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TTACTGTTGCCCTGGATGGAAAACCTTACCTGGCGGAAATCAGTGTATTGTCCCCATTTGCCGGCATTCCTGTGGGGATGGATTTTGTTCGAGGCCAA
ATATGTGCACTTGCCCATCTGGTCAGATAGCTCCTTCCTGTGGCTCCAGATCCATACAACACTGCAATATTCGCTGTATGAATGGAGGTAGCTGCAGT
GACGATCACTGTCTATGCCAGAAAGGATACATAGGGACTCACTGTGGACAACCTGTTTGTGAAAGTGGCTGTCTCAATGGAGGAAGGTGTGTGGCCCC
AAATCGATGTGCATGCACTTACGGATTTACTGGACCCCAGTGTGAAAGAGATTACAGGACAGGCCCATGTTTTACTGTGATCAGCAACCAGATGTGCC
AGGGACAACTCAGCGGGATTGTCTGCACAAAACAGCTCTGCTGTGCCACAGTCGGCCGAGCCTGGGGCCACCCCTGTGAGATGTGTCCTGCCCAGCCT
CACCCCTGCCGCCGTGGCTTCATTCCAAATATCCGCACGGGAGCTTGTCAAGATGTGGATGAATGCCAGGCCATCCCCGGGCTCTGTCAGGGAGGAAA
TTGCATTAATACTGTTGGGTCTTTTGAGTGCAAATGCCCTGCTGGACACAAACTTAATGAAGTGTCACAAAAATGTGAAGATATTGATGAATGCAGCA
CCATTCCTGGAATCTGTGAAGGGGGTGAATGTACAAACACAGTCAGCAGTTACTTTTGCAAATGTCCCCCTGGTTTTTACACCTCTCCAGATGGTACC
AGATGCATAGATGTTCGCCCAGGATACTGTTAGAGCCCGGCCCGGGGGACGGGCGGCGGGATAGCGGGACCCCGGCGCGGCGGTGCGCTTCAGGGCGC
AGCGGCGGCCGCAGACCGAGCCCCGGGCGCGGCAAGAGGCGGCGGGAGCCGGTGGCGGCTCGGCATCATGCGTCGAGGGCGTCTGCTGGAGATCGCCC
TGGGATTTACCGTGCTTTTAGCGTCCTACACGAGCCATGGGGCGGACGCCAATTTGGAGGCTGGGAACGTGAAGGAAACCAGAGCCAGTCGGGCCAAG
AGAAGAGGCGGTGGAGGACACGACGCGCTTAAAGGACCCAATGTCTGTGGATCACGTTATAATGCTTACTGTTGCCCTGGATGGAAAACCTTACCTGG
CGGAAATCAGTGTATTGTCCCCATTTGCCGGCATTCCTGTGGGGATGGATTTTGTTCGAGGCCAAATATGTGCACTTGCCCATCTGGTCAGATAGCTC
CTTCCTGTGGCTCCAGATCCATACAACACTGCAATATTCGCTGTATGAATGGAGGTAGCTGCAGTGACGATCACTGTCTATGCCAGAAAGGATACATA
GGGACTCACTGTGGACAACCTGTTTGTGAAAGTGGCTGTCTCAATGGAGGAAGGTGTGTGGCCCCAAATCGATGTGCATGCACTTACGGATTTACTGG
ACCCCAGTGTGAAAGAGATTACAGGACAGGCCCATGTTTTACTGTGATCAGCAACCAGATGTGCCAGGGACAACTCAGCGGGATTGTCTGCACAAAAC
AGCTCTGCTGTGCCACAGTCGGCCGAGCCTGGGGCCACCCCTGTGAGATGTGTCCTGCCCAGCCTCACCCCTGCCGCCGTGGCTTCATTCCAAATATC
CGCACGGGAGCTTGTCAAGATGTGGATGAATGCCAGGCCATCCCCGGGCTCTGTCAGGGAGGAAATTGCATTAATACTGTTGGGTCTTTTGAGTGCAA
ATGCCCTGCTGGACACAAACTTAATGAAGTGTCACAAAAATGTGAAGATATTGATGAATGCAGCACCATTCCTGGAATCTGTGAAGGGGGTGAATGTA
