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1. Scopul qi obiectivele etapei 2025 (obligatoriu)

Scopul: Evaluarea primard a pacienlilor cu HTA rezistent[, DZtip 2 qi IC cu FE plstratd inrolafi

in cercetare. Ini{ierea tratamentului farmacologic sau efectuarea DSAR in functie de lotul de

cercetare.

Obiective:

a) Examinarea clinici gi paraclinicd a 125 pacienfi inrola]i in studiu la etapa inifiald
b) Inifierea tratamentului medicamentos standardizat

c) Suplinirea tratamentului cu Spironolac tona/D apaglifl ozin[/DSAR

2. Ac{iunile planilicate pentru etapa 2025 (obligatoriu)

a) tnrolarea in studiu a 125 pacienfi eligibili
b) Supunerea examenului clinic Ei paraclinic a tuturor pacienlilor inrolali. Estimarea la etapa

inifialS a valorilor TA, gradului de afectare a organelor-fint[, funcfiei renale, diastolice,
gradului de insuficien!5 cardiacd", dar gi aprecierea metabolismului glucidic.

c) In urma randomizirii 50 pacienfii vor suplimenta tratamentul anterior administrat cu
Spironolactona 50 mg, 50 pacienfi - cu Dapagliflozina 10 mg qi la 25 pacienfi va fi efectuatd

DSAR.

Ac{iunile realizate in 2025 (obligatoriu)

a) tn studiu au fost inrolali 125 pacien{i cu HTA rezistentd, Dztip 2 Ei IC cu FE pistratd

b) Toli pacienfii au fost supugi examenului clinic qi paraclicin primar. La etapa de inrolare in
studiu au fost estimate valorile tensionale, gradul de afectare a organelor-[intd,, funclia
renale, diastolici, gradul de insuficienfd cardiacd, dar qi a fost apreciat metabolismul
glucidic.

Rezultatele ob{inute (obligatoriu)

Pentru suplinirea loturilor de studiu screening-ului primar au fost supuqi 460 pacienli
aparent rezistenfi la tratament. in urma conmfirmdrii HTA secundare, HTA de ,,halat alb" qi a
pacienlilor cu complianla scdzutd la tratament din studiu au fost excluqi 335 pacienfi dup[ cum

urmeazil: 14 pacienfi cu HTA reno-vasculard,, 16 pacienfi cu hiperaldosteronismul primar, 3

paciengi cu feocromocitom, I pacient cu HTA secundard neurogend, 6 pacienli cu HTA
pseudorezistenti irrdus6 medicamentos (AINS), dar qi 295 pacienfi cu complianla scdnfid" la
tratament.

Astfel, in studiu au fost inrolafi 125 pacienfi cu HTA rezistentd, DZ tip? qi insuficien{[
cardiacd cu fraclia de ejecfie pdstrat5. Ulterior, pacienlii au urmat tratamentul medicamentos

standardizat cu Telmisartan 80 mg, Amlodipina 10 mg qi Indapamida 1,5 mg pentru a corespunde

criteriilor definifiei de HTA rezistentd. Dupd confirmarea rezistenfei la fiatament prin efectuarea

MAATA 24lore qi completarea chestionarului Morisky, pacienlii recrutali au fost randomizali in
trei loturi de cercetare in fuircfie de tratamentul suplimentat la schema standardizat[: pacienfilor
din lotul I (50 pacienfi) tratamentul a fost completat cu un inhibitor al receptorilor
mineralocorticoizi Spironolactona 50 nrg, pacienfilor din lotul II (50 pacienfi) - cu un inhibitor al

receptorilor SGLT2 Dapagliflozina l0 mg, pacienlilor din lotul III de cercetare (25 pacienfi) a fost
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efectuat[ denervarea arterelor renale cu unde de radiofrecven]d. Abla{ia renalE a fost efectuatd in
arterele renale principale qi ramifica{iile mici a acestora cu diametru peste 3 mm.

