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A fibrilação e o flutter atrial são arritmias freqüentemente
observadas nos primeiros dias, após cirurgia de revasculari-
zação miocárdica, com uma incidência estimada entre 17 e
33%1-8, que varia conforme o método empregado para a sua
detecção e com os critérios de definição da arritmia9. A fibrila-
ção atrial é, de longe, mais comum, e em algumas vezes coe-
xiste com o flutter atrial no mesmo paciente10. A sua etiologia
é pouco conhecida, admitindo-se que estímulos, como isque-
mia atrial intraoperatória, pericardite e estimulação adrenérgi-
ca excessiva, desempenhem papel importante para o seu
aparecimento em pacientes vulneráveis11-13. Apesar de, na
maioria das vezes, serem benignas e transitórias, essas arrit-
mias têm sido associadas com eventos embólicos cere-
brais4,5,8,14 e com um aumento no tempo de hospitalização e
custos6,7,15. Diversas estratégias farmacológicas foram utiliza-
das nas últimas três décadas para a sua prevenção, sendo os
betabloqueadores os agentes mais utilizados para essa fina-
lidade. Ensaios clínicos com esses medicamentos mostraram
resultados variáveis, na sua maioria, positivos9,16. Entretanto,
talvez devido a heterogeneidade desses estudos e de critéri-
os não uniformes para a caracterização dos desfechos, não
havia consistência na sua utilização para a prevenção de fi-
brilação e flutter atrial, quando da realização desse ensaio clí-
nico16,17. Hoje, porém, existe indicação consensual do uso de
betabloqueadores, como medicação de escolha, para a pre-
venção dessas arritmias no pós-operatório de cirurgia de re-
vascularização miocárdica18.

O presente estudo teve como objetivo principal avaliar
a efetividade do metoprolol na prevenção de fibrilação e
flutter atrial clinicamente detectáveis após cirurgia de revas-
cularização miocárdica. Para isso, foram mantidas as rotinas
de pós-operatório utilizadas no nosso serviço, no que se re-
fere à administração de betabloqueadores e monitorização
do eletrocardiograma, reproduzindo-as segundo a nossa
prática clínica.

Métodos

De fevereiro de 1997 a outubro de 1998, 383 pacientes
foram submetidos à cirurgia de revascularização miocárdica

Objetivo - Avaliar a efetividade do metoprolol na pre-
venção de fibrilação e flutter atrial clinicamente detectá-
veis após cirurgia de revascularização miocárdica.

Métodos - Ensaio clínico, randomizado e aberto,
para tratar 200 pacientes submetidos à cirurgia de revas-
cularização miocárdica isolada com circulação extracor-
pórea, randomizados para receber metoprolol, por via
oral, ou para não receber a medicação no pós-operatório.
Os desfechos de interesse eram a detecção de fibrilação e
flutter atrial sustentados, sintomáticos ou que requeres-
sem tratamento. Excluídos do estudo os pacientes com fra-
ção de ejeção basal do ventrículo esquerdo < 35%, fibri-
lação atrial prévia, história de broncoespasmo, blo-
queios atrioventriculares de 2o e 3o grau, baixo débito car-
díaco e insuficiência cardíaca.

Resultados - Arritmias ocorreram em 11 de 100 pa-
cientes do grupo metoprolol e em 24 de 100 pacientes do
grupo controle (p=0,02). O risco relativo (RR) foi 0,46 (IC
de 95%= 0,24-0,88) e o número necessário para tratar
(NNT) e evitar o desfecho foi de 8 pacientes. A fibrilação
atrial foi a arritmia mais freqüentemente observada (30/
35). Em 38 pacientes com idade ≥ 70 anos, as arritmias
ocorreram em 2 de 19 pacientes do grupo metoprolol e em
10 de 19 do grupo controle (χ2 Yates: p=0,01). O risco re-
lativo foi 0,20 (IC de 95%= 0,05-0,79) e o número neces-
sário para tratar foi de 2 pacientes.

Conclusão - O metoprolol é efetivo na prevenção de
fibrilação e flutter atrial no PO de cirurgia de revasculari-
zação miocárdica, sendo esse efeito mais marcante no
grupo de pacientes idosos.

