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Sobre o ICe
Eu gostaria de apresentar brevemente o Instituto do
Cérebro (ICe) para aqueles que ainda não nos
conhecem tanto, e resumir o que estamos trazendo
para o novo prédio. Somos 18 professores de diferentes
especializações e formações primárias. Todos
estudaram muito tempo fora ou são estrangeiros, e
trouxeram suas redes de contato internacional ao voltar
(ou chegar) à UFRN. 

 
O ICe abriga hoje 18 laboratórios individuais e várias
instalações multiusuários, entre eles um microscópio
confocal; um sistema de dissecção a laser; sistemas de
registro eletrofisiológico extra e intracelular; clusters de
análise computacional; equipamento de biologia
molecular e celular; um sistema de eletroencefalografia
de alta densidade; psicofarmacologia intracerebral; e
equipamentos de pesquisa comportamental. 

 
As técnicas de ponta disponíveis incluem imageamento
óptico de corantes sensíveis à voltagem; optogenética;
quimogenética; vetores virais e sistemas Cre-Lox;
múltiplos registros paralelos de atividade
neurofisiológica; bioinformática, bem como técnicas
transgênicas para mapeamento de destino celular. Além
disso, cuidamos de sete diferentes espécies de animais
em biotérios especializados.

 
Estamos pesquisando um amplo espectro de tópicos,
desde o canal iônico até os circuitos celulares, das
funções cognitivas à modelagem da função cerebral.
Uma de nossas principais áreas de pesquisa é a
neurobiológica dos sistemas e da cognição, com foco
em funções sensoriais e motoras, vocalização, bem
como dinâmica cerebral em condições normais e
patológicas – para mencionar aqui nossos modelos de
epilepsia, autismo, ansiedade e zumbido, e os
mecanismos do sono. Estamos estudando ainda os
mecanismos celulares e moleculares relacionados ao
desenvolvimento, plasticidade, aprendizagem e
memória do cérebro. 

Um exemplo é a exploração de fatores que estão
envolvidos na persistência e modificação de memórias
declarativas, algo que é importante para entender as
demências – por exemplo, o mal de  Alzheimer. Em
nossa abordagem de neuroinformática, também
empregamos técnicas matemáticas e de programação
para a análise de grandes conjuntos de dados de
pesquisas experimentais em neurociência.

Embora a maior parte de nossa pesquisa seja básica,
nossa equipe de pesquisadores principais também está
envolvida em ciência nacional. Alguns de nossos
pesquisadores reagiram às necessidades da população,
como o acompanhamento de crianças com microcefalia
nascidas após o surto de Zikavírus, ou a análise de
relatos de sonhos durante a pandemia de Covid-19.
Outras pesquisas aproveitam a localização do instituto
no Nordeste do Brasil, como o estudo de cérebros de
táxons raros, específicos da América do Sul. 

Também desenvolvemos investigações que contribuem
para o desenvolvimento de estratégias diagnósticas e
terapêuticas para doenças do neurodesenvolvimento,
neurológicas e psiquiátricas, além de estudar o potencial
medicinal de drogas ainda não suficientemente exploradas,
como canabinóides e psicodélicos em modelos animais.

 
O Instituto do Cérebro foi idealizado em uma época de
muito apoio à ciência e ao crescimento das universidades
no Brasil. Seu planejamento inicial previa o funcionamento
de 25 grupos de trabalho. Isso resultou no ICe de hoje,
com 18 professores, 29 técnicos e cerca de 40 alunos de
pós-graduação, e mais de 400 artigos em revistas
internacionais com 7400 citações. Entre os 22 cientistas da
UFRN que figuram na lista promovida pela AD Scientific
Index dos dez mil cientistas mais produtivos do BRICS
(bloco formado por Brasil, Rússia, Índia, China e África do
Sul) em 2021, cinco são do ICe. 

 
Também buscamos oferecer ensino de excelência em
neurociências para alunos de graduação e pós-graduação,
tanto como uma formação baseada na ciência para alunos
de outros cursos como a formação principal de
neurocientistas aptos para conquistar o mundo cientifico e
continuar um doutorado ou uma carreira fora do país (e
voltar). Atuamos em três programas de pós-graduação: o
PGPsicobio, o PGBioinformatica e nosso próprio programa,
o PGNeuro. Formamos quase 50 mestres, mais de 35
doutores e 30 pós-doutorados.

