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ABSTRACT

Keywords: Background: Diabetic peripheral neuropathy is a complication of diabetes mellitus that occurs in
TvG index, diabetic approximately 50% of patients and is the leading cause of increased morbidity and mortality. The
peripheral neuropathy, Triglyceride-Glucose Index (TyG) can be an alternative, more accessible indicator for assessing
diabetes mellitus, ischemic insulin resistance. Insulin resistance plays a role in macrovascular and microvascular
stroke complications, including neuropathy and ischemic stroke.
Objective: This study aims to examine the correlation between the TyG Index and the severity of
diabetic peripheral neuropathy based on the NDS-INA score in ischemic stroke patients.
Methods: This study used a cross-sectional design. Medical records were used to obtain
laboratory data, and the severity of diabetic neuropathy was assessed using the Neuropathy
Disability Score—Indonesian Version (NDS-INA) based on physical examination results. The
correlation between laboratory data in the form of the triglyceride-glucose index (TyG) profile
and the severity of diabetic peripheral neuropathy was analyzed statistically.
Results: Of the 85 patients, 51.8% had moderate to severe diabetic peripheral neuropathy.
Correlation tests showed a significant positive correlation between the TyG index and the severity
of diabetic peripheral neuropathy (p=0.001; r=0.382). Bivariate tests showed a significant
relationship between the TyG index and the severity of diabetic peripheral neuropathy (p=0.001;
OR 6.75).
Conclusion: The results showed that the higher the TyG index, the more severe the diabetic
peripheral neuropathy in ischemic stroke patients.

ABSTRAK

Kata kunci: Latar Belakang: Neuropati perifer diabetik merupakan komplikasi diabetes melitus yang
indeks TyG, neuropati terjadi pada sekitar 50% pasien dan merupakan penyebab utama peningkatan morbiditas dan
perifer diabetik, diabetes mortalitas. Indeks trigliserida glukosa (TyG) dapat menjadi alternatif indikator yang lebih
melitus, stroke iskemik mudah diakses untuk menilai resistensi insulin. Resistensi insulin berperan dalam komplikasi
makrovaskular dan mikrovaskular, termasuk neuropati dan stroke iskemik.
Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk mengkaji korvelasi antara indeks TyG dan keparahan
neuropati perifer diabetik berdasarkan skor NDS-INA pada pasien stroke iskemik.
Metode: Penelitian ini menggunakan desain potong lintang. Data rekam medis digunakan untuk
memperoleh data laboratorium dan tingkat keparahan neuropati diabetik dinilai menggunakan
skor Neuropathy Disability Score—Indonesian Version (NDS-INA) berdasarkan hasil
pemeriksaan fisik. Korelasi antara data laboratorium berupa profil indeks TyG dengan tingkat
keparahan neuropati perifer diabetik dianalisis secara statistik.
Hasil: Dari 85 pasien, sebanyak 51,8% memiliki tingkat keparahan neuropati perifer diabetik
sedang-berat. Uji korelasi menunjukkan korelasi positif yang signifikan antara indeks TyG
dengan tingkat keparahan neuropati perifer diabetik (p=0,001;, r=0,382). Uji bivariat
menunjukkan hubungan yang signifikan antara indeks TyG dan tingkat keparahan neuropati
perifer diabetik (p=0,001; OR 6,75).
Kesimpulan: Hasil penelitian menunjukkan bahwa semakin besar kadar indeks TyG maka
semakin berat tingkat keparahan neuropati perifer diabetik pada pasien stroke iskemik.
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PENDAHULUAN

Diabetes melitus (DM) merupakan gangguan
metabolik yang ditandai oleh hiperglikemia akibat
gangguan sekresi insulin, aksi insulin, atau keduanya.'
Prevalensi diabetes melitus global menunjukkan
peningkatan dari 9,3% pada tahun 2019 dan diprediksi
menjadi 10,9 pada tahun 2045, dengan prevalensi lebih
tinggi di wilayah perkotaan dan negara berpendapatan
tinggi. Sekitar 50,1% penderita tidak menyadari dirinya
mengidap diabetes karena manifestasinya yang
tumpang tindih, tidak tersedianya alat diagnosis,
kurangnya kesadaran pasien untuk periksa dini,
menyebabkan  keterlambatan  diagnosis dan
penanganan, serta memperbesar risiko komplikasi
seperti komplikasi vaskular, nefropati, dan neuropati.

