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RESUMO: As doengas cardiovasculares permanecem entre as principais causas de morbimortalidade
mundial, apesar dos avancos no controle dos fatores de risco tradicionais e no tratamento da doenca
aterosclerética. A colchicina, tradicionalmente utilizada no tratamento de doencas inflamatérias,
apresenta propriedades anti-inflamatérias que podem interferir em diferentes mecanismos relacionados
3 aterotrombose. O objetivo deste estudo foi analisar as evidéncias clinicas atuais acerca do uso da
colchicina na prevencio de eventos cardiovasculares. Foi realizada uma revisdo de literatura narrativa,
com busca de artigos publicados entre 2021 e 2026 nas bases de dados PubMed e Biblioteca Virtual em
Satide (BVS), utilizando os descritores “Colchicine” e "Cardiovascular Diseases”. Os estudos
analisados demonstram que a colchicina em baixa dose, particularmente o,5 mg ao dia, apresenta
potencial para reduzir eventos cardiovasculares em individuos com doenca aterosclerdtica estabelecida.
Pesquisas mais recentes ampliaram a investigagdo para infarto agudo do miocdrdio, acidente vascular
cerebral, diabetes mellitus tipo 2, inflamac¢io pericoronédria e mecanismos celulares. Apesar dos
resultados favordveis, os beneficios ndo sdo uniformes entre todos os desfechos e populagdes, sendo
necesséria avaliacdo individualizada do risco-beneficio. Conclui-se que a colchicina representa uma
estratégia promissora para redugio do risco cardiovascular residual, sobretudo na preven¢io secundiria.

Palavras-Chave: Colchicina. Doengas Cardiovasculares. Prevengio Secundéria.

ABSTRACT: Cardiovascular diseases remain among the leading causes of morbidity and mortality
worldwide, despite advances in the control of traditional risk factors and the treatment of
atherosclerotic disease. Colchicine, traditionally used in the treatment of inflammatory diseases, has
anti-inflammatory properties that may interfere with different mechanisms involved in
atherothrombosis. The aim of this study was to analyze the current clinical evidence regarding the use
of colchicine in the prevention of cardiovascular events. A narrative literature review was conducted,
with a search for articles published between 2021 and 2026 in the PubMed and Virtual Health Library
(VHL) databases, using the descriptors “Colchicine” and “Cardiovascular Diseases.” The studies
analyzed demonstrate that low-dose colchicine, particularly o.5 mg daily, has the potential to reduce
cardiovascular events in individuals with established atherosclerotic disease. More recent research has
expanded the investigation to acute myocardial infarction, stroke, type 2 diabetes mellitus, pericoronary
inflammation, and cellular mechanisms. Despite favorable results, the benefits are not consistent across
all outcomes and populations, requiring an individualized assessment of the risk-benefit profile. It is
concluded that colchicine represents a promising strategy for reducing residual cardiovascular risk,
particularly in secondary prevention.
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RESUMEN: Las enfermedades cardiovasculares contintian entre las principales causas de
morbimortalidad a nivel mundial, a pesar de los avances en el control de los factores de riesgo
tradicionales y en el tratamiento de la enfermedad aterosclerdtica. La colchicina, utilizada
tradicionalmente en el tratamiento de enfermedades inflamatorias, presenta propiedades
antiinflamatorias que pueden interferir en diferentes mecanismos relacionados con la
aterotrombosis. El objetivo de este estudio fue analizar las evidencias clinicas actuales sobre el
uso de la colchicina en la prevencién de eventos cardiovasculares. Se realizé una revisién
narrativa de la literatura, con bisqueda de articulos publicados entre 2021 y 2026 en las bases de
datos PubMed y Biblioteca Virtual en Salud (BVS), utilizando los descriptores “Colchicine”
y “Cardiovascular Diseases”. Los estudios analizados demuestran que la colchicina a dosis
bajas, particularmente o,5 mg al dia, presenta potencial para reducir los eventos
cardiovasculares en individuos con enfermedad aterosclerética establecida. Investigaciones
mds recientes han ampliado el estudio hacia el infarto agudo de miocardio, el accidente
cerebrovascular, la diabetes mellitus tipo 2, la inflamacién pericoronaria y los mecanismos
celulares. A pesar de los resultados favorables, los beneficios no son uniformes entre todos los
desenlaces y poblaciones, por lo que es necesaria una evaluacién individualizada de la relacién
riesgo-beneficio. Se concluye que la colchicina representa una estrategia prometedora para la
reduccién del riesgo cardiovascular residual, especialmente en la prevencién secundaria.

