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Resumen

Introduccion: El indice triglicéridos-glucemia (ITG/G) es considerado un nuevo marcador de resistencia a la insulina y esta
relacionado con el desarrollo de enfermedades cardiovasculares. Objetivo: Evaluar la capacidad del ITG/G para predecir
mortalidad intrahospitalaria en los pacientes con infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST. Métodos: Es-
tudio multicéntrico de cohorte que incluyd a 1123 pacientes del Registro Cubano de Infarto del Miocardio Agudo entre enero
de 2018 y junio de 2021. Resultados: E/ punto de corte dptimo del ITG/G para predecir mortalidad fue 8.96 (sensibilidad de
65.2 %, especificidad de 62.0 % y drea bajo la curva de 0.636; p < 0.001). La mortalidad intrahospitalaria se incremento
significativamente en el grupo con ITG/G = 8.96. El andlisis de regresion logistica revelé que el ITG/G fue un marcador
predictor independiente de mortalidad (RM = 2.959, IC 95 % = 1.457-6.010, p = 0.003). El modelo multivariado que incluyé
el ITG/G elevé su capacidad predictiva (drea bajo la curva de 0.917, p < 0.001). Las curvas de Kaplan-Meier mostraron dife-
rencias significativas entre los grupos de pacientes (p < 0.001). Conclusiones: El ITG/G constituye un factor de riesgo inde-
pendiente de mortalidad intrahospitalaria por infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST.

Indice triglicéridos-glucosa. Infarto agudo del miocardio. Mortalidad. Glucemia. Triglicéridos. Resisten-
cia a la insulina.

Triglycerides-glucose index impact on in-hospital mortality in acute myocardial
infarction. Results from the RECUIMA multicenter registry

Abstract

Introduction: The triglycerides-glucose (TyG) index is considered a new marker of insulin resistance, and is associated with
the development of cardiovascular diseases. Objective: To evaluate the capability of TyG index to predict in-hospital mortal-
ity in patients with acute ST-elevation myocardial infarction. Methods: Multicenter cohort study that enrolled 1123 patients
included in the Cuban Registry of Acute Myocardial Infarction between January 2018 and June 2021. Results: TyG index
optimal cutoff point to predict mortality was 8.96 (sensitivity, 65.2%; specificity, 62.0%, area under the curve; 0.636; p < 0.001).
In-hospital mortality was significantly higher in the group with TyG index = 8.96. The logistic regression analysis revealed that
the TyG index was an independent mortality predictor (OR = 2.959; 95% Cl = 1.457-6.010; p = 0.003). When the TyG index
was included in the multivariate model, it increased its predictive capacity (area under the curve, 0.917, p < 0.001). Kaplan-Meier
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curves showed significant differences between patient groups (p < 0.001). Conclusions: The TyG index constitutes an inde-
pendent risk factor of in-hospital mortality in patients with acute ST-elevation myocardial infarction.

Triglycerides-glucose index. Acute myocardial infarction. Mortality. Glycemia. Triglycerides. Insulin resistance.

|ntroducci6n

Las enfermedades isquémicas del corazén repre-
sentan la primera causa de muerte en el mundo.
Estudios recientes evidencian un descenso en la
mortalidad después de un infarto agudo del miocar-
dio con elevacion del segmento ST (IAMCEST), en
paralelo con un aumento de la terapia de reperfu-
sién, intervencién coronaria percutanea primaria,
tratamiento antitrombédtico moderno y tratamientos
de prevencion secundaria. A pesar de esto, la
mortalidad de los pacientes es elevada, lo que jus-
tifica los esfuerzos continuos por mejorar la calidad
de la atencién.’

La resistencia a la insulina constituye un indicador
de metabolismo anormal. No solo contribuye a la
patogénesis de la enfermedad cardiovascular, sino
que también se correlaciona significativamente con
eventos adversos cardiovasculares.?® La prueba
mas sensible para la evaluacion de la resistencia a
la insulina es la pinza hiperinsulinémica-euglucé-
mica; sin embargo, es un método muy largo, compli-
cado y costoso, por lo cual en la mayoria de los
paises no es posible su utilizacién.* El Modelo de la
Evaluacion de la Homeostasis (indice HOMA) ha
sido propuesto y extensamente validado como pre-
dictor de la resistencia a la insulina, pero depende
de los valores de la insulina sérica, lo cual lo vuelve
muy costoso y no esta disponible en la mayoria de
los laboratorios de Cuba.’ En conclusion, se hace
necesario un nuevo marcador, facil de aplicar y con-
fiable, para la evaluacién cuantitativa de la resisten-
cia a la insulina.