Neuropati perifer diabetik adalah salah satu
komplikasi paling umum dan paling sulit ditangani,
yang terjadi pada sekitar 50% pasien diabetes dan
menjadi penyebab 50-70% amputasi non-traumatik.>*
Neuropati perifer diabetik menjadi penyebab utama
peningkatan morbiditas, mortalitas, dan penurunan
kualitas hidup pasien diabetes mellitus. Gejala
neuropati perifer diabetik sering kali diabaikan,
sehingga diagnosis diabetes pun tertunda. Kondisi ini
memperburuk prognosis pasien karena kerusakan
neurologis terus berkembang tanpa intervensi dini.?

Untuk membantu diagnosis dan klasifikasi derajat
keparahan neuropati perifer diabetik, digunakan
berbagai sistem skoring seperti Neuropathy Disability
Score (NDS), Neuropathy Symptom Score (NSS), dan
Michigan Neuropathy Screening Instrument (MNSI).’
Pemeriksaan lanjutan seperti elektroneuromiografi
(ENMG) penting dilakukan untuk menilai derajat
kerusakan saraf.

Peningkatan kadar trigliserida berhubungan dengan
hilangnya kepadatan serat mielin, terlepas dari durasi
diabetes, usia, dan kontrol glikemik.® Indeks
Trigliserida Glukosa (TyG) dapat dijadikan alternatif
indikator yang lebih murah dan mudah diakses untuk
menilai resistensi insulin sebagai dasar dari gangguan
metabolik.” Resistensi insulin berkaitan erat dengan
komplikasi ~mikrovaskular dan  makrovaskular,
termasuk stroke iskemik yang membentuk 87% dari
seluruh kasus stroke.®® Penelitian ini bertujuan untuk
mengkaji korelasi antara Indeks Trigliserida Glukosa
dan keparahan neuropati perifer diabetik berdasarkan
skor Neuropathy Disability Score-Indonesian Version
(NDS-INA) pada pasien stroke iskemik.

METODE
Desain penelitian

Penelitian ini menggunakan desain potong lintang
yang dilakukan di bangsal perawatan Unit Stroke dan
Poli Saraf RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta.
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Subjek penelitian

Populasi pada penelitian ini adalah pasien diabetes
melitus dengan stroke iskemik di bangsal perawatan
Unit Stroke dan Poli Saraf RSUP Dr. Sardjito
Yogyakarta pada bulan Juli-September 2024.
Penelitian ini menggunakan teknik consecutive
sampling. Sampel adalah populasi yang memenuhi
kriteria inklusi: (1) Penderita stroke iskemik laki-laki
dan perempuan usia >18 tahun yang telah terdiagnosis
dengan pemeriksaan fisik dan penunjang, serta (2)
penderita yang telah terdiagnosis DM tipe 2.
Sementara itu, kriteria eksklusi adalah: (1) Memiliki
penyakit lain atau kondisi yang berkaitan erat dengan
neuropati perifer seperti Morbus Hansen, kemoterapi,
Guillain-Barre  syndrome (GBS), alkoholisme,
paparan toksin, pestisida, merkuri, timbal, dan
organofosfat; (2) mengalami penyakit arteri perifer
yang telah terdiagnosis; serta (3) mengalami kondisi
penurunan kesadaran atau gangguan komunikasi
berat.

Pada penelitian ini, tingkat kemaknaan ditetapkan
dengan a sebesar 5% dan P sebesar 10%, dengan beda
efek yang digunakan sesuai perbedaan minimal yang
dianggap bermakna secara klinis. Berdasarkan
parameter tersebut, perhitungan besar sampel
menghasilkan kebutuhan minimal sebanyak 69 subjek.