Palabras-clave: Colchicine. Enfermedades Cardiovasculares. Prevencién Secundaria.
INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares constituem uma das principais causas de
morbimortalidade em todo o mundo e representam importante desafio para os sistemas de
satde, especialmente em razio da elevada frequéncia de eventos recorrentes entre individuos
que j4 apresentam doenga aterosclerdtica estabelecida. Apesar dos avangos na prevencio e no
tratamento da doenga arterial coronariana, incluindo a utilizagio de estatinas, agentes
antiplaquetarios, controle da pressio arterial e tratamento do diabetes mellitus, uma parcela
significativa dos pacientes permanece sob risco de novos eventos cardiovasculares. Esse
fenémeno evidencia a existéncia de um risco residual que n3o é completamente explicado pelos
fatores de risco tradicionais e tem direcionado a investigacdo para mecanismos adicionais
envolvidos na progressio da aterosclerose, especialmente a inflamagio (Nidorf et al., 2020;
Mohammadnia et al., 2025).

A aterosclerose é atualmente compreendida como uma doenga crénica multifatorial na
qual alteracées lipidicas, disfun¢io endotelial, resposta imune e inflamacdo interagem de
maneira continua. A retencdo e modificacdo de lipoproteinas na parede arterial promovem
recrutamento de células inflamatérias, particularmente mondcitos e neutrdfilos, que

participam da formacdo e progressdo da placa aterosclerética. Com a evolucdo da doenga,
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processos inflamatérios podem favorecer o enfraquecimento da capa fibrosa, aumentando a
possibilidade de ruptura ou erosio da placa, formagio de trombo e ocorréncia de eventos
cardiovasculares agudos (Fiolet et al., 2025; Tercan et al., 2024).

A importincia da inflamac3o na doenga aterosclerdtica também pode ser observada pela
associacgio entre diferentes marcadores inflamatérios e o risco cardiovascular. A interleucina-
6, por exemplo, participa de mecanismos relacionados a inflamac3o sistémica e apresenta
associagio com alteracdes em lipoproteinas aterogénicas, incluindo a lipoproteina(a) e
fosfolipidios oxidados. Esses achados reforcam a interacio entre metabolismo lipidico e
resposta inflamatéria na determinacio do risco cardiovascular residual (Mohammadnia et al.,
2025).

A persisténcia de eventos cardiovasculares mesmo diante de controle adequado de
fatores de risco tradicionais estimulou a busca por terapias direcionadas especificamente a
inflamag3o. Nesse cenério, a colchicina passou a despertar interesse devido as suas
propriedades anti-inflamatérias e ao seu histérico de utilizagdo clinica. O medicamento atua
principalmente por meio da ligagio 4 tubulina e da interferéncia na dinimica dos microttbulos,
interferindo em processos celulares fundamentais para migracio, ativagio e funcionamento de
leucécitos. Esse mecanismo pode reduzir a participacdo de neutréfilos e mondcitos em
processos inflamatérios relacionados a aterogénese e i instabilidade da placa (Tercan et al.,
2024).

Além dos efeitos sobre a atividade leucocitaria, estudos contemporineos sugerem que a
colchicina pode interferir em vias intracelulares associadas a ativacio inflamatéria. A
modulagio de mecanismos relacionados ao inflamassoma NLRP3 apresenta particular
interesse, uma vez que essa estrutura participa da ativacdo de citocinas pré-inflamatérias e estd
relacionada 4 progressdo da aterosclerose. A possibilidade de interferir simultaneamente em
diferentes etapas da resposta inflamatéria fornece plausibilidade biolégica para os efeitos
cardiovasculares observados em estudos clinicos.

A hipétese de que a colchicina poderia reduzir eventos cardiovasculares foi inicialmente
explorada em individuos com doenca arterial coronariana estdvel e posteriormente ampliada
para pacientes apds sindrome coronariana aguda. O estudo COLCOT representou um marco
nessa investigacio ao avaliar 4.745 pacientes apds infarto agudo do miocardio. Os participantes

receberam colchicina na dose de 0,5 mg diariamente ou placebo, sendo observada redugio do
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desfecho cardiovascular composto entre os pacientes tratados com colchicina (Tardif et al.,
2019).