 
Além disso, queremos contribuir para a formação
multidisciplinar dos alunos de graduação da UFRN ainda
por meio do eixo de Neurociências no Âmbito do
Bacharelado em Ciência e Tecnologia na Escola de Ciências
e Tecnologia (ECT). Oferecemos mais do que 40
componentes curriculares em vários cursos da UFRN,
incluindo a ECT, o Centro de Biociências, o Centro de
Ciências Exatas e da Terra e o Centro de Ciências
Humanas, Letras e Artes. E os números de alunos de
graduação interessados em Neurociência nos últimos anos
só cresce, chegando a quase 600 estudantes matriculados
em nossas disciplinas em 2021.

 
Finalmente, realizamos ações de extensão junto a
comunidades carentes, com participação de alunos de
graduação e do ensino fundamental e médio, além de
pacientes hospitalares e público em geral.

Kerstin Schmidt
Diretora do Instituto do Cérebro



Nossa História
O percurso que nos trouxe aqui foi mesmo longo. O
Instituto do Cérebro começou a ser concebido em
meados dos anos 1990, quando Claudio Mello, Sergio
Neuenschwander e eu - neurocientistas brasileiros
então atuando nos Estados Unidos e na Alemanha -
começamos a sonhar com um instituto de pesquisa de
ponta no Brasil que não apenas pesquisasse o cérebro
com grande liberdade de ideias e métodos, mas que
pudesse inverter a lógica metrópole-colônia do fluxo de
cérebros entre os países hegemônicos e os países
dependentes de ciência e tecnologia.

 
Em nossa impaciente juventude, tínhamos pressa de
construir o sonho. Em pouco tempo o projeto já contava
com importantes apoiadores, entre eles o neurobiólogo
sueco Torsten Wiesel (prêmio Nobel de Medicina e
Fisiologia em 1981), então presidente da Universidade
Rockefeller, e o economista Henrique Meirelles, à época
presidente do Banco de Boston, além de diversos
cientistas latino-americanos trabalhando em território
nacional, como Cecília Hedin-Pereira e Claudia Vargas,
ou no exterior, como Miguel Nicolelis e Arturo Álvarez
Buylla. Em 1998, mobilizamos nossa extensa rede de
apoiadores para apresentar o primeiro projeto desse
Instituto ao Dr. Torsten Wiesel. Ele nos encorajou, mas
disse que seria muito mais difícil e demorado do que
imaginávamos. 

Começou naquela reunião em Nova York uma aventura
complexa, cheia de momentos lindos e percalços
inacreditáveis, caracterizada principalmente pelo
fortalecimento e expansão da rede de colaboradores,
entusiastas e guardiões do projeto. Em 2001, sob a
liderança de Ricardo Gattass, professor titular da
Universidade Federal do Rio de Janeiro, e com a
participação dos acima mencionados além de outros
neurocientistas brasileiros atuando no Rio de Janeiro
(Eliane Volchan, Mário Fiorani,), São Paulo (Koichi
Sameshima, Dora Ventura, Luiz Eugenio Mello), Brasília
(Marco Marcondes de Moura) e Pará (Antonio Pereira,
Luiz Carlos Silveira), foi apresentada ao CNPq uma
proposta para materializar o projeto no estado de São
Paulo, a fim de aproveitar a ótima estrutura da FAPESP.
O projeto foi julgado do mais alto mérito científico, mas
não recebeu financiamento. Com esse inusitado
resultado, recebemos também uma recomendação
preciosa: o projeto precisava sair do eixo São Paulo-Rio,
onde se concentram 70% da produção científica
brasileira. 

E foi o que fizemos. Reconfiguramos nosso alvo
geográfico para o nordeste e, em 2003, o projeto foi
apresentado ao ex-presidente Lula por Miguel Nicolelis
e pelo prof. Isaac Roitman, incansável apoiador e
conselheiro ao longo de todo o caminho. O Brasil vivia
então o início de um período brilhante de investimentos
em educação, ciência, tecnologia e inovação. Na
primeira década do século 21 o orçamento de CTI foi
multiplicado por quatro, e grande parte destes recursos
foi destinado ao nordeste, norte e centro-oeste. O
entusiasmo do ex-presidente Lula foi imediato e em
poucos dias deflagrou-se o plano de criar o Instituto na
Universidade Federal do Rio Grande do Norte.