Variabel penelitian

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah tingkat
keparahan neuropati perifer diabetik berdasarkan
pemeriksaan skor NDS-INA pada pasien stroke
iskemik dengan variabel terikat yaitu indeks TyG.
Selain itu, diukur juga variabel perancu antara lain
usia, berat badan, tinggi badan, indeks massa tubuh
(IMT), durasi DM, gula darah sewaktu (GDS), gula
darah puasa (GDP), hemoglobin Alc (HbAlc), kadar
kolesterol total, kadar low-density lipoprotein (LDL),
kadar  high-density lipoprotein (HDL), kadar
trigliserida, kadar asam urat, dan status merokok.

Pengukuran

Penelitian ini menggunakan data rekam medis
untuk memperoleh nilai pemeriksaan laboratorium,
sedangkan tingkat keparahan neuropati diabetik dinilai
menggunakan skor NDS-INA berdasarkan hasil
pemeriksaan fisik pada pasien yang telah terdiagnosis
stroke iskemik dengan DM tipe 2 di RSUP Dr. Sardjito
Yogyakarta. Pada subjek yang memenuhi kriteria,
dilakukan =~ wawancara, = pengisian  kuesioner,
pemeriksaan tekanan darah, tinggi badan, berat badan,
pemeriksaan laboratorium darah, serta pemeriksaan
keparahan neuropati perifer diabetik.

Dalam penelitian ini, penilaian derajat neuropati
tidak dilakukan dengan pemeriksaan elektrofisiologis
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berupa ENMG, tetapi menggunakan skor NDS-INA
karena jumlah pasien dengan neuropati diabetik yang
menjalani ENMG pada periode penelitian sangat
terbatas. NDS-INA merupakan pengukuran untuk
tanda klinis skor neuropati yang sudah diterjemahkan
ke dalam bahasa Indonesia oleh pakar bahasa.
Instrumen NDS-INA terdiri atas 4 item pemeriksaan
klinis, yaitu refleks Achilles, sensibilitas getar, sensasi
nyeri, dan persepsi suhu. Pemeriksaan dilakukan pada
kedua ekstremitas bawah sesuai petunjuk pada
instrumen pemeriksaan dengan nilai angka <3 hingga
nilai maksimal 10. NDS dikategorikan positif neuropati
jika skor >2 dan negatif neuropati jika skor <3, derajat
keparahan neuropati berdasarkan skor NDS dapat
dibagi menjadi tiga, yaitu derajat ringan untuk skor 3-
4, derajat sedang untuk skor 5-6, dan derajat berat
untuk skor 7-10.1°

Indeks trigliserida glukosa dihitung sebagai jumlah
In (trigliserida puasa [mg/dL] % glukosa darah puasa
[mg/dL]/2). Pemeriksaan kadar Indeks glukosa dengan
satuan mg/dl yang didapatkan  berdasarkan
pemeriksaan darah di Laboratorium Patologi Klinik
RSUP Dr. Sardjito. Selanjutnya, kadar indeks
trigliserida glukosa akan dikategorikan menjadi rendah

dan tinggi berdasarkan nilai cut-off yang didapatkan
dari analisis kurva receiver operating characteristic
(ROCQ).

Penelitian ini mengumpulkan data karakteristik
demografis, termasuk usia, jenis kelamin, berat badan,
tinggi badan, IMT, durasi DM, GDS, GDP, HbAlc,
kolesterol total, LDL, HDL, trigliserida, asam urat,
indeks TyG, status merokok, riwayat hipertensi, dan
riwayat dislipidemia.

Analisis statistik

Pengolahan data diawali dengan pengumpulan
data. Data dicatat pada lembar data yang telah
dipersiapkan. Analisis kurva ROC digunakan dalam
penentuan nilai cut-off indeks TyG selanjutnya data
yang diperoleh digunakan dalam perhitungan statistik
secara komputerisasi dengan interval kepercayaan
(CI) sebesar 95%. Uji normalitas dilakukan dengan uji
Kolmogorov-Smirnov. Setelah itu, dilakukan analisis
bivariat menggunakan uji korelasi Spearman untuk
menganalisis hubungan antara data numerik dengan
data ordinal, uji Chi-Square, Independent T Test, serta
uji Mann Whitney dilanjutkan dengan uji multivariat.

Tabel 1. Karakteristik dasar subjek.

