una placa de osteosíntesis personalizada como técnica de fijación y posicionamiento simultáneo del maxilar superior en osteotomías tipo Lefort I en cirugía ortognática
	Desarrollo de una metodología de segmentación y cuantificación automática mediante un umbral adaptativo del enfisema y las regiones de baja densidad funcional pulmonar a partir de imágenes de TCMD
	Caracterización de la actividad muscular respiratoria en señales de electromiografía de superficie adquiridas mediante electrodos anulares concéntricos
	Temporal recruitment of forelimb proximal and distal muscles during reaching and grasping
	Impresión 3D en el Sistema Sanitario: Una revolución a medida
	App móvil para el seguimiento continuo de la hipertensión y mejora de la adherencia al tratamiento.

	Telemedicina I
	Adaptación de sistemas heredados mediante la especificación HL7 FHIR
	Oportunidades para la transmisión de información medica en las nuevas redes de misión critica
	Estudio comparativo de plataformas y herramientas de tratamiento de sistemas Big Data en Telemedicina
	Diseño de una Interfaz entre la Monitorización del Enfermo Crítico y el Sistema Domótico de una Unidad de Cuidados Intensivos Inteligente

	Modelado I
	Inclusión de información a priori en la solución del problema inverso de electrocardiografía durante fibrilación auricular
	Estudio mediante simulación computacional del acoplamiento eléctrico entre miocitos auriculares y fibroblastos en condiciones fisiológicas y de fibrilación auricular crónica
	Validación del Cálculo y Representación Gráfica de la Mecánica Pulmonar durante la Ventilación Mecánica
	Entrainment Model Based on Spatio-temporal Impulse Response and Restitution Properties

	Biomateriales I
	Polímeros biodegradables con moléculas biológicamente activas para la prevención de infecciones en dispositivos biomédicos
	Biodegradable Polyester / Cristalline Nanocellulose Nanocomposites for Biomedical Applications: Preparation and Characterization
	Propiedades mecánicas de nanocomposites de matriz Poli-lactida-?-caprolactona reforzados con nanotubos de carbono funcionalizados con polivinilpirrolidona y polidopamina
	Andamios de PLGA/nHA para regeneración ósea, efectos de su composición sobre Citotoxicidad y degradación In Vitro

	Sistemas inteligentes y sensores
	Implementación de un sistema de trazabilidad de la temperatura de conservación y transporte de los concentrados de hematíes enviados a quirófano. Reutilización de los hemoderivados bien conservados
	Optimización de las redes de tratamiento en drogodependencia mediante el uso de servicios cognitivos en la nube
	Detección y clasificación de patrones globales en lesiones pigmentadas
	Análisis de la radiación óptica sobre cianobacterias en foto-biorreactores

	Señales Biomédicas II
	Estudio de Alternativas para Reducir Ruido de Alta Frecuencia en Electrogramas Bipolares de Fibrilación Auricular
	Estudio de la onda P en registros electrocardiográficos de pacientes con fibrilación auricular paroxística antes y después del aislamiento de las venas pulmonares
	Estimación de la Longitud del Ciclo Auricular en Electrogramas de Fibrilación Auricular: Estudio Comparativo
	Análisis Espectral del ECG Como Asistencia para la Terminación de Ablación por Catéter en Fibrilación Auricular

	Imagen Biomédica II
	Serial Section Alignment of Histopathological Images stained with different Biomarkers
	Ki67 Hot-Spots Detection on Histopathological Images of Breast Carcinoma using Convolutional Neural Networks
	Contaje de mitosis en imágenes histológicas mediante redes neuronales convolucionales
	Desarrollo de un algoritmo de segmentación para la detección de diferentes componentes tisulares para la valoración de daño hepático

	Señales Biomédicas III
	Análisis de fluctuaciones sin tendencias (DFA) en los registros de oximetría para la ayuda en el diagnóstico del síndrome de la apnea-hipopnea del sueño infantil
	Towards a Quantification of EEG Brain Activity in the Self-Pacing Regime
	Caracterización de los Patrones de Flujo de Información en el EEG de Pacientes con Deterioro Cognitivo Leve
	Promediado de potenciales de acción de unidad motora basado en ventanas deslizantes
	Improvement of non-invasive intrauterine pressure estimation based on Electrohysterogram
	Caracterización de la complejidad de la señal electrohisterográfica en mujeres con amenaza de parto prematuro mediante Lempel-Ziv