Recientemente se ha presentado el indice triglicé-
ridos-glucemia (ITG/G) como método para el diagnds-
tico presuntivo de resistencia a la insulina,
aterosclerosis coronaria y eventos adversos en el sin-
drome coronario agudo.®® Sin embargo, su relacion
con la mortalidad intrahospitalaria en pacientes que
sufren un IAMCEST ha sido poco estudiada en los
reportes internacionales. Por tal motivo se realiza
esta investigacion, con el objetivo de evaluar la capa-
cidad del ITG/G para predecir mortalidad intrahospi-
talaria en los pacientes con IAMCEST.

Métodos

Se realizé un estudio analitico, observacional, multi-
céntrico, longitudinal y prospectivo de cohorte, con los
datos almacenados en la Red Cubana de Infarto de
Miocardio Agudo (RECUIMA).® En esta cohorte obser-
vacional nacional se incluyeron de forma consecutiva
1548 pacientes diagnosticados con IAMCEST entre
enero de 2018 y junio de 2021; se excluyeron 425 pacien-
tes que no cumplian con los criterios de inclusion:

— Diagnéstico de IAMCEST segun la cuarta defini-

cién universal del infarto del miocardio."

— Determinacion de triglicéridos y glucemia en ayu-
nas en las primeras 24 horas del ingreso
hospitalario.

Finalmente, 1123 pacientes se incluyeron en este

analisis.

Se extrajeron de la base de datos distintas variables
clinicas y epidemioldgicas: edad, sexo, antecedentes
personales y la clase Killip-Kimball al ingreso. Se
consideré tabaquismo al habito de fumar en el
momento del ingreso y haberlo hecho en algun
momento de la vida. También se registrd la terapia de
reperfusién empleada, la estancia hospitalaria, las
complicaciones intrahospitalarias y el estado al
egreso, asi como distintos exdmenes de laboratorio
realizados en las primeras 24 horas del ingreso.

La investigacion se realizé bajo los principios esta-
blecidos en la Declaracion de Helsinki y fue aprobada
por el Comité de Etica de la Investigacién del Hospital
General Docente “Enrique Cabrera”, La Habana, Cuba.

El constructo ITG/G fue calculado con base en los
valores de ftriglicéridos y glucemia en ayunas,
mediante la férmula derivada de estudios previos:®*

Ln(ftriglicéridos (mmol/L) - 0.01129 - glucemia (mmol/L)-
18/2]

El evento primario fue definido como la muerte
intrahospitalaria por causa cardiovascular.

La informacidn fue procesada con el programa esta-
distico SPSS versién 19.0.0. Las variables continuas
fueron presentadas como media + desviacion estandar
y las diferencias entre los grupos fueron analizadas con
la prueba de t de Student. Las variables categoéricas se
describieron como frecuencias y porcentajes, y para su
asociacion se utilizo la prueba y* de Pearson o la
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Caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes estratificados conforme el estado al egreso

