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ABSTRAK
Latar Belakang: Sepsis merupakan disfungsi organ yang disebabkan oleh gangguan respon imun 
inang terhadap infeksi. Perbedaan karbon dioksida vena ke arteri sentral, atau PCO2 gap menjadi 
biomarker penyakit kritis. Namun, penanda ini memiliki keterbatasan karena parameter hemodinamik 
dan ScvO2 tidak menjamin perfusi jaringan yang adekuat serta mortalitas dan kegagalan organ masih 
tinggi. Belum ada penelitian yang mengkaji hubungan PCO2 gap pada pasien terventilasi mekanik 
dengan kejadian sepsis. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi penggunaan PCO2 gap sebagai 
prediktor kejadian sepsis pada pasien terventilasi mekanik di ruang perawatan intensif RSUP Wahidin 
Sudirohusodo.
Metode: Penelitian ini menggunakan desain kohort prospektif. Populasi penelitian adalah pasien 
yang menjalani prosedur pemasangan ventilasi mekanik di ruang perawatan intensif. Pemeriksaan 
PCO2 gap, yang mencakup PCO2 arteri dan PCO2 vena, dilakukan pada hari ke-1 pemasangan ventilasi 
mekanik (T0), hari ke-2 (T1), dan hari ke-3 (T2). Selain itu, dilakukan pemeriksaan fisik dan penunjang, 
serta evaluasi menggunakan Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) dan Sindrom Respon 
Inflamasi Sistemik (SIRS) untuk diagnosis sepsis pada T0, T1, dan T2. 
Hasil: Hasil penelitian menunjukkan tidak adanya hubungan yang signifikan antara PCO2 gap dengan 
kejadian sepsis pada hari ke-1, ke-2, dan ke-3 setelah pemasangan ventilasi mekanik (p > 0,05). 
Simpulan: PCO2 gap tidak berhubungan dengan tingkat kejadian sepsis dan menjadi prediktor yang 
kurang efektif dalam memprediksi kejadian sepsis pada hari ke-1, ke-2, dan ke-3 setelah pemasangan 
ventilasi mekanik.
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ABSTRACT
Background: Sepsis is organ dysfunction caused by a disruption in the host's immune response to 
infection. The difference between venous-to-arterial carbon dioxide, or PCO2 gap, has emerged as a 
biomarker for critical illness. However, this marker has limitations because hemodynamic parameters 
and ScvO2 do not guarantee adequate tissue perfusion, and mortality and organ failure rates remain 
high. There has been no research examining the relationship between PCO2 gap in mechanically 
ventilated patients and the occurrence of sepsis. This study aims to evaluate the use of PCO2 gap as a 
predictor of sepsis incidence in mechanically ventilated patients in the intensive care unit of Wahidin 
Sudirohusodo Hospital. 
Methods: This research used a prospective cohort design. The study population included patients 
undergoing mechanical ventilation in the intensive care unit. PCO2 gap measurements, consisting of 
arterial and venous PCO2 measurements, were taken on day 1 (T0), day 2 (T1), and day 3 (T2) after 
ventilator placement. Physical examinations and additional tests, as well as Sequential Organ Failure 
Assessment (SOFA) and Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS) criteria, were used for 
sepsis diagnosis on day 1 (T0), day 2 (T1), and day 3 (T2) after ventilator placement.
Results: There was no relationship between PCO2 gap and the occurrence of sepsis after 1, 2, and 3 
days of mechanical ventilation (p > 0.05).
Conclusion: PCO2 gap is not associated with the incidence of sepsis and is a poor predictor of sepsis 
occurrence one day, two days, and three days after mechanical ventilation.
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Sepsis menjadi penyebab utama kematian 
dan penyakit kritis di seluruh dunia. Angka 
kejadian global sepsis yang dirawat di rumah 
sakit sebanyak 437 kasus per 100.000 orang per 
tahun, dengan sekitar 17% kematian di rumah 
sakit selama dekade terakhir. Angka kejadian 
sepsis pada pasien yang dirawat di ruang 
perawatan intensif sebesar 17,3 - 37,0%.1 Salah 
satu penyebabnya adalah penggunaan ventilasi 
mekanik. Angka kejadian sepsis setelah intubasi 
ventilasi mekanik sebesar 48,1 - 55%.2,3

Ventilasi mekanik menyebabkan sepsis akibat 
infeksi karena masuknya benda asing ke dalam 
tubuh. Adanya gangguan respons inang terhadap 
infeksi menyebabkan penurunan curah jantung 
dan terjadi gangguan mikrosirkulasi sehingga 
menyebabkan disfungsi organ yang berkembang 
menjadi sepsis.3,4 Gangguan mikrosirkulasi 
mengakibatkan akumulasi CO2 jaringan.5

