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RESUMO

Ao longo das ultimas décadas, véarias pesquisas em educacdo tém apontado para a necessidade
de que o ensino de Ciéncias ocorra de forma mais auténtica. O ensino fundamentado em
modelagem apresenta-se como uma possibilidade para se alcancar tal objetivo. Os modelos
expressos por meio dos recursos computacionais tém ganhado destaque dentro da pesquisa
cientifica e no ensino de Ciéncias. Diante disso, procuramos investigar (i) como ocorreu o
desenvolvimento no entendimento conceitual de estudantes de um curso de Licenciatura em
Quimica sobre os fatores que influenciam o enovelamento de uma proteina e o processo de
inibicdo de uma enzima por um farmaco; e (ii) o papel desempenhado pelos modelos
expressos via computador nesse entendimento ao longo de uma sequéncia de ensino
fundamentada na modelagem. As aulas foram desenvolvidas com uma turma de seis
estudantes em uma disciplina do quinto periodo do curso de quimica em uma universidade
federal. Elas foram filmadas e os materiais escritos produzidos pelos estudantes, recolhidos.
Com base nos registros, foi realizada uma descri¢do das aulas, na qual constam transcri¢ées
de trechos das falas e das respostas dos estudantes e imagens dos modelos produzidos, que
apoiam a analise do desenvolvimento das nocdes cientificas em um estudo de caso de um
grupo de trés estudantes. Durante as atividades, as estudantes passaram a considerar fatores
que até entdo eram ignorados em seus modelos como as interagdes intra e intermoleculares,
importantes para a estabilizacdo da conformacdo nativa. Os recursos computacionais foram
fundamentais para que elas compreendessem importantes aspectos da interacdo farmaco
enzima, tal como a mudanca conformacional do farmaco e da enzima e a flexibilidade dessas
moléculas, e para que melhorassem as suas capacidades de visualizacdo. Os questionamentos
feitos as estudantes, as evidéncias fornecidas nos testes dos modelos bem como a
oportunidade de vivenciar as diferentes etapas do processo de modelagem também
contribuiram para que houvesse evolugdo no entendimento conceitual das estudantes. Uma
possivel implicacdo deste trabalho tanto para o ensino quanto para a pesquisa seria investigar
as possiveis consequéncias da vivéncia de praticas formativas associadas a modelagem no
entendimento dos futuros professores sobre modelagem, na sua agdo docente futura e na

aprendizagem dos seus estudantes.

Palavras-chave: Modelos; Modelagem; Recursos computacionais; Enzimas; Ensino de

Quimica.



ABSTRACT

Over the last few decades, several researches on education have pointed to the need for
science teaching to occur more authentically. The teaching based on modelling presents itself
as a possibility to achieve this objective. The models expressed through computational
resources have gained prominence in scientific research and in science teaching. In view of
this, we sought to investigate (i) how the development occurred in the conceptual
understanding of pre-service chemistry teachers on the factors that influence the folding of a
protein and the process of inhibiting an enzyme by a drug; and (ii) the role played by
computer models expressed in this understanding throughout a teaching sequence based on
modelling. The classes were developed with six students in a discipline in the fifth period of a
federal university chemistry course. They were video recorded and the written materials
produced by the students, collected. Based on the records, a description of the classes was
carried out, which includes transcriptions of excerpts from the speeches and the students'
responses and images of the models produced, which support the analysis of the development
of the scientific notions in a case study of a group of three students. During the activities, the
students began to consider factors that until then were ignored in their models as the intra and
intermolecular interactions, important for the stabilization of the native conformation.
Computational features were fundamental in understanding of important aspects of the drug
enzyme interaction, such as the conformational change of the drug and the enzyme and the
flexibility of these molecules, and to improve their visualization capacity. The students'
questions, the evidence provided in the tests of the models as well as the opportunity to
experience the different stages of the modelling process helped for evolution in the conceptual
understanding of the students. One possible implication of this work for both teaching and
research would be to investigate the possible consequences of the experience of formative
practices associated to modelling in the understanding of future teachers about modelling,

their future teaching action and the learning of their students.

Keywords: Models; Modelling; Computational features; Enzymes; Chemistry teaching.
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1. INTRODUCAO

1.1 MotivagOes Pessoais e Trajetoria Académica

Desde muito cedo desenvolvi um grande fascinio pelas Ciéncias da Natureza, em
especial, pela Quimica. Ainda na infancia quando me perguntavam qual seria minha
profissdo, respondia que eu queria ser o cientista que trabalha com os frascos contendo
liquidos coloridos. E, mesmo quando ndo o fazia, ou dizia que iria atuar em outra area, bem l&
no fundo eu sabia que era isso que eu queria fazer.