Pentru atingerea obiectivelor studiului propuse spre realizare in aflJl2025 la etapa de
inrolare in studiu au fost analizate date generale a pacienfilor, dar qi valorile tensionale qi
variabilitatea nictimeruld a acestora, profilul diurn circadian, tipul de remodelare cardiacl qi
parametrii funcliei diastolice, gradul de avansare a insuficienlei cardiace Ei funcliarenald,. Ludnd
in considerare coexistenfa diabetulti zaharattip 2lapacienlii inrolali in cercetare, ultimul similar
HTA rezistente fiind asociat cu activitatea sporitl a SNS, ne-am propus qi evaluarea suplimentara
a impactului diverselor regimuri terapeutice asupra metabolismului glucidic.

in acest mod, dintre tofi pacienfii incluqi in cercetare 66Yo au fost b[rbafi qi34% femei.
VArsta medie a constituit 5 1,58 + 0,51 ani, cu o durata a maladiei de 29,22 +0,8g luni qi anamnestic
ereditar agravat la 64,8Yo subiecfi. TAS gi TAD de birou au avut valori comparabile in loturi,
inregistr6nd 175,82 + 1,37 mmHg in lotul I versus 175,84 + 1,42 mmHg in lotul II qi 176,40 +
1,87 mmHg pentru TAS qi 99,44 + 1,22 mmHg in lotul I versus 98,24 * l,2l mmHg pentru TAD,
p > 0,05.

Efectuarea monitorizdrii ambulatorie automatd a TA 24 ore a permis aprecierea valorilor
medii ale TAS qi TAD pe parcursul zilei, nopfii, dar gi pe 24 ore. Astfel, TAS ml24 ore a notit
urm[toarele valori la etapa inifiald: I 73,3 8 L I ,37 mmHg in lotul I versus 173,46 +. I ,42 mmHg in
lotul II gi 173,88 r 1,87 mmHg in lotul III, p > 0,05. TAS mlzi a constituit in lotul I177,30 r 1,35
mmHg, in lotul rr - r77,60 +. r,41. mmHg gi in lotul III - 178,36 + 1,87 mmHg, p > 0,05. TAS
m/noapte: Lotul I - 169,32 + 1,39 mmHg, Lotul lI- 169,22 + L,45 mmHg, Lotul III - 169,40 *
1,92 mmHg p > 0,05. Analiza valorilor TAD a demonstrat mediile 241orc dup[ cum trmeazd:
96,98 + 1,23 mmHg in lotul I versus 95,72+ 1,18 mmHg in lotul II gi 96,08 + !,34mmHg in lotul
III, p > 0,05. Mediile valorilor TAD ziua au fost99,76 *.I,17 mmHg versus 98,48 + 1,18 mmHg
qi 98,72 + 1,38 mmHg in loturile I, II qi III, respectiv, p > 0,05. TAD m/noapte au alcdtuit 93,68
+.1,21mmHginlotulI,92,94+.1,20 mmHginlotulIIgig3,04+ l,lgmmHginlotulIII,p>0,05.
Analiza statisticd comparativ6 (ANOVA) a loturilor atdt dupd valorile TAS, cdt gi TAD apreciate
la MAATA 24lore nu a demonstrat prezenfa diferenfelor statistice intre loturi.

Variabilitatea majorat[ pentru TAS gi TAD ziua qi noaptea a fost marcatd"in toate loturile
de cercetare in mod comparabil, astfel fiind un marker patologic de instabilitate hemodinamicd,
cu relevantl prognosticd independent6 fatd de valorile medii ale TA, Fluctua{iile excesive ale
tensiunii arteriale, depdgind amplitudinea fiziologicd circadian[, se coreleazd cu disfunclie
endotelial[ gi rigiditate arteriald, accelerarea proceselor aterosclerotice, afectarea organelor fint[
(hipertrofie ventriculard stdngS, microangiopatie cerebrald, nefropatie hipertensivd), dar qi

creqterea riscului de evenimente cardiovasculare majore (infarct miocardic, accident vascular
cerebral, insuficienfd cardiacd). Astfel, variabilitatea crescuti a TA trebuie considerat[ un factor
de risc cardiovascular independent, ce impune monitorizare ambulatorie repetatd gi integrarea in
evaluarea global[ a pacientului hipertensiv. Controlul acestei variabilit[fi, prin optimizarea



tratamentului antihipertensiv qi reducerea factorilor declanqatori, constituie un obiectiv terapeutic
esenfial pentru imbundt6firea prognosticului pe termen lung.