Palavras-chave: metoprolol, fibrilação atrial, cirurgia de
revascularização miocárdica
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isolada no hospital São Francisco da Santa Casa de Miseri-
córdia de Porto Alegre. O estudo foi previamente aprovado
pelo comitê de ética em pesquisa da instituição, e um con-
sentimento informado, devidamente assinado, foi obtido de
todos os pacientes, potencialmente elegíveis, antes do pro-
cedimento cirúrgico.

Todas as medicações em uso no pré-operatório, in-
cluindo betabloqueadores, foram administradas até 6 ou
12h antes da cirurgia. Não foram incluídos no estudo os pa-
cientes: a) com história de broncoespasmo; b) com fração
de ejeção do ventrículo esquerdo < 35% no pré-operatório;
c) portadores de marcapasso cardíaco, com fibrilação atrial
crônica, com história de arritmias supraventriculares paro-
xísticas ou em uso corrente de amiodarona; d) com quadro
de insuficiência cardíaca congestiva, baixo débito cardíaco
(índice cardíaco < 2,2L/min/m2 ou sinais clínicos sugesti-
vos) e dependência de inotrópicos, ou em uso de balão in-
traórtico no pós-operatório; e) com bradiarritmias (frequên-
cia cardíaca < 60bpm, ritmo juncional, dissociação atrioven-
tricular, ou bloqueios de 2o ou 3o grau). A randomização,
então, era feita na 12a hora de pós-operatório com o pacien-
te hemodinamicamente estável. Não foi permitido o uso de
medicações que interferissem na condução atrioventricular
ou que tivessem propriedades antiarrítmicas.

Dos 383 pacientes operados, 121 deixaram de ser in-
cluídos no estudo pelos motivos já citados, 38 por não utili-
zarem a técnica de circulação extracorpórea durante a cirur-
gia, e 24 por se recusarem a participar da pesquisa. Duzen-
tos pacientes foram randomizados (fig. 1).

Todos pacientes randomizados foram operados atra-
vés de esternotomia utilizando circulação extracorpórea,
hemodiluição moderada (hematócrito em torno de 25%) e hi-
potermia sistêmica moderada (32oC). Para proteção miocár-
dica, foi injetada na raiz da aorta solução cardioplégica ante-
rógrada, intermitente, isotérmica e sanguínea. No pós-ope-
ratório, os níveis séricos de potássio e magnésio eram man-
tidos acima de 4mEq/L e 2mEq/L, respectivamente.

O delineamento foi de um ensaio clínico, randomizado
e aberto, baseado no princípio da intenção de tratar. Foram
sorteados, inicialmente, blocos de 100 pacientes e, após

análise interina, outros blocos de mais 100, perfazendo um
total de 200 pacientes. Dois grupos de 100 pacientes foram
randomizados para receber metoprolol ou para não receber
a medicação, administrada por via oral, ou por sonda naso-
gástrica se o paciente ainda estivesse entubado, a partir da
12a hora até o 7o dia de pós operatório ou alta hospitalar, o
que ocorresse primeiro. As doses do metoprolol variaram
entre 100 e 300mg/dia, dadas em 2 ou 3 vezes, sendo ajusta-
das para manter uma freqüência cardíaca entre 60 e 90b.p.m.
Esse ajuste era feito nos primeiros 2 a 3 dias, com o paciente
ainda na unidade de terapia intensiva e, em seguida, as do-
ses mantinham-se inalteradas até o final do estudo.

A presença de arritmias foi avaliada por monitorização
eletrocardiográfica contínua nos primeiros 2 a 3 dias, em
média, enquanto o paciente permanecesse na unidade de te-
rapia intensiva. Nessa situação, eram considerados desfe-
chos de interesse, a presença de fibrilação atrial ou flutter
atrial sustentado, confirmado pelo eletrocardiograma de su-
perfície. As arritmias transitórias não documentadas por
esse exame não eram incluídas no estudo. Após a alta para a
enfermaria, a detecção dessas arritmias era feita através de
sintomas ou de exame clínico, e confirmada também pelo
eletrocardiograma. A análise inicial dos desfechos era feita
pelo médico plantonista, na unidade de terapia intensiva, e
pelo médico residente, na enfermaria, e posteriormente con-
ferida pelo autor do estudo. No dia da alta hospitalar ou no
7o dia de pós-operatório, um eletrocardiograma era feito em
todos pacientes para assegurar a presença de ritmo sinusal.