Eu também sempre gostei de explicar os conteudos estudados na escola para 0s meus
colegas, principalmente durante o ensino médio. Por mais que essa pratica me deixasse feliz,
eu ndo me via seguindo para a area da docéncia. E na primeira vez que a possibilidade de
cursar Licenciatura em Quimica me foi apresentada, quando eu ainda cursava o terceiro ano
do ensino médio, eu tive um sentimento de rejeicéo.

Entrei no ensino superior em 2014 para cursar Licenciatura em Fisica. Permaneci
poucos meses neste curso, mas o suficiente para comecar a me imaginar professor. Naquela
época, eu estava extremamente confuso, porém tive Vvarios incentivos para ingressar no curso
de Quimica Licenciatura da Universidade Federal de Ouro Preto. Entdo, usei minha nota do
Exame Nacional do Ensino Médio (ENEM) no Sistema de Selecdo Unificada (SISU) e ainda
em 2014 entrei em tal curso.

A cada dia no curso, fui aos poucos me descobrindo professor, pois ndo houvera um
dia em minha vida de graduando em que eu acordasse decidido que seguiria tal carreira. Esta
ideia foi sendo construida em minha mente, a medida em que meu amor pela quimica foi
crescendo e que eu percebia que, além de aprender sobre essa ciéncia, eu gostava de ensina-la.
Desta forma, eu via a possibilidade de conjugar um sonho de infancia com uma coisa que
gostava de fazer na adolescéncia.

Durante a graduacgédo tive a oportunidade de permanecer por quase dois anos no
Programa Institucional de Bolsas de Inicia¢do a Docéncia (PIBID), em uma escola estadual da
cidade de Mariana. Ter a oportunidade de ir para escola como parte deste programa foi
fundamental para que eu aprendesse que, para lecionar, sdo necessarios varios conhecimentos,
muito além de simplesmente ter um bom dominio do conteldo.

Na disciplina de Pratica de Ensino de Quimica I, ministrada pela professora Nilmara
Braga Mozzer (co-orientadora desse Trabalho de Concluséo de Curso) comecei a aprender de
forma mais intensa sobre esses conhecimentos necessarios a docéncia. Foi nesta disciplina
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que eu tive meu primeiro contato com a Modelagem no Ensino de Ciéncias, sendo esta uma
das abordagens de se ensinar quimica que mais despertou meu interesse. 1sso porque nesta
metodologia o foco estd nas interacBes dialdgicas estabelecidas entre os estudantes e entre
estes e o professor durante o processo de desenvolvimento de conhecimentos cientificos e
sobre a ciéncia e suas praticas.

Também tive a oportunidade de trabalhar como bolsista em um projeto de Iniciagdo
Cientifica, coordenado pela professora Melissa Soares Caetano (orientadora desse Trabalho
de Conclusao de Curso), no qual pude vivenciar na pratica meus aprendizados sobre sintese
orgénica, quimica de produtos naturais e modelagem molecular, devido ao carater
interdisciplinar do projeto.

Desde que cursei a disciplina de Quimica Geral Il um tema que me intriga é forcas
intermoleculares. A partir dessa disciplina comecei a aprender como 0 comportamento das
substancias em diferentes processos depende das propriedades elétricas das particulas que
compde a matéria e aprofundei meus conhecimentos sobre o tema nas demais disciplinas do
curso.

Por isso, resolvi atrelar o trabalho sobre modelagem molecular que eu desenvolvia na
Iniciacdo Cientifica com o0 meu interesse pela tematica interacdes intermoleculares em uma
proposta de ensino fundamentada em modelagem.

Conversando com as professoras Melissa Soares Caetano e Nilmara Braga Mozzer
elaboramos uma sequéncia de ensino fundamentada na modelagem, centrada na modelagem
molecular. Procuramos investigar como essa abordagem poderia favorecer o entendimento
dos estudantes principalmente sobre os fatores que influenciam o enovelamento de uma
proteina e sobre a inibicdo de uma enzima por um farmaco. Para isso, buscamos trabalhar de
forma contextualizada e interdisciplinar, pois acreditamos que isso contribui de forma

significativa para a aprendizagem e para o engajamento dos estudantes.
1.2 Relevancia da Pesquisa

A criacdo de modelos esta na base do processo cientifico. Os modelos desempenham
diferentes papéis, como: favorecer a comunicacdo de ideias; facilitar a visualizacdo de
entidades abstratas; e simplificar entidades complexas, de forma que seja mais facil pensar
sobre as mesmas (JUSTI, 2010).