Profilul circadian al TA reflectl adaptarea fiziologic[ a sistemului cardiovascular la ciclul
somn-veghe. Alterdrile acestui profil (non-dipper, reverse dipper) constituie factori de risc
independenfi pentru afectarea organelor fint5 gi pentru evenimente cardiovasculare majore, motiv
pentru care evaluarea prin monitorizare ambulatorie este esenfiali in managementul hipertensiunii.
in cercetarea actual5 majoritate pacienlilor au prezentat profilul diurn patologic non-dipper atdt
pentru TAS (lotul I - 72% (36 pacienfi), lotul II - 76% (38 pacienli) qi lotul III - 80% (20
pacienfi)), cdt qi pentru cea diastolica (72% (36 pacienli) - lotul I,72o (36 pacienfi) - lotul II gi

76% (19 pacienfi) - lotul III), profilul fiziologic dipper fiind inregistrat la 4% (2 pct),8o/o (4 pct)
qi 4% (1 pct) pentru TAS Ei l0% (5pct),l4yo (7pct) qi 4% (l pct) pentru TAD in loturile I, II 9i
III, respectiv, loturile fiind autentice dup acest parametru.

Remodelarea hipertensivd a VS reprezintd ansamblul modificlrilor structurale gi funcfionale
induse de hipertensiunea arteriald cronicd asupra miocardului. Aceste modificdri includ hipertrofia
miocitelor, creqterea masei ventriculare, modificdri ale geometriei cavitdlii Ei alterdri ale func{iei
diastolice qi sistolice. in aceastd ordine de idei, toli pacienfii inrolafi in cercetare au inregistrat o
funcfie sistolicd a VS p[strat5. TotodatS, a fost marcatun anumit grad de hipertrofie a miocardului
VS, astfel indicele masei miocardului VS in lotul pacienfilor schema de tratament a cdrora a fost
suplimentat[ cu Spironolacton a constituit 154,07 t 4,99 glm2, in grupul suplimentat cu
Dapagliflozin - 146,94 + 3,97 glm2 qi 144,96 + 6,07 glm2 in lotul pacienfilor supugi DSAR, p >
0,05. Analiz6nd tipul de hipertrofie a VS am constat c5 majoritatea subiecfilor au avut hipertrofie
concentricd (48yo,44% qi 40%oin loturile I, II qi III) qi hipertrofie excentricd (46%inlofill,48Yo
in lotul Il qi 56% in lotul IIf .

Efectuarea examenului ecocardiografic folosind tehnicile doppler trasmitral qi tisular a
permis apreicerea funcliei diastolice. Prin doppler tisular au fost apreciate variabile
ecocardiografice cheie utilizate pentru evaluarea non-invazivd a funcfiei diastolice qi a remodelirii
atriale stdngi - velocitatea undei e' la nivel septal, preisune medie in capilarul pulmonar (raportul
El e'), volumul indexat al AS qi velocitatea maximl la nivelul valvei tricuspide. Prin unnare,
velocitatea redusd a undei e' la nivel septal a fost marcatd, in toate loturile de cercetare: 3,98 +
0,07 cm/s versus 4,05 + 0,05 cm/s qi 3,97 + 0,05 cm/s in loturile I, II qi III, repsectiv, p > 0,05.
Totodatd, s-a inregistrat qi o presiune medie in capilarul pulmonar ma1orutd, constituind in lotul I
14,62 * 0,04, in lotul II - 14,71 + 0,03 qi 14,75 * 0,05 in lotul III, loturile fiind comparabile.
Creqterea volumului indexat al AS se coreleazd" cu creqterea presiunilor de umplere ale
ventriculului stdng gi cu severitatea disfuncliei diastolice, valoarea crescutd a acestuia fiind notat[
in toate loturile de cercetare frrd. diferenfa statisticd intre loturi: 36,38 + 0,19 mllm2 versus 36,84
r 0,21 mllm2 qi 37,0 + 0,30 mllm2 in loturile I, II Ei III, p > 0,05. Velocitateamaximd la nivelul
valvei tricuspide (TR Vmax) este un marker ecocardiografic fundamental pentru estimarea
presiunii arteriale pulmonare qi pentru stratificarea riscului de hipertensiune pulmonari, majorarea



patologicd a acestuia fiind inregistrati in toate grupuri de cercetare: 3,01 + 0,01 n/s in lotul I
versus 2,99 * 0,02 m/s in lotul II qi 2,95 +.0,02 m/s in lotul III, p > 0,05.