CAAACACAGTCAGCAGTTACTTTTGCAAATGTCCCCCTGGTTTTTACACCTCTCCAGATGGTACCAGATGCATAGATGTTCGCCCAGGATACTGTTAC
ACAGCTCTGACAAACGGGCGCTGCTCTAACCAGCTGCCACAGTCCATAACCAAAATGCAGTGCTGCTGTGATGCCGGCCGATGCTGGTCTCCAGGGGT
CACTGTCGCCCCTGAGATGTGTCCCATCAGAGCAACCGAGGATTTCAACAAGCTGTGCTCTGTTCCTATGGTAATTCCTGGGAGACCAGAATATCCTC
CCCCACCCCTTGGCCCCATTCCTCCAGTTCTCCCTGTTCCTCCTGGCTTTCCTCCTGGACCTCAAATTCCGGTCCCTCGACCACCAGTGGAATATCTG
TATCCATCTCGGGAGCCACCAAGGGTGCTGCCAGTATTACTGTTGCCCTGGATGGAAAACCTTACCTGGCGGAAATCAGTGTATTGTCCCCATTTGCC
GGCATTCCTGTGGGGATGGATTTTGTTCGAGGCCAAATATGTGCACTTGCCCATCTGGTCAGATAGCTCCTTCCTGTGGCTCCAGATCCATACAACAC
TGCAATATTCGCTGTATGAATGGAGGTAGCTGCAGTGACGATCACTGTCTATGCCAGAAAGGATACATAGGGACTCACTGTGGACAACCTGTTTGTGA
AAGTGGCTGTCTCAATGGAGGAAGGTGTGTGGCCCCAAATCGATGTGCATGCACTTACGGATTTACTGGACCCCAGTGTGAAAGAGATTACAGGACAG
GCCCATGTTTTACTGTGATCAGCAACCAGATGTGCCAGGGACAACTCAGCGGGATTGTCTGCACAAAACAGCTCTGCTGTGCCACAGTCGGCCGAGCC
TGGGGCCACCCCTGTGAGATGTGTCCTGCCCAGCCTCACCCCTGCCGCCGTGGCTTCATTCCAAATATCCGCACGGGAGCTTGTCAAGATGTGGATGA
ATGCCAGGCCATCCCCGGGCTCTGTCAGGGAGGAAATTGCATTAATACTGTTGGGTCTTTTGAGTGCAAATGCCCTGCTGGACACAAACTTAATGAAG
TGTCACAAAAATGTGAAGATATTGATGAATGCAGCACCATTCCTGGAATCTGTGAAGGGGGTGAATGTACAAACACAGTCAGCAGTTACTTTTGCAAA
TGTCCCCCTGGTTTTTACACCTCTCCAGATGGTACCAGATGCATAGATGTTCGCCCAGGATACTGTTAAACGTTACTGATTACTGCCAGTTGGTCCGC
TATCTCTGTCAAAATGGACGCTGCATTCCAACTCCTGGGAGTTACCGGTGTGAGTGCAACAAAGGGTTCCAGCTGGACCTCCGTGGGGAGTGTATTGA
TGTTGATGAATGTGAGAAAAACCCCTGTGCTGGTGGTGAGTGTATTAACAACCAGGGTTCGTACACCTGTCAGTGCCGAGCTGGATATCAGAGCACAC
TCACGCGGACAGAATGCCGAGACATTGATGAGTGTTTGAATGAATGTGAGACTCCTGGAATCTGTGGTCCAGGGACATGTTACAACACCGTTGGCAAC
TACACCTGTATCTGTCCTCCAGACTACATGCAAGTGAATGGGGGAAATAATTGCATGGATATGAGAAGAAGTTTGTGCTACAGAAACTACTATGCTGA
CAACCAGACCTGTGATGGAGAATTGTTATTCAACATGACCAAGAAGATGTGCTGCTGTTCCTACAACATTGGCCGGGCGTGGAACAAGCCCTGTGAAC
AGTGTCCCATCCCAAGTACAGATGAGTTTGCTACACTCTGTGGAAGTCAAAGGCCAGGCT