Karakteristik n % Mean+SD atau Median (min-max)

Jenis kelamin Laki-laki 55 64,7%

Perempuan 30 35,3%
Usia (tahun) 60,69+0,27
BB (kg) 64,19+11,25
TB (m) 1,62+0,08
IMT (kg/m?) 24,29+3,37
Durasi DM (bulan) 60 (4-408)
GDS (mg/dL) 165 (79-386)
GDP (mg/dL) 137 (83-287)
HbAlc (%) 7,1 (4,7-12,1)
Kolesterol total (mg/dL) 190,4+49.,4
LDL (mg/dL) 133 (40-222)
HDL (mg/dL) 38 (6-89)
Trigliserida (mg/dL) 145 (44-649)
Asam urat (mg/dL) 6,04+1,67
Indeks TyG 9,38+0,71
Status merokok Ya 35 41,2%

Tidak 50 58,8%
Hipertensi Ya 62 72,9%

Tidak 23 27,1%
Dislipidemia Ya 43 50,6%

Tidak 42 49,4%
NDS-INA 6 (0-8)
Keparahan Tidak 20 23,5%

Ringan 21 24,7%

Sedang 26 30,6%

Berat 18 21,2%
Keparahan sedang— Ya 44 51,8%
berat

Tidak 41 48,2%

Keterangan: SD: standar deviasi; BB: berat badan; TB: tinggi badan; IMT; indeks massa tubuh; DM: diabetes melitus; GDS: gula darah
sewaktu; GDP: gula darah puasa; HbAlc: hemoglobin Alc; LDL: low-density lipoprotein, HDL: high-density lipoprotein; NDS-

INA=Neuropathy Disability Score versi Indonesia.
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Konsiderasi etik

Penelitian ini mendapatkan rekomendasi dari
Komite Etik Penelitian Biomedik Fakultas Kedokteran,
Kesehatan Masyarakat, dan Keperawatan Universitas
Gadjah Mada nomor 184/UN1/FK-
KMK.3/NEU.3/PT/2024. Pasien yang terlibat sebagai
subjek penelitian telah menyetujui informed consent
dan dipastikan telah memahami prosedur. Data
penelitian terkait identitas subjek, rekam medis, dan
lain-lain akan dirahasiakan dan tidak disebarluaskan ke
publik.

HASIL PENELITIAN

Sejumlah 87 subjek yang memenuhi kriteria
inklusi, kemudian 2 pasien dieksklusi karena
mengalami penyaki pembuluh darah arteri perifer.
Diperoleh 85 subjek penelitian yang memenuhi kriteria
inklusi dan eksklusi. Karakteristik subjek menunjukkan
rerata usia 60,69+0,27 tahun, berjenis kelamin laki-laki
sejumlah 55 (64,7%), berat badan 64,19+1,25 kg,
tinggi badan 1,62+0,08 m, dan rerata IMT adalah
24,29+3,37 kg/m?. Rerata kadar kolesterol total adalah
190,4+49,4 mg/dL, kadar LDL 133 mg/dL, HDL 38
mg/dL, trigliserida 145 mg/dL dan kadar asam urat
6,04+1,67 mg/dL.

Pada profil faktor risiko didapatkan bahwa subjek
yang merokok sebanyak 35 (41,2%), hipertensi 62
(72,9%), dan dislipidemia 43 (50,6%). Pada derajat
keparahan neuropati perifer diabetik didapatkan yang
paling banyak adalah pada kategori tingkat keparahan
neuropati sedang sebanyak 26 subjek (30,6%).
Karakteristik dasar subjek disajikan dalam Tabel 1.

Berdasar hasil uji normalitas data indeks TyG,
didapatkan nilai p=0,161 yang menunjukkan data
indeks TyG tersebut terdistribusi normal. Uji korelasi
menunjukkan hubungan yang signifikan antara indeks
TyG dengan tingkat keparahan neuropati perifer
diabetik (p=0,001) dengan koefisien korelasi bernilai
positif (r=0,382) yang berarti semakin tinggi indeks
TyG, semakin berat tingkat keparahan neuropati perifer
diabetik. Hasil uji korelasi terdapat pada Tabel 2.