Apesar dessa relevancia dos modelos, nem sempre o seu papel na ciéncia é trabalhado

no ensino. Figuras representando atomos, equagdes matematicas que descrevem o0
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comportamento de fenémenos fisicos e partes do corpo humano feitas de plastico sdo alguns
dos exemplos dos modelos usados em aulas de ciéncias (GROSSLIGTH; UNGER; JAY,
1991).

Os modelos aparecem em diferentes topicos ao longo do curriculo, mas muitas vezes,
como fatos e ndo como construgdes/proposicdes dos cientistas (TREAGUST,;
CHITTLEBOROUGH; MAMIALA, 2002). Por isso, professores (e futuros professores)
precisam ser encorajados a desenvolver conhecimentos sobre modelos e sobre modelagem
para que estejam mais aptos a conduzir atividades de ensino utilizando adequadamente essas
ferramentas (JUSTI; VAN DRIEL, 2005).

A modelagem, entendida como um processo ciclico de criacdo, expressdo, testes e
avaliacdo de um modelo, é fundamental no desenvolvimento do conhecimento cientifico
(GILBERT; JUSTI, 2016). Por esse motivo, um ensino de ciéncias mais auténtico - isto €,
aquele capaz de tornar os processos sucessivamente mais aproximados daqueles da ciéncia -
deveria ser conduzido a partir de uma perspectiva de modelagem (JUSTI, 2009).

Neste, preconiza-se que o0s estudantes tenham a oportunidade de vivenciar
circunstancias interessantes associadas a producdo do conhecimento cientifico, como propor
explicagOes e previsdes para fendmenos, avaliar modelos, propor reformulagfes para 0s
mesmos e pensar sobre os propositos da ciéncia (JUSTI, 2006).

Algumas pesquisas tém evidenciado que aulas conduzidas a partir da abordagem da
modelagem favorecem o aprendizado dos estudantes sobre diferentes temas, como: ligacéo
ibnica (MENDONCA, 2008), equilibrio quimico (MAIA; JUSTI, 2009), transformacdes
quimicas (SOUSA,; JUSTI, 2010) e intera¢des intermoleculares (MOZZER et al., 2007).

Como mencionado, uma das etapas do processo de modelagem diz respeito a criagcdo
de modelos pelos estudantes. Em um primeiro momento, estes configuram-se como
producdes mentais. No entanto, o0 modelo mental de um estudante ndo pode ser acessado
diretamente pelo professor nem pelos seus colegas (JUSTI, 2006). O acesso aos modelos
mentais ocorre indiretamente, por meio dos modelos expressos em um dos diferentes modos
de expressdo, como: o concreto, o verbal, o matematico, o visual, o gestual ou uma
combinacéo destes (JUSTI, 2010).

Dentre os modos de expressdo de um modelo chamaremos atencao aqui, dado 0 nosso
interesse de pesquisa, para o visual, o qual consiste de graficos, diagramas e simulagdes

(JUSTI, 2010). Mais especificamente, focamos nas simulagdes computacionais.



Esse interesse justifica-se pelos avancos recentes da tecnologia que tém trazido a
simulagdo computacional para vida cotidiana. Muitos estudantes experimentam jogos nos
quais constroem cidades, lutam contra criaturas misticas, conduzem carros em pistas de
corrida, entre outras experiéncias possibilitadas pelas novas tecnologias. Esse tipo de
experiéncia, incluindo uma exposicdo extensiva aos estimulos visuais, impactardo no
entendimento dos estudantes sobre o que sdo e o papel dos modelos no aprendizado de
Ciéncias (TREAGUST; CHITTLEBOROUGH; MAMIALA, 2002).

Na pesquisa em modelagem molecular, as simulagdes computacionais também tém
ganhado importante destaque, pois permitem a constru¢cdo de modelos cada vez mais
complexos, que por sua vez permitem aos cientistas trabalhar com sistemas com maior
numero de variaveis (LEACH, 2001).

O desenvolvimento de novos hardwares e softwares tém proporcionado avangos
significativos dentro da pesquisa em modelagem molecular, no planejamento e descoberta de
novos farmacos. Destaca-se o desenvolvimento de novos compostos capazes de inibir
atividades enzimaticas, por exemplo, novos inibidores da HIV-1 protease, enzima
fundamental no ciclo de reproducdo do virus causador da AIDS. Isto se torna viavel porque
existem softwares a partir dos quais se pode estudar as interacdes farmaco-enzima a partir da
estrutura tridimensional dessas moléculas, de forma a tentar potencializar nos novos
compostos a atividade desejada (RODRIGUES, 2001).