Em reunião na sede do CNPq, em Brasília, a proposta foi
apresentada ao então reitor da UFRN, Óthon Anselmo de
Oliveira, que convocou uma reunião acadêmica em Natal
para tratar do tema. Essa reunião ocorreu em março de
2003, na sala do CONSEPE (Conselho de Ensino e
Pesquisa), no prédio da Reitoria, e contou com a presença
do então Secretário de Políticas Científicas do Ministério da
Ciência e Tecnologia, Gilberto Fernandes de Sá, bem como
de representantes do Programa de Pós-Graduação em
Psicobiologia da UFRN, que já realizava pesquisas na área
de Neurociências, como Maria Bernardete Cordeiro de
Sousa, John Fontenele Araujo, Miriam Stela Maris de
Oliveira Costa e Jeferson de Souza Cavalcante.

É importante destacar a inteligência, coragem e coerência
da UFRN ao longo de todo esse processo, seja na
receptividade generosa do ex-reitor Othom Anselmo; seja
na ousadia e visão estratégica do ex-reitor Ivonildo do
Rego, que articulou a criação das vagas de docentes e
técnicos para o Instituto, captou recursos e bancou a
realização de concursos de nível internacional; seja na
firmeza e habilidade da ex-reitora Angela Paiva, que
apaziguou conflitos perigosos e lutou incansavelmente até
garantir os recursos para a construção da sede; seja, mais
recentemente, na serenidade e competência do reitor José
Daniel Diniz Melo durante o período de conclusão da obra,
inaugurada em 9 de novembro de 2021. 

Cumpre também destacar o papel da então deputada e
hoje governadora Fátima Bezerra, que em 2007 conseguiu
reunir quase toda a bancada legislativa federal do RN para
solicitar ao então ministro da Educação Fernando Haddad
que criasse as vagas de docentes e técnicos para o
Instituto. Compareci a esta reunião junto com o então
reitor Ivonildo e o professor Isaac Roitman e me
entusiasmei com a reação positiva do então ministro
Haddad, que não apenas garantiu as vagas como destinou
recursos suficientes para a aquisição de equipamentos
científicos, algo inédito no país.

As vagas foram criadas e começamos assim uma outra
etapa do projeto: recrutar neurocientistas do mais alto
nível possível para integrar nosso grupo de professores
pesquisadores. Os concursos foram amplamente
divulgados no exterior em veículos como a revista Science,
e em 2008 começaram a ser realizados. Ao longo da
década seguinte conseguimos compor um quadro docente
caracterizado pela excelência na investigação científica,
diversificação das linhas de pesquisa e amplitude de
abordagens experimentais, das mais tradicionais às mais
futuristas. Todas as nossas professoras e professores têm
doutorado, pós-doutorado e bastante experiência
internacional, sendo quatro oriundos da Alemanha, Suécia
e Argentina, inclusive nossa diretora, Kerstin Schmidt, que
rege essa orquestra neural com sabedoria e competência
ímpares.

Em paralelo à construção do corpo docente, conseguimos
recrutar ao longo do tempo um corpo técnico de elevada
competência administrativa e científica, capaz de dar
solidez e eficiência às ações de pesquisa, ensino e
extensão do Instituto do Cérebro. Vários de nossos
técnicos têm mestrado e doutorado e atuam diretamente
na pesquisa. O Instituto do Cérebro tem muito orgulho da
produtividade e criatividade de seus professores, técnicos
e pessoal terceirizado sem o qual não poderíamos
funcionar. 



Ao mesmo tempo em que construímos nossos quadros
docente e técnico, criamos o Programa de Pós-
Graduação em Neurociências da UFRN e participamos
de diversos outros programas de pós-graduação.
Concentramos nossos melhores esforços na formação
das novas gerações de neurocientistas, em níveis de
graduação, mestrado, doutorado e pós-doutorado, as
mais preciosas jóias de nosso tesouro, nossos
estudantes, pós-doutorandos e egressos, muitos dos
quais hoje são docentes ou técnicos em universidades
como a UFRN, UFPE, UERN, UnB e UFRJ, ou realizam
pós-doutorados em alguns dos melhores centros de
pesquisa do mundo. Nivaldo Vasconcelos, Natália
Bezerra Mota, Vitor Lopes dos Santos, Fernanda
Palhano-Fontes, Bruna Landeira, Andressa Radiske,
Annie Souza, Bryan Souza, Wilfredo Blanco, Sergio
Conde, Sérgio Arthuro Rolim, Thawan Malfatti, Markus
Hilscher, Daniel Almeida Filho, Fabio Caixeta e tantos
outros talentos que passaram pelo Instituto do Cérebro:
vocês nos enchem de orgulho!