Analiza distribufiei pacienfilor dupl pattern-ul de umplere a VS prezenla gradului I de
disfuncfie diastolicl la majoritatea pacien{ilor inrolali in cercetare: 80Yo in lotul I versus TBYo in
lotul II Ei 88% in lotul III. Afectarea restrictivl a funcliei diastolice reprezintd,forma cea mai severl
de disfunclie diastolic6 a ventriculului st6ng, caructerizati prin scdderea complianfei miocardice
qi creqterea presiunilor de umplere, aceasta fiind inregistrat[ la un singur pacient (2%) dinlotul I.

Ludnd in considerare faptul, cI tratamentul standardizatin doud loturi de cercetare a fost
suplimentat cu remedii (Spironolacton qi Dapagliflozin) ce fac parte dintre cei patru piloni
importan{i in tratamentul insuficienfei cardiace unul dintre obiectivele importante propuse spre
realizare in cercetarea actuald a fost evaluarea impactului diverselor regimuri terapeutice, dar qi
DSAR asupra evoluliei insuficien[ei cardiace cu fracfia de ejeclie pdstratd. Prin urmare, distanfa
parcurs[ de citre pacientii la testul mers 6 minute la etapa inifialS a constituit 318,46 * 4,79 min
lotul I, 315,90 + 5,61 rn in lotul II qi 314,32 * 4,90 m in lotul III, p > 0,05. Simultan, a fost
inregistrat qi un nivel majorat al nivelului plasmatic NT-proBNP in mod comparabil in toate
loturile de cercetare: 301,20 *.2,8I pglmL versus 298,78 * 2,34 pg/mL qi 303,84 L 4,24 pglml, in
loturile I, II qi III, respectiv, p > 0,05.

Analizarea funcliei renale laetapa de inrolare in studiu a notat o rata de filtrare estimat[
uEor redus[ in toate loturile de cercetare in mod comparabil (87,68 +.l,2g mllminlL,T3 m2 in lotul
I versus 88,20 +.1,I7 mllmin/|,73 m2in lotul II qi 88,32 +.2,07 mllmtnll,T3 m2inlotul III, p >
0,05). Markerii de afectare precoce - microalbuminuria qi proteinuria - evidenliazd o afectare
renald subclinic6 semnificativd,, prezent[ la majoritatea pacienfilor. Acest profil sugereaz[ un
stadiu incipient de boal6 cronic[ de rinichi, cu necesitatea monitorizdrii qi intervenfiei terapeutice
pentru prevenirea ilrogresiei.

Metabolismul glucidic al pacienfilor este caracterizat prin hiperglicemie persistent[, control
glicemic deficitar (HbAl c >7o/o), hiperinsulinemie gi rezisten{d la insulind, marcatd" (HOMA-IR >4).
Acest profil indicd diabet zaharat insuficient controlat, cu risc crescut de complicafii micro- gi
m acrovascul are, indep en dent de lotul analizat.

Evaluarea complianfei pacienfilor la tratament a inregistrat un grad inalt al acesteia la majoritatea
subieclilor (78% in lotul I, 84Yo in totul II qi 88% in lotul III), pacienfii cu complianfa scdnfid,la
tratament fiind exclugi din studiu.

Toli pacienlii urmeazd, sr fie monitoriza[i ulterior la 6, 12,18 qi 24 luni.

5. Impactul qtiinfific, social qi/sau economic al rezultatelor qtiinfilice obfinute (obligatoriu)

Impact qtiinfific:

' Studiul ofer[ o caracterizare detaliat6 Ei integratd a pacien{ilor cu hipertensiune arterial6
rezistentd, diabet zaharat tip 2 qi insuficienld cardiacd cu fracfia de ejeclie pdstrat5.