Os dados foram tabulados e analisados no programa
estatístico EPIINFO 6.0 para Windows, compatível com
computador IBM-PC. O tamanho da amostra para o estudo
foi estimado com base numa incidência de 25% de fibrilação
atrial obtida em dados de literatura. Foi assumido que o me-
toprolol reduziria essa incidência para 15% e, seria, assim,
necessário uma amostra com 200 pacientes para se alcançar
uma significância estatística para um valor de p < 0,05 e um
poder de 80%.

Os dados são apresentados como média ± desvio pa-
drão. Para analisar as diferenças entre os grupos de trata-
mento e controle, foi empregado o “teste t” de Student para
as variáveis contínuas, o qui-quadrado para as variáveis
qualitativas e o teste de Mann-Whitney para as variáveis
com distribuição assimétrica.

Resultados

Houve semelhança entre o grupo do metoprolol e o
grupo controle quanto às características basais pré-opera-
tórias: média de idade, percentual de pacientes > 70 anos,
sexo masculino, hipertensão arterial sistêmica, infarto do
miocárdio antigo, fração de ejeção do ventrículo esquerdo,
obtida por ecocardiograma ou cineventriculografia, e uso de
betabloqueadores. Também, no que se refere às caracterís-
ticas intraoperatórias, ambos os grupos foram semelhantes
quanto ao tempo de circulação extracorpórea, tempo de
clampeamento aórtico, implante de artéria torácica interna e
número de vasos revascularizados (tab. I).Fig. 1 - Desenho do estudo.

383 submetidos à cirurgia de
revascularização miocárdica

121 inelegíveis

24 recusas

38 sem CEC

200 randomizados

100 não receberam
metoprolol

100 receberam
metoprolol

DOSES
47= 150 mg
40= 200 mg
10= 300 mg
3= 100 mg

CEC - circulação extra-corpórea.



Arq Bras Cardiol
2003; 81: 37-41.

Lúcio e cols
Metoprolol na prevenção da fibrilação e flutter atrial no pós-operatório

3 93 93 93 93 9

O grupo de pacientes que recebeu metoprolol apresen-
tou, significativamente, menos arritmias do que o grupo
controle, com uma incidência de 11% e 24%, respectivamen-
te (p=0,02). O risco relativo foi 0,46 (IC de 95%= 0,24-0,88), e
o número necessário para tratar a fim de evitar o desfecho foi
de 8 pacientes (tab. II). A fibrilação atrial foi a arritmia mais
freqüentemente observada em ambos os grupos (fig. 2) e,
em 86% dos casos, essas arritmias foram detectadas entre o
1o e o 3o dia de pós-operatório, sendo o pico máximo no 2o dia
(fig. 3). A freqüência cardíaca média, durante os episódios
arrítmicos, dos pacientes do grupo do metoprolol foi signi-
ficativamente mais baixa do que a do grupo controle (134 ±
26 versus 157 ± 26; p= 0,02).

Dos 200 pacientes do estudo, 38 tinham idade ≥ 70
anos, sendo 19 em cada grupo. Dez pacientes do grupo
controle apresentaram arritmias, enquanto apenas 2 dos que
receberam metoprolol apresentaram essas complicações (χ2

Yates: p=0,01). O risco relativo foi 0,20 (IC de 95%= 0,05-
0,79) e o número necessário para tratar a fim de evitar o des-
fecho foi de 2 pacientes (tab. II). Já entre aqueles com idade
< 70 anos não houve diferença na incidência de arritmias
entre os 2 grupos (p=0,3).

Dos 100 pacientes do grupo controle, os que usavam
betabloqueadores antes da cirurgia (n=65), apresentaram
mais arritmias do que aqueles que não o usavam, com uma

incidência, respectivamente, de 29% e 16%, porém sem ha-
ver diferença significativa (p=0,2).

As doses utilizadas de metoprolol variaram de 100 a
300mg/dia, sendo a dose média de 184 ± 5mg. A maioria dos
pacientes usou 150mg/dia (n=47), seguido de 200mg/dia
(n=40), 300mg/dia (n=10), e por último 100mg/dia (n=3). Os
89 pacientes do grupo metoprolol que não apresentaram
arritmias usaram uma dose maior do que os 11 que apresen-
taram esse desfecho (186,5 ± 48,1 versus 159,1 ± 30,2mg),
mas sem diferença significativa (p=0,07).