Estas ferramentas ndo tém ganhado destaque apenas na pesquisa. Nos ultimos anos, a
criacdo de ambientes educacionais baseados no uso computadores vem sendo acompanhada
de grande expectativa no potencial destes de favorecer o aprendizado de Ciéncias. Isso se
deve ao papel ativo que pode ser atribuido ao estudante, as instruces contextualizadas e ao
uso da visualizacdo para facilitar a compreensdo de conceitos dificeis (PLASS et al., 2012).

O ensino sobre enzimas e catdlise enzimatica, em geral, envolve a utilizacdo de
modelos. Este tem abarcado niveis crescentes de complexidade, requerendo nogbes sobre
particulas submicroscopicas e interacbes entre as mesmas. Para que 0s estudantes
compreendam tal tema, é necessario que cuidados sejam tomados por parte do professor ao
usar modelos curriculares em suas aulas, tendo em vista que estes sdo sempre parciais e
requererem devidas explicacdes no nivel tedrico-conceitual (SANGIOGO; ZANON, 2012).

Assim, considerando a importancia dos modelos e da modelagem no processo de
elaboracdo de conhecimentos cientificos, a compreensdo por futuros professores de como

esses recursos podem auxiliar os estudantes no entendimento de conceitos no ensino de
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Ciéncias mostra-se de grande relevancia. Neste sentido, no presente trabalho buscamos
investigar o desenvolvimento no entendimento conceitual de estudantes de um curso de
licenciatura em quimica sobre os fatores que influenciam o enovelamento de uma proteina e
0 processo de inibicdo de uma enzima por um farmaco, ao longo de uma sequéncia de ensino
fundamentada na modelagem.

Procuramos também compreender o papel desempenhado pelos modelos expressos
através de recursos computacionais nesse entendimento, visto que muito tem se investido no
desenvolvimento de novos softwares para o ensino de ciéncias, porém pouco se tem
investigado sobre o papel desempenhado por estes (HONEY; HILTON, 2011 apud PLASS et
al., 2012).

Finalmente, considerando-se a necessidade de se atrelar teoria e pratica e-papelda na
formacdo inicial de professores, optamos por desenvolver as aulas com professores em
formagé&o inicial. Acreditamos que esse tipo de atividade pode contribuir para a promocéo de
conhecimentos dos futuros professores sobre modelos e modelagem, embora este néo seja o
foco de nossa investigacdo (OLIVEIRA; MOZZER; ANDRADE, 2017; OLIVEIRA, 2018).
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Modelos e Modelagem

Neste trabalho, adotaremos a defini¢cdo de modelos proposta por Gilbert e Justi (2016),
com base nos trabalhos de Knuuttila (2005, apud Gilbert; Justi, 2016), a qual € mais ampla
que a definicdo de modelos como representacdo parcial de um objeto, evento, ideia ou
processo (GILBERT; BOULTER, 1998). Para os autores, os modelos podem ser
compreendidos como artefatos humanos que apoiam 0 pensamento, 0Ss quais Sao
materializados de alguma maneira que favoreca a sua manipulacdo em diferentes praticas
epistémicas. Nesta perspectiva, eles sdo relacionados a varias praticas cientificas como:
simplificacdo, explicagdo, abstracdo, argumentacdo, previsdo, a propria representacdo, entre
outras.

Quando usados com esta ultima fungdo, os modelos podem representar diferentes
entidades como: objetos (por exemplo, um conversor catalitico); um sistema, uma série de
entidades em uma relacdo fixa entre si (por exemplo, &tomos de carbono em um cristal de
diamante); um evento, um segmento de comportamento limitado no tempo de um sistema (por
exemplo, a migracdo de um ion através de uma membrana semipermeavel); pode ser de um
processo, em que um ou mais elementos de um sistema sdo permanentemente alterados (por
exemplo, um reacdo quimica); entre outras (GILBERT, 2004).

A construcdo e o emprego de modelos sdo processos fundamentais tanto na pesquisa
cientifica (TOMASI, 1988), quanto no processo natural de elaboracdo de conhecimento pelo
ser humano (JOHNSON-LAIRD, 1983). Assim, cientistas ou leigos, mesmo que com graus
de organizacdo e complexidade diferentes, fazem uso de modelos (FERREIRA; JUSTI,
2008).