ITG/G 8.86 + 0.73 8.84 +0.72 9.15+£0.82 0.001
Edad (afios) 64.4 +11.9 63.7 + 11.7 754 +9.8 < 0.001
Sexo masculino 787 (70.1) 745 (70.7) 42 (60.9) 0.085
Antecedentes personales
Hipertension 869 (77.4) 807 (76.6) 62 (89.9) 0.011
Diabetes 269 (24.0) 238 (22.6) 31(44.9) < 0.001
Tabaquismo 649 (57.8) 621 (58.9) 28 (40.6) 0.003
Dislipidemia 59 (5.3) 53 (5.0) 6(8.7) 0.186
IAM previo 83(7.4) 79 (7.5) 4(5.8) 0.601
IRC previa 29 (2.6) 24 (2.3) 5(7.2) 0.012
ACV previo 40 (3.6) 35(3.3) 5(7.2) 0.088
Presentacion clinica y examenes de laboratorio
KK 1I-1V 242 (21.5) 195 (18.5) 47 (68.1) < 0.001
Creatinina (umol/L) 100.3 £ 50.3 975+ 485 1419 £ 58.8 < 0.001
TG (mmol/L) 15+£09 15+0.9 14+£08 0.476
Glucemia (mmol/L) 75+41 7.3+39 10.8 +5.6 < 0.001
Leucocitos (10%L) 109 +4.3 108 £4.3 121 +£43 0.024
Terapia de reperfusion y egreso
Fibrindlisis 669 (59.6) 640 (60.7) 29 (42.0) 0.002
ICP 32(2.8) 30(2.8) 2(2.9) 0.980
Complicacion presente 507 (45.1) 440 (41.7) 67 (97.1) < 0.001
Estancia hospitalaria (dias) 76+33 77+29 6.3+6.5 < 0.001

Los valores son presentados como media + desviacion estandar o ndmero (%). ITG/G: indice triglicéridos-glucemia, |AM: infarto agudo del miocardio, IRC: insuficiencia renal crénica,
ACV: accidente cerebrovascular, KK: clasificacion Killip-Kimball, TG: triglicéridos, ICP: intervencién coronaria percuténea

prueba exacta de Fisher. La prueba de correlaciéon de
Pearson fue usada para evaluar las correlaciones entre
el ITG/G y los factores de riesgo coronario.

La discriminacion del ITG/G para predecir mortalidad
intrahospitalaria se evalud con el estadistico C, también
denominado area bajo la curva ROC (receiver operating
characteristic). El valor predictivo de las variables para
el evento primario fue evaluado mediante el andlisis de
regresion logistica univariada y multivariada; el ITG/G
fue analizado como una variable categdrica, al tener en
cuenta su valor de corte. Se realizé analisis de super-
vivencia de Kaplan-Meier para evaluar la incidencia de
eventos adversos entre los grupos de acuerdo con el
punto de corte optimo del ITG/G; las diferencias entre
los grupos fueron evaluadas con una prueba de rango
logaritmico. El nivel de significacion estadistica utilizado
fue p < 0.05, con un intervalo de confianza de 95 %.

Resultados
Caracteristicas del universo de estudio
Un total de 1123 pacientes fueron incluidos en el

estudio, con una edad de 64.4 + 11.9 afios. Las carac-
teristicas clinicas y de laboratorio del total de los

participantes y de los grupos estratificados por la ocu-
rrencia del evento primario son presentadas en la
Tabla 1. El ITG/G fue significativamente més elevado
en los pacientes con evento primario. Los pacientes
fallecidos mostraron mayor edad, antecedentes de
hipertension, diabetes mellitus, no haber fumado,
enfermedad renal crénica y una clasificacién funcional
Killip-Kimbal = 1l en el momento del ingreso. En rela-
cion con los examenes de laboratorio, los sujetos con
evento primario tuvieron mayores niveles de creatinina,
glucemia y leucocitos. Se observaron diferencias sig-
nificativas entre los pacientes que sobrevivieron y los
fallecidos al tener en cuenta la realizacién de fibrindli-
sis, la aparicion de complicaciones y la estancia
hospitalaria.

Se calcul6 la curva ROC del ITG/G para predecir la
mortalidad intrahospitalaria; se obtuvo un &rea bajo la
curva de 0.636 (IC 95 % = 0.569-0.703, p < 0.001).
A pesar de ser estadisticamente significativa, la capa-
cidad discriminativa del indice se consideré mala. El
punto de corte con mejor sensibilidad y especificidad
se calculd con el indice de Youden, el cual determind
un valor de 8.96, con una sensibilidad de 65.2 % vy
especificidad de 62.0 %. El universo de estudio se
dividi6é de acuerdo con el punto de corte y nuevamente
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Caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes de acuerdo con el punto de corte del indice triglicérido-glucemia