Fontes de tecidos e órgãos para transplante:

doadores (5-10%);

órgãos artificiais;

órgãos de animais (xenotransplante);

engenharia de tecidos: células-tronco



CÉLULA TRONCO

“ Células com capacidade de  AUTO-RENOVAÇÃO 
ilimitada/prolongada, capazes de produzir pelo menos um tipo de 
DESCENDENTE ALTAMENTE DIFERENCIADO “



CÉLULAS TRONCO “ADULTAS”

vs.

CÉLULAS TRONCO EMBRIONÁRIAS



CÉLULAS TRONCO “ADULTAS”

CÉLULAS TRONCO EMBRIONÁRIAS



“Adult” SC – BONNE MARROW
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GFP miosina



Texas Heart Institute at St Luke’s Episcopal Hospital, Houston; 
Hospital Procardiaco, Rio de Janeiro, Brazil; Federal University, 
Rio de Janeiro, Brazil; Brazilian Millennium Institute for Tissue 
Bioengineering.

Células mononucl. MO

(Circulation. 2003;107:2294-2302.)
4 meses-pós

função contrátil

pré



7-12% XY



PNAS February 4, 2003

XY

medula óssea



CTs “adultas” – plasticidade/trans-diferenciação
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Ensaios Clínicos em Humanos no Brasil

Salvador

São Paulo

Rio de Janeiro

Porto Alegre

Chagas e Hepatite - FioCruz Salvador

 Infarto e Derrame- Pró-cardíaco e UFRJ

Doenças Coronarianas - INCOR-SP

Trauma de Medula Espinhal - FM-USP

Diabetes, Lupus, e outras doenças auto-
imunes -   USP-RP

Insuficiência Vascular Periférica - SJRP

 Regeneração Neural - UFRGS



CTs “adultas” – plasticidade/trans-diferenciação

medula óssea



CÉLULAS TRONCO “ADULTAS”

NOVAS FONTES



1989: Sangue do cordão umbilical é fonte de células-tronco hematopoéticas
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CÉLULAS TRONCO “ADULTAS”

NOVAS FONTES
(em desenvolvimento)

Lipoaspirado

Polpa do dente de leite

Líquido amniótico

Placenta

Cordão umblical

...



CÉLULAS TRONCO “ADULTAS”

CÉLULAS TRONCO EMBRIONÁRIAS



PLURIPOTENTES

cultura

botão embrionário

Células-tronco EMBRIONÁRIAS (ES) – 1980’s



teratoma

PLURIPOTENCY in vivo:  Injection into SCID mice

endoderm

mesoderm

ectoderm



bIII-tub





“In Vitro Generation of Hematopoietic Stem Cells from
an Embryonic Stem Cell Line.”

Palacios et al., PNAS (92), 1995

“Transplanted Embryonic Stem Cells Survive, 
Differentiate and Promote Recovery in Injured Rat 

Spinal Cord.”
McDonald et al., Nat. Med. Dec. 1999



Science vol. 282, 6 Nov., 1998



Tecidos/Células para Terapia

Medula Óssea Neurônios Células do
Músculo Cardíaco 

Células do 
Pâncreas

Células-Tronco

A Promessa das CT Embrionárias HumanasA Promessa das CT Embrionárias Humanas



Lei de Biossegurança 2005
embriões FIV > 3 anos







hES: DESAFIOS

SEGURANÇA

COMPATIBILIDADE

ÉTICA/LEGISLAÇÃO



hES: DESAFIOS

COMPATIBILIDADE

• hES são imunogênicas?