O interesse pelo uso da colchicina na prevencdo secundéria foi posteriormente reforgado
pelo estudo LoDoCoz2. Nesse ensaio clinico randomizado, s5.522 pacientes com doenca
coronariana crdnica foram tratados com colchicina 0,5 mg ao dia ou placebo. Durante
acompanhamento mediano de aproximadamente 28,6 meses, a utilizagdo da colchicina esteve
associada a reducio de eventos cardiovasculares, fortalecendo a hipétese de que a modulagio
da inflamacdo pode reduzir o risco residual em individuos com doenca aterosclerética
estabelecida (Nidorf et al., 2020).

A partir desses resultados, diferentes estudos passaram a investigar se o beneficio da
colchicina poderia ser observado em subgrupos especificos de pacientes e em diferentes
momentos da evolucio da doenca cardiovascular. Uma anélise do COLCOT direcionada a
pacientes com diabetes mellitus tipo 2 e infarto recente avaliou a resposta desse grupo
considerado de elevado risco cardiovascular, contribuindo para a discussio sobre a possibilidade
de beneficio em individuos com maior carga de fatores de risco (Roubille et al., 2024).

De maneira semelhante, analises derivadas do LoDoCo2 investigaram a relagio entre o
beneficio da colchicina e o risco cardiovascular basal. Esses dados sio particularmente
relevantes para a prética clinica porque sugerem que o beneficio absoluto de uma estratégia
preventiva pode ser maior entre individuos com maior risco inicial, auxiliando na discussio
sobre selecdo de pacientes e individualizagdo da terapia (Mohammadnia et al., 2025).

A investigacdo sobre os mecanismos cardiovasculares da colchicina também avangou.
Estudos utilizando métodos de imagem avaliaram possiveis alteracdes na inflamagio
pericoroniria e na composic¢do da placa aterosclerética em pacientes com doenga coronariana
crénica tratados com colchicina, contribuindo para explicar como uma intervencdo anti-
inflamatéria pode modificar processos diretamente envolvidos na aterosclerose (Fiolet et al.,
2025). Paralelamente, estudos celulares demonstraram alteracdes no fenétipo e na funcio de
neutréfilos e mondcitos apds utilizagdo de baixa dose de colchicina, oferecendo suporte
mecanistico aos resultados observados nos ensaios de desfechos clinicos (Tercan et al., 2024).

A expansio da pesquisa para diferentes manifestacdes cardiovasculares e vasculares
também demonstra a relevincia crescente do tema. O estudo CLEAR avaliou a utilizagdo da

colchicina em pacientes com infarto agudo do miocdrdio, ampliando a investigacio do

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 10, out. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista bero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

medicamento no contexto da sindrome coronariana aguda e fornecendo dados mais recentes
para a avaliacdo de sua eficdcia nessa populagdo (Jolly et al., 2025). Outros ensaios avaliaram
efeitos da colchicina sobre biomarcadores relacionados ao remodelamento cardiaco e a
aterosclerose em pacientes com infarto com supradesnivelamento do segmento ST, assim como
possiveis efeitos sobre a lesio de reperfusio durante intervengio coronariana percutinea
(Hassanain et al., 2025; Karim et al., 2025).

O interesse pela acdo wvascular da colchicina também ultrapassou o territério
coronariano. O estudo CHANCE-3 avaliou pacientes com acidente vascular cerebral isquémico
agudo ou ataque isquémico transitério, enquanto o estudo CONVINCE investigou a utilizacdo
prolongada da colchicina na prevencio de recorréncia vascular em pacientes com acidente
vascular cerebral nio cardioembdlico (Li et al., 2024; Kelly et al., 2024). Embora esses estudos
envolvam popula¢des e mecanismos distintos daqueles observados na doenga coronariana, seus
resultados contribuem para a compreensio mais ampla do potencial da modulacio inflamatéria
na prevencio de eventos vasculares.

Outras pesquisas investigaram a utiliza¢3o da colchicina em situac8es cardiovasculares
especificas, incluindo fibrilagio atrial apds ablagio por cateter, fibrilagio atrial perioperatdria,
insuficiéncia cardiaca agudamente descompensada e hipertrofia ventricular esquerda (Benz et
al., 2024; Conen et al., 2023; Pascual-Figal et al., 2024; Chichareon et al., 2026). Esses estudos
nio apresentam o mesmo nivel de evidéncia para prevencdo de eventos aterotrombdticos que
COLCOT e LoDoCoz2, mas demonstram a amplitude das investigacdes relacionadas a agio
anti-inflamatéria da colchicina.