Dalam beberapa tahun terakhir, perbedaan CO2 
vena ke arteri sentral, atau PCO2 gap menjadi 
biomarker penyakit kritis.⁶ PCO2 gap merupakan 
perbedaan antara tekanan parsial CO2 dalam 
darah vena dan darah arteri.7 PCO2 gap 
dinyatakan berhubungan dengan curah jantung. 
Jika curah jantung rendah, klirens CO2 menurun, 
CO2 stagnan di sisi vena dan tekanan parsial CO2 
vena meningkat relatif terhadap tekanan parsial 
CO2 arteri. Kondisi tersebut menyebabkan 
peningkatan PCO2 gap.8 Pada sebagian besar 
pasien sepsis memiliki curah jantung yang tidak 
cukup untuk memenuhi kebutuhan metabolik, 
karena hipovolemia persisten atau disfungsi 
miokard bersamaan. Peningkatan PCO2 gap telah 
dilaporkan pada pasien dengan curah jantung 
rendah pada sepsis. Dilaporkan  bahwa PCO2 
gap berhubungan signifikan dengan perubahan 
mikrosirkulasi. Peningkatan PCO2 gap lebih dari 6 
mmHg pada sepsis dinyatakan dapat mendeteksi 
disoksia stagnan, baik terkait dengan curah 
jantung yang rendah atau gangguan aliran 
darah mikrosirkulasi, dan hal ini berlaku bahkan 
dengan adanya SvO2 normal atau meningkat.5

PCO2 gap menggambarkan apakah aliran darah 
cukup untuk mengangkut CO2 dari jaringan 
perifer ke paru-paru untuk dibersihkan. 
Dengan demikian, PCO2 gap dapat menjadi 
penanda kecukupan aliran darah vena untuk 
menghilangkan CO2 yang diproduksi oleh 

jaringan perifer. PCO2 gap menjadi lebih populer 
dalam beberapa tahun terakhir sebagai titik 
akhir resusitasi terutama karena CO2 lebih 
larut daripada O2 dalam darah. Hal ini berarti 
bahwa PCO2 lebih mampu untuk mendeteksi 
disfungsi mikrosirkulasi, bahkan dalam aliran 
mikrosirkulasi yang heterogen atau buruk yang 
ada pada pasien sepsis.6 Dengan demikian, ada 
potensi penggunaan PCO2 gap sebagai penanda 
kejadian sepsis.
Pada penelitian sebelumnya dilaporkan oleh 
Abdalazeem et al. menyatakan bahwa PCO2 
gap dapat digunakan sebagai indeks yang dapat 
diandalkan untuk prediksi dini disfungsi organ 
dan luaran klinis pada pasien sepsis dan syok 
septik di ruang perawatan intensif.9 Bitar et al. 
dalam penelitiannya melaporkan bahwa PCO2 
gap mempunyai nilai prognostik penting pada 
sepsis berat.10 Guo et al. mengeksplorasi efek 
laju pernapasan pada perbedaan PCO2 gap 
pada pasien syok septik yang menjalani ventilasi 
mekanik volume diperoleh hasil bahwa pada 
pasien septik yang menjalani ventilasi, alkalosis 
respiratorik yang diinduksi oleh hiperventilasi 
menyebabkan peningkatan PCO2 gap.11 

Penelitian review melaporkan bahwa PCO2 gap 
berpotensi dapat digunakan sebagai penanda 
angka kematian pada pasien syok septik. Hal ini 
juga secara signifikan terkait dengan prediktor 
lain, seperti tekanan arteri rata-rata dan 
pembersihan laktat.12 
Berdasarkan penelitian sebelumnya, PCO2 
gap lebih banyak dikaji hubungannya dengan 
prognosis syok septik yang dihubungkan dengan 
luaran, tingkat keparahan dan mortalitas pada 
syok septik, namun belum ada penelitian yang 
mengkaji hubungan PCO2 gap pada pasien 
terventilasi mekanik dengan kejadian sepsis. 
Selain itu, penting untuk mengetahui prediktor 
dini dan akurat kejadian sepsis pada pasien yang 
menggunakan ventilasi mekanik. Hal ini sebagai 
upaya untuk menetapkan strategi tatalaksana 
yang tepat pada pasien yang menjalani ventilasi 
mekanik yang dapat berkontribusi secara 
klinis sebagai upaya pencegahan sepsis dan 
menurunkan mortalitas akibat sepsis. Adanya 
hubungan PCO2 gap dengan kejadian sepsis pada 
pasien terventilasi mekanik menjadikan PCO2 
berpotensi sebagai penanda untuk deteksi dini 
kejadian sepsis pada pasien terventilasi mekanik. 

