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ABSTRAK

Fibrilasi atrium (atrial �brillation/AF) merupakan jenis aritmia yang paling sering terjadi di seluruh dunia, dengan prevalensi yang diproyeksikan 
terus meningkat, termasuk di Indonesia. Progresi AF berkaitan dengan penurunan kualitas hidup dan seiring berjalannya waktu menjadi kurang 
responsif terhadap terapi atau bahkan menjadi irreversible. Progresi AF diketahui secara signifikan lebih rendah dengan strategi kontrol irama 
dibandingkan kontrol laju saja. Di Indonesia, pilihan obat masih terbatas pada amiodarone dan propafenone; amiodarone merupakan salah satu 
obat yang paling umum digunakan untuk kendali irama AF tetapi berhubungan dengan toksisitas organ multipel terutama pada penggunaan 
jangka panjang, berpotensi menyebabkan dihentikannya terapi. Flecainide merupakan antiaritmia dengan efektivitas dan profil keamanan 
yang baik, khususnya untuk terapi AF, kardioversi akut, kontrol irama jangka panjang, serta terapi AF dengan sindrom preeksitasi. Flecainide 
berpotensi dapat menanggulangi unmet needs dari amiodarone sebagai terapi AF jangka panjang. Selain itu, �ecainide juga berperan dalam 
terapi supraventricular tachycardia (SVT) dan ventricular tachycardia (VT).

Kata Kunci: Antiaritmia, fibrilasi atrium, �ecainide, kontrol irama.

ABSTRACT

Atrial fibrillation (AF) is one of the most common arrhythmias globally, and its prevalence is projected to increase, including in Indonesia. AF 
progression is related to lower quality of life and less responsive to therapy or even becomes irreversible. The progression of AF is significantly 
slower with the rhythm control strategy than with the rate control strategy alone. The options for therapy in Indonesia are limited to amiodarone 
and propafenone. Amiodarone is one of the most common drugs prescribed for AF rhythm control, but associated with multiple organ 
toxicities, thus increasing the risk of multiple side effects, especially on long-term usage, potentially leading to drug discontinuation. Flecainide 
is an antiarrhythmia with a favourable effectiveness and safety profile, especially for AF management, used for acute cardioversion, long-term 
rhythm control, and as a therapeutic modality for AF with preexcitation syndrome. Flecainide is a potential drug to address the unmet needs 
of amiodarone as a long-term management for AF. Flecainide also has a role in the management of supraventricular tachycardia (SVT) and 
ventricular tachycardia (VT). Lyon Clement. Flecainide as Antiarhythmic for Atrial Fibrillation (AF) and Other Arrhythmias.
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PENDAHULUAN
Aritmia merupakan istilah medis untuk 
mendeskripsikan irama jantung abnormal. 
Aritmia umumnya diklasifikasikan berdasarkan 
laju jantung (heart rate/HR), yaitu aritmia 
dengan HR >100 detak per menit (dpm) 
diklasifikasikan sebagai takiaritmia, sedangkan 
aritmia dengan HR <60 dpm diklasifikasikan 
sebagai bradiaritmia.

Aritmia merupakan masalah kesehatan yang 

umum ditemukan di seluruh dunia dengan 
prevalensi pada populasi global mencapai 
1,5%-5%.1 Atrial �brillation (AF, fibrilasi atrium) 
merupakan aritmia yang paling sering 
ditemukan di seluruh dunia, dengan prevalensi 
yang diproyeksikan terus meningkat, hingga 
mencapai 2,5 kali lipat dalam 50 tahun ke 
depan, termasuk di Indonesia.2 Data AF di 
Indonesia berdasarkan data prevalensi di RS 
Harapan Kita, terus meningkat, dari 7,1% di 
tahun 2010, hingga mencapai 9,8% di tahun 

2013.3 AF merupakan salah satu masalah 
kesehatan kardiovaskular yang perlu menjadi 
perhatian di Indonesia.

Atrial Fibrillation (AF)
AF adalah takiaritmia supraventrikular 
khas dengan aktivasi atrium yang tidak 
terkoordinasi yang mengakibatkan 
perburukan fungsi mekanik atrium. Pada 
elektrokardiogram (EKG), ciri AF adalah 
tidak adanya konsistensi gelombang P dan 
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digantikan oleh gelombang getar (fibrilasi) 
dengan amplitudo, bentuk, dan durasi yang 
bervariasi.3 AF dapat bergejala ataupun 
tidak bergejala, namun dapat berhubungan 
dengan peningkatan risiko penyakit-penyakit 
lainnya, termasuk gagal ginjal kronik, gagal 
jantung, dan terutama adalah stroke.4