Em 8 pacientes houve suspensão do metoprolol pela
presença de sintomas indesejáveis: hipotensão arterial em 4
pacientes, broncoespasmo e insuficiência cardíaca em 3 e
bradicardia sinusal em 2. Em 4 pacientes a dose empregada
foi de 150mg/dia, 3 deles usaram 100mg/dia, e um 200mg/dia.

As complicações mais freqüentemente observadas no
estudo foram infarto do miocárdio, em 8 pacientes, e aciden-
te cerebrovascular, em 5 pacientes. Não houve eventos em-
bólicos atribuídos à presença de arritmias. Três pacientes
faleceram durante o período de estudo, sendo 2 do grupo de
intervenção.

Discussão

A incidência de fibrilação e flutter atrial no pós-opera-
tório de cirurgia de revascularização miocárdica é variável,
dependendo dos critérios utilizados para a arritmia ter sido
qualificada como um desfecho, e da intensidade e do tipo
de monitorização empregados. No presente estudo, a inci-
dência dessas arritmias foi de 24% no grupo controle, um

Tabela I - Características basais

Variável Metoprolol Controle p
n=100 n=100

Pré-operatória
Idade (anos) 59 ± 10 62 ± 11 NS
> 70 anos (%) 19 19 NS
Sexo masculino (%) 72 74 NS
HAS (%) 59 63 NS
IM prévio (%) 42 42 NS

Fração de ejeção
> 0,50 (%) 85 82 NS
0,35-0,50 (%) 15 17 NS
Uso de betabloqueador (%) 65 63 NS

Intraoperatória
CEC (min) 68 ± 27 72 ± 21 NS
Tempo de isquemia (min) 45 ± 17 46 ± 14 NS
Artéria torácica interna (%) 78 71 NS
Nº de vasos revascularizados 3,7 ± 1 3,7 ± 1 NS

Resultados apresentados como média ± desvio padrão ou como percentual.
HAS - hipertensão arterial sistêmica; IM - infarto do miocárdio; CEC - circu-
lação extracorpórea; NS - não significativo.

Tabela II - Incidência de fibrilação e flutter atrial (FFA)

Variável Controle Metoprolol p RR / IC 95% NNT
n=100 n=100

FFA (todos) 24% 11% 0,02 0,46 / (0,24-0,88) 8
FFA (≥ 70 a) 10/19 2/19 0,01* 0,20 / (0,05-0,79) 2

(53%) (11%)

RR - risco relativo; IC - intervalo de confiança; NNT - no necessário para
tratar. *χ2 Yates.

Fig. 2 - Incidência e tipo de arritmias observados.

Fig. 3 - Momento de ocorrência de fibrilação e flutter atrial no pós-operatório.

M - grupo metoprolol; C - grupo controle
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pouco mais alta do que aquela encontrada por Leitch e
cols.4, que utilizaram basicamente o mesmo tipo de monito-
rização. Considerando que as arritmias em questão podem
ser transitórias e até mesmo fugazes, passando despercebi-
das e sem nenhuma importância clínica, procuramos neste
estudo valorizar aquelas sustentadas ou sintomáticas, con-
sideradas como desfechos.

A fibrilação e o flutter atrial foram mais freqüentes en-
tre o 1o e o 3o dia de pós-operatório, estando de acordo com
relatos da literatura1,19. A sua ocorrência pouco freqüente
após a alta da unidade de terapia intensiva também pode ser
atribuída ao método de detecção do desfecho, puramente
clínico nessa situação.

O uso de metoprolol, no presente estudo, reduziu em
54% o risco de arritmias, redução essa um pouco maior do
que aquela observada por Janssen e cols.20, que também uti-
lizaram essa medicação, em doses fixas e, praticamente, o
mesmo tipo de monitorização. As metanálises publicadas
por Andrews e cols.9 e por Kowey e cols.17 mostraram uma
redução do risco de arritmias de 74% e 51%, respectivamen-
te, com o uso de betabloqueadores. Convém lembrar que
essas metanálises incluíram, na sua maioria, ensaios com um
tempo mais prolongado de monitorização através do eletro-
cardiograma ou do Holter e, portanto, com um poder maior de
detecção dos desfechos.