A literatura recente também tem investigado potenciais interagdes entre inflamacio,
lipoproteinas aterogénicas e alteragdes hematolégicas relacionadas ao risco cardiovascular.
Estudos envolvendo lipoproteina(a), fosfolipidios oxidados e hematopoiese clonal representam
novas linhas de investigagio que podem contribuir para a identificacdo de mecanismos
responsdveis pelo risco cardiovascular residual e, futuramente, para a selecio de pacientes que
poderiam apresentar maior beneficio com estratégias anti-inflamatérias (Mohammadnia et al.,
2025).

Dessa forma, a crescente quantidade de evidéncias clinicas torna necessaria uma anélise
critica dos resultados disponiveis. Embora os ensaios clinicos tenham produzido resultados

relevantes, a magnitude do beneficio nio é necessariamente uniforme entre diferentes
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populacdes e desfechos. Além disso, a presenca de eventos adversos gastrointestinais, o
potencial de toxicidade em pacientes com alteracdes renais ou hepéticas e as possiveis
interacdes medicamentosas devem ser considerados na avalia¢do da aplicabilidade clinica do
tratamento.

Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivo analisar as evidéncias clinicas
atuais acerca da utiliza¢do da colchicina na prevencio de eventos cardiovasculares, com énfase
nos ensaios clinicos randomizados e estudos clinicos realizados em pacientes com doenca
aterosclerdtica estabelecida, infarto agudo do miocdrdio e outras condi¢des vasculares,
buscando avaliar sua eficicia, seguranca, mecanismos potencialmente envolvidos e limitacdes

das evidéncias disponiveis.

METODOS

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, retrospectiva e transversal executado
por meio de uma revisdo integrativa da literatura. As bases de dados utilizadas foram a
National Library of Medicine (PubMed) e a Biblioteca Virtual em Satde (BVS). A busca pelos
artigos foi realizada considerando os descritores "Colchicine” e "Cardiovascular Diseases”
utilizando o operador booleano “AND?”. A revisio de literatura foi realizada seguindo as
seguintes etapas: estabelecimento do tema; defini¢cio dos pardmetros de elegibilidade; definicdo
dos critérios de inclusdo e exclusio; verificacdo das publicagdes nas bases de dados; exame das
informagdes encontradas; anédlise dos estudos encontrados e exposi¢io dos resultados (Pereira,
Shitsuka, Parreira, & Shitsuka, 2018; Silva et al., 2018).

Foram incluidos artigos publicados nos tltimos 5 anos (2021-2026), nos idiomas inglés e
espanhol, disponiveis em acesso livre e classificados como estudos clinicos controlados ou
ensaios clinicos. A delimitacio temporal de 5 anos foi estabelecida com o objetivo de

contemplar evidéncias contemporineas sobre uso de colchicina em doencas cardiovasculares.

RESULTADOS

A busca resultou em um total de 1391 trabalhos. Foram encontrados 831 artigos na base
de dados PubMed e 560 artigos no BVS. Apés a aplicacdo dos critérios de inclusio e exclusio
foram selecionados 10 artigos na base de dados PubMed e 11 artigos no BVS, conforme

apresentado na Figura 1.
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Figura 1. Fluxograma de identificagio e sele¢o dos artigos selecionados nas bases de dados PubMed e BVS
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Fonte: Autores (2026)

DISCUSSAO

Os resultados dos estudos analisados demonstram uma evolucdo significativa no
conhecimento acerca da utilizacdo da colchicina em doencas cardiovasculares. O principal
fundamento para essa estratégia reside na compreensio contemporinea da aterosclerose como
processo que envolve n3o apenas o metabolismo lipidico, mas também inflamacio persistente
da parede arterial. Nesse contexto, a utiliza¢do de um agente anti-inflamatério de baixa dose
representa uma abordagem potencialmente complementar as terapias cardiovasculares
convencionais (Nidorf et al., 2020; Fiolet et al., 2025).

O conjunto de evidéncias mais consistente encontra-se relacionado i prevencio
secundiria em pacientes com doenca arterial coronariana. O COLCOT demonstrou que a
administra¢io de colchicina o,5 mg ao dia apds infarto agudo do miocérdio foi capaz de reduzir
o risco do desfecho cardiovascular composto quando comparada ao placebo (Tardif et al., 2019).

Esse resultado apresenta relevincia clinica porque demonstra que a intervencio sobre a
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inflamagdo pode produzir efeitos sobre desfechos clinicos, e ndo apenas alteragdes laboratoriais
ou de biomarcadores.