AF diklasifikasikan lebih lanjut berdasarkan 
waktu terminasinya. AF yang mengalami 
terminasi spontan dalam <48 jam ditetapkan 
sebagai AF paroksismal. AF yang menetap 
selama >7 hari atau memerlukan kardioversi 
ditetapkan sebagai AF persisten. AF yang 
menetap selama >1 tahun ditetapkan sebagai 
AF persisten lama. Beberapa istilah lain yang 
berkaitan antara lain AF sorangan (lone 
AF) merupakan AF tanpa penyakit jantung 
struktural; AF yang dilatarbelakangi kondisi 
primer lain yang menjadi pemicu AF, misalnya 
infark miokard akut, ditetapkan sebagai AF 
sekunder. AF sekunder yang dilatarbelakangi 
penyakit katup jantung juga dikenal dengan 
istilah AF valvular, sebaliknya AF yang tidak 
terkait dengan penyakit katup jantung dikenal 
dengan istilah AF non-valvular.3

Sekitar >50% penderita AF tidak bergejala. 
Keluhan antara lain jantung berdebar, mudah 
lelah, pingsan, kelemahan umum, dan 
pusing. Gejala juga dapat berkaitan dengan 
komplikasi, misalnya kelumpuhan akibat stroke 
sekunder karena tromboembolisme sistemik 
berkaitan dengan AF. Pada pemeriksaan fisik 
umumnya dapat ditemukan irama jantung 
cepat dan tidak teratur, dan temuan-temuan 
lain terkait komplikasi. Pada penderita AF 
yang mengalami komplikasi gagal jantung, 
dapat ditemukan peningkatan jugular venous 
pressure (JVP), ronki atau efusi pleura, asites, 
hepatomegali, edema, hingga sianosis 
ekstremitas, dilengkapi dengan temuan pada 
pemeriksaan fisik jantung antara lain hipertrofi 
ventrikel kiri, suara jantung S3 gallop, dan 
pulsus defisit. Pada komplikasi stroke, perlu 
pemeriksaan neurologis menyeluruh untuk 
penilaian fungsi motorik dan sensorik.3

Diagnosis AF dapat ditegakkan dengan 
bantuan pemeriksaan penunjang antara 
lain menemukan gelombang khas AF 
pada pemeriksaan EKG, baik EKG sewaktu 
maupun 24 jam dengan Holter monitoring.3 
Holter monitoring >7 hari pada pasien stroke 
mengungkap 12,5% pasien yang dengan 
EKG konvensional tidak terdeteksi AF.5 Studi 

elektrofisiologi dapat menjadi pilihan minimal 
invasif untuk diagnosis sekaligus terapeutik, 
seperti terapi ablasi untuk AF. Pemeriksaan 
penunjang lain yang dapat bermanfaat antara 
lain foto toraks, uji latih, ekokardiografi, dan CT 
scan/MRI toraks.3

PRINSIP ABC TERAPI AF
Manajemen AF memerlukan pendekatan 
holistik. Untuk menyederhanakannya, 
berdasarkan rekomendasi European Society of 
Cardiology (ESC) dan European Association for 
Cardio-Thoracic Surgery (EACTS) tahun 2020, 
terapi AF dapat dikategorikan menjadi 3 aspek 
yang dapat disingkat dengan istilah ABC:6

1. Anticoagulant/avoid stroke
2. Better symptom management
3. Cardiovascular and comorbidity 

optimization

Anticoagulant/Avoid Stroke
Stroke merupakan salah satu penyakit 
yang telah terbukti berhubungan dengan 
AF. Fibrilasi atrium dapat menyebabkan 
terbentuknya bekuan darah yang dapat 
terbawa dalam aliran sirkulasi sistemik dan 
berpotensi menyumbat pembuluh darah di 
otak, menyebabkan stroke. Untuk itu, obat-
obat antikoagulan direkomendasikan untuk 
penderita AF, diindikasikan untuk pasien AF 
dengan risiko stroke tinggi, dinilai berdasarkan 
skor CHA

2
DS

2
-Vasc ≥1 pada pria atau ≥2 pada 

wanita. Berdasarkan rekomendasi terkini, new 
oral anticoagulants (NOAC) direkomendasikan 
sebagai pilihan pertama untuk AF non-valvular 
dibandingkan warfarin.3,6 Salah satu NOAC 
yang direkomendasikan untuk pasien AF non-
valvular adalah edoxaban yang memiliki efikasi 
sebanding dengan warfarin, dengan risiko 
perdarahan lebih rendah.7

Better Symptom Management
Kendali gejala AF dapat dicapai melalui dua 
strategi, yaitu kontrol laju (rate control) dan 
kontrol irama (rhythm control). Pertama-tama 
kontrol laju dapat menjadi terapi dasar semua 
pasien AF. Kontrol laju merupakan terapi utama 
pasien dengan gejala minor atau tanpa gejala 
dan terutama untuk pasien yang gagal terapi 
kontrol irama atau jika risiko mengembalikan 
ke irama sinus melebihi manfaatnya. Target 
kontrol laju umumnya untuk mencapai 
HR <110 dpm, atau lebih rendah hingga 
<80 dpm jika terdapat penurunan fungsi 
ventrikel kiri. Pilihan obat untuk kontrol laju 
antara lain adalah beta-blocker (BB) dan non-

dihydropyridine calcium channel blocker (non-
DHP-CCB) atau digoxin bagi pasien yang telah 
mengalami penurunan fraksi ejeksi.