	Imagen Biomédica III
	Solución tecnológica para el cálculo automático de la escala de Boston sobre imágenes colonoscópicas
	Detección e identificación de vértebras en imágenes de TC empleando técnicas de inteligencia artificial y procesamiento de imagen
	Extracción de superficie con escáner de luz estructurada para tomografía de ángulo limitado
	Corrección de artefacto por movimiento respiratorio para TAC de pequeño animal en estudios con bajas dosis de radiación
	Accurate lung segmentation of thorax CT images on a Tuberculosis infection model

	Telemedicina II
	Machine learning para el análisis de terapia en Reminiscencia para personas con deterioro cognitivo
	Sistema de respuesta vocal interactiva para el acceso a una plataforma de asistencia remota a pacientes nefrológicos
	Proyecto PREDIRCAM 2. Análisis preliminar de uso y valoración de la plataforma
	Sistema de entrenamiento para el masaje cardiaco en la reanimación cardiopulmonar

	Robótica
	Diseño cinemático de dispositivo de tracking del paciente para procedimientos quirúrgicos
	Robot de rehabilitación configurable para terapias del miembro superior
	Virtual reality training platform for flexible ureterorenoscopy interventions with a minimally invasive surgical robot
	Neuromonitoring during Robotic Cochlear Implantation: first clinical experience

	Planificación y simulación quirúrgica
	Automatic detection of surgical instruments´state in laparoscopic video images using neural networks
	Cirugía pancreática laparoscópica y por puerto único guiada por fluorescencia: Modelo de tumor pancreático, dosis y abordaje quirúrgico
	Prone to supine surface-based registration for surgical planning in breast cancer treatment

	Sesión Pósters 2
	Estudio de la usabilidad de dos tecnologías aplicadas a pacientes de ELA: Interfaz Cerebro-Computador y Eyetracker
	Development of a Test-Bench for the Accurate positioning of Scintillation Detector Modules for Medical Imaging Applications
	Célula Robotizada de Bajo Coste para Realizar Tinciones de Gram de Forma Automática
	Towards an Objective Criteria for the Diagnosis of Parkinson Disease Based on Speech Assessment
	Human Actigraphy's Analysis Through an Inertial Sensor
	Evaluación de un Articulador Virtual para la identificación de interferencias en movimientos mandibulares excéntricos

	Premio Jose María Ferrero
	Utilización de microhilos magnéticos para promover la muerte de células de osteosarcoma mediante hipertermia magnética in vitro
	Caracterización de las respuestas a la estimulación beta-adrenérgica en el síndrome LQT1
	Estudio de la conectividad neuronal dinámica en la enfermedad de Alzheimer
	Hidrogeles termosensibles basados en quitosano para liberación dual de fármacos
	Método para visualización simultánea en imagen de rayos X de tejidos de muy diferente densidad
	Estudio del efecto de la posición, polaridad y número de electrodos sobre el área de parestesia en la terapia de EME mediante el uso de un modelo 3D de médula espinal

	Competición alumnos de GIB
	Electroporación como Método para Fusionar Células de Ovario de Hámster Chino y Vesículas Poliméricas Unilamelares Gigantes
	Integración de microestructuras en dispositivos microfluídicos para la optimización de la interacción tratamientos-monocapa celular en estudios citotóxicos
	Influencia de la frecuencia respiratoria inducida en los valores HRV
	Towards an ensemble-level view of place encoding in hippocampal neuronal populations
	Non-linear vibrations of an idealized saccular aneurysm
	Development of a prototype to facilitate the mobility of blind people through object recognition and text to speech technology
	Estudio Mediante Simulación de la Influencia de las Mitocondrias en la Dinámica del Calcio en Cardiomiocitos
	Estudio de las alteraciones en la conectividad funcional cerebral en el contexto del trastorno del espectro autista a partir del análisis de imagen por resonancia magnética funcional
	Comparación de diferentes técnicas de segmentación de células en cultivos neuronales
	3D Bioprinted muscle on a chip
	Medición de la variabilidad del ritmo cardíaco, la impedancia de la piel y el electroencefalograma para la cuantificación del dolor
	PET Texture Analysis: Does it Have Clinical Significance in Locally Advanced Rectal Cancer?
	Long-Short Term Memory Neural Decoder for Cortical Brain-Machine Interface
	Análisis Numérico del Efecto de la Termoforesis para la Separación de Diferentes Poblaciones de Exosomas
	Estudio comparativo de técnicas para la detección automática de patrones interictales en señal EEG de pacientes epilépticos
	Study and Analysis of the Effects of Psychological Stress, Mechanical Stresses and Wound Shape in Wound Healing Process both in vivo and in silico
	Design of an Ultra-Portable Wearable Electrocardiograph

