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Impacto de la edad en la incidencia de eventos
cardiovasculares tras terapia con células CAR-T

Lucia Moreno de Redrojo Cortés(1), Begofia Aumente Rodriguez(1), Agustin Carlos Martin Garcia(1), Diego Clavo Martin(2),
Sara Rodriguez Diego(1), Ana Africa Martin Lépez(2), Rocio Eiros Bachiller(1), Estefania Iglesias Colino(1), Estefania Pérez
Lopez(2), Lucia Arias Otero(1), Sandra Pérez Carbayo(1), Pablo José Castafio Zarza(1), Ignacio Cruz Gonzalez(1), Lucia Lopez
Corral(2) y Ana Martin Garcia(1) de (1)Servicio de Cardiologia y (2)Servicio de Hematologia. Complejo Asistencial Universitario
de Salamanca, Salamanca - Espafia

Introduccién: La terapia con células CAR T se utiliza cada vez mds en pacientes de edad avanzada, con mayor
carga de comorbilidad. El objetivo fue caracterizar el perfil cardiovascular basal segun la edad y evaluar su

asociacién con la incidencia de eventos cardiovasculares mayores (MACE) tras la infusion.

Métodos: Estudio prospectivo observacional de 257 pacientes consecutivos tratados con CAR T (2019-2025). Se
realizé evaluacién basal sistemdatica que incluyé FRCV, enfermedad cardiovascular previa, biomarcadores cardiacos
e imagen mediante avanzada ecocardiografia y resonancia magnética cardiaca. Se analizé la incidencia de MACE
(insuficiencia cardiaca, arritmias, cardiopatia isquémica, miocarditis/pericarditis, enfermedad cerebrovascular o

muerte cardiovascular) comparando <65 vs 765 afios, con mediana de seguimiento de 639 dias (RIC 386-1159).

Resultados: Un 36,6% (n=94) de la cohorte tenia una edad 7?65 afos. Este grupo presenté una carga de
comorbilidad basal superior: hipertension (57,4% vs 29,4%; p<0,001) y diabetes (20,2% vs 7,4%; p=0,002). Los
pacientes mayores mostraron mayor vulnerabilidad basal, con niveles superiores de NT proBNP [215 (113-431) vs
99 (51-266) pg/ml; p<0,001] y mayor prevalencia de fibrosis miocardica detectada por realce tardio de gadolinio
en la RMC (22,4% vs 10,7%; p=0,020).

La incidencia de MACE fue significativamente mas alta en el grupo de mayor edad (25,5% vs 11,7%; p=0,004), con
una clara divergencia de las curvas de supervivencia desde fases precoces del seguimiento (Log-rank p = 0,004).

Un 20,8% de estos eventos en los pacientes ?65 afios ocurrieron de forma precoz (<30 dias).

Conclusiones: En nuestra cohorte los pacientes de 65 afios 0 mas presentaron una incidencia de eventos
cardiovasculares tras terapia CAR-T superior al doble que los pacientes mas jovenes. Esta mayor vulnerabilidad no
se explica solo por los factores de riesgo clasicos, sino que refleja una menor reserva fisiolégica y estructural

cardiaca previa a la infusion.



Tabla 1. Caracteristicas basales previo a CAR-T de la muestra global y en subgrupos segiin edad, <65 afios y 265 afios.