Strategi kontrol irama mengacu pada upaya 
mengembalikan dan mempertahankan 
irama sinus, melalui terapi kombinasi 
termasuk kardioversi, antiaritmia, dan 
ablasi, dilatarbelakangi dengan terapi 
antikoagulan, kontrol irama, dan pencegahan 
kardiovaskular yang adekuat. Tujuan utama 
kontrol irama adalah menurunkan gejala 
terkait AF dan meningkatkan kualitas hidup.6 
Secara patofisiologis, AF paroksismal dapat 
berkembang menjadi AF persisten atau 
permanen. Konsep ini dikenal dengan istilah 
AF begets AF.8 Progresi AF berkaitan dengan 
penurunan kualitas hidup dan seiring 
berjalannya waktu menjadi kurang responsif 
terhadap terapi atau bahkan menjadi 
ireversibel. Dengan strategi kontrol irama, 
diketahui progresi AF signifikan lebih rendah 
dibandingkan kontrol laju saja.6-8 Beberapa 
antiaritmia yang dapat digunakan untuk 
kendali irama pada AF adalah amiodarone, 
dronedarone, propafenone, �ecainide, dan 
sotalol. Namun hingga saat ini, hanya 
amiodarone dan propafenone yang tersedia di 
Indonesia.9

Cardiovascular and Comorbidity Optimization
Aspek terakhir manajemen AF adalah kendali 
faktor risiko kardiovaskular dan komorbiditas. 
Kendali faktor risiko kardiovaskular antara 
lain dengan menurunkan berat badan, 
beraktivitas fisik rutin, serta menghindari 
rokok dan alkohol. Kafein juga sebaiknya 
dihindari khususnya untuk penderita AF yang 
mengalami palpitasi. Bagi pasien yang telah 
memiliki komorbiditas seperti hipertensi, 
diabetes melitus, penyakit jantung koroner 
(PJK), gagal jantung, ataupun obstructive sleep 
apnea (OSA), perlu kendali komorbiditas yang 
komprehensif. Dengan kendali faktor risiko 
kardiovaskular dan komorbiditas, progresivitas 
AF dapat ditekan.6

Tantangan dalam Kendali Irama AF
Di antara rekomendasi pilihan terapi untuk 
kendali irama AF yang mencakup sotalol, 
�ecainide, propafenone, dan amiodarone, 
hanya propafenone dan amiodarone yang saat 
ini tersedia di Indonesia.3 Dengan pilihan yang 
terbatas tersebut, amiodarone merupakan 
salah satu obat yang umum digunakan 
untuk kendali irama AF.3 Namun, amiodarone 
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diketahui berhubungan dengan toksisitas 
organ multipel, sehingga meningkatkan risiko 
beragam efek samping mulai dari neuropati 
optik, fotosensitivitas dan diskolorasi kulit, 
hepatotoksisitas, gangguan saluran cerna, 
toksisitas organ reproduksi, disfungsi tiroid, 
toksisitas paru interstisial, neuropati perifer, 
hingga toksisitas terhadap jantung sendiri 
yang dapat menyebabkan bradikardia, blok 
AV, dan hipotensi.10

Efek samping amiodarone cukup umum 
ditemukan, dengan prevalensi dapat mencapai 
15% dalam tahun pertama penggunaan dan 
mencapai 50% dalam penggunaan jangka 
panjang. Selain itu, karena waktu paruhnya 
yang panjang, pemulihan efek samping dapat 
memakan waktu berbulan-bulan. Toksisitas 
utama dari amiodarone adalah toksisitas 
pulmonal, tiroid, dan gastrointestinal. 
Manifestasi klinik utama toksisitas pulmonal 
adalah penyakit interstisial paru difus atau 
sindrom hipersensitivitas yang menyerupai 
infeksi. Pasien juga dapat mengalami distress 
pernapasan, nodul paru, massa soliter, atau 
kadang-kadang efusi pleura. Toksisitas tiroid 
dapat berhubungan dengan hipotiroidisme, 
dengan prevalensi mencapai 22%, dan lebih 
jarang terjadi hipertiroidisme. Mual, penurunan 
napsu makan, dan konstipasi merupakan 
toksisitas gastrointestinal yang paling umum 
ditemukan dan bersifat bergantung dosis. 
Amiodarone juga terakumulasi dalam hati, 
walaupun toksisitas liver hanya terjadi pada 
1% pasien yang mendapatkan pengobatan 
per tahun.11 Selain itu, amiodarone tidak dapat 
diberikan pada pasien AF dengan sindrom 
Wolff-Parkinson-White (WPW), karena dapat 
berpotensi mencetuskan ventricular �brillation 
(VF) yang mengancam nyawa.12 Oleh karena 
itu, diperlukan obat lain yang lebih efektif dan 
aman.