ITG/G 8.86 £ 0.73
Edad (afios) 644119
Sexo masculino 787 (70.1)
Antecedentes personales
Hipertension 869 (77.4)
Diabetes 269 (24.0)
Tabaquismo 649 (57.8)
Dislipidemia 59 (5.3)
IAM previo 83 (7.4)
IRC previa 29 (2.6)
ACV previo 40 (3.6)
Presentacion clinica y examenes de
laboratorio
KK 1I-IV 242 (21.5)
Creatinina (umol/L) 100.3 +50.3
TG (mmol/L) 15+09
Glucemia (mmol/L) 75+4.1
Leucocitos (10%/L) 10.9+4.3
Terapia de reperfusion y egreso
Fibrinolisis 669 (59.6)
ICP 32(2.8)
Complicacion presente 507 (45.1)
Estancia hospitalaria (dias) 76+33
Fallecidos 69 (6.1)

8.40 + 0.44 9.55 + 0.49 <0.001
65.4 + 12.2 629+ 11.3 0.001
502 (74.2) 285 (63.9) <0.001
509 (75.2) 360 (80.7) 0.030
79(11.7) 190 (42.6) <0.001
404 (59.7) 245 (54.9) 0.115
20 (3) 39(8.7) <0.001
48 (7.1) 35(7.8) 0.635
15 (2.2) 4(3.1) 0.340
23(3.4) 7(3.8) 0.714
138 (20.4) 104 (23.6) 0.242
97.4+52.8 104.7 + 45.9 0.019
10+04 20+12 <0.001
59+18 99+53 <0.001
10.8 + 4.9 11.1£32 0.312
396 (58.5) 273 (61.2) 0.364
16 (2.4) 6(3.6) 0.228
301 (44.5) 206 (46.2) 0.569
7.6+ 3.1 77+35 0.571
24(3.5) 45 (10.1) <0.001

Los valores son presentados como media + desviacion estandar o nimero (%). ITG/G: indice triglicéridos-glucemia, IAM: infarto agudo del miocardio, IRC: insuficiencia renal crénica,
ACV: accidente cerebrovascular, KK: clasificacion Killip-Kimball, TG: triglicéridos, ICP: intervencion coronaria percuténea

se relacionaron las caracteristicas basales de los par-
ticipantes (Tabla 2). Comparados con los pacientes del
grupo con ITG/G bajo, aquellos con ITG/G elevado
eran mas jovenes, con predominio del sexo femenino
y en mayor proporcion padecian hipertension, diabetes
y dislipidemia. Los valores de laboratorio como la crea-
tinina, los triglicéridos y la glucemia fueron superiores
en el grupo con ITG/G elevado. Por ultimo, se observo
una mayor incidencia del evento primario en el grupo
con ITG/G elevado (p < 0.001).

Correlacion entre el ITG/G y los factores
de riesgo coronario

El andlisis de correlacién de Pearson sirvio para
determinar la correlacion entre el ITG/G y los factores
de riesgo coronarios considerados como clasicos. El
ITG/G se correlacion6 positivamente con el sexo feme-
nino, los antecedentes de hipertensién arterial, diabe-
tes mellitus y dislipidemia, y los valores mas altos de
creatinina, triglicéridos y glucemia; mientras que se
correlaciond de forma negativa con la edad (Tabla 3).

Andlisis de Kaplan-Meier y mortalidad
intrahospitalaria

Fallecieron 69 pacientes durante una estancia intra-
hospitalaria de 7.6 + 3.3 dias, lo que traduce una letali-
dad de 6.1 %. Al comparar los grupos de acuerdo con
el ITG/G, se observé un aumento de la mortalidad en el
grupo con indice elevado, el cual resultd estadistica-
mente significativo (p < 0.001). En la Figura 1 se mues-
tran las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier de
acuerdo con la ocurrencia del evento primario, separa-
das por grupos conforme el punto de corte del ITG/G; se
observo diferencias significativas entre las curvas segun
la prueba de rango logaritmico (log rank p < 0.001).