' Evidenfierea variabilitdlii tensionale gi a pattern-ului non-dipper ca factori independenfi de risc
cardiovascular contribuie la consolidarea cunoqtinfelor privind rolul profilului circadian in prognostic.



' Corelarea remodeldrii ventriculare, disfuncfiei diastolice gi afectdrii renale subclinice cu
riscul global cardiovascular aduce dovezi suplimentare pentru definirea unor biomarkeri timpurii de
progresie a bolii.

' Rezultatele creeazd, o bazd. solidd pentru evaluarea comparativd a terapiilor inovatoare
(spironolactond, dapagliflozin[, denervare renald), cu potenlial de a redeflni standardele de tratament.

Impact social:

' Identificarea precoce a afectdrii rnultiorganice permite intervenfii mai timpurii, cu efect direct
asupra calitalii vie{ii pacienlilor.

' Cresterea gradului de conEtientizare asupra importan{ei monitorizdrii variabilitdtii tensionale
Ei a profilului circadian poate stimr.rla programe educalionale pentru pacienli Ei medici.

' Complianla ridicatd la tratament, confirmatd in studiu, demonstreazd, cd,pacienlii pot fi
parteneri activi in tnanagementul bolii, ceea ce favorizeazd, succesul strategiilor integrate.

Impact economic:

' Intervenliile terapeutice lintite pot reduce costurile asociate complicaliilor cardiovasculare gi
renale avansate, prin prevenirea progresiei bolii.

' Itnplementarea unor terapii eficiente (de ex. dapagliflozind, spironolactond sau denervare
renald) ar putea diminua rata spitaliz[rilor pentru insuficien]d cardiacd, si cornplicalii hipertensive, cu
econornii sen,nificative pentru sistemul de sdndtate.

' Rezultatele pot fundarnenta politici de sdn[tate publicd orientate spre screening precoce Ei
tratament pcrsonalizat, optimizand alocarea resurselor medicale.

Concluzic: Rezultatele studiului au un impact multidimensional: avanseazd cunoasterea Etiinfific[,
irnbundtdlesc perspectivele sociale prin creEterea calitatii vielii pacienlilor gi genereaza beneficii
economice prin reducerea costurilor de ingrijire pe tennen lung.

6, Diseminarea rezultatelor obtinute in subprogram in forml de publica(ii (obligatoriu)

Tezela conferinte clinice irrternalionale - 1

Articole in reviste nalionale - 6

7. Diseminarca rezultatelor ob{inute in subprogram in formi de prezentlri Ia foruri
stiin{ilice.

- Dodu Stela. Conferinla Nalionald,Zilele Cardiologice,,Prof. Dr. George I. M. Georgescu", Iaqi,
RornAnia / Hipertensiunea vs hipotensiunea in ortostatism la pacienlii cu hipertensiune arteriald
esentialS: particularit[fi funclionale gi metabolice.

- Caraug Alexandru. Triatlonul hipertensiunii: de [a control Ei aderen!5 la protec{ie CV qi renald in
cadrul - Conferinlei TRIATHLON ,,Este timpul sd abordim hipertensiunea, hiperlipidemia si
diabetul impreuna". (l 4.02.2025)

- Carauq Alexandru. Jine colesterolul in lesd la pacientul cardiac in cadrul - Conferin[ei ,, prevenim
sfArEitul lucrurilor fiumoase irnpreun[". ( 1 5.05.2025)



- Carauq Alexandru. Hipertensiune arteriali -terapie optimizati - Prezentare in cadrul - Conferinfei
Managementul integrat al pacientului cardiovascular in era rnedicinei personalizate (16.12,2025).

