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versus bisoprolol for prevention of post-

discharge atrial fibrillation after coronary

artery bypass grafting in patients with

heart failure

Marazzi G, Iellamo F, Volterrani M et al. Am J Cardiol 2011;
107: 215–9.

Hintergrund

Aktuelle Leitlinien empfehlen Betablocker als First-Line-
Therapie zur Prävention von Vorhofflimmern nach einer
aortokoronaren Bypass-Operation (ACBP). Kardioselektive
Betablocker haben den Vorteil, dass sie besser verträglich
sind und zu mehr Therapietreue führen. Sie werden bevorzugt
bei linksventrikulärer (LV-) Dysfunktion eingesetzt. Carve-
dilol und Bisoprolol werden bei LV-Dysfunktion im klini-
schen Alltag großflächig genutzt und sind ähnlich effektiv.
Kürzlich wurde publiziert, dass beide Substanzen zur Vorbeu-
gung von postoperativem VH-Flimmern nach herzchirurgi-
schen Eingriffen wie ACBP oder Klappenoperationen geeig-
net sind. Bisher wurden sie für diese Indikation jedoch noch
nicht gegeneinander getestet.

Methode

320 Patienten einer römischen Rehabilitationsklinik mit koro-
narer Herzkrankheit (KHK) und systolischer LV-Dysfunktion
(Ejektionsfraktion < 40 %), die unmittelbar im Anschluss an
eine ACBP-OP den Rehabilitationsaufenthalt antraten, wur-
den eingeschlossen. Es musste Sinusrhythmus vorliegen und
im Anschluss an die OP durfte kein VH-Flimmern aufgetreten
sein. Ausgeschlossen wurden unter anderem Patienten mit
Kontraindikationen gegen eine Betablocker-Behandlung
sowie VH-Flimmern in der Anamnese innerhalb der letzten
4 Monate. Die Patienten erhielten doppelblind randomisiert
entweder Bisoprolol in einer Startdosis von 1,25 mg einmal
täglich (n = 160) oder Carvedilol 3,125 mg zweimal täglich
(n = 160). Entsprechend den klinischen Gegebenheiten und
Therapieempfehlungen wurden beiden Substanzen unter
Fortführung der laufenden Medikation bis zur Toleranzgrenze
aufdosiert. Gleichzeitig wurden alle Patienten telemetrisch
für 5 Tage nach Einschluss in die Studie elektrokardiogra-
phisch überwacht. Danach wurde bis zur Entlassung routine-
mäßig 2× täglich ein EKG gemacht bzw. zusätzlich, wenn ein
Patient symptomatisch war.

Ergebnis

Das Durchschnittsalter in der Bisoprolol-Gruppe lag bei
67,5 Jahren, in der Carvedilol-Gruppe waren die Patienten
durchschnittlich 64,6 Jahre alt. Ca. 2/3 waren männlich,
NYHA-Klasse I/II/III 34/49/17 % in der Bisoprolol-Gruppe

und 33/47/20 % in der Carvedilol-Gruppe. Die durchschnittli-
che Dosis von Bisoprolol betrug 2,5 mg/Tag, bei Carvedilol
12,5 mg/Tag. Während des Beobachtungszeitraums entwi-
ckelten insgesamt 58 Patienten (18,1 %) ein VH-Flimmern –
14,6 % in der Bisoprolol-Gruppe (23 von 160 Personen) und
23 % in der Carvedilol-Gruppe (37 von 160 Personen). Das
entspricht einem relativen Risiko von 0,6 (CI 0,4–0,9;
p = 0,032). 26 % der Patienten mit VH-Flimmern waren
asymptomatisch ohne Unterschied zwischen den Behand-
lungsarmen. In beiden Behandlungsgruppen trat eine signifi-
kante Herzfrequenzsenkung ohne wesentliche Auswirkungen
auf den Blutdruck ein. Mit Bisoprolol liess sich die Herzfre-
quenz besser senken als mit Carvedilol (–15,6 ± 3 vs. –9,7 ± 3
Schläge pro Minute; p = 0,021). 22 Personen (7 %) schieden
vorzeitig aus. Orthostatische Hypotension und schwere As-
thenie, gefolgt von Verschlechterung der Herzinsuffizienz,
waren die häufigsten Gründe.

Betrachtet man die Gesamtpopulation, ist auffällig, dass die
Patienten mit postoperativem VH-Flimmern einen längeren
postoperativen Krankenhausaufenthalt hinter sich hatten
(22 ± 3 Tage vs. 14,2 ± 1,8 Tage, p = 0,0004). Die Behand-
lungsgruppen unterschieden sich jedoch diesbezüglich nicht.
Auch die Verbesserung der NYHA- (New-York-Heart-Asso-
ciation-) Klasse im Vergleich zur Ausgangssituation war in
beiden Gruppen ähnlich.

Diskussion

Die aktuellen Daten zeigen, dass Bisoprolol effektiver als
Carvedilol ist, wenn es darum geht, bei Patienten mit herabge-
setzter LV-Funktion die Inzidenz von VH-Flimmern im An-
schluss an eine ACBP-Op nach der Entlassung zu senken. Die
etwas höhere Inzidenz von postoperativem VH-Flimmern im
Vergleich zu Studien mit einer ähnlichen Patientenkohorte
führen die Studienautoren auf das höhere Durchschnittsalter
und die dadurch schlechtere LV-Funktion der Patienten sowie
das engmaschige Monitoring zurück.

Aktuelle Leitlinien empfehlen den baldigen Einsatz von Beta-
blockern nach einer Herzoperation, um VH-Flimmern zu ver-
hindern. Dies ist nicht nur während des postoperativen Kran-
kenhausaufenthaltes häufig, sondern stellt auch nach der Ent-
lassung ein gängiges Problem dar. Jedoch werden nur 50 %
der Patienten frühzeitig postoperativ mit Betablockern behan-
delt. Das war auch in der aktuellen Kohorte der Fall. Keiner
der Patienten trat den Rehabilitationsaufenthalt mit einer Be-
tablocker-Therapie an. Bisoprolol ist ein hoch selektiver
Beta1-Rezeptor-Blocker (120fach), während Carvedilol nur
schwach beta1-selektiv ist (7fach). Die höhere Wirksamkeit
von Bisoprolol zur Verhinderung von postoperativem VH-
Flimmern nach der Krankenhausentlassung führen die Auto-
ren auf diesen Effekt zurück.
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