É importante salientar que na última década contamos
com a orientação de nosso Conselho Científico
Internacional, formado em 2012 com o objetivo de
avaliar as pesquisas desenvolvidas no Instituto com
base em metas e critérios da mais alta qualidade. Em
2014, recebemos uma visita presencial deste Conselho,
formado por Torsten Wiesel e Charles Gilbert (ambos da
Universidade Rockefeller, EUA), Yves Fregnac (CNRS,
França), Cláudio Mello (OHSU, EUA), Henry Markram
(EPFL, Suiça) e Pierre Magistretti (EPFL, Suiça). O
Conselho realizou uma avaliação detalhada da produção
científica de cada professor do Instituto, nos orientou
sobre decisões futuras e solicitou o envio de relatórios
trimestrais, o que temos feito desde então.

Também quero destacar o importante papel
desempenhado pelo MCTI e pela FINEP no
financiamento de equipamentos e insumos para o
Instituto do Cérebro, através de dirigentes como Sergio
Rezende, Ricardo Gattass, Wanderley de Souza, Marco
Antonio Raupp, Luiz Antonio Elias e Ricardo Rosa.
Contamos ainda com o apoio de lideranças políticas
expressivas no RN, como a senadora Zenaide Maia, a
deputada Natália Bonavides e o secretário Fernando
Mineiro.

O Instituto do Cérebro da UFRN é produto da interação
sinergística de diversos atores, por meio do qual o
estado brasileiro apoiou com entusiasmo a
diversificação geográfica da produção científica na área
de neurociência. O modelo de gestão adotado no
Instituto do Cérebro se caracteriza por horizontalidade e
compartilhamento de responsabilidades entre os
docentes, viés pragmático orientado para a
desburocratização da pesquisa, recrutamento
internacional de alto nível, articulação institucional em
níveis local, estadual, federal e global, múltiplas
plataformas de financiamento, proatividade para
salvaguardar os fundamentos públicos do projeto,
compromisso genuíno com ensino de excelência e
engajamento efetivo em extensão socialmente
transformadora.

 Tais características fazem do Instituto do Cérebro da
Universidade Federal do Rio Grande do Norte uma
experiência valiosa e original para o desenvolvimento
regional brasileiro, inspirando sonhos de liberdade não
apenas no Rio Grande do Norte, mas também em diversos
outros estados brasileiros. A rede de pessoas envolvidas
na criação e sustentação do Instituto do Cérebro, tanto
dentro quanto fora do Brasil, é enorme. Somos o produto
do trabalho conjunto e do alinhamento de inúmeras
vontades. Somos um presente do mundo para o Brasil,
mas sobretudo um presente do Brasil para seu futuro.

Sidarta Ribeiro
Membro fundador do 
Instituto do Cérebro



ADRIANO TORT 
tort@neuro.ufrn.br
Neurofisiologia Computacional

CLAUDIO QUEIROZ
clausqueiroz@neuro.ufrn.br
Redes Neurais e Epilepsia

DANIEL TAKAHASHI
takahashiyd@neuro.ufrn.br
Etogênese

DIEGO LAPLANGE 
diego@neuro.ufrn.br
Neurofisiologia do Comportamento

DRÁULIO ARAÚJO
draulio@neuro.ufrn.br
Neuroimagem Funcional

EDUARDO SEQUERRA
ebsequerra@neuro.ufrn.br
Desenvolvimento Neural e Ambiente

KATARINA LEÃO
katarina.leao@neuro.ufrn.br
Audição e Atividade Neuronal

KERSTIN SCHMIDT
kschmidt@neuro.ufrn.br
Neurobiologia da Visão

LIA BEVILAQUA
lia.bevilaqua@neuro.ufrn.br
Memória

Nossos Professores

MARCOS COSTA
mrcosta@neuro.ufrn.br
Neurobiologia Celular

BERNARDETE SOUSA
mbcsousa@neuro.ufrn.br
Endocrinologia Comportamental

MARTÍN CAMMAROTA
martin.cammarota@neuro.ufrn.br
Memória

RICHARDSON LEÃO
richardson.leao@neuro.ufrn.br
Neurodinâmica

RODRIGO ROMCY
rnrpereira@neuro.ufrn.br
Plasticidade de Circuitos Neurais

SANDRO SOUZA 
sandro@neuro.ufrn.br
BioMe

SERGIO NEUENSCHWANDER
neuenschwander@neuro.ufrn.br
Vislab

SIDARTA RIBEIRO
sidartaribeiro@neuro.ufrn.br
Sono, Sonhos e Memória

TARCISO VELHO 
velhot@neuro.ufrn.br
Neurogenética
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AKALINE DANTAS DE ARAÚJO
Secretária Executiva da Pós-Graduação