CAR-T (n=257) | <65 afios (n=163) | 265 aiios (1=94) |p valor

Sexo masculino 156 (60,7) 96 (58,9) 60 (63,8) 0435
Enfermedad hematoldgica
B-LLA 6(23) 63,7 00 0,089
Linfomas B agresivos 145 (56.4) 92 (56.4) 53 (564) 0,993
LBDCG 129 (50.,2) 78 (479) 51(543) 0,323
LCM 12(4,7) 10 (6,1) 22,1 0,220
Linfomas B indolentes/LLC 26 (10.1) 18 (11) 8 (8,5) 0,517
Neoplasias de células plasméticas| 79 (30,7) 46 (28,2) 33 35,1) 0,549
MM 78 (30,6) 45 (27,6) 33 (35,1 0,208
Otros 104 1(0,6) 00y 1,000
Tratamiento
N° lineas hematolégicas previas 2[2-3] 2[2-3] 2[2-3] 0,676
Antraciclinas previas 157 (61,1) 106 (65) 51(54.3) 0,088
TPH alogénico previo 5019 4(2.5) 1(1,1) 0,655
TPH autélogo previo 82(31,9) 54(33,1) 28 (29.8) 0,580
Comorbilidades
Accidente cerebrovascular 10 (3.9) 3(1.8) 7(74) 0,040
Enfermedad cardiaca
Arritmias 25097 13 (8) 12 (12.8) 0212
Cardiopatia isquémica 5(19) 2(12) 3(32) 0,359
Cardiotoxicidad 4(16) 2(12) 22,1) 0,625
Insuficiencia cardiaca 6(23) 3(18) 3(332) 0,672
Miocardiopatias 2(0.8) 1(0,6) 1(1,1) 1,000
Enfermedad renal crénica 18 (7) 7(43) 11(11,7) 0,025
FRCV
Diabetes mellitus 31(12.1) 12(74) 19(202) 0,002
Dislipemia 113 (44) 61 (374) 52(553) 0,005
Hipertensi6n arterial 102 (39.7y 48 (294) 54 (574) <0,001
Sobrepeso/obesidad 140 (54.5) 86 (52.8) 54 (574) 0,467
Cualquier FRCV 223 (86,8) 137 (84) 86 (91,5) 0,090
SCORE 2/2-OP 4.6 [32-76] 36[23-4,6] 79[62-104] <0,001
Biomarcadores cardiacos
NT-proBNP, pg/mL. 137 [64-336] 99 [51-266] 215[113-431] | <0,001
ETT (n=234)
FEVI, % 60,5 [57,3-65] 60,1 [57-64,5] 609 [57,7-67.6] | 0,176

VTDVIi, ml/m2

493[414-602] | 50 [428-613] | 472[36,5-59.2] | 0,045

VTSVIi, ml/m2 19.4[152-242] | 20.2[169-244] | 18.0[13.6-22.6] | 0.033
TAPSE, mm 22.9[200-250] | 22.9([20.0-250] | 23.0[20.0-25.2] | 0.670
S,cm/s 12.8[11.1-14.6] | 12.6[11.0-140] | 13.3[11.9-15.6] | 0.011
GLS -190+£33 -189+33 -195+33 0.364

Volumen A, ml/m2

25.7(20.8-32.8] | 25.2[20.2-30.8] |27.3[222-33.7] |0.160

CRM (0=216)

FEVI, % 59 [56-63] 59 [56-63] 60[57-65] | 0.001
FEVD, % 59 [55-64] 59 [55-64] 60[56-64] | 0457
VTDVIi, m/m2 73[63.8-88] 73[63.8-88] 71[61-85] | 0.070
VTSV, ml/m?2 31 [24-37] 31 [24-37] 28[22-36] | 0011
VTDVDi, ml/m2 71 [59-82] 71 [59-82] 68[57.8-811 | 0218
VTSVDi, ml/m2 28.5[23-35] 28.5[23-35] 27[23-34] | 0.102
VEC 28 [25-30] 28 [25-30] 28[25-30] | 0934
RTG 33(15.3) 33(15.3) 19 (224) 0033
T1 Z-score >2 18(7) 18(7) 4(43) 0.290
T2 Z-score >2 33(128) 33 (12.8) 15 (16) 0347

Datos mostrados como n (%), media + desviacion estdndar o mediana [rango intercuartilico]. Abreviaturas: B-LLA, leucemia linfobldstica aguda B; ETEV: enfermedad 6lica; ETT, ecc y FEVD,
fraccion de eyeccién del ventriculo derecho; FEVI, fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo; LCM, linfoma de células del manto; LBDCG, linfoma de células B difusas de gran tamaiio; MM, mieloma mliltlple VTDVDi, volumen
telediastélico del ventriculo derecho indexado; VIDVIi, volumen telediastdlico del ventriculo izquierdo indexado; VTSVDi, volumen l,eleu 6lico del ventriculo derecho indexado; VTSVIi, volumen telesistélico del ventriculo izquierdo
indexado; NT-proBNP, prohormona N-terminal del péptido natriurético tipo B; RTG, realce tardio de gadolinio; RMC, i di lar; TAPSE, excursion sist6lica del plano del anillo tricuspideo; Terapia CAR-T,
terapia con células t con receptor quimérico de antigeno; ULT, umbral limne de la normalidad; VEC, volumen extracelular.