Factores de riesgo de mortalidad
intrahospitalaria

Los resultados de los andlisis univariado y multiva-
riado y los factores predictivos de complicaciones
intrahospitalarias en el IAMCEST se presentan en la
Tabla 4. El andlisis univariado reveld que el
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Correlaciones entre el indice triglicéridos-glucemia y los
factores clasicos de riesgo cardiovascular

Edad -0.148 <0.001
Sexo femenino 0.081 0.007
Hipertension 0.90 0.002
Diabetes 0.365 <0.001
Dislipidemia 0.138 <0.001
IAM previo -0.008 0.777
Tabaquismo -0.024 0.421
IRC previa 0.035 0.242
ACV previo -0.007 0.817
Creatinina 0.083 0.006
Triglicéridos 0.757 < 0.001
Glucemia 0.610 < 0.001
Leucocitos 0.038 0.198

IAM: infarto agudo del miocardio, IRC: insuficiencia renal crénica, ACV: accidente
cerebrovascular.

ITG/G = 8.96, la edad, los antecedentes de hiperten-
sién arterial, diabetes mellitus, tabaquismo e insufi-
ciencia renal crénica, una clase funcional > Il de
Killip-Kimball, la creatinina, la glucemia, la no realiza-
cion de fibrindlisis, la estancia y la ocurrencia de
complicaciones fueron factores de riesgo de mortali-
dad intrahospitalaria (todos con p < 0.05).

Después de ajustar los potenciales factores de con-
fusidn, en el analisis multivariado se encontré que el
ITG/G = 8.96, la edad, la clase funcional Killip-
Kimball = I, la glucemia, la no realizacion de fibrino-
lisis, la estancia hospitalaria y la presencia de
complicaciones constituyeron factores predictivos
independientes del evento primario en el IAMCEST.
Este modelo tuvo una discriminacion evaluada
mediante el area bajo la curva ROC de 0.917 (IC 95 %
= 0.890-0.94, p < 0.001) para predecir mortalidad por
IAMCEST, lo cual se considera excelente. En la
Figura 2 se presenta la curva ROC del modelo multi-
variado para predecir el estado al egreso, comparada
con la del ITG/G.

Discusion

Diversos estudios han propuesto al ITG/G como un
marcador simple, econdmico, reproducible y efectivo,
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de la resistencia a la insulina, comparado con la pinza
hiperinsulinémica-euglucémica y el indice HOMA.®
Luo et al.® estudiaron a 1092 pacientes afectados con
IAMCEST y que recibieron intervencion coronaria per-
cutanea, con el objetivo de evaluar el papel potencial
del ITG/G como predictor pronéstico en este tipo de
pacientes. Los pacientes con mayores valores del
ITG/G presentaron menor edad, antecedentes de
hipertension arterial, diabetes mellitus, enfermedad
de tres vasos en la coronariografia, asi como valores
mas altos de plaquetas, albumina, glucemia en ayuno,
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Resultados del analisis de regresion logistica univariado y multivariado para predecir mortalidad durante el ingreso en los

pacientes con IAMCEST

ITG/G > 8.96 3.053 (1.832-5.089)
Edad 1.099 (1.072-1.126)
Sexo 1.550 (0.939-2.559)

Hipertension 2.711 (1.225-6.000)

Diabetes 2.797 (1.704-4.592)
Tabaquismo 0.476 (0.290-0.782)
Dislipidemia 1.799 (0.745-4.344)
IAM previo 0.759 (0.270-2.139)
IRC previa 3.353(1.238-9.078)
ACV previo 2.275 (0.862-6.003)
KK Il = 1V 9.411 (5.541-15.983)
Creatinina 1.010 (1.006-1.014)
Triglicéridos 0.901 (0.678-1.199)
Glucemia 1.123 (1.077-1.172)
Leucocitos 1.033 (0.097-1.071)
Fibrinolisis 0.469 (0.286-0.768)
ICP 1.019 (0.238-4.355)

Estancia hospitalaria 0.748 (0.658-0.850)

Complicacion intrahospitalaria 46.748 (11.393-191.813)

<0.001 2.959 (1.457-6.010) 0.003

<0.001 1.087 (1.053-1.121) < 0.001
0.087
0.014
<0.001
0.003
0.192
0.603
0.017
0.097
0.002

<0.001 2.660 (1.416-4.998)