ALEX SANDRO SILVA
Técnico em Edificações

ANA CRISTINA MACIEL VILAR QUEIROZ
Assistente de Laboratório

ANDERSON DE CASTRO MUNIZ
Assistente em Administração

DANIEL SOARES BRANDÃO
Analista de Tecnologia da Informação

DÉBORA COSTA ARAÚJO
Assessora Técnica

DELSON ALVES DA COSTA
Engenheiro Eletricista

EDUARDO MARQUES
Técnico em Tecnologia da Informação

FERNANDA PALHANO XAVIER DE FONTES
Engenheira / Neuroengenharia

Nossos Técnicos

GABRIEL MARCOS DA SILVA
Técnico em Tecnologia da Informação

GRACE SANTANA
Secretária Administrativa

HELOÍSA HELENA DOS SANTOS ONIAS
Física

INÁCIO GOMES MEDEIROS
Assistente em Administração

INGRID BÁRBARA RAMOS HO
Assistente em Administração

ISMAEL SOARES PEREIRA
Bibliotecário

ISRAEL ARAÚJO DO NASCIMENTO DANTAS
Técnico em Tecnologia da Informação

JAIME BRUNO CIRNE DE OLIVEIRA
Técnico em Tecnologia da Informação

JOSY PONTES
Médica Veterinária

JULIANA ALVES BRANDÃO MEDEIROS DE SOUSA
Biomédica

KARLA DANIELLE BARBOSA DANTAS ROCHA
Administradora

LAÍZA FELIX DE AGUIAR
Jornalista

LUZIA LEIROS DE SENA FERNANDES
Farmacêutica

MARIANA CAMPELO MEDEIROS
Zootecnista

MAYARA DANIELLE DE MEDEIROS
Técnica em Administração

MELYNA SOARES DE SOUTO
Técnica em Laboratório/Histologia

REBECCA DE MOURA BRAZ DINIZ
Física

RENAN ARAÚJO DE LIMA
Engenheiro Mecatrônico

SÉRGIO RUSCHI BERGAMACHI SILVA
Técnico de Laboratório/Química

SHALINE ELAIDE DE ARAÚJO
Técnica em Laboratório/Biologia

SILVANA CRISTINA LIMA DOS SANTOS
Zootecnista

THIAGO ZAQUEU LIMA
Estatístico
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Mudanças na expressão gênica caracterizam uma infinidade
de doenças humanas e têm sido usadas com sucesso para
prever mecanismos moleculares e celulares associados a
processos patológicos. A doença de Alzheimer é o tipo de
demência mais prevalente e causa um declínio cognitivo
progressivo, para o qual não há tratamento ou cura eficazes.
Embora as análises de expressão gênica em doenças
cerebrais sejam geralmente limitadas pela disponibilidade
de tecido, diversos consórcios produziram dados de
sequenciamento de RNA (RNAseq) a partir de amostras
cerebrais post mortem de indivíduos saudáveis   e com
doença de Alzheimer. No entanto, uma descrição
abrangente das alterações da expressão gênica no cérebro
destes pacientes permanece indefinida.

Trabalhos recentes começaram a abordar esta lacuna
importante no estudo da patologia da doença de Alzheimer
usando sequenciamento de RNA de tecido cerebral
(RNAseq) ou sequenciamento de RNA de células únicas
(scRNAseq). No entanto, esses estudos têm se concentrado
em amostras obtidas em diferentes regiões do cérebro, a
saber, córtex pré-frontal dorsolateral5 e entorrinal, o que
pode levar a discrepâncias importantes nos resultados. De
fato, a patologia da doença de Alzheimer mostra um impacto
progressivo em diferentes regiões do cérebro, caracterizadas
nos estágios iniciais pela presença de inclusões de proteínas
TAU no locus coeruleus, nas regiões transentorrinal e
entorrinal (estágios I e II). Isso é seguido pela presença de
inclusões TAU na formação do hipocampo e algumas partes
do neocórtex (estágios III e IV), seguidas por grandes partes
do neocórtex (estágios V e VI). Esta progressão temporal da
patologia da doença de Alzheimer pode impactar de forma
diferente a expressão gênica nessas áreas do cérebro. 