• Trasnferência nuclear/clonagem terapêutica.



Clonagem terapêuticaClonagem terapêutica

célula adulta

núcleo
óvulo enucleado

embrião
4 células

blastocisto

células ES
diferenciação

em novo tipo celular

transplant
e



Oct3/4
Sox2
c-Myc
Klf4











DIFERENCIAÇÃO:

Desenvolvimento Embrionário







A Importância da 

Pesquisa Básica

Para a 

Célula-Tronco Embrionária 

 

A Importância da 

Célula-Tronco Embrionária 

Para a 

Pesquisa Básica

 



EXPECTATIVA:

Verdades Absolutas 

ou Transitórias?







Regenberg et al., Stem Cells, 2009
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20 anos

???



Transplante de Coração





POLÊMICA:

Ser-Humano ou 

Aglomerado de Células?

Células-Tronco Embrionárias:

Lições de 25 Anos de Pesquisa



Lei de Biossegurança 2005

embriões FIV > 3 anos e congelados < Março 2005;
proíbe clonagem humana.



(ADI) Nº 3.510 contra o Art. 5º da Lei de Biossegurança Nº 11.105 de 24 de março de 2005 

1.“

que a vida humana acontece na, e a partir da, 

fecundação”;

2.“

a pesquisa com células-tronco adultas é, objetiva e 

certamente, mais promissora do que a pesquisa 

com células-tronco embrionárias, até porque com 

as primeiras, resultados auspiciosos acontecem, do 

que não se tem registro com as segundas”.



... ...

2008: STF - formas de vida humana

?



New Lines of Human Embryonic Stem Cells



MECHANICAL / NONE

250 embriões >= 8 células (3 – 6 anos)

45 blastocistosmatrigel

1



a b c

10x 4x

d e f

10x

4x 4x 4x





SOX-17

 

 



Karyotype passage 5: 46,XY

BR-1



Missão: promover pesquisa e terapia baseadas 

em células-tronco pluripotentes no Brasil. 

Federal funding : MS + MCT + BNDES – R$ 4.000.000

2009 - 2012



• Desenvolver novos protocolos/reagentes para otimizar a cultura de 

CTs pluripotentes; 

• Desenvolver métodos para o cultivo em larga escala de CTs pluripotentes 

para triagem de novas drogas e terapia celular;

• Derivar novas linhagens de células hES e hiPS para pesquisa e 

terapia no Brasil;

• Controle de qualidade das CTs pluripotentes no Brasil;

• Estabelecer um Banco National de CTs pluripotentes para a 

comunidade científica brasileira;

• Oferecer treinamento em cultivo e caracterização de CTs pluripotentes, e 

promover intercâmbio científico com instituições estrangeiras;

• Produzir CTs pluripotentes em larga escala em condições GMP.

OBJETIVOS



Aplicações Clínicas hES no Brasil

Lesao de medula
Parkinson

Cardiopatias
Diabetes



19931993

Primeiro banco público de 
sangue do cordão nos EUA 
(NY Blood Center)

19921992

Primeiro banco privado de 
sangue do cordãoEUA

70

CT de Sangue de Cordão - Histórico

Primeira publicação científica 
relatando um transplante de 
medula óssea

19571957 19791979 19881988

Primeiro transplante de medula 
bem sucedido no Brasil

Primeiro transplante bem 
sucedido de CT’s de sangue 
de cordão no mundo

20012001

Inauguração do primeiro banco 
público de sangue de cordão 
no Brasil (INCA-RJ)



71

Banco Privado

Instituição privada cujo objetivo é 
coletar e armazenar as CT’s de 
clientes particulares para seu uso 
exclusivo, e eventualmente, para uso 
de familiares