Flecainide
Flecainide acetate merupakan antiaritmia 
kelas IC yang ditemukan pada 1972.13 Sebagai 
antiaritmia kelas IC, �ecainide bekerja dengan 
memperpanjang waktu konduksi melalui 
penghambatan kanal natrium, serupa dengan 
mekanisme kerja propafenone.14 Flecainide 
oral mendapat persetujuan FDA pada 1985 
untuk supresi sustained ventricular tachycardia 
(VT).13,15

Namun, data keamanan selama tahun 
1980-1985 menunjukkan bahwa �ecainide 

berhubungan dengan peningkatan kejadian 
proaritmia pada pasien penyakit jantung 
berat, terutama yang memulai terapi dosis 
tinggi.13 Studi Cardiac Arrhythmia Suppression 
Trial (CAST) pada 1989 menunjukkan bahwa 
�ecainide efektif mensupresi aritmia ventrikel, 
namun meningkatkan mortalitas akibat 
aritmia 3 kali lipat dibandingkan plasebo.13,16 
Laporan-laporan studi tersebut membuat FDA 
mengeluarkan peringatan khusus untuk tidak 
memberikan �ecainide pada pasien penyakit 
jantung struktural.13,15

Seiring berkembangnya studi, kini 
�ecainide tidak hanya dapat digunakan 
bagi pasien aritmia ventrikular, namun 
justru direkomendasikan sebagai terapi lini 
pertama atau berikutnya untuk kardioversi 
farmakologik dan pemeliharaan irama sinus 
pada pasien AF dan/atau SVT tanpa penyakit 
jantung struktural.13

Saat ini �ecainide diindikasikan untuk:17

1. Kontrol disritmia berikut sebaiknya 
dimulai di RS:
a. Disritmia ventrikel sustained.
b. AV nodal reciprocating tachycardia (AVRT), 

Wol�-Parkinson-White syndrome, serta 
kondisi lain dengan jalur aksesoris dan 
konduksi anterograde atau retrograde.

c. AF paroksismal pada pasien 
bergejala berat. Disritmia onset baru 
memiliki peluang lebih besar untuk 
menunjukkan respons.

2. Kontraksi ventrikel prematur dan/atau 
takikardia ventrikel non-sustained jika 
menimbulkan gejala berat (gunakan 
�ecainide tablet).

3. Sebagai pemeliharaan irama sinus pasca-
konversi dengan cara lain (gunakan 
�ecainide tablet).

Peran Flecainide dalam Terapi AF
Flecainide memiliki sifat elektrofisiologi khas 
yang menjadikannya berperan sebagai anti-
AF. Sifat elektrofisiologi tersebut antara lain 
pemanjangan periode refrakter atrium yang 
rate-dependent, lebih besar dibandingkan 
durasi potensial aksi (refrakter postrepolarisasi), 
penurunan eksitabilitas miosit, serta supresi 
pelepasan spontan ion kalsium retikulum 
sarkoplasma pada fase diastolik yang dapat 
menurunkan stres oksidatif pada miosit dan 
mencegah atrial remodelling. Untuk terapi 
klinis AF, �ecainide berperan kardioversi untuk 
kontrol irama fase akut dan pengobatan 

jangka panjang untuk kontrol irama pasca-
kardioversi.13,18

Kardioversi untuk Kontrol Irama Fase Akut
Untuk kontrol irama fase akut pada pasien 
dengan hemodinamik tidak stabil, dianjurkan 
kardioversi elektrik. Namun, pada pasien 
dengan hemodinamik stabil yang sudah 
mengonsumsi antikoagulan oral, kardioversi 
dilakukan sesuai keperluan dengan obat-obat 
antiaritmia tertentu, antara lain vernakalant 
IV, �ecainide/propafenone IV atau oral, atau 
amiodarone IV.6