PENDAHULUAN
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penyakit paru obstruktif maupun restriktif, acute 
respiratory distress syndrome (ARDS), obstruksi 
jalan napas, emboli paru, dan pasien yang hamil. 
Kriteria drop out dalam penelitian ini adalah jika 
terjadi komplikasi pembedahan, atau pasien 
mengundurkan diri dari penelitian.
Pemeriksaan PCO2 gap, yang mencakup PCO2 
arteri dan PCO2 vena, dilakukan pada hari ke-1 
(T0), hari ke-2 (T1), dan hari ke-3 (T2) setelah 
pemasangan ventilasi mekanik. Sampel darah 
arteri dan vena dianalisis menggunakan alat 
analisis gas darah merek Radiometer Copenhagen 
ABL 5. Pemeriksaan fisik dan penunjang serta 
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) 
dan Sindrom Respon Inflamasi Sistemik (SIRS) 
dilakukan untuk diagnosis sepsis. Data dianalisis 
menggunakan SPSS 23 untuk Windows. Data 
dianalisis dengan uji independent sample T test 
pada data yang berdistribusi normal dan uji 
Mann Whitney pada data yang tidak berdistribusi 
normal untuk uji perbandingan rata-rata dua 
kelompok. Uji normalitas dilakukan dengan uji 
Saphiro Wilk. Uji diagnostik dilakukan dengan 
menggunakan kurva AUC untuk menentukan 
sensitivitas, spesifisitas, dan cut off PCO2 gap. 
Uji dilakukan pada taraf signifikansi 5%.

69

METODE PENELITIAN

Oleh karena itu, penelitian ini tertarik untuk 
menilai penggunaan PCO2 gap sebagai prediktor 
kejadian sepsis pada pasien terventilasi mekanik 
di ruang perawatan intensif RSUP Wahidin 
Sudirohusodo.

Penelitian ini dilakukan setelah mendapat 
persetujuan kelayakan etik (ethical clearance) 
dari Komisi Etik Penelitian Biomedis pada 
manusia dengan (Nomor: 349/UN4.6.4.5.31/
PP36/2023), dan nomor protokol UH23044268, 
Fakultas Kedokteran Universitas Hasanuddin. 
Desain penelitian ini merupakan penelitian 
kohort prospektif untuk menilai hubungan 
antara PCO2 gap dan tingkat kejadian sepsis pada 
pasien terventilasi mekanik di ruang perawatan 
intensif. 
Penelitian dilakukan di RSUP dr. Wahidin 
Sudirohusodo Makassar mulai Februari  – Juni 
2023. Pengambilan sampel dilakukan dengan 
consecutive sampling. Kriteria inklusi dalam 
penelitian ini adalah pasien dengan ventilasi 
mekanik di ruang rawat intensif lebih dari 24 
jam, umur > 18 tahun, dan setuju ikut serta 
dalam penelitian. Kriteria eksklusi dalam 
penelitian ini adalah pasien dengan komplikasi 
setelah operasi jantung seperti kegagalan 
pernapasan akut, kegagalan peredaran darah, 
cedera ginjal akut, kegagalan neurologis, 
pasien sedang menderita sepsis atau dengan 
riwayat sepsis dalam 1 bulan terakhir, pasien 
dengan komorbid hipertiroid, diabetes mellitus, 
obesitas, imunodefisiensi, mengalami gangguan 
jiwa, dan hipertensi, pasien dengan komorbid 

HASIL PENELITIAN

Karakteristik Sampel
Penelitian ini dilakukan terhadap 32 pasien 
yang menjalani prosedur pemasangan ventilasi 
mekanik di ruang perawatan intensif selama lebih 
dari 24 jam di RSUP Dr. Wahidin Sudirohusodo,  
Makassar. Proses pengambilan subjek penelitian 
disajikan pada flow chart diagram (Gambar 1). 

Gambar 1. Proses rekrutmen subjek penelitian
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Pada subjek penelitian ini tidak terdapat 
perbedaan yang bermakna pada berat badan, 
tinggi badan, dan IMT antara kelompok sepsis 
dan tidak sepsis setelah pemasangan ventilasi 
mekanik selama 3 hari. Ada perbedaan 
bermakna berdasarkan umur antara kelompok 
sepsis dan tidak sepsis setelah pemasangan 
ventilasi mekanik selama 3 hari. Hasil tersebut 
menunjukkan bahwa karakteristik sampel 
penelitian pada kedua kelompok dinyatakan 
homogen berdasarkan berat badan, tinggi 
badan, dan IMT.