Tabel 2. Korelasi indeks TyG dengan keparahan neuropati

perifer diabetik.
Indeks TyG r p
Keparahan  Tidak 9,09+0,55 0,382 0,001*
Ringan 9,12+0,58
Sedang 9,52+0,62
Berat 9,81+0,88

* = nilai p <0,05 menunjukkan signifikan
Keterangan: indeks TyG: indeks trigliserida-glukosa.

Analisis ROC dilakukan untuk mengetahui nilai
cut-off indeks TyG dalam menilai tingkat keparahan
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neuropati perifer diabetik. Area under curve (AUC)
pada grafik memiliki nilai 0,718 (p=0,001). Dari kurva
ROC didapatkan nilai batasan untuk indeks TyG
adalah 9,049. Pada indeks TyG senilai 9,049,
didapatkan nilai kemampuan sensitivitas yang tinggi
yaitu 84,1%, tetapi angka spesifisitas cukup rendah
yaitu 56,1%. Kurva ROC dapat diamati pada Gambar
1.

0.

AUC=0,718
04 p=0,001
Cut-off=9,049
Sensitivitas=84,1%
Spesifisitas=56,1%

Sensitivity

oo o2 [ (113 [k} 1.0

1 - Specificity

Gambar 1. Analisis ROC indeks TyG dengan tingkat
keparahan neuropati.

Pada Tabel 3 diketahui bahwa subjek dengan
Indeks TyG tinggi (>9,049) yang mengalami
keparahan neuropati sedang-berat sebanyak 37 subjek
(67,3%) dan lebih banyak dibandingkan subjek
dengan Indeks TyG rendah (<9,049) sebanyak 7
subjek (23,3%). Hasil analisis bivariat menunjukkan
subjek dengan Indeks TyG tinggi (>9,049) memiliki
tingkat keparahan neuropati perifer diabetik lebih
tinggi 6,75 kali dibandingkan Indeks TyG rendah
(OR=6,75; p=0,001).

Variabel usia, jenis kelamin, status merokok,
hipertensi, dislipidemia, IMT, GDS, HbAlc, HDL dan
asam urat secara statistik tidak menunjukkan
hubungan yang signifikan dengan tingkat keparahan
neuropati perifer diabetik (p>0,05). Pada Tabel 4,
diketahui durasi DM (p=0,001), angka kolesterol
(p=0,006) dan LDL (p=0,014) berhubungan secara
signifikan dengan keparahan neuropati yang lebih
berat.

Variabel yang memiliki p<0,25 pada uji bivariat
dilanjutkan dalam analisis multivariat. Pada Tabel 5
dari hasil analisis multivariat diketahui bahwa Indeks
TyG >9,049 berpengaruh secara signifikan terhadap
keparahan neuropati perifer diabetik sedang-berat
(OR=12,395; p=0,001). Indeks TyG yang tinggi
memiliki tingkat keparahan neuropati perifer diabetik
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sedang berat 12,395 kali. Sedangkan faktor
dislipidemia, durasi DM, GDS, HbAlc, kadar
kolesterol total, kadar LDL, dan kadar asam urat tidak
signifikan (p>0,05).

Pada analisis bivariat, durasi DM, kolesterol total,
dan LDL menunjukkan hubungan bermakna dengan
derajat keparahan neuropati; namun hubungan tersebut
tidak bertahan pada analisis multivariat. Sebaliknya,
usia menjadi prediktor yang signifikan pada model
multivariat. Hal ini menunjukkan bahwa beberapa
asosiasi bivariat kemungkinan disebabkan oleh
konfounding atau tumpang tindih antar variabel.

DISKUSI

Pada penelitian ini ditemukan bahwa indeks TyG
berpengaruh terhadap tingkat keparahan neuropati
(OR=12,395; p=0,001). Subjek dengan indeks TyG
tinggi (>9,049) memiliki tingkat keparahan neuropati
perifer diabetik lebih tinggi 12,395 kali dibandingkan
Indeks TyG rendah (<9,049).