Vernakalant tidak dianjurkan untuk pasien 
dengan riwayat sindrom koroner akut (SKA) 
atau gagal jantung berat yang baru. Flecainide/
propafenone tidak dianjurkan untuk pasien 
penyakit jantung struktural berat, tetapi dapat 
diberikan secara oral. Dosis �ecainide oral 
yang dianjurkan adalah 200-300 mg sekali 
pemberian, sebaiknya di bawah pengawasan 
dokter dengan pemantauan tekanan darah 
(TD) dan EKG selama 2-4 jam. Dosis �ecainide 
IV yang dianjurkan adalah 1,5-2 mg/kgBB, 
maksimal 150 mg, diinfus dalam 10 menit. Jika 
pasien memiliki komorbiditas gagal jantung 
atau penyakit jantung struktural berat, 
direkomendasikan amiodarone IV, namun 
selang waktu untuk mencapai kardioversi 
lebih lama dibandingkan obat lain.6,18

Rangkuman data 4 uji klinik yang 
membandingkan �ecainide vs. plasebo untuk 
konversi AF ke irama sinus (3 studi �ecainide 
IV dan 1 studi �ecainide oral) dianalisis oleh 
Echt, et al.17 Secara keseluruhan keberhasilan 
konversi �ecainide berkisar antara 57%-80%, 
signifikan lebih baik dibandingkan plasebo 
yang berkisar antara 14%-37% (seluruhnya 
p<0,01).17 Berdasarkan data dari 5 uji klinik 
yang membandingkan �ecainide dengan 
propafenone, keberhasilan konversi dengan 
�ecainide (50%-90%) secara umum lebih baik 
dibandingkan propafenone (25%-72%), data 
dari 2 uji klinik menunjukkan perbedaan 
keberhasilan konversi yang signifikan (p<0,05) 
pada 1 jam dan 3 jam.18

Pada uji klinik lain, 62 subjek dengan AF onset 
≤1 minggu dialokasikan secara acak untuk 
mendapat �ecainide oral 300 mg dosis tunggal, 
amiodarone IV bolus 5 mg/kgBB, dilanjutkan 
1,8 g/hari, atau plasebo untuk kardioversi akut. 
Hasil studi menunjukkan bahwa keberhasilan 
konversi pada 3 dan 8 jam dengan �ecainide 
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lebih besar dibandingkan dengan amiodarone 
IV (p<0,005 dan p<0,001). Pada 24 jam, tidak 
ada perbedaan keberhasilan konversi antara 
�ecainide vs. amiodarone (95% vs 89%). Waktu 
konversi rerata �ecainide oral sekitar 3,5 kali 
lebih cepat dibandingkan amiodarone IV 
(�ecainide: 190±147 menit; amiodarone: 
705±418 menit; p<0,001). Dari segi keamanan 
tidak ada efek samping mayor pada kedua 
kelompok terapi, 2 subjek yang mendapat 
amiodarone mengalami flebitis, 1 subjek yang 
mendapat �ecainide mengeluh pusing.19

Meta-analisis data dari 10 studi 
membandingkan �ecainide IV dengan 
antiaritmia lain (propafenone, ibutilide, 
procainamide, amiodarone, dan sotalol). 
Flecainide superior dalam keluaran 
keberhasilan kardioversi dalam 2 jam 
dibandingkan antiaritmia lainnya (RR: 1,5; 95% 
CI: 1,24-1,80). Efek samping aritmia terjadi 
pada 11/307 (3,5%) subjek yang mendapat 
�ecainide IV dan 2/182 (1,1%) subjek yang 
mendapat plasebo (NNH = 50). Efek samping 
hipotensi 3,89 kali lebih sering pada �ecainide 
IV vs plasebo (NNH = 12,5), semua kasus 
hipotensi teratasi dengan cairan intravena 
saja.20

Dua studi membandingkan keberhasilan 
kardioversi antara �ecainide oral dan IV. Kedua 
studi menunjukkan bahwa keberhasilan 
kardioversi sebanding antara �ecainide oral 
vs. IV pada 2 jam dan 8 jam. Studi Crijns, et 
al, menetapkan terapi oral dan intravena 
dikatakan berhasil apabila terjadi kardioversi 
dalam masing-masing 5 jam dan 30 menit. 
Flecainide IV berhubungan dengan waktu 
konversi yang lebih singkat vs. oral (14±8 
menit vs. 104±86 menit; p<0,02).21

