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Project abstract:

It is well established that endothelial cells modulate vascular reactivity through the release of mediators such as
prostacyclin, nitric oxide and endothelin. Catecholamines modulate vascular tone through actions on o- and -
adrenergic agents, however, the production and release of catecholamines are associated with the existence of
nerve endings in vessels. Dopamine, a well-known neurotransmitter in the central nervous system, is also an
important modulator of blood pressure, sodium balance and renal function, and adrenal function and is relevant
to the pathogenesis and/or maintenance of hypertension. Interestingly, dopamine derivatives such as
arachidonoyl-dopamine have been found in the central nervous system. It acts as an endogenous agonist at
cannabinoid receptors. Another dopamine derivative, 6-nitro-dopamine, has also been identified as a basal
release in human cord vessels (HUCV) in which it acts antagonizing D2-like receptors and also in rat vas
deferens as a contractile agonist that is antagonized by tricyclic antidepressants . Nitrocatecholamines, such as
nitronoradrenaline and nitroadrenaline, were extracted from the brain of rats and quantified by detecting a
chemiluminescence reaction of LC-peroxoxalate and 6-nitronoradrenaline inhibited the transport of
noradrenaline in rat synaptosomes. In this study, we will evaluate the release and physiological mechanism of

nitro-catecholamines: 6-nitrodopamine, 6-nitronoradrenaline and 6-nitroadrenaline in the cardiovascular system.
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Avaliacao da acdo das nitro-catecolaminas no sistema cardiovascular
Preparacdo in vitro com étrio direito isolado

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versdo 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Medicdes de inotropismo no coracgio de rato isolado com perfusdo de Langendorff

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versdo 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Experimento in vivo em ratos

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versdo 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Analise LC-MS-MS

Os dados serdo gerados no sistema do aparelho LC-MS-8060 triplo espectrometro de massa quadrupolo (MS /
MS) (Shimadzu, Kyoto).

Preparacdo in vitro com étrio direito isolado

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versdo 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Medicdes de inotropismo no coragio de rato isolado com perfusdo de Langendorff

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Experimento in vivo em ratos

Os serdm dados PowerLab 400 (Software Chart, versdo 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA). dados
PowerLab 400 (Software Chart, versao 8.0; ADInstruments, Colorado Springs, CO, EUA).

Analise LC-MS-MS

Os dados serdo gerados no sistema do aparelho LC-MS-8060 triplo espectrometro de massa quadrupolo (MS /
MS) (Shimadzu, Kyoto).

« Auvaliar a liberacdo da 6-nitrodopamina, 6-nitronoradrenalina e 6 nitroadrenalina em 4trio e ventriculo de rato
por LC-MS-MS.



« Auvaliar o efeito cronotrépico da 6-nitrodopamina, 6-nitronoradrenalina, 6 nitroadrenalina e antagonista a-

adrenérgicos, b-adrenérgicos e compostos triciclicos em étrio isolado de rato.

o Avaliar o efeito inotrépico 6-nitrodopamina, 6-nitronoradrenalina, 6-nitroadrenalina e antagonista a-

adrenérgicos, b-adrenérgicos e compostos triciclicos no coragéo de rato isolado com perfusdo de Langendorff.

« Avaliar os efeitos da frequéncia cardiaca e pressdo arterial da 6-nitrodopamina, 6-nitronoradrenalina, 6-

nitroadrenalina e antagonista a-adrenérgicos, b-adrenérgicos e compostos triciclicos in vivo.

« Avaliar os efeitos do calcio em cardiomiocitos isolados.

« Avaliar a efeitos da 6-nitrodopamina, 6-nitronoradrenalina, 6-nitroadrenalina sobre o AMP ciclico em

cariomiocitos.

Todos os protocolos experimentais seram submetidos a autorizados pelo Comité de Etica no Uso de Animais da
UNICAMP (CEUA / UNICAMP) e seguirdo as diretrizes do Animal Research: Reporting In Vivo Experiments
(ARRIVE) (Percie du Sert et al., 2020).

os dados da pesquisa serd submetido em revistas indexada no pubmed com fator de impacto relevante
Os dados serdo amazenados nos servidores icloud e dropbox

Sera criado senha e somente eu € meu supervisor tera acesso

serdo mantidos todos os dados e arquivos gerado da pesquisa

publicacao em periodicos

apos o fechamento de cada ponto do projeto serd publicado em periédicos
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