Hasil pemeriksaan hematologi
Pada penelitian ini dilakukan pemeriksaan 
hematologi pada sampel darah pasien yang 
menjalani pemasangan ventilasi mekanik. 
Penilaian kejadian sepsis dilakukan pada hari ke-1 
(T0), ke-2 (T1), dan ke-3 (T2) setelah pemasangan 
ventilasi mekanik, seperti yang ditunjukkan pada 
Tabel 1. Angka kejadian sepsis tercatat sebesar 
43,75% pada hari T0 dan T1, serta meningkat 
menjadi 50,00% pada T2 setelah pemasangan 
ventilasi mekanik.  

Waktu pengukuran
Kejadian sepsis

Sepsis Tidak sepsis
n % n %

T0 14 43,75 18 56,25
T1 14 43,75 18 56,25
T2 16 50,00 16 50,50

Tabel 1. Kejadian sepsis setelah pemasangan ventilasi mekanik

Berdasarkan Tabel 2, ditunjukkan bahwa tidak 
terdapat perbedaan yang bermakna hemoglobin, 
trombosit, dan neutrophil-lymphocyte ratio 
(NLR) antara kelompok sepsis dan tidak 
sepsis setelah pemasangan ventilasi mekanik 
selama 3 hari. Rata-rata kadar hemoglobin 
pada kelompok sepsis dan tidak sepsis < 12 g/
dL yang menunjukkan terjadi anemia. Rata-
rata kadar trombosit pada kelompok sepsis 
dan tidak sepsis antara 150-450 x 103 µL yang 

menunjukkan kadar trombosit normal. Rata-
rata NLR pada kelompok sepsis dan tidak sepsis 
lebih dari 3 yang menunjukkan rasio yang 
tinggi. Ada perbedaan bermakna kadar leukosit 
antara kelompok sepsis, dan tidak sepsis setelah 
pemasangan ventilasi mekanik selama 3 hari, 
meskipun demikian rata-rata kadar leukosit pada 
kelompok sepsis dan tidak sepsis lebih dari 10 x 
103 µL yang menunjukkan terjadi leukositosis.  

Tabel 2. Perbandingan hasil pemeriksaan laboratorium dengan kejadian sepsis

Parameter
Sepsis Tidak sepsis

Nilai p
Mean ± SD Mean ± SD

Hemoglobin (g/dL) 12,06 ± 2,25 11,16 ± 1,49 0,190
Leukosit (µL) 17.437,50 ± 5.025,65 12.987,50 ± 4.889,97 0,017
Trombosit (µL) 210.687,50 ± 91.014,81 238.125,00 ± 102.600,76 0,430
NLR 14,12 ± 7,09 12,78 ± 8,57 0,632

Data diuji dengan Independent sample t test

Hubungan antara PCO2 gap terhadap tingkat 
kejadian sepsis
Pada Tabel 3, didapatkan pada hari ke-1 (T0) dan 
ke-2 (T1) setelah pemasangan ventilasi mekanik, 
PCO2 gap pasien tidak sepsis lebih tinggi 

dibandingkan pasien sepsis (p>0,05). Pada hari 
ke-3 (T2) setelah pemasangan ventilasi mekanik, 
PCO2 gap pasien tidak sepsis lebih rendah 
dibandingkan pasien sepsis. Meskipun demikian, 
tidak ada perbedaan bermakna PCO2 gap antara 
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pasien sepsis dan tidak sepsis pada T0, T1, 
dan T2 setelah pemasangan ventilasi mekanik. 
Berdasarkan kriteria PCO2 gap dengan cut off 
6 mmHg, diperoleh hasil bahwa kriteria PCO2 

gap tidak berhubungan dengan kejadian sepsis 
baik pada T0, T1, dan T2 setelah pemasangan 
ventilasi mekanik.

Tabel 3. Hubungan PCO2 gap dengan kejadian sepsis

PCO2 gap
Sepsis Tidak sepsis

Nilai p
Mean ± SD Mean ± SD

T0 12,07 ± 7,54 9,25 ± 8,22 0,193
T1 7,56 ± 7,78 6,65 ± 4,92 0,837
T2 5,77 ± 3,44 5,98 ± 6,53 0,491

Data diuji dengan Mann Whitney

Sensitivitas, spesifisitas dan cut off PCO2 gap 
dalam penggunaannya sebagai marker kejadian 
sepsis
Hasil kurva AUC (ROC Curve) antara PCO2 gap 
dengan kejadian sepsis pada pasien pasca hari 
ke-1 setelah pemasangan ventilasi mekanik 

disajikan pada Gambar 2. Hasil kurva AUC antara 
PCOgap dan kejadian sepsis pada hari ke-1 
setelah pemasangan ventilasi mekanik diperoleh 
nilai AUC sebesar 0,637 (interval kepercayaan 
[CI] 95% = 0,439–0,835, dan p = 0,190). 