<0.001 1.003 (1.000-1.007) 0.080

0.475

<0.001 1.099 (1.030-1.162) 0.001

0.072

0.003 0.484 (0.266-0.881) 0.018

0.980

<0.001 0.848 (0.768-0.936) 0.001

<0.001 22.349 (4.967-100.55) < 0.001

IAMCEST: infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST, RM: razén de momios, IC: intervalo de confianza, ITG-G: indice triglicérido-glucemia, IAM: infarto agudo del
miocardio, IRC: insuficiencia renal crénica, ACV: accidente cerebrovascular, KK: clasificacion Killip-Kimball, ICP: intervencién coronaria percutanea.

triglicéridos, hemoglobina glucosilada, colesterol
total, lipoproteinas de alta y baja densidad y acido
urico. Por otro lado, el area bajo la curva ROC del
ITG/G para predecir complicaciones cardiacas adver-
sas mayores fue de 0.685 (IC 95 % = 0.610-0.761,
p = 0.001). Estos hallazgos se corresponden con los
resultados de nuestra investigacion. En cuanto a la
capacidad discriminativa del ITG/G, aun cuando los
valores obtenidos por Luo et al. son mayores a los de
nuestro estudio, también se puede considerar que
indican capacidad discriminativa deficiente.

Zhang et al. analizaron el ITG/G en 3181 pacientes
con infarto agudo del miocardio con el objetivo de
evaluar su valor prondstico.” Los autores obtuvieron
un punto de corte del ITG/G de 8.88 al tener en
cuenta la media de sus valores; los pacientes con
ITG/G = 8.88 fueron significativamente mas jovenes,
predominantemente del sexo femenino, con mayor

indice de masa corporal, menos antecedentes de
infarto del miocardio y una mayor proporcion presen-
taba diabetes mellitus e hipertension arterial. Ademas,
en ellos se registraron valores significativamente
mayores de leucocitos, hemoglobina, glucemia en
ayuno, hemoglobina glucosilada, albumina, fil-
trado glomerular, colesterol total, triglicéridos y lipo-
proteinas de baja densidad. Angiogréaficamente, un
mayor porcentaje de pacientes del grupo con
ITG/G = 8.88 presentd lesiones multivaso o del
tronco coronario izquierdo. En el andlisis multivariado
para predecir la ocurrencia de complicaciones cardia-
cas adversas mayores, los autores obtuvieron que el
ITG/G, la diabetes mellitus, el infarto agudo del mio-
cardio previo, la filtracion glomerular, la fracciéon de
eyeccion y la presencia de lesiones multivaso/tronco
coronario izquierdo en la angiografia, constituyeron
factores predictivos independientes.
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En relacién con el andlisis multivariado en nuestro
estudio, solo el ITG/G, la edad, la clasificacion Killip-
Kimball = I, la glucemia, la no realizacion de fibring-
lisis, la estancia hospitalaria y la ocurrencia de
complicaciones intrahospitalarias pueden conside-
rarse factores predictivos independientes de muerte
intrahospitalaria. Al calcular el area bajo la curva del
ITG/G para predecir la aparicion de complicaciones
cardiacas adversas mayores, Zhang et al. obtuvieron
un valor de 0.602 (IC 95 % = 0.580-0.623, p < 0.001);
este resultado es menor al obtenido en nuestro estu-
dio, aunque sigue considerandose con baja capaci-
dad discriminativa. En su analisis de la supervivencia,
los autores no encontraron diferencias significativas
al tener en cuenta las muertes en los dos grupos; en
nuestro estudio si obtuvimos curvas diferentes.

En las investigaciones presentadas se evidencio la
asociacion significativa del ITG/G con las complica-
ciones cardiacas mayores, tanto en pacientes diabé-
ticos como euglucémicos, asi como con todas las
formas de presentacion del sindrome coronario
agudo; a pesar de ello, se considerd que su capaci-
dad discriminativa era deficiente. Al revisar la biblio-
grafia actualizada, existen pocos estudios que
relacionen este indice con el IAMCEST vy, todavia méas
importante, no hemos encontrado investigaciones al
respecto en Cuba.

Conclusiones

El presente estudio demostrd que en los pacientes
con IAMCEST, un valor alto del ITG/G constituye un
factor de riesgo independiente de mortalidad intrahos-
pitalaria. Con base en estos resultados, podemos
plantear que el ITG/G es poco costoso, simple y de
uso sencillo que puede convertirse en una herra-
mienta para predecir eventos adversos en pacientes
con IAMCEST.
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