8. Promovarea rezultatelor cercetlrilor obfinute in subprogram in mass-media: (op{ional)

Emisiuni radio/TV de popularizare aqtiinfei

Popescu Liuba/TVR Moldova/,,Bolile cardiovasculare, principala cavza de deces in Republica

Moldova"

Popescu Liuba/TVRll"Ziu Mondiala a Inimii"

Moiseeva AnnalRealitatea Moldova (Rlive TY)l ,,zitaMondiald a Inimii"

Moiseeva Anna/ Realitatea Moldova (Rl-ive TY)l ,,ZitaMondiald a Hipertensiunii arteriale"

9. Colaborare la nivel nafional qi internafional (opfional)
10. Teze de doctorat / postdoctorat sus{inute qi confirmate in anul 2025 de membrii echipei

subprogramului (op(ional)
11. Dificultl{i in realizarea subprogramului (financiare, organizatoricer legate de resursele

umane etc.) (opfional)

Nu au fost.

12. Concluzii (obligatoriu)

in studiu au fost inrolali 125 pacienfi cu HTA rezistent6, IC cu FE p[strat[ qiDZtip 2. To[i pacien{ii
au ini{iat tratamentul conform designului preconizat. Dintre acegtia denervarea renald a fost efectuat[
la25 pacienfi din lotul III de observafie. Tofi pacienlii au fost evaluali la etapainiliald,, datele oblinute
fiind incluseinbaza de date qi prelucrate statistic. Astfel, la etapa de inrolare in studiu pacienfii din
toate trei loturi de cercetare au inregistrat comparabilitatea statisticd a tuturor parametrilor propuse
spre evaluare. Rezultatele obfinute au fost diseminate la diverse foruri qtiin{ifice na{ionale qi
internafionale sub formi de rapoarte qi publicafii in reviste de profil. in acest mod, toate obiectivele
trasate spre realizare pentru anul2025 au fost atinse. Dificult[1i inrealizarea Programului nu am avut.

Coordonatorul subpro grarnul ui

de cercetare

Data: J!,O"t. lA,Ll

Alexandru



Rezumatul activitifii qi a rezultatelor obfinute in subprogram in anut 2025

,,Aborddri terapeutice qi instrumentale modeme in hipertensiune arteialdrezistentd, diabet

zaharat tip 2 qi insuficienlI cardiacd, cu fraclie de ejecfie pdstrat["

Codul subprogramului 090102

Analiza iniliali a pacienfilor inrolafi in cercetare evidenfiazdtnprofil complex, caracterizatprin
hipertensiune arterial[ rezistentd, diabet zaharat tip 2 qi insuficien]d cardiacd cu fraclia de ejeclie
p[strat6. Dincolo de valorile tensionale medii comparabile intre loturi, ceea ce se remarcd este

variabilitatea crescut[ a tensiunii arteriale qi alterarea profilului circadian, cu predominanla
pattern-ului non-dipper. Aceste elemente constituie factori de risc cardiovascular independenfi,
corelafi cu disfunclie endotelial5, rigiditate arleriald, qi progresia proceselor aterosclerotice, avdnd
implicafii directe asupra prognosticului pacien{ilor. Remodelarea hipertensivi a ventriculului
stAng a fost prezentd la majoritatea pacien{ilor, cu hipertrofie concentricd qi excentricd, dar cu
funcfie sistolic6 pistratd. Totuqi, evaluarea funcliei diastolice a demonstrat alterdri semnificative:
reducerea velocitdlii undei e', creEterea presiunilor de umplere, dilatarea atriului stAng qi valori
crescute ale TR Vmax, indic0nd o afectare diastolic[ precoce qi un risc crescut de hipertensiune
pulmonari. Majoritatea pacienfilor au prezentat disfuncfie diastolic[ grad I, iar forma restrictiv6
severd a fost rard, dar semnificativ[ prin implica{iile prognostice. Funcfia renal[, deqi global
conservat[ prin valori ugor reduse ale eRFG, a evidenliat afectare subclinicd prin
microalbuminurie qi proteinurie crescute, confirmdnd prezenfa unei boli cronice de rinichi
incipiente. Aceasti constatare subliniazl necesitatea monitorizlrii atente qi a intervenfiei
terapeutice precoce pentru prevenirea progresiei cdtre stadii avansate. Metabolismul glucidic al
pacienlilor a fost marcat de hiperglicemie persistentI, HbAlc >TYo,hiperinsulinemie gi rezistenli
la insulind (HOMA-IR >4), ceea ce indicd un diabet zaharat insuficient controlat, cu risc crescut
de complicafii micro- qi macrovasculare. Acest profil metabolic nefavorabil, asociat cu
hipertensiunea rezistent[ qi insuficien]a cardiacd, amplifici riscul global cardiovascular qi necesitl
o abordare terapeuticd integratS. Complianfa pacienfilor la tratament a fost ridicat5, ceea ce conferd
validitate rezultatelor qi permite evaluarea real[ a impactului diverselor regimuri terapeutice.
Monitorizarea ulterioarl la intervale de 6, 12,18 qi 24 luni va fi esen{ial[ pentru a aprecia evolulia
parametrilor clinici qi pentru a determina eficienla suplimentdrii tratamentului standardizat cu
spironolactonS, dapagliflozind sau denervare renal[. in concluzie, pacienfii incluqi in studiu
ptezintd, un profil de risc cardiovascular qi metabolic complex, cu afectare multiorganic[
incipientS. Variabilitatea crescutd a TA, remodelarea hipertensivi a VS, disfuncfia diastolicd,
afectarea renald subclinicd Ei diabetul insuficient controlat contureaz[ un tablou clinic sever, dar
cu potenlial de ameliorare prin intervenfii terapeutice fintite. Studiul actual oferd o baz[ solidd
pentru evaluarea comparativd a strategiilor terapeutice Ei pentru identificarea celor mai eficiente
modalitdli de reducere a riscului cardiovascular gi de imbun5td[ire aprognosticului pe termen lung.