Beberapa penelitian telah mengusulkan nilai
ambang indeks TyG yang berbeda berdasarkan
karakteristik populasi dan metodologi penelitian.
Penelitian lain melaporkan bahwa nilai cut-off indeks
TyG >9,66 dapat memprediksi nefropati perifer
diabetik dengan nilai AUC sebesar 0,67 dan p-value
0,002611. Penelitian lain tidak menemukan cut-off
tetapi menstratifikasi sampel berdasarkan nilai TyG
dengan cut-off adalah nilai kuartil TyG dari sampel dan
kelompok dengan nilai TyG yang tinggi memiliki
peningkatan risiko lebih tajam dalam perkembangan
diabetes melitus tipe 2 dan komplikasi terkait, termasuk
neuropati, peripheral artery disease, diabetic kidney

disease, dan retinopati. Perbedaan nilai cut-off ini
menunjukkan perlunya penelitian lebih lanjut untuk
menentukan nilai standar yang dapat diterapkan pada
berbagai populasi.'> !4

Desain metodologis membantu menjelaskan
hubungan signifikan antara peningkatan indeks TyG
dan keparahan neuropati perifer diabetik.!> Faktor
geografis dan gaya hidup, seperti tingkat obesitas dan
diabetes berkorelasi positif kuat korelasi dengan
indeks TyG dan tingkat keparahan neuropati perifer
diabetik.'® Studi oleh Kassab ef al. menunjukkan
bahwa indeks TyG yang lebih tinggi berhubungan
signifikan dengan peningkatan neuropati perifer
diabetik, retinopati diabetik, dan penyakit ginjal
diabetik, karena mencerminkan resistensi insulin,
inflamasi sistemik, dan disfungsi endotel.!”?° Temuan
ini konsisten dengan studi sebelumnya yang
menunjukkan peran penting indeks TyG sebagai
indikator dalam menilai risiko dan progresivitas
komplikasi diabetes.?!

Studi sebelumnya menemukan bahwa indeks TyG
berkorelasi positif dengan berbagai komplikasi
diabetes juga dikaitkan dengan disfungsi endotel, yang
dapat mengganggu aliran darah ke saraf perifer dan
memperkuat potensinya sebagai penanda prediktif
untuk tingkat keparahan neuropati perifer diabetik.*?
Korelasi ini  kemungkinan disebabkan oleh
kemampuan indeks TyG untuk merefleksikan
gangguan metabolik seperti resistensi insulin yang
menyebabkan  stres  oksidatif dan inflamasi.
Peningkatan kadar trigliserida dan glukosa dapat
mendorong pembentukan advanced glycation end
products (AGE) yang terlibat dalam cedera dan
disfungsi saraf.?

Tabel 3. Analisis bivariat indeks TyG terhadap tingkat keparahan neuropati.

Keparahan neuropati p

OR (95%CI)

Sedang—berat

Ringan-tidak neuropati

Indeks TyG >9,049

<9,049

37 (67,3%)
7 (23,3%)

23 (76,7%)

18 (32,7%) 0,001*

6,75 (2,44-18,66)

* = nilai p <0,05 menunjukkan signifikan.

Keterangan: OR: odds ratio; Cl: confidence interval;, TyG: trigliserida-glukosa.

Interaksi faktor risiko seperti kadar LDL, kadar
kolesterol, dan durasi diabetes memengaruhi hubungan
antara indeks TyG dan tingkat keparahan neuropati
perifer diabetik. Meskipun jenis kelamin dapat
memengaruhi sensitivitas insulin karena kaitannya
dengan komposisi tubuh dan hormon, penelitian ini
menunjukkan bahwa jenis kelamin tidak berhubungan
secara bermakna dengan nilai indeks TyG, selaras
dengan temuan pada penelitian-penelitian
sebelumnya.?* Analisis bivariat menunjukkan bahwa
durasi DM, kadar kolesterol, dan LDL yang tinggi