De acordo com esta hipótese, um estudo recente mostrou
que as alterações na expressão de proteínas são muito mais
proeminentes em áreas afetadas em estágios iniciais e
intermediários, como o hipocampo, córtex entorrinal e córtex
cingulado no lobo temporal, em comparação com outras
regiões cerebrais afetadas em estágios posteriores de
Patologia da doença de Alzheimer, como córtex sensorial,
córtex motor e cerebelo.

Outro aspecto importante a se considerar é a relevância
descritiva da análise da expressão gênica baseada apenas
na identificação de genes diferencialmente expressos (DEG),
que falha em detectar dinâmicas na expressão de múltiplos
transcritos relacionados. Recentemente, novas abordagens
usando análise em nível de transcritos, permitem a
identificação de splicing alternativo e mudanças de
isoformas gênicas com previsão de consequências
funcionais. Portanto, modificações importantes da expressão
gênica no cérebro com doença de Alzheimer podem ocorrer
no nível do transcrito e ser negligenciadas nas análises
clássicas de expressão diferencia de genes.

Nós utilizamos três conjuntos de dados RNAseq disponíveis,
gerados usando amostras de diferentes regiões do cérebro,
para sondar sistematicamente as mudanças de expressão
gênica a nível de isoformas e de gene na doença de
Alzheimer. Além disso, nós utilizamos uma abordagem
indireta para mapear alterações na expressão gênica no
cérebro de pacientes com a doença de Alzheimer em tipos
celulares únicos, permitindo a identificação de alterações em
neurônios excitatórios ou inibitórios, astrócitos,
oligodendrócitos, micróglia e células endoteliais. Entre as
alterações da expressão gênica descritas em nosso estudo,
encontramos genes causais e de risco da doença de
Alzheimer, tais como APP e BIN1, respectivamente (Figura 1;
Marques-Coelho et al., 2021)
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Figura 1: (A) Expressão de genes de risco/causais para DA em diferentes tipos de células do cérebro humano adulto. Gene diferencialmente expressos
(DEGs) e genes com utilização diferencial de transcritos (gDTUs) identificados em pelo menos um dataset analisado em nosso estudo são destacados em
vermelho. (B) Diagrama de Venn mostrando o número de genes de risco/causal de para a doença de Alzheimer identificados como DEGs ou gDTUs. (C)
Representação das 6 isoformas de BIN1 (esquerda) e quantificação da fração diferencial de isoformas (dIF) em cérebros com doença de Alzheimer em
comparação com os controles (direita). Os principais domínios de proteína são indicados com cores diferentes. (D) Representação semelhante para APP. *
dIF> 0,05 e FDR> 0,01.

A isoforma de BIN1 significativamente afetada no cérebro de pacientes com doença de Alzheimer corresponde à
isoforma 1, cuja expressão é predominantemente observada em neurônios. Utilizando células tronco de pluripotência
induzida para gerar neurônios humanos geneticamente modificados para expressar isoformas específicas de BIN1, nós
demonstramos que a ausência da proteína BIN1 em neurônios humanos afeta o processo de endocitose, que é uma das
primeiras alterações citopatológicas observadas no cérebro de pacientes com a doença de Alzheimer. A reintrodução da
isoforma 1 da proteína BIN1 em neurônios é suficiente para recuperar o efeito sobre o tamanho dos endossomas, mas
quando esta isoforma é expressa em maiores quantidades nos neurônios, os endossomas ficam maiores e observamos
sinais de neurodegeneração (Figura 2; Lambert et al., 2021). Nós também observamos que a reintrodução da isoforma 9
da proteína BIN1 (expressa ubiquamente) não é capaz de reverter as alterações observadas em neurônios knock-out para
BIN1.