O LoDoCoz acrescentou evidéncia importante ao demonstrar beneficio em pacientes
com doenca coronariana crdnica. A reducio do desfecho cardiovascular composto observada
nesse estudo indica que o possivel efeito da colchicina nio estd restrito ao periodo
imediatamente posterior ao infarto, podendo também ocorrer em individuos com doenca
aterosclerdtica crénica e estavel (Nidorf et al., 2020). A concordincia entre os dois estudos
fortalece a hipétese de que o tratamento anti-inflamatério possa reduzir determinados
componentes do risco cardiovascular residual.

Entretanto, é necessério interpretar os resultados com cautela. Os desfechos compostos
utilizados nos grandes ensaios incluem diferentes manifesta¢des cardiovasculares, e a
contribui¢io de cada componente para o beneficio global nio é necessariamente equivalente.
Dessa forma, uma redugio estatisticamente significativa do desfecho composto nio deve ser
interpretada automaticamente como demonstracio de reducio isolada de mortalidade
cardiovascular. Essa distin¢do é particularmente importante na avaliacdo de novas terapias
preventivas.

Outro aspecto relevante diz respeito ao risco cardiovascular basal. A anélise secundaria
do LoDoCoz demonstrou que a magnitude do beneficio absoluto estd relacionada ao risco
inicial do paciente, o que apresenta implicacdes importantes para a pratica clinica. Em termos
de prevencio, individuos com maior risco absoluto podem obter maior beneficio absoluto de
uma interven¢io mesmo quando o efeito relativo permanece semelhante entre diferentes
grupos (Mohammadnia et al., 2025). Assim, a indicagdo da colchicina deve ser individualizada
e integrada a avaliagdo global do risco cardiovascular.

A presenca de diabetes mellitus tipo 2 representa outro fator importante nessa discussio.
Pacientes diabéticos apresentam maior risco de doenca aterosclerdtica, eventos
cardiovasculares recorrentes e inflamagio sistémica. A anélise do COLCOT conduzida
especificamente nessa populacio demonstrou interesse em relagdo ao uso da colchicina apés
infarto do miocérdio, embora seus resultados devam ser interpretados como anélise especifica
de uma populagio previamente incluida no ensaio original e ndo como evidéncia independente

suficiente para estabelecer uma indicagdo universal (Roubille et al., 2024).
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Os mecanismos envolvidos no possivel beneficio cardiovascular da colchicina
apresentam coeréncia com os resultados dos ensaios clinicos. A interferéncia na dinimica dos
microtubulos modifica a atividade de células inflamatérias e pode reduzir processos envolvidos
no recrutamento e ativagio de neutrdfilos e monécitos. Esses mecanismos sdo relevantes
porque essas células participam diretamente da inflamacio da placa aterosclerética e de
processos associados 2 instabilidade da lesdo (Tercan et al., 2024).

O estudo de Tercan e colaboradores é particularmente importante nesse contexto por
demonstrar, em um desenho randomizado e controlado, alteracées no fenétipo e na fungio de
neutrdfilos e mondcitos apés utilizagdo de baixa dose de colchicina em pacientes com doenca
coronariana crdnica. Esses resultados fornecem suporte para a hipétese de que o efeito
cardiovascular nio seja apenas uma associagio epidemioldgica, mas esteja relacionado 2
modulagio efetiva da resposta inflamatéria celular (Tercan et al., 2024).

A investigacdo por métodos de imagem também acrescentou informacdes relevantes. A
anélise do LoDoCoz2 realizada por Fiolet e colaboradores avaliou inflamagio pericoroniria e
composic¢do da placa, permitindo aproximar os efeitos anti-inflamatérios do medicamento de
alteracdes estruturais e funcionais relacionadas a aterosclerose. Esse tipo de evidéncia é
importante porque estabelece uma possivel ligacdo entre o mecanismo farmacoldgico e os
desfechos clinicos observados nos grandes ensaios (Fiolet et al., 2025).

A relagdo entre inflamacdo e lipoproteina(a) representa outra area de interesse. A
lipoproteina(a) é considerada um fator de risco aterogénico e trombético, enquanto os
fosfolipidios oxidados associados as particulas lipoproteicas podem participar da ativacio
inflamatéria. O estudo de Mohammadnia e colaboradores investigou os efeitos da colchicina
sobre esses componentes e contribuiu para avaliar se a intervenc¢io anti-inflamatéria poderia
interferir em mecanismos associados ao risco cardiovascular residual (Mohammadnia et al.,
2025). Entretanto, esses resultados ndo devem ser interpretados como demonstragio de que a
colchicina seja um tratamento especifico para redugdo da lipoproteina(a).