Gambar 2. Kurva AUC (ROC Curve) PCO2 gap dan sepsis pada T0, T1, T2

Pada penelitian ini, nilai AUC < 0,70 yang 
menunjukkan bahwa PCO2 gap tidak mempunyai 
diskriminasi yang baik dalam memprediksi sepsis 
pada 1 hari pemasangan ventilasi mekanik. Hasil 

cut-off  PCO2 gap dan sensitivitas dan spesifitas 
pada 1 hari pemasangan ventilasi mekanik 
disajikan pada Tabel 4.

Tabel 4. Hasil sensitivitas, spesifisitas dan cut-off PCO2 gap dalam memprediksi 
sepsis pada T0, T1, T2

Keterangan T0 T1 T2
Sensitivitas 64,3% 57,1% 68,8%
Spesifisitas 66,7% 50,0% 62,5%
Cut-off 9,90 4,70 4,95

Pada Tabel 4, PCO2 gap sebesar ≤ 9,90 
menunjukkan risiko rendah terjadinya sepsis, 

sedangkan PCO2 gap > 9,90 menunjukkan 
risiko tinggi terjadinya sepsis pada 1 hari 
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PEMBAHASAN

Karakteristik Sampel
Sampel yang diambil pada penelitian ini 
sebanyak 32 sampel yang memenuhi kriteria 
inklusi. Sampel penelitian ini adalah pasien 
yang menjalani prosedur pemasangan ventilasi 
mekanik di ruang perawatan intensif. Pada 
karakteristik umur, indeks massa tubuh dan 
status fisik ASA telah kami kontrol sejak awal 
pada kriteria inklusi agar tidak mempengaruhi 
hasil penelitian. Dimana umur pada sampel 
penelitian dibatasi dari usia 18-60 tahun, indeks 
massa tubuh 18,5-24,9 kg/m2, dan status fisik 
ASA kelas 1 dan 2. Hal ini bertujuan untuk 
menghindari adanya inhomogenitas data pada 
sampel penelitian yang dapat mempengaruhi 
hasil dari penelitian.
Dalam penelitian ini, dilakukan pemeriksaan 

PCO2 gap dan kejadian sepsis pada hari ke-1, ke-2, 
dan ke-3 setelah pemasangan ventilasi mekanik. 
Pada hari ke-3, juga dilakukan pemeriksaan ulang 
terhadap karakteristik pasien, yaitu umur, tinggi 
badan, berat badan, dan indeks massa tubuh 
(IMT), untuk dibandingkan antara kelompok 
pasien dengan sepsis dan tanpa sepsis. Hasil 
analisis menunjukkan bahwa tinggi badan, 
berat badan, dan IMT bersifat homogen antara 
kedua kelompok. Namun, terdapat perbedaan 
signifikan dalam karakteristik umur antara 
pasien dengan sepsis dan tanpa sepsis.

Tingkat kejadian sepsis setelah pemasangan 
ventilasi mekanik
Angka kejadian sepsis setelah 1 hari dan 2 
hari pemasangan ventilasi mekanik sebesar 
43,75%, sedangkan setelah 3 hari pemasangan 
ventilasi mekanik meningkat menjadi 50,00%. 
Hasil ini menunjukkan bahwa semakin lama 
durasi ventilasi mekanik maka kejadian sepsis 
semakin besar. Hasil pada penelitian ini sedikit 
lebih rendah dibandingkan angka kejadian 
sepsis yang dilaporkan pada penelitian 
sebelumnya yaitu sebesar 55% pada pasien 
setelah menjalani intubasi ventilasi mekanik.2 

Perbedaan angka kejadian sepsis akibat ventilasi 
mekanik antara penelitian ini dibandingkan 
penelitian sebelumnya karena ventilasi mekanik 
merupakan faktor risiko yang dapat dimodifikasi. 
Kejadian sepsis akibat ventilasi mekanik dapat 
dipengaruhi oleh durasi ventilasi mekanik.1 Pada 
penelitian Lecronier et al. pasien menjalani 
ventilasi mekanik selama 2 sampai 6 hari. Pada 
penelitian ini dilakukan pengukuran setelah 3 
hari pemasangan ventilasi mekanik.
Pada pasien yang menjalani pemasangan 
ventilasi mekanik, sepsis terjadi sebagai akibat 
terjadinya perkembangan pneumonia terkait 
ventilasi mekanik sebagai tempat infeksi 
pada pasien yang sakit kritis.1 Penggunaan 
ventilasi mekanik dapat menyebabkan infeksi 
sehingga terjadi gangguan respon inang dan 
berkembang menjadi disfungsi organ atau 
sepsis.3,4 Hal ini terjadi karena ventilasi mekanik 
dapat menyebabkan kerusakan paru-paru atau 
memperburuk kerusakan paru-paru. Kerusakan 
paru-paru tersebut membuat volume tidak yang 
tinggi menyebabkan paru-paru mengembang 
berlebihan (volutrauma), tekanan jalan nafas 