Sebuah uji klinik mengevaluasi propafenone 
dan �ecainide oral untuk terminasi AF di 
luar RS pada 201 pasien selama periode 
follow-up 15±5 bulan. Pasien yang sudah 
pernah kardioversi dengan propafenone atau 
�ecainide oral di UGD diinstruksikan untuk 
minum obat dalam 5 menit bila terdapat 
keluhan berdebar di rumah. Bila keluhan 
tidak membaik atau ada keluhan lain, pasien 
diinstruksikan untuk ke UGD. Dari 165 subjek 
studi, terjadi 619 peristiwa rekurensi AF di 
luar RS, 569 peristiwa (96%) diobati dengan 
propafenone atau �ecainide oral. Hasil studi 
menunjukkan bahwa 534 dari 569 subjek 
(94%) mengalami kardioversi dalam <6 jam, 

sehingga menurunkan keperluan kunjungan 
ke UGD. Namun, 1 pasien yang mengonsumsi 
�ecainide mengalami atrial �utter (AFL) 
dengan konduksi AV 1:1 mengalami ventricular 
tachycardia (VT).22 Studi menunjukkan waktu 
konduksi AV memendek pada pemberian 
antiaritmia kelas I, khususnya �ecainide.23 
Dengan demikian, ESC menganjurkan 
konsumsi antiaritmia kelas IC bersama dengan 
AV node-blocking drug untuk mencegah AFL 
dengan konduksi 1:1.6

Pengobatan Jangka Panjang untuk Kontrol 
Irama Pasca-kardioversi
Keputusan untuk memulai terapi antiaritmia 
jangka panjang harus memperhatikan beban 
gejala, kemungkinan efek samping, dan 
pilihan pasien. Sebaiknya, prinsip-prinsip 
berikut dipertimbangkan saat memutuskan 
untuk memulai terapi antiaritmia jangka 
panjang:6

 � Terapi antiaritmia bertujuan untuk 
meredakan gejala terkait AF.

 � Antiaritmia efektif untuk memelihara 
irama sinus.

 � Terapi antiaritmia yang sukses secara klinik 
mengurangi, namun tidak mengeliminasi 
rekurensi AF.

 � Jika salah satu antiaritmia gagal, respons 
klinis dapat dicapai dengan obat lain.

 � Efek samping proaritmia atau efek samping 
ekstrakardiak lain umum ditemukan.

 � Keamanan merupakan faktor utama 
pertimbangan pemilihan obat antiaritmia 
dibandingkan efektivitasnya.

Flecainide atau propafenone direkomendasikan 
untuk kontrol irama jangka panjang pasien 
AF dengan fungsi ventrikel kiri normal dan 
tanpa penyakit jantung struktural termasuk 
hipertrofi ventrikel kiri signifikan dan iskemia 
miokardium. Pada pasien AF yang diterapi 
dengan �ecainide jangka panjang, sebaiknya 
dipertimbangkan penggunaan AV-nodal-
blocking drug (jika ditoleransi). Amiodarone 
memiliki toksisitas ekstrakardiak yang nyata, 
sehingga sebaiknya hanya digunakan jika 
obat antiaritmia lain tidak mungkin diberikan.6

Dosis �ecainide yang dianjurkan untuk kontrol 
irama jangka panjang pasien AF berkisar 2x50-
200 mg. Dosis awal yang dianjurkan adalah 
2x100 mg, dapat disesuaikan setelah terapi 
selama 4 hari. Monitor EKG dan pantau durasi 
kompleks QRS sebelum eskalasi dosis.18

Uji klinik open-label mengikutsertakan 200 
pasien AF paroksismal (PAF) dan 135 pasien 
SVT paroksismal (PSVT) tanpa riwayat penyakit 
jantung untuk mengevaluasi keamanan terapi 
�ecainide dan propafenone jangka panjang. 
Pasien dialokasikan secara acak untuk 
mendapat salah satu pengobatan dengan 
durasi follow-up selama 1 tahun:24

 � PSVT: �ecainide 100 mg/hari atau 
propafenone 450 mg/hari.

 � AF: �ecainide 200 mg/hari atau 
propafenone 450 mg/hari.

 � Dosis eskalasi dapat dilakukan setelah 
≥2 serangan, hingga dosis maksimal 
�ecainide 300 mg atau propafenone 900 
mg/hari.

Hasil studi menunjukkan bahwa probabilitas 
terapi efektif dan aman selama 12 bulan untuk 
pasien PSVT adalah 93% untuk �ecainide dan 
86% untuk propafenone (p=0,24), untuk pasien 
PAF adalah 77% untuk �ecainide dan 75% untuk 
propafenone (p=0,72). Sejumlah 12 subjek 
kelompok �ecainide mengalami 16 kejadian 
efek samping yang berkaitan dengan jantung, 
termasuk dua kasus serius di antaranya AF rapid 
ventricular response (AF RVR). Sementara itu, 7 
pasien kelompok propafenone mengalami 8 
kejadian efek samping yang berkaitan dengan 
jantung, termasuk 1 kasus serius VT. Studi 
ini menunjukkan bahwa �ecainide memiliki 
efektivitas dan keamanan yang sebanding 
dengan propafenone untuk terapi jangka 
panjang.24