As CT’s estão disponíveis aos donos 
sempre que requisitadas

As chances de compatibilidade para o 
dono:100%; entre irmãos: 25%

Uso aparentado: menor risco de 
rejeição = taxa de sucesso 2 x maior

Bancos de SCUP: Público vs. Privado

Banco Público

Instituição pública não lucrativa que 
se propõe a armazenar CT’s para a 
população em geral

As CT’s doadas tornam-se 
propriedade do público e não mais do 
indivíduo

Chances de se encontrar um doador 
compatível ~ 0,00000001% : > 250mil 
amostras para cobertura da 
diversidade genética do Brasil

Maior risco de rejeição



August, 1997



Conclusions Cord blood is a feasible alternative source of hematopoietic stem 

cells for pediatric and some adult patients with major hematologic disorders, 

particularly if the donor and the recipient are related.



Armazenamento Privado de SCUP:  

Fatos e Mitos

(1) Seguro de vida para seu filho







Armazenamento Privado de SCUP:  

Fatos e Mitos

(2) “Inutilidade” do SCUP privado

• Probabilidade de uso: 1 em 100.000  -  1 em 500 ???





2007



2009





Armazenamento Privado de SCUP:  

Fatos e Mitos

(3) Impossibilidade de uso autólogo do SCUP

• “O uso autólogo, principalmente no tratamento de leucemia, é inexistente.”





19981998

Primeiro transplante autólogo 
de sangue de cordão 
armazenado em banco privado

19931993

Primeiro banco público de 
sangue do cordão nos EUA 
(NY Blood Center)

19921992

Primeiro banco privado de 
sangue do cordãoEUA

84

CT de Sangue de Cordão - Histórico

Primeira publicação científica 
relatando um transplante de 
medula óssea

19571957 19791979 19881988

Primeiro transplante de medula 
bem sucedido no Brasil

Primeiro transplante bem 
sucedido de CT’s de sangue 
de cordão no mundo

20012001

Inauguração do primeiro banco 
público de sangue de cordão 
no Brasil (INCA-RJ)





2007



2009



2009



19981998

Primeiro transplante autólogo 
de sangue de cordão 
armazenado em banco privado

19931993

Primeiro banco público de 
sangue do cordão nos EUA 
(NY Blood Center)

19921992

Primeiro banco privado de 
sangue do cordãoEUA
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CT de Sangue de Cordão - Histórico

Primeira publicação científica 
relatando um transplante de 
medula óssea

19571957 19791979 19881988

Primeiro transplante de medula 
bem sucedido no Brasil

Primeiro transplante bem 
sucedido de CT’s de sangue 
de cordão no mundo

20012001

Inauguração do primeiro banco 
público de sangue de cordão 
no Brasil (INCA-RJ)

Primeiro transplante 
autólogo de SCUP em 
criança com leucemia

20072007





Armazenamento de SCUP



1997: A REVOLUÇÃO DOLLY !







?

1997 1998 2000

A clonagem pós-Dolly





TAXAS DE “SUCESSO” DA CLONAGEM

Célula doadora Espécie Oócitos Nascimentos Obs.

reconstr. vivos

Fetal

Fibroblasto Camundongo 3057 5  (0.2%)

Bovino 276 4  (1.4%) 1 †

1896 6  (0.3%)

Cabra 285 3  (1.1%)

Porco 210 1  (0.5%)

Ovelha 417 14  (3.4%) 11 †

Adulta

Gld. Mamária Ovelha 227 1  (0.4%)

Granulosa Camundongo 2468 31  (1.3%)

Fibroblasto Bovino 440 6  (1.4%) 2 †

664 8  (1.2%)



2001

DIVULGAÇÃO CIENTÍFICA

2002

“O Clone”
ONU

Senado

“À minha mãe, formada em filosofia, por 
nunca ter se conformado em não entender o 

que sua filha faz.”

1997
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