Da mesma forma, a associagdo entre interleucina-6, lipoproteina(a) e fosfolipidios
oxidados demonstra a complexidade da interacio entre inflamacdo e metabolismo lipidico
(Mohammadnia et al., 2025). Essa relagdo refor¢a que o risco cardiovascular residual nio

depende exclusivamente dos niveis de colesterol LDL e que diferentes vias biolégicas podem
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contribuir para a ocorréncia de eventos mesmo quando os fatores tradicionais estdo
adequadamente tratados.

A publicacio de novos estudos no contexto do infarto agudo do miocérdio também é
relevante. O estudo CLEAR ampliou o conjunto de evidéncias ao avaliar a colchicina em
pacientes com infarto agudo do miocirdio em um cendrio contemporineo de tratamento
cardiovascular (Jolly et al., 2025). A interpretagio desse estudo deve ser integrada aos resultados
do COLCOT, considerando as diferencas metodolégicas entre os ensaios e as caracteristicas
das populacdes estudadas. A existéncia de multiplos ensaios permite avaliar se o efeito
observado anteriormente permanece consistente em diferentes contextos de tratamento
moderno.

Os estudos que avaliaram biomarcadores de remodelamento cardiaco e aterosclerose
apés infarto também acrescentam informacdes importantes. Hassanain e colaboradores
observaram efeitos da colchicina sobre biomarcadores em pacientes com infarto com
supradesnivelamento do segmento ST, contribuindo para a compreensio de seus possiveis
efeitos biolégicos durante a fase aguda do evento (Hassanain et al., 2025). Entretanto,
modificacdes em biomarcadores n3o possuem necessariamente equivaléncia direta com
reducido de eventos clinicos, sendo necessdrio evitar extrapolacdes.

Da mesma forma, a avaliagio da lesio de reperfusio em pacientes submetidos 2
intervengdo coronariana percutinea representa uma linha de investigacio distinta. O estudo de
Karim e colaboradores avaliou a capacidade da colchicina de reduzir a lesdo de reperfusio em
pacientes com infarto com supradesnivelamento do segmento ST (Karim et al., 2025). Embora
biologicamente plausivel, esse tipo de resultado deve ser diferenciado dos ensaios que
demonstraram redugio de eventos cardiovasculares em médio e longo prazo.

A expansio da investigacdo para o acidente vascular cerebral demonstra que a a¢io anti-
inflamatéria da colchicina pode apresentar interesse em diferentes territérios vasculares. O
CHANCE-3 avaliou pacientes com acidente vascular cerebral isquémico ou ataque isquémico
transitério em um ensaio multicéntrico, duplo-cego e randomizado, enquanto o CONVINCE
analisou o uso prolongado da colchicina na preven¢ido de recorréncia vascular apés acidente
vascular cerebral nio cardioembélico (Li et al., 2024; Kelly et al., 2024). Esses resultados sdo

importantes para a compreensio da inflamag¢io como mecanismo compartilhado entre
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diferentes doencas vasculares, embora nio devam ser utilizados para ampliar automaticamente
as indicag¢des da colchicina na doencga coronariana.

A investigacdo em fibrilagio atrial também demonstra a amplitude do campo. O estudo
IMPROVE-PVI avaliou a colchicina na prevenc¢io da recorréncia de fibrilagdo atrial apéds
ablacdo por cateter, enquanto o COP-AF investigou fibrilacdo atrial perioperatéria e lesdo
miocérdica apés grandes cirurgias toracicas (Benz et al., 2024; Conen et al., 2023). Apesar de a
inflamagdo participar desses processos, seus mecanismos sio diferentes daqueles relacionados
a aterotrombose. Assim, os resultados devem ser considerados evidéncias de uma possivel agdo
cardiovascular mais ampla, mas nio como equivalentes aos estudos de prevencio de eventos
aterosclerdticos.

A insuficiéncia cardiaca representa outro cendrio no qual os resultados precisam ser
interpretados separadamente. O estudo COLICA avaliou pacientes com insuficiéncia cardiaca
agudamente descompensada e demonstrou que a investigacdo da colchicina nesse contexto é
possivel, mas a extrapolacio dos resultados para prevencio de eventos coronarianos nio é
adequada (Pascual-Figal et al., 2024). Isso demonstra a importincia de diferenciar a doenga
estudada e o desfecho avaliado ao interpretar a literatura sobre o medicamento.