Figura 2: Resgate do volume de endossomos primários em neurônios knockout para BIN1 por transdução da Isoforma 1 de BIN1. (A) Imagens representativas
de neurônios humanos induzidos (hiNs) BIN1 WT e KO marcadas com anticorpos contra tdTomato (vermelho, A), EEA1 (verde, A'), MAP2 (cinza, A'') e corado
com DAPI (azul, A'''). (B) Gráfico que mostra a frequência de ocorrência de endossomos (EEA1 +) de vários tamanhos em hiNs BIN1 KO transduzidos com
construções lentivirais tdT; BIN1iso1 (Iso1, linha vermelha longa), BIN1iso9 (Iso9, linha vermelha pontilhada) e Mock-tdT (linha vermelha sólida). BIN1 WT iNs
introduzidos com Mock-tdt (linha azul sólida) é indicado para mostrar o efeito de resgate da construção BIN1iso1 (linha laranja) em neurônios mutantes nulos
de BIN1. Teste de Kolmogorov-Smirnov seguido pela correção de Bonferroni: BIN1 WT + Mock vs BIN1 KO + Mock: **** Padj <0,0001; BIN1 WT + Mock vs
BIN1 KO + iso9: Padj <0,0001; BIN1 KO + Mock vs BIN1 KO + Iso1: **** Padj <0,0001; BIN1 WT + Mock vs BIN1 KO + Iso1: Padj = 0,174; BIN1 KO + Mock vs
BIN1 KO + Iso9: Padj = 0,207 (N = 3 culturas de células independentes). (C) Gráfico mostrando a frequência de ocorrência de endossomos EEA1+ de vários
tamanhos em hiNs BIN1 WT transduzidos com construções lentivirais expressando tdTomato (tdT); BIN1iso1 (Iso1, linha longa azul), BIN1iso9 (Iso9, linha azul
pontilhada) e Mock-tdT (linha azul sólida). Teste de Kolmogorov-Smirnov seguido de correção de Bonferroni: BIN1 WT + Mock vs BIN1 WT + Iso1: * Padj =
0,04; BIN1 WT + Mock vs BIN1 WT + Iso9: **** Padj <0,0001 (N = 3 culturas de células independentes). (D) Gráfico que mostra a quantificação do número de
pontos EEA1 por célula em células transduzidas com construtos lentivirais marcados com tdT (N = 3 culturas de células independentes. Puncta / neurônio:
BIN1 WT + Mock: 65,86 ± 12,78; BIN1 WT + Iso1: 59,75 ± 8,895; BIN1 WT + Iso9: 69,82 ± 11,42; BIN1 KO + Mock: 56,47 ± 12,27; BIN1 KO + Iso1: 55,65 ± 14,52;
BIN1 KO + Iso9: 77,31 ± 11,04; p = 0,81, ANOVA F (5,90) ) (E) Quantificação de neurônios MAP2 + / tdTomato + em células BIN1iso9- e BIN1iso1-transduzidas
em relação às células Mock-transduzidas (N = 3 culturas de células independentes; N tdTomato + células: Mock = 468; BIN1iso1 = 193; BIN1iso9 = 103;
ANOVA seguido por Teste de comparações múltiplas de Dunnett, ** p = 0,0289).

Estudos em andamento no nosso laboratório indicam que a proteína BIN1 também tem uma função importante na
regulação da atividade elétrica neuronal e fosforilação da proteína TAU, duas alterações comumente observadas no
cérebro de pacientes com a doença de Alzheimer. 
Em conjunto, nosso trabalho demonstra que uma abordagem sistemática para assinalar genes de interesse em
patologias humanas a partir de alterações da expressão gênica identificados por métodos de bioinformática, combinada
às técnicas de manipulação da expressão gênica em células-tronco humanas e geração de neurônios humanos
induzidos, permite-nos desvendar os processos biológicos potencialmente regulados por tais genes. No futuro, estes
modelos podem ser também utilizados para estudarmos as vias de sinalização envolvidas nestes processos, com a
potencial identificação de novos alvos terapêuticos. 

Marques-Coelho D, Iohan L da CC, Melo de Farias AR, Flaig A, Letournel F, Martin-Négrier M-L, et al. Differential transcript
usage unravels gene expression alterations in Alzheimer’s disease human brains. npj Aging Mech Dis. 2021;7(1):2.
Available from: https://doi.org/10.1038/s41514-020-00052-5
Lambert E, Saha O, Soares Landeira B, Melo De Farias AR, Hermant X, Carrier A, et al. The Alzheimer’s disease genetic risk
factor BIN1 induces isoform-dependent neurotoxicity through early endosome defects. Acta Neuropatholgica
Communication, in press (preprint available from: https://doi.org/10.1101/2021.04.02.438184)