setelah pemasangan ventilasi mekanik, dengan 
sensitivitas 64,3% dan spesifisitas 66,7%. 
Hasil kurva AUC (ROC Curve) antara PCO2 gap 
dan kejadian sepsis pada pasien setelah 2 hari 
pemasangan ventilasi mekanik disajikan pada 
Gambar 2. Nilai AUC sebesar 0,478 (interval 
kepercayaan [CI] 95% = 0,267–0,690, p = 0,835) 
menunjukkan bahwa PCO2 gap tidak memiliki 
kemampuan diskriminasi yang baik dalam 
memprediksi sepsis (AUC < 0,70). Hasil cut-off 
PCO2 gap, sensitivitas, dan spesifisitas pada 
2 hari pemasangan ventilasi mekanik juga 
disajikan pada Tabel 4. PCO2 gap sebesar ≤ 4,70 
menunjukkan risiko rendah terjadinya sepsis, 
sedangkan PCO2 gap > 4,70 menunjukkan risiko 
tinggi, dengan sensitivitas 57,1% dan spesifisitas 
50,0%.
Hasil kurva AUC (ROC Curve) untuk hubungan 
antara PCO2 gap dan kejadian sepsis pada 3 hari 
pemasangan ventilasi mekanik juga ditunjukkan 
pada Gambar 2. Nilai AUC sebesar 0,572 (CI 95% 
= 0,367–0,778, p = 0,486) menunjukkan bahwa 
PCO2 gap tetap tidak memiliki kemampuan 
diskriminasi yang baik dalam memprediksi 
sepsis. Hasil cut-off PCO2 gap, sensitivitas, dan 
spesifisitas pada 3 hari pemasangan ventilasi 
mekanik disajikan pada Tabel 4. PCO2 gap 
sebesar ≤ 4,95 menunjukkan risiko rendah 
terjadinya sepsis, sedangkan PCO2 gap > 4,95 
menunjukkan risiko tinggi, dengan sensitivitas 
68,8% dan spesifisitas 62,5%.
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yang tinggi (barotrauma), keruntuhan siklus 
dan pembukaan kembali daerah alveolar 
atelektasis (atelectrauma). Kerusakan-kerusakan 
fisik tersebut menyebabkan reaksi inflamasi 
paru yang dapat mencapai parenkim paru 
yang membentuk reaksi peradangan sistemik 
sehingga berpotensi menimbulkan berbagai 
kerusakan sistem organ.13

Hubungan antara PCO2 gap dan tingkat kejadian 
sepsis pada pasien terventilasi mekanik
Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa tidak 
ada hubungan antara PCO2 gap dengan kejadian 
sepsis setelah 1, 2, dan 3 hari pemasangan 
ventilasi mekanik. Pada penelitian Bitar et al. 
yang dilakukan pada pasien sepsis berat dan 
syok septik menunjukkan bahwa rata-rata SOFA 
skor berbeda signifikan antara kelompok dengan 
PCO2 gap rendah (≤ 6 mmHg) dan kelompok PCO2 
gap tinggi (> 6 mmHg).10 Hasil serupa dinyatakan 
oleh Abdalazeem et al. melaporkan bahwa ada 
perbedaan SOFA skor berdasarkan kategori PCO2 
gap pada pasien sepsis berat dan syok septik.9 