berhubungan signifikan dengan keparahan neuropati,
sejalan dengan mekanisme inflamasi yang berperan
dalam perkembangan plak aterosklerotik.?>¢ Diabetes
menginduksi stres oksidatif yang dapat menyebabkan
komplikasi mikrovaskuler dan makrovaskuler akibat
hiperglikemia kronis.”’ Lamanya durasi DM dapat
menjadi faktor risiko neuropati perifer diabetik karena
tingginya gula darah dalam durasi yang lama dapat
merusak saraf dan pembuluh darah kecil. Meskipun
demikian, kontrol gula darah yang baik dapat
mencegah perburukan neuropati.?®
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Beberapa komorbiditas seperti  dislipidemia,
hiperurisemia, dan kebiasaan merokok memperkuat
efek disregulasi metabolik dan memperburuk neuropati
perifer diabetik, sehingga diperlukan pendekatan
manajemen yang komprehensif.’ Profil lipid,
khususnya peningkatan trigliserida dan LDL serta
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rendahnya HDL, berkontribusi terhadap kerusakan
mikrovaskuler dan disfungsi saraf.’®3! Selain itu,
kadar asam urat yang tinggi dan kebiasaan merokok
meningkatkan stres oksidatif dan inflamasi sistemik,
serta memperparah gangguan aliran darah ke saraf
perifer.’?-3*

Tabel 4. Analisis bivariat variabel perancu terhadap tingkat keparahan neuropati perifer diabetik.

Keparahan neuropati p OR (95%CI)
Sedang—berat Ringan-tidak neuropati

Usia (tahun) 62,77 £9,38 58,46 £ 10,81 0,053#

Jenis kelamin Laki-laki 26 (47,3%) 29 (52,7%) 0,262
Perempuan 18 (60%) 12 (40%) 0,59 (0,24-1,47)

Status Merokok Ya 18 (51,4%) 17 (48,6%) 0,959 0,98 (0,41-2,32)
Tidak 26 (52%) 24 (48%)

Hipertensi Ya 34 (54,8%) 28 (45,2%) 0,352 1,58 (0,60—4,14)
Tidak 10 (43,5%) 13 (56,5%)

Dislipidemia Ya 26 (60,5%) 17 (39,5%) 0,104 2,04 (0,86—4,84)
Tidak 18 (42,9%) 24 (57,1%)

IMT (kg/m?) 24,55 +3,22 24,00 +3,55 0,455#

Durasi DM 108 (4-360) 36 (4-408) 0,001*~

(bulan)

GDS (mg/dL) 180,5 (79-386) 134 (89-335) 0,051

HbAlc (%) 7,2 (4,7-12,1) 6,8 (5.2-11,7) 0,193»

Kolesterol 204,45 +52,71 175,34 + 40,97 0,006*#

Total (mg/dL)

LDL (mg/dL) 141,5 (40-222) 120 (48-199) 0,014*

HDL (mg/dL) 37,5 (17-89) 39 (6-77) 0,362"

Asam Urat 5,83 £ 1,65 6,27 +1,67 0,222#

(mg/dL)

* = nilai p <0,05 menunjukkan signifikan; x = Chi-square; # = Independent T Test; * = Mann Whitney.
Keterangan: OR: odds ratio; Cl: confidence interval; IMT; indeks massa tubuh; DML diabetes melitus; HbAlc: hemoglobin Alc; LDL: low-
density lipoprotein; HDL: high-density lipoprotein; NDS-INA=Neuropathy Disability Score versi Indonesia.

Pada penelitian ini dari hasil analisis tes multivariat
menunjukkan usia berhubungan dengan tingkat
keparahan neuropati perifer diabetik (p=0,033; OR:
1,06). Setiap peningkatan wusia 1 tahun akan
meningkatkan kejadian neuropati perifer diabetik
dengan peluang terjadinya sebesar 1,06 kali lebih
tinggi. Meskipun signifikan secara statistik, nilai OR
0,106 menunjukkan peningkatan risiko yang sangat
kecil dan tidak bermakna secara klinis.

Indeks TyG direkomendasikan sebagai indikator
resistensi insulin karena lebih sederhana dan praktis
dibandingkan metode konvensional seperti tes klem
atau homeostasis model assessment of insulin
resistance (HOMA-IR). Indeks ini memiliki hasil yang
mirip dengan tes klem dan HOMA-IR dalam menilai
resistensi insulin dan efektif dalam menilai risiko
komplikasi diabetes, termasuk neuropati.’** HOMA-IR,
meskipun secara luas digunakan sebagai practical
reference standard penilaian resistensi insulin,
memiliki keterbatasan karena memerlukan pengukuran
insulin yang tidak selalu tersedia.’’*® Selain itu,
HOMA-IR tidak menunjukkan korelasi kuat dengan
neuropati perifer diabetik, sementara indeks TyG
berhubungan erat dengan komplikasi mikrovaskular
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dan makrovaskular. Karena kemudahan perhitungan,
tidak memerlukan pemeriksaan insulin, dan tidak
membutuhkan biaya yang besar, indeks TyG lebih
praktis untuk skrining klinis rutin.?-*°