Nossos Estudantes

EGRESSOS DO DOUTORADO DEFESA

JOAO MENDES DA ROCHA NETO 2012

WALID ABBAS EL AOUAR 2012

JULIO FRANCISCO DANTAS DE REZENDE 2012

MARLI DE FATIMA FERRAZ DA SILVA TACCONI 2012

ANA PATRICIA RODRIGUES LEITE 2012

RICHARD MEDEIROS DE ARAÚJO 2012

CARLOS EDUARDO CAVALCANTE 2012

ALBA DE OLIVEIRA BARBOSA LOPES 2013

ANA CRISTINA BATISTA DOS SANTOS 2013

ANTONIO RUFINO DA COSTA 2013

FERNANDO PORFIRIO SOARES DE OLIVEIRA 2014

GERALDO BEZERRA CAMPOS JUNIOR 2014

JOSUE VITOR DE MEDEIROS JUNIOR 2014

LUCIA DE FATIMA LUCIO GOMES DA COSTA 2014

MARCOS FERNANDO MACHADO DE MEDEIROS 2014

MELQUIADES PEREIRA DE LIMA JUNIOR 2014

SILVIA PIRES BASTOS COSTA 2014

CLÁUDIO MÁRCIO CAMPOS DE MENDONÇA 2015

FABIO RESENDE DE ARAUJO 2015

INGRID WILZA LEAL BEZERRA 2015

LENIN CAVALCANTI BRITO GUERRA 2015

LILIA ASUCA SUMIYA 2015

MARCIO MARREIRO DAS CHAGAS 2015

TICIANO MACIEL DAMORE 2015



Nossos Estudantes

DOUTORANDOS INGRESSO

ANA RAQUEL MELO DE FARIAS  2018

ANA RAQUEL TORRES DE SANTANA  2018

ANDREA CAROLINE COSTA DE ARRUDA  2016

ANNARA YVE MOURA SOARES  2017

ANTONIO JHONES LIMA DA ROCHA  2022

BARBARA CIRALLI BOERNER  2018

BEATRIZ CARVALHO FROTA  2018

DAVI DRIESKENS CARVALHO DE CASTRO SÁ BARRETO  2016

DEBORA HASHIGUCHI  2019

ELIS BRISA DOS SANTOS  2020

IGOR RAFAEL PRAXEDES DE SALES  2017

INGRID NOGUEIRA SOUSA  2019

JHULIMAR GUILHERME DOERL  2018

JOHSEPH PABALLO GOMES DE SOUZA  2021

JOSÉ FIRMINO RODRIGUES NETO  2020

JOSEPH ANDREWS BELO ALVES  2018

JULIANA AVILA DE SOUZA  2018

LUCAS CAIÃ DE SOUZA TAVARES  2020

LUCAS DE MELO LIRA  2020

MARIA CAROLINA GONZALEZ  2019

MATHEUS FERNANDES FERREIRA  2018

PATRICK RAMON STAFIN COQUEREL  2020

PRISCILLA KELLY DA SILVA BARROS  2019

RAFAEL DOS SANTOS DE BESSA  2016

RODRIGO MARQUES DE MELO SANTIAGO  2018

SYLVIA LIMA DE SOUZA MEDEIROS  2020



Nossos Estudantes

MESTRANDOS INGRESSO

ADRIANA FREIRE LAMARTINE  2022

AELTON SILVA ARAÚJO  2021

ANA LUIZA ALVES DIAS  2020

ANA LUIZA CAMPOS VILA REAL  2019

ANNA GABRIELY BARROSO DE SA  2022

BRUNO HENRIQUE DE LIMA SANTOS  2020

ISAAC CAMPOS BRAGA  2021

IZABELA LIMA PAIVA  2020

LUANA ADALICE BORGES DE ARAUJO LIMA  2021

MARIANA MUNIZ  2021

MIZZIARA MARLEN MATIAS DE PAIVA  2020

PEDRO DA COSTA MELLO NETO  2022

RAQUEL LÚCIA SOUTO DE ARAÚJO  2021

SAMANTHA DE FREITAS CAVALCANTE  2022

SARA DO NASCIMENTO MAIA  2019

THAIS PRISCILA LIMA SILVA  2021



Instituto do Cérebro ICe/UFRN
 

  Avenida Senador Salgado Filho, 3.000 
Campus Universitário, Lagoa Nova

CEP: 59078-900, Caixa Postal 1524
Natal/RN - Brasil

contato@neuro.ufrn.br
neuro.ufrn.br

 
Anuário Instituto do Cérebro 

 
Diagramação: Laíza Felix de Aguiar

Imagens: Acervo ICe 
(exceto capa e contracapa)

Capa e contracapa: Cícero Oliveira 
(Agecom/UFRN)

http://neuro.ufrn.br/
http://neuro.ufrn.br/