Kedua penelitian tersebut dilakukan pada 
seluruh pasien sepsis. Sementara penelitian ini 
dilakukan pada pasien sepsis dan tidak sepsis dan 
berdasarkan kategori kejadian sepsis diperoleh 
hasil bahwa tidak ada perbedaan nilai PCO2 gap 
antara pasien sepsis dan tidak sepsis. 
Pada penelitian ini PCO2 gap tidak berhubungan 
dengan kejadian sepsis pada pasien yang 
menjalani ventilasi mekanik. Pada penelitian ini, 
rata-rata PCO2 gap pada pasien sepsis maupun 
tidak sepsis setelah 1 hari dan 2 hari pemasangan 
ventilasi mekanik menunjukkan nilai > 6 mmHg. 
Meskipun demikian, pasien sepsis mempunyai 
PCO2 gap yang lebih tinggi dibandingkan tidak 
sepsis.
Pada sepsis, tingginya PCO2 gap dapat disebabkan 
karena gangguan curah jantung dan hipoperfusi 
jaringan.14 Kejadian sepsis berkaitan dengan 
disfungsi organ. Fungsi organ sangat berhubungan 
dengan cara jaringan menggunakan oksigen yang 
tersedia. Pada sepsis, terjadi cedera hipoksia 
yang berhubungan dengan jaringan sebagai 
akibat dari hipoksemia dan hipoperfusi serta 
disfungsi mitokondria yang dimediasi sitokin 
yang disebut hipoksia sitopatik. Disfungsi organ 
pada sepsis berhubungan dengan gangguan 
proses metabolisme sel dalam menggunakan 

oksigen yang tersedia.15 Tingginya PCO2 gap 
pada sepsis dapat terjadi akibat ganggguan 
perfusi jaringan, baik akibat penurunan curah 
jantung global atau kelainan mikrosirkulasi.5 

Adanya penurunan curah jantung membuat 
klirens CO2 menurun, CO2 stagnan di sisi vena 
dan PvCO2 meningkat relatif terhadap PaCO2 di 
tingkat vena. Hal ini menyebabkan peningkatan 
PCO2 gap.8 Sementara itu peningkatan PCO2 
gap pada sepsis akibat kelainan mikrosirkulasi 
dapat dijelaskan karena adanya gangguan 
mikrosirkulasi membuat klirens CO2 menurun 
sebagai akibat dari aliran mikrosirkulasi yang 
tidak adekuat untuk membersihkan kelebihan 
produksi CO2, bahkan dengan curah jantung 
normal (atau tinggi) pada pasien syok septik.14 

PCO2 gap dinyatakan sebagai alat yang berguna 
dan tambahan untuk mendeteksi hipoperfusi 
jaringan yang persisten.16

Pada pasien dengan ventilasi mekanik, dilaporkan 
bahwa PCO2 gap > 6 mmHg setelah 1 hari dan 2 
hari pemasangan ventilasi mekanik. Hal ini dapat 
dijelaskan sebagaimana penelitian yang telah 
dilaporkan oleh Guo et al. yang mengeksplorasi 
efek laju pernapasan pada PCO2 gap pasien syok 
septik yang menjalani ventilasi mekanik dengan 
hasil bahwa pada pasien septik yang menjalani 
ventilasi mekanik, alkalosis respiratorik yang 
diinduksi oleh hiperventilasi menyebabkan 
peningkatan PCO2 gap. Oleh karena itu, PCO2 gap 
pada pasien syok septik berventilasi mekanik 
dengan hemodinamik stabil dan hubungannya 
dengan curah jantung yang rendah dan perfusi 
yang tidak adekuat harus diinterpretasi dengan 
hati-hati.11 Pada penelitian Bitar et al. juga 
menyatakan bahwa pada pasien dengan PCO2 
gap yang tinggi mempunyai rata-rata durasi 
ventilasi mekanik yang lebih tinggi.10 Kondisi 
berbeda antara pasien dengan ventilasi mekanik 
dan tidak berventilasi mekanik dilaporkan 
oleh Patil et al. bahwa pada pasien syok septik 
ditemukan PCO2 gap yang tinggi berhubungan 
dengan mortalitas pada pasien yang tidak 
menggunakan ventilasi mekanik tetapi tidak 
berhubungan dengan mortalitas pada pasien 
yang menggunakan ventilasi mekanik.7 Pada 
penelitian ini, PCO2 gap diukur pada seluruh 
pasien yang menggunakan ventilasi mekanik dan 
pasien juga diukur dengan durasi pemasangan 
yang sama. Dengan demikian, hiperventilasi 
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dimungkinkan menjadi penyebab tingginya PCO2 
gap pada pasien tidak sepsis pasca pemasangan 
ventilasi mekanik dan menjadi salah satu alasan 
tidak adanya hubungan antara PCO2 gap dengan 
kejadian sepsis.