Meta-analisis 39 uji klinik membandingkan 
5 jenis obat antiaritmia (dronedarone, 
amiodarone, �ecainide, propafenone, sotalol) 
untuk kontrol irama jangka panjang 
pasien AF. Hasil studi menunjukkan bahwa 
amiodarone paling efektif untuk kontrol irama 
jangka panjang, tetapi juga paling sering 
menyebabkan dihentikannya pengobatan 
karena efek samping. Flecainide menempati 
peringkat ke-2 dalam efektivitas, dengan 
profil efek samping yang baik, walaupun risiko 
proaritmia cukup besar, namun tidak signifikan 
secara statistik. Propafenone menempati 
peringkat ke-3 dalam efektivitas, juga dengan 
profil efek samping yang baik, namun risiko 
proaritmia juga besar dan signifikan.25

Uji klinik open-label dilakukan untuk menilai 
efektivitas �ecainide jangka pendek atau 
panjang pasca-kardioversi AF. Pasien 
dialokasikan secara acak untuk mendapat 
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�ecainide jangka pendek 200-300 mg/hari 
selama 4 minggu atau jangka panjang 200-
300 mg/hari selama 6 bulan atau tanpa 
pengobatan antiaritmia. Hasil menunjukkan 
bahwa untuk keluaran primer berupa waktu 
terjadinya AF persisten atau kematian, terapi 
jangka panjang superior terhadap jangka 
pendek (Kaplan-Meier estimate of di�erence: 
14,3%; HR: 0,31; 95% CI: 0,18-0,56; p<0,0001).26

Analisis database Cochrane oleh Valembois, et 
al, (2019) mengevaluasi efikasi antiaritmia dalam 
mempertahankan irama sinus pasca-kardioversi 
AF. Hasil menunjukkan bahwa semua antiaritmia 
menurunkan rekurensi AF secara signifikan, 
efektivitas tertinggi untuk menurunkan risiko 
rekurensi AF secara berturut-turut adalah 
amiodarone, �ecainide, dan propafenone.27

Peran Flecainide dalam Terapi Aritmia 
Supraventrikular Lainnya
Takiaritmia kompleks QRS sempit (narrow-
complex tachycardia) mengacu pada sumber 
aritmia yang berasal dari supraventrikel, di 
antaranya termasuk sinus takikardia, atrial 
�utter, atrial �brillation, dan paroxysmal 
supraventricular tachycardia (PSVT). PSVT 
mencakup 3 jenis gangguan irama, yaitu 
atrioventricular reentrant tachycardia (AVRT), 
atrioventricular nodal reentrant tachycardia 
(AVNRT), dan atrial tachycardia (AT).28

Menurut pedoman ESC 2019 mengenai 
diagnosis dan tata laksana SVT, �ecainide 
memiliki beberapa peran dalam terapi 
SVT, antara lain sebagai terapi lini ketiga 
focal AT (FAT) akut dan terapi lini kedua FAT 
kronik, dan sebagai salah satu pilihan terapi 
utama AVRT antidromik akut, kronik, serta 
AF dengan sindrom WPW akut. Flecainide 
juga direkomendasikan sebagai salah satu 
antiaritmia dalam kehamilan, walaupun masih 
dikategorikan o�-label.29

AVRT memiliki karakteristik kelainan berupa 
adanya accessory pathways (APs), yaitu berkas 
Kent yang merupakan variasi anatomis yang 
dapat menghantarkan potensial aksi dari 
atrium ke ventrikel tanpa melalui nodus AV. 
Adanya APs ini dapat berhubungan dengan 
sindrom pre-eksitasi yang ditandai dengan 
takikardia berulang tanpa sebab. Salah 
satu sindrom preeksitasi adalah sindrom 
Wolff-Parkinson-White, 50% disertai AF. 
Kejadian sindrom WPW berkisar 1-2 : 1.000 
orang. Selain itu, adanya APs menyebabkan 

dimungkinkannya suatu jalur reentry yang 
juga melibatkan nodus AV dan berkas His-
serat Purkinje, dapat menyebabkan terjadinya 
AVRT ortodromik (potensial aksi dialirkan 
secara antegrade melalui nodus AV; pada 90% 
kasus) atau AVRT antidromik (potensial aksi 
dialirkan secara retrograde melalui nodus AV; 
pada 3%-8% kasus).29,30

Terapi AVRT ortodromik dan antidromik 
berbeda, demikian pula untuk AF dengan 
sindrom WPW. Rekomendasi terapi 
berdasarkan ESC 2019 adalah:29

 � AVRT ortodromik akut: adenosine IV, jika 
tidak efektif, verapamil/diltiazem IV, atau 
BB IV.