Summary. The initial analysis of patients enrolled in the study highlights a iomptex profrte,
charucterized by resistant arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus, and heart failure with
preserved ejection fraction. Beyond the comparable average blood pressure values between
groups, what stands out is the increased variability of blood pressure and the alteration of the
circadian profile, with a predominance of the non-dipper pattern. These elements represent
independent cardiovascular risk factors, correlated with endothelial dysfunction, arterial stiffness,
and progression of atherosclerotic processes, with direct implications for patient prognosis.
Hypertensive remodeling of the left ventricle was present in most patients, with both concentric
and eccentric hypertrophy, but preserved systolic function. However, the evaluation of diastolic
function revealed significant alterations: reduced e' wave velocity, increased filling pressures, left
atrial dilation, and elevated TR Vmax values, indicating early diastolic impairment and an
increased risk of pulmonary hypertension. Most patients presented grade I diastolic dysfunction,
while the severe restrictive form was rare but prognostically significant. Renal function, although
globally preserved with slightly reduced oGFR values, showed subclinical impairment through
increased microalbuminuria and proteinuria, confirming the presence of early chronic kidney
disease. This finding underscores the need for close monitoring and early therapeutic intervention
to prevent progression to advanced stages. The patients' carbohydrate metabolism was marked by
persistent hyperglycemia, HbAl c>7Yo, hyperinsulinemia, and insulin resistance (HOMA-IR >4),
indicating poorly controlled diabetes mellitus with a high risk of micro- and macrovascular
complications. This unfavorable metabolic profile, associated with resistant hypertension and
heart failure, amplifies the overall cardiovascular risk and requires an integrated therapeutic
approach. Patient compliance with treatment was high, which lends validity to the results and
allows for a real evaluation of the impact of various therapeutic regimens. Follow-up at 6, 12, 18,
and24 months will be essential to assess the evolution of clinical parameters and to determine the
effectiveness of supplementing standardized treatment with spironolactone, dapagliflozin, or renal
denervation. In conclusion, the patients included in the study present a complex cardiovascular
and metabolic risk profile, with early multi-organ involvement. Increased blood pressure
variability, hypertensive remodeling of the left ventricle, diastolic dysfunction, subclinical renal
impairment, and poorly controlled diabetes outline a severe clinical picture, but one with potential
for improvement through targeted therapeutic interventions. The current study provides a solid
foundation for comparative evaluation of therapeutic strategies and for identifying the most
effective methods to reduce cardiovascular risk and improve long-term prognosis.
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