Uma questdo adicional envolve a possibilidade de a colchicina interferir em processos
relacionados 4 hematopoiese clonal. Alteracdes clonais das células hematopoiéticas tém sido
associadas ao envelhecimento, inflamagio sistémica e aumento do risco cardiovascular. A
anilise exploratéria do LoDoCoz sobre a dinimica da hematopoiese clonal representa uma
nova linha de investigacio e pode contribuir futuramente para a compreensio de subgrupos
biologicamente distintos de pacientes (Mohammadnia et al., 2025). Contudo, por se tratar de
anilise exploratéria, ainda ndo é possivel utilizar esses resultados para estabelecer critérios
clinicos de indicacio.

A seguranga da colchicina também deve ocupar posi¢io central na discussdo. Embora a
dose de 0,5 mg ao dia tenha apresentado tolerabilidade geralmente favordvel nos principais
estudos, eventos adversos gastrointestinais s3o relativamente frequentes e podem
comprometer a adesdo ao tratamento. Além disso, a colchicina apresenta potencial para
toxicidade sistémica em situa¢Ses de acimulo ou interagio medicamentosa, especialmente em

individuos com comprometimento renal ou hepatico.
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A utilizagio concomitante de multiplos medicamentos é particularmente relevante em
pacientes cardiovasculares. Esses individuos frequentemente utilizam estatinas, antiagregantes
plaquetérios, anticoagulantes e outros firmacos. O estudo de Houwen e colaboradores avaliou
especificamente o efeito da colchicina sobre a coagulagio em pacientes com doenca coronariana
crénica em uso de antagonistas da vitamina K, contribuindo para a avaliagio de sua seguranca
em cendarios de polifarméicia (Houwen et al., 2025). A avaliacdo individualizada das interacdes
permanece fundamental.

A relagio entre colchicina e toxicidade muscular também merece atencio,
principalmente porque muitos pacientes candidatos a prevencio secundéria utilizam estatinas.
Embora a combinagio possa ser utilizada em determinadas situagdes, o acompanhamento
clinico deve considerar fatores que aumentem o risco de miotoxicidade, particularmente em
pacientes idosos, com disfuncdo renal ou submetidos a multiplos tratamentos.

Outro ponto importante é que os resultados disponiveis sustentam principalmente a
utilizagdo da colchicina na prevencio secundaria. Os grandes ensaios de maior impacto clinico
foram conduzidos em pacientes que ji apresentavam doencga cardiovascular estabelecida, como
individuos apés infarto ou com doenca coronariana crdnica (Tardif et al., 2019; Nidorf et al.,
2020). Dessa forma, nio h4 base suficiente para recomendar a utilizagio indiscriminada da
colchicina em individuos sem doenga aterosclerdtica clinica como estratégia universal de
prevengdo primaria.

A colchicina também nio deve ser considerada substituta das terapias tradicionais. A
reducio do colesterol LDL permanece uma das estratégias fundamentais para prevencio
cardiovascular, assim como o controle da hipertensio, diabetes mellitus, tabagismo, obesidade
e sedentarismo. A terapia anti-inflamatéria deve ser entendida como potencial complemento 4
abordagem convencional, especialmente diante da persisténcia de risco cardiovascular residual.

Nesse sentido, a selecio adequada dos pacientes torna-se fundamental. A anélise do
risco basal realizada no LoDoCo2 demonstra que o beneficio absoluto tende a ser mais relevante
entre individuos com maior risco de eventos (Mohammadnia et al., 2025). Portanto, uma
possivel aplicagido clinica da colchicina deve considerar ndo apenas a existéncia de doenga
coronariana, mas também a magnitude do risco residual, as comorbidades, a tolerabilidade

esperada e o risco de interagdes.
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Apesar da quantidade crescente de estudos, ainda existem lacunas relevantes. A duracio
ideal da terapia permanece uma questio importante, assim como a identificagio dos pacientes
que apresentam maior beneficio, a influéncia de diferentes niveis de inflamacio basal e a
magnitude do efeito sobre mortalidade cardiovascular. Além disso, resultados de estudos
mecanisticos e analises secundarias ainda precisam ser traduzidos em estratégias de selecio
aplicdveis a prética clinica.