Penggunaan PCO2 gap sebagai marker kejadian 
sepsis pada pasien terventilasi mekanik 
Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa PCO2 
gap merupakan prediktor yang kurang efektif 
terhadap kejadian sepsis setelah 1 hari, 2 hari, 
dan 3 hari pemasangan ventilasi mekanik. 
Pada penelitian Abdalazeem et al., PCO2 gap 
dinyatakan dapat digunakan sebagai indeks yang 
dapat diandalkan untuk prediksi dini disfungsi 
organ dan luaran klinis pada pasien sepsis dan 
syok septik.9 Pada penelitian Bitar et al., PCO2 
gap dapat menjadi penanda kecukupan status 
curah jantung pada sepsis berat. Nilai PCO2 gap 
yang tinggi (>0,8 kPa) dapat mengidentifikasi 
peningkatan CO sehingga menjadi dapat menilai 
prognosis pada sepsis berat.10 Pada penelitian 
Guo et al. menyatakan  bahwa tingginya PCO2 gap 
berhubungan dengan disfungsi multi-organ yang 
lebih tinggi pada pasien sepsis.11 PCO2 gap yang 
tinggi berhubungan dengan insiden komplikasi 
dan kegagalan organ yang lebih tinggi daripada 
kelompok PCO2 gap normal pada pasien sepsis.17 
Pada penelitian Kriswidyatomo et al., PCO2 gap 
dinyatakan berguna sebagai penanda angka 
kematian pada pasien syok septik.12 Berdasarkan 
penjelasan tersebut dapat dinyatakan bahwa 
PCO2 gap lebih tepat dianggap sebagai marker 
dalam keparahan disfungsi organ atau keparahan 
sepsis dan bukan marker kejadian sepsis.
Hasil ini didukung oleh penjelasan beberapa 
hasil penelitian sebelumnya. Pada sepsis, 
glikolisis anaerobik merupakan proses di mana 
glukosa dipecah menjadi piruvat dan laktat 
dan merupakan jalur metabolisme utama pada 
sepsis. Pembentukan asam laktat, produk 
sampingan utama dari respirasi anaerobik 
adalah konsekuensi metabolik yang paling sering 
diamati pada sepsis.18 Namun Gavelli et al. 
menyatakan bahwa PCO2 gap dinyatakan bukan 
merupakan indikator metabolisme anaerobik 
karena dipengaruhi oleh konsumsi oksigen 
namun untuk menunjukkan apakah aliran 
darah cukup untuk membawa CO2 dari jaringan 
perifer ke paru-paru mengingat pembersihannya 

sehingga mencerminkan kecukupan curah 
jantung dengan kondisi metabolisme. Rasio 
PCO2 gap dengan perbedaan kandungan oksigen 
arteriovenosa (PCO2 gap/Ca-vO2) dapat menjadi 
penanda anaerobiosis.8 Sementara penelitian 
Nassar et al. melaporkan bahwa rasio PCO2 gap/
ContO2 gap dapat digunakan sebagai penanda 
hipoksia jaringan global pada pasien sakit kritis. 
Dalam situasi hipoksia jaringan, peningkatan 
curah jantung dan pengiriman oksigen (DO2) 
setelah ekspansi volum akan mengakibatkan 
peningkatan produksi CO2 (VCO2) dan konsumsi 
oksigen (VO2) (ketergantungan pasokan oksigen). 
Perubahan metabolik ini dapat mengacaukan 
fluktuasi parameter O2 dan CO2 arteriovenosa 
yang disebabkan oleh perubahan sirkulasi. Hal 
ini mengurangi perubahan ΔPCO2 dan ScvO2 yang 
disebabkan oleh ekspansi volum. Rasio ΔPCO2 
terhadap kandungan oksigen arteri dan vena 
(ΔPCO2/ΔContO2) dapat menjadi indikator yang 
baik untuk ketergantungan pasokan oksigen 
(hipoksia jaringan) pada pasien sakit kritis.19

Keterbatasan penelitian ini yaitu penelitian ini 
hanya mengkaji hubungan PCO2 gap dengan 
kejadian sepsis. Penelitian juga dilakukan tanpa 
kontrol pada pasien tanpa ventilasi mekanik. 
Follow up hanya dilakukan selama 3 hari setelah 
pemasangan ventilasi mekanik.

SIMPULAN

Tingkat kejadian sepsis setelah 3 hari 
pemasangan ventilasi mekanik adalah 50,00%. 
PCO2 gap tidak berhubungan dengan tingkat 
kejadian sepsis pada hari ke-1, ke-2, dan ke-3 
setelah pemasangan ventilasi mekanik. PCO2 
gap merupakan prediktor yang buruk dalam 
memprediksi kejadian sepsis setelah 1 hari, 
2 hari, maupun 3 hari pemasangan ventilasi 
mekanik. Penelitian lebih lanjut disarankan 
untuk mengkaji hubungan marker lain, seperti 
rasio PCO2 gap/Ca-vO2 dan PCO2 gap/ContO2 gap, 
terhadap kejadian sepsis, membandingkannya 
dengan kelompok kontrol tanpa ventilasi 
mekanik, serta melakukan tindak lanjut hingga 
6 hari.
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