 � AVRT ortodromik kronik: bila tidak 
memungkinkan terapi ablasi, maka 
terapi yang dianjurkan adalah diltiazem/
verapamil/beta blockers.

 � AVRT antidromik akut: Ibutilide/
procainamide IV, atau propafenone/
�ecainide IV, atau kardioversi.

 � AVRT antidromik kronik: bila tidak 
memungkinkan terapi ablasi, maka terapi 
yang dianjurkan adalah propafenone/
�ecainide.

 � AF dengan sindrom WPW: ibutilide/
procainamide IV atau �ecainide/
propafenone IV. Kardioversi dianjurkan 
bila gagal dengan terapi farmakologis 
atau dilakukan pada pasien dengan 
instabilitas hemodinamik. Amiodarone 
tidak direkomendasikan untuk terapi 
AF dengan sindrom WPW akut. Terapi 
ablasi dianjurkan pada pasien sindrom 
preeksitasi asimtomatik.

Peran Flecainide dalam Terapi Aritmia 
Ventrikular
Flecainide merupakan salah satu terapi yang 
direkomendasikan oleh pedoman ESC 2022 
untuk diagnosis dan tata laksana VT, untuk 
terapi VT monomorfik sustained dengan 
hemodinamik stabil tanpa penyakit jantung 
struktural signifikan.31-32 Sebuah studi open-
label, non-randomized, melibatkan 21 subjek 
dengan riwayat sustained VT dalam kondisi 
jantung normal secara klinis tanpa riwayat 
penyakit jantung struktural dialokasikan secara 
acak untuk mendapat verapamil 3x120 mg per 
hari, sotalol 240 atau 320 mg untuk pasien BB 
>80 kg per hari, atau �ecainide 200 atau 300 
mg untuk pasien BB >80 kg per hari. Pasien-
pasien tersebut dievaluasi dengan holter 
monitoring selama 24 jam, tes treadmill, dan 

tes stimulasi ventrikel terprogram. Hasil studi 
menunjukkan bahwa ketiga obat berhasil 
mensupresi salvo dan VT tanpa perbedaan 
signifikan antar terapi. VT yang diinduksi 
aktivitas fisik dan melalui stimulasi terprogram 
juga tersupresi dengan ketiga obat tanpa 
perbedaan signifikan antar terapi (masing-
masing p<0,01). Namun, jumlah irama salvo 
dan VT per jam paling rendah pada subjek 
yang mendapat �ecainide.33

Terapi ablasi diutamakan untuk pasien 
PVC/VT idiopatik atau PVC yang diinduksi 
kardiomiopati. BB dan CCB mempunyai 
bukti ilmiah yang paling banyak. Flecainide 
dapat direkomendasikan, namun bukti 
ilmiah terbatas dan hanya dapat diberikan 
pada pasien tertentu (hanya untuk 
disfungsi ventrikel hingga derajat sedang). 
Amiodarone merupakan pilihan terakhir 
karena toksisitasnya.32 Uji klinik tersamar 
ganda desain cross-over mengikutsertakan 25 
subjek dengan >1.000 PVC/24 jam. Terapi aktif 
berupa �ecainide 2x200 mg dan disopyramide 
4x150 mg diberikan masing-masing dalam 
durasi 14 hari, di antara periode washout 
selama 7 hari. Hasil studi menunjukkan 
bahwa �ecainide berhubungan dengan 
supresi PVC yang superior dibandingkan 
disopyramide, ditandai dengan persentase 
pasien dengan supresi PVC >80% mencapai 
60% pada �ecainide dibandingkan 32% pada 
disopyramide (p=0,03). Tidak ada perbedaan 
insiden dan keparahan kejadian tak diinginkan 
(KTD) antara kedua terapi. KTD yang umum 
diamati pada penggunaan �ecainide adalah 
pandangan kabur dan pusing. Tidak ada 
efek hemodinamik (perubahan TD atau HR) 
yang signifikan pada kedua terapi. Namun, 
pemanjangan durasi kompleks QRS >110 
ms terjadi pada 24% vs. 8% (p<0,01) pada 
�ecainide vs disopyramide.34

SIMPULAN
Flecainide merupakan antiaritmia dengan 
efektivitas dan profil keamanan baik, khususnya 
pada terapi AF, untuk kardioversi akut, kontrol 
irama jangka panjang, serta terapi AF dengan 
sindrom preeksitasi. Flecainide memiliki potensi 
dapat menanggulangi unmet needs terapi AF 
jangka panjang, yang saat ini mengandalkan 
amiodarone dengan potensi toksisitas tinggi. 
Flecainide juga memiliki peran dalam terapi SVT, 
termasuk AVRT antidromik akut dan kronik, FAT 
akut dan kronik, serta berperan dalam terapi 
sustained VT dan PVC frequent.
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