Tabel 5. Analisis multivariat terhadap tingkat keparahan
neuropati perifer diabetik sedang—berat.

p OR 95%CI
Indeks TyG 0,001* 12,395 2,828-54,334
(>9,049)
Usia 0,033* 1,068 1,005-1,134
Dislipidemia(1) 0,302 1,811 0,586-5,591
Durasi DM 0,153 1,005 0,998-1,012
GDS 0,862 1,001 0,991-1,011
HbAlc 0,082 0,660 0,413-1,055
Kolesterol 0,127 1,023 0,994-1,053
total
LDL 0,433 0,988 0,958-1,018
Asam urat 0,063 0,691 0,468-1,021

* =nilai p <0,05 menunjukkan signifikan.

Keterangan: OR: odds ratio; CI: confidence interval; TyG:
trigliserida-glukosa; DM: diabetes melitus; GDS: gula darah
sewaktu; HbAlc: Hemoglobin Alc; LDL: low-density lipoprotein.

Indeks TyG terbukti mampu memprediksi diabetes
tipe 2 dan komplikasi terkait, termasuk neuropati dan
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penyakit kardiovaskular, melalui mekanisme resistensi
insulin  dan gangguan metabolisme  lipid.2*
Peningkatan trigliserida dan glukosa berperan dalam
kerusakan mikrovaskular dan konduksi saraf, yang
berkontribusi pada keparahan neuropati perifer
diabetik. Selain sebagai indikator risiko, indeks TyG
juga berguna untuk memantau efektivitas intervensi
terapeutik dalam meningkatkan sensitivitas insulin dan
kontrol glikemik. Dengan demikian, indeks TyG dapat
berfungsi sebagai target untuk modifikasi gaya hidup
dan terapi farmakologis untuk mengurangi risiko
pengembangan neuropati perifer diabetik dan
komplikasi terkait diabetes lainnya.?!

Kelemahan  penelitian  ini  adalah  tidak
diperhitungkannya onset stroke, onset diabetes, serta
penggunaan obat antidiabetes maupun obat penurun
kolesterol atau trigliserida pada subjek penelitian.
Penelitian ini merupakan studi pertama di Indonesia
yang menerapkan skor NDS-INA dan membuktikan
adanya hubungan indeks TyG dengan tingkat
keparahan neuropati perifer diabetik. Namun demikian,
penelitian  selanjutnya perlu mempertimbangkan
pemeriksaan ENMG serta memasukkan informasi
mengenai onset stroke, onset diabetes, dan penggunaan
obat  antidiabetes = maupun  obat  penurun
kolesterol/trigliserida agar diperoleh gambaran yang
lebih komprehensif.

KESIMPULAN

Berdasarkan penelitian ini terdapat korelasi positif
antara indeks TyG yang lebih tinggi berhubungan
dengan tingkat keparahan neuropati perifer diabetik
yang lebih berat pada pasien stroke iskemik. Korelasi
antara indeks TyG dan tingkat keparahan neuropati
perifer diabetik didukung oleh semakin banyak bukti
yang mempelajari peran resistensi insulin dalam
patofisiologi komplikasi diabetes. Kesederhanaan
indeks TyG menjadikannya alat yang menjanjikan bagi
para klinisi untuk mengidentifikasi pasien yang
berisiko terkena neuropati perifer diabetik sehingga
dapat mengimplementasikan intervensi yang tepat.

Dari hasil penelitian ini dirckomendasikan kepada
klinisi untuk melakukan pemeriksaan indeks TyG
terutama pada pasien stroke iskemik dengan durasi DM
yang lama dan kontrol glikemik yang buruk. Di
samping itu, hasil dari pemeriksaan Indeks TyG harus
tetap mempertimbangkan karakteristik klinis pasien
untuk mendapatkan hasil yang lebih bermanfaat.
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