A heterogeneidade entre os estudos também constitui uma limitagdo. As populagdes
analisadas variam quanto a presenca de doenca coronariana, momento apés o infarto, presenga
de diabetes, doenca cerebrovascular, insuficiéncia cardiaca e outras condi¢cdes. Da mesma
forma, os desfechos avaliados sio diferentes. Essa heterogeneidade impede que todos os estudos
sejam agrupados como se apresentassem o mesmo objetivo clinico.

Assim, a interpretagio global da literatura deve atribuir maior peso aos ensaios clinicos
randomizados de desfechos cardiovasculares e utilizar estudos mecanisticos, analises
secundérias e investigagdes em outras doengas vasculares como suporte complementar. Sob
essa perspectiva, COLCOT e LoDoCoz permanecem como pilares da evidéncia para doenca
coronariana, enquanto os estudos posteriores ampliam a compreensio dos mecanismos e
exploram novas populacdes (Tardif et al., 2019; Nidorf et al., 2020).

A publicacdo de estudos recentes demonstra que o papel da colchicina permanece em
investigagio. Os dados disponiveis sio suficientemente consistentes para considerar a
modulagio inflamatéria uma estratégia relevante na prevencdo secunddria da doenca
aterosclerdtica, mas ainda n3o justificam uma interpretacdo de beneficio universal para todos
os pacientes cardiovasculares. A utilizacdo do medicamento deve, portanto, ser fundamentada
na avaliacio individual do risco-beneficio.

Em sintese, a literatura analisada sustenta a hipdtese de que a colchicina atua sobre um
componente do risco cardiovascular que permanece parcialmente nio controlado pelas
estratégias tradicionais. Seus efeitos anti-inflamatérios podem reduzir determinados eventos
aterotrombdticos, especialmente em individuos com doenga coronariana estabelecida.
Entretanto, a aplicagio clinica ampla exige melhor definicio dos pacientes candidatos,
monitoramento de seguranca e maior esclarecimento acerca dos efeitos sobre mortalidade e

outros desfechos de relevincia clinica.
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CONSIDERACOES FINAIS

As evidéncias clinicas contemporineas indicam que a colchicina em baixa dose
apresenta potencial relevante na prevencio secundiria de eventos cardiovasculares em
pacientes com doenca aterosclerética estabelecida. Os resultados dos estudos COLCOT e
LoDoCoz2 constituem a principal base para essa conclusio, demonstrando reducdo de eventos
cardiovasculares em individuos apés infarto do miocirdio e em pacientes com doenca
coronariana cronica.

Os estudos publicados posteriormente ampliaram a compreensdo sobre a atuacio do
medicamento, demonstrando possiveis efeitos sobre processos inflamatérios relacionados a
aterosclerose, atividade de neutréfilos e monécitos, inflamagio pericorondria, composi¢io da
placa e outros mecanismos associados ao risco cardiovascular residual. A investigagio em
pacientes com diabetes mellitus tipo 2 e em populagdes com doenga cerebrovascular também
demonstra a expansio do campo de aplicagio da colchicina.

Apesar dos resultados favoraveis, a evidéncia ndo sustenta a utiliza¢do indiscriminada
da colchicina para toda a populagio. Seu beneficio encontra-se melhor estabelecido na
prevencio secunddaria, devendo a indicacdo considerar o risco cardiovascular basal, a presenga
de doencga aterosclerdtica estabelecida, as comorbidades e o risco de eventos adversos e
interacdes medicamentosas.

A colchicina deve ser compreendida como tratamento complementar is estratégias
convencionais de prevencdo cardiovascular, e ndo como substituta do controle lipidico, da
modifica¢io dos fatores de risco, das medidas de estilo de vida ou das terapias antitrombéticas
quando indicadas. Embora a dose baixa apresente perfil de seguranca geralmente favorével, a
funcio renal e hepitica, as intera¢des medicamentosas e manifesta¢des de toxicidade devem
ser avaliadas durante o tratamento.

Conclui-se, portanto, que a modulagio da inflamac¢io representa uma abordagem
promissora para redu¢io do risco cardiovascular residual e que a colchicina constitui uma das
estratégias anti-inflamatérias com maior quantidade de evidéncias clinicas nesse contexto.
Entretanto, permanece necessiria a realizacdo de estudos adicionais para definir com maior
precisdo a sele¢do dos pacientes, a duracdo ideal da terapia, os efeitos sobre mortalidade e os
possiveis beneficios em populagdes ainda nio suficientemente estudadas, especialmente na

prevencio cardiovascular primaéria.
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