	Biofotónica
	Development and implementation of a portable low-cost vein finder
	Detección de Brettanomyces bruxellensis mediante medidas de impedancia con sensores basados en microelectrodos interdigitados
	Herramientas de monitorización de Terapia Fotodinámica mediante fluorescencia
	Determinación experimental de la variabilidad intra-clase en tejido adiposo porcino ex-vivo mediante espectroscopía de reflectancia difusa

	Biomateriales II
	Estudio de deformaciones en la articulación del hombro con técnicas experimentales optomecánicas
	Radiopaque Material for 3D Printing Scaffolds
	Biosensores basados en tecnologías de fibra óptica recubierta con materiales nanoestructurados
	Characterization of Copper Oxide Nanofluids in Medical Applications: Hospital Infections Cases

	Señales Biomédicas IV
	Método para la Delineación de Ondas P en el ECG Basado en Modelado Gaussiano
	Estudio Sobre la Fiabilidad de las Anotaciones en la Base de Datos QT de Physionet
	Modelado de la Influencia de la Variabilidad de Frecuencia Cardíaca en la Turbulencia del Ciclo Cardíaco
	Scoring y análisis del sueño con técnicas basadas en la proyección sobre variables latentes y aprendizaje automático
	Análisis de diferencias de segundo orden aplicado a la señal de flujo aéreo monocanal para la ayuda al diagnóstico del síndrome de la apnea-hipopnea del sueño en niños
	Método de Análisis de Ritmos Fisiológicos Basado en Group Lasso

	Modelado II
	Diseño de una metodología para el desarrollo de modelos auriculares personalizados
	Desarrollo de un modelo 3D de la aurícula humana para el estudio de la propagación tisular durante la fibrilación auricular crónica
	Unscented Kalman Filter para el ajuste de parámetros de modelos fenomenológicos de potencial de acción cardíaco
	Estudio mediante simulación de la regulación del calcio intracelular en cardiomiocitos caninos.
	Univariate vs Multivariate Sensitivity Analysis of Calcium Dynamics in Simulated Human Heart Failure
	Modelo computacional del metabolismo y transporte del colesterol

	Imagen Biomédica IV
	Clasificación de Imágenes de Quemaduras Usando Características Físicas y Redes Neuronales Convolucionales
	Algoritmo de segmentación de lesiones pigmentadas de la piel basado en minimización de energías
	Detección de lesiones rojizas en imágenes de fondo de ojo aplicando diferencias de color en el espacio CIELAB
	Corrección del efecto de endurecimiento basado en una linealización 2D

	Sesión Pósters 3
	Entorno didáctico de bajo coste para formación en tecnologías de cirugía guiada por imagen y robótica
	Simulación software/hardware de modelos de generación de potenciales cardíacos con fines docentes
	In-vitro Peripheral Nervous System on a chip
	Máster Virtual en Ingeniería Biomédica con Cooperación al Desarrollo
	Monitorización cardiovascular mediante técnicas de biofeedback para predicción de patologías cardíacas en adultos mayores
	Multiscale Entropy and Multiscale Time Irreversibility for Atrial Fibrillation and Heart Failure from 7-Day Holter
	App Móvil en iOS para el Autocontrol y Educación de Pacientes con Problemas del Corazón
	On the Development of an Algorithm for Automatic Estimation of the Respiratory Rate using Wearable Electrocardiography


	Índice de Autores
	A
	B
	C
	D
	E
	F
	G
	H
	I
	J
	K
	L
	M
	N
	O
	P
	R
	S
	T
	U
	V
	W
	Y
	Z