Uma menor freqüência cardíaca observada nos pacien-
tes em uso do metoprolol comparado ao grupo controle, du-
rante os episódios arrítmicos, reafirma outro efeito benéfico
desse fármaco no presente estudo. Por outro lado, não hou-
ve uma relação entre o emprego de doses mais altas desse be-
tabloqueador e a prevenção de arritmias. Aliás, um ensaio
prévio com o metoprolol não foi capaz de demonstrar efeito
profilático benéfico dessa medicação contra fibrilação e flut-
ter atrial após cirurgia de revascularização miocárdica, uti-
lizando doses variáveis a fim de betabloquear o paciente21.

Ao contrário de alguns trabalhos que mostraram uma
reduzida eficácia dos betabloqueadores em pacientes ido-
sos1,19, o nosso estudo mostrou que o metoprolol foi capaz
de diminuir significativamente a incidência de fibrilação e
flutter atrial nesse grupo de alto risco. Por outro lado, no
grupo de pacientes com idade < 70 anos, esse resultado be-
néfico não se confirmou, o que faz concluir que o efeito pro-
tetor da medicação, observado na faixa etária de 70 ou mais
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ce and prevention of supraventricular tachyarrhythmias after coronary bypass
surgery. Int J Cardiol 1986; 13: 125-34.

3. Crosby LH, Pifalo WB, Woll KR, Burkholder JA. Risk factors for atrial fibrilla-
tion after coronary artery bypass grafting. Am J Cardiol 1990; 66: 1520-2.

4. Leitch JW, Thomson D, Baird DK, Harris PJ. The importance of age as a predictor
of atrial fibrillation and flutter after coronary artery bypass grafting. J Thorac Car-
diovasc Surg 1990; 100: 338-42.
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anos, foi o determinante principal da positividade do estu-
do. Esta constatação se reveste de importância na medida
em que, cada vez mais, pacientes idosos são submetidos à
cirurgia cardíaca e o uso sistemático de betabloqueadores
nesse grupo etário pode atenuar o impacto da idade, como
fator de risco para o surgimento dessas arritmias.

A suspensão dos betabloqueadores no pós-operató-
rio é motivo de discussão antiga, pois a retirada dessas me-
dicações deixaria o paciente mais exposto à ação de cateco-
laminas circulantes, aumentando o risco de arritmias22,23. Um
estudo aberto, mais recente, demonstrou que a simples ma-
nutenção desses agentes nas mesmas doses pré-operatóri-
as foi capaz de reduzir em 55 % o risco de fibrilação atrial24.
Nosso estudo não mostrou diferença significativa na inci-
dência de arritmias, no grupo controle, entre os pacientes
que suspenderam e os que seguiram usando metoprolol,
após a cirurgia. Talvez com um número maior de pacientes e
com um delineamento apropriado, pudéssemos avaliar o
real impacto da suspensão dessa medicação.

O metoprolol foi suspenso em 8 pacientes devido ao
surgimento de efeitos colaterais, a princípio, atribuídos à
medicação. Alguns desses pacientes apresentavam uma
condição cardiovascular limítrofe no pós-operatório, o que
pode ter contribuído para essa pseudo-intolerância ao invés
de um efeito nocivo de per se da medicação.

As limitações do presente estudo são as decorrentes
de um ensaio aberto, não controlado por placebo, sujeito,
portanto, a potenciais vieses de aferição. Arritmias transi-
tórias, ou mesmo, persistentes e assintomáticas, podem ter
passado despercebidas, devido à falta de monitorização
contínua, principalmente, após a alta da unidade de terapia
intensiva. Também, o metoprolol, pode ter mascarado ou
atenuado sintomas em pacientes com arritmias. De toda sor-
te, o próprio desenho do estudo se preocupou nessa situa-
ção com desfechos de impacto clínico, certamente, preveni-
dos pela medicação.

Concluindo, acreditamos que o uso de betabloquea-
dores deve ser implementado rotineiramente, nos protoco-
los de pós-operatório de cirurgia de revascularização mio-
cárdica para os pacientes que não apresentem contra-indi-
cações ao seu uso. O subgrupo de idosos, particularmente,
parece ter um beneficio ainda maior, dado os resultados ex-
pressivos obtidos neste estudo.
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