Os modelos sdo invengdes humanas e, por consequéncia, retratam uma compreensao
incompleta de como a entidade modelada é e/ou funciona (MORRISON; MORGAN, 1999).
Além disso, cientistas usam os modelos de varios modos pragmaticos, como ferramentas que
ajudam a compreender o mundo. Estes especialistas concentram sua atencdo em
caracteristicas especificas de um modelo, visando explicar algo que ndo é familiar em termos
de algo que lhes é conhecido (COLL; FRANCE; TAYLOR, 2005).

Imagens do sistema solar, do ciclo de vida das plantas, das células, das moléculas,
representagdes de oOrgdos humanos ou do planeta Terra, graficos, equacfes, sdo outros
exemplos de modelos encontrados corriqueiramente em aulas de Ciéncias. Assim, como seria
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possivel, por exemplo, explicar os &tomos, 0s genes, as rea¢des quimicas ou 0 movimento dos
continentes sem utilizar um ou mais modelos? Dado o seu papel na elaboragédo dos
conhecimentos cientificos, torna-se impossivel ensinar e aprender as Ciéncias sem utiliza-los
(HARRISON; TREAGUST, 2000).

Gilbert (2004) distingue diferentes tipos de modelos que assumem papeis variados no
ensino de Ciéncias, como: modelos mentais, 0s quais séo representagdes internas, pessoais do
sistema alvo sendo modelado e, portanto, inacessiveis a outrem; modelos expressos, que sdo
representacdes externas do alvo, gerados dos modelos mentais e expressos através da acao, da
fala, da escrita, da simulacdo, de representagdes materiais, entre outras formas; modelos
consensuais, que derivam de modelos expressos desenvolvidos, testados e acordados por
cientistas (neste caso, chamados modelos cientificos) ou por grupos de estudantes; modelos
curriculares que sdo simplificagdes dos modelos cientificos; modelos de ensino, que sdo
desenvolvidos e utilizados pelos professores e desenvolvedores de materiais didaticos para
promover a compreensdo de um determinado aspecto de um modelo curricular.

Exemplos de modelos de ensino podem ser: modelos bidimensionais, tais como
diagramas encontrados em livros didaticos; modelos tridimensionais, como modelos de bolas
e vareta para representar moléculas; e as analogias ou metaforas, encontradas em livros ou
apresentadas por professores (COLL; FRANCE; TAYLOR, 2005).

As analogias podem ser modelos de ensino quando sdo utilizadas para facilitar a
compreensdo dos estudantes de algum aspecto de um modelo curricular, como a comparacao
com o jogo de bolas de bilhar para compreensao dos choques no modelo cinético-molecular.
Analogias podem ser definidas como comparagdes que estabelecem relagdes de similaridade
entre um dominio familiar, denominado base (ou analogo) e outro ndo familiar ou pouco
familiar, denominado alvo. O processo de explicitacdo das correspondéncias dessas relacdes
de similaridade é chamado mapeamento (GENTNER, 1983 apud MOZZER; JUSTI, 2013).

As analogias ndo devem ser confundidas com outros tipos de comparagdes muito
comuns, como as de similaridade literal ou de mera aparéncia. Em uma similaridade literal
além das relacbes de similaridade estabelecidas, a comparacdo envolve também a
correspondéncia de atributos de objeto (propriedades fisicas: cor, tamanho, forma etc.) entre
os dominios comparados. Ja nas comparagdes de mera aparéncia, as correspondéncias sdo
estabelecidas apenas entre atributos de objetos.

Exemplos desses tipos de comparagdo mencionados encontram-se nos quadros 1, 2 e
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Quadro 1 - Mapeamento da analogia entre 0 modelo atbmico de Bohr e o sistema solar. As
relacBes de similaridade sdo representadas por seta dupla preta.

Os elétrons giram em torno
do nacleo.

O nucleo atrai os elétrons e é

atraido por ele.

Os planetas giram em torno
do Sol.
O Sol atrai os planetas e é
atraido por eles.
O fato de o nucleo atrair os O fato de o Sol atrair 0s
elétrons faz com que 0s planetas faz com que 0s
elétrons girem em torno do planetas girem em torno do

ndcleo. Sol.
Fonte: MOZZER; JUSTI, 2015.

|11

Quadro 2 - Mapeamento da similaridade literal estabelecida entre a dissolucdo do acucar e a
dissolucdo do sal em agua. As relacdes de similaridade sdo representadas por seta dupla
preenchida e as setas duplas hachuradas representam correspondéncias de atributos.

O acgucar “desaparece” na

dqua HITE

O sal “desaparece” na agua.

Forma-se uma solugéo { ”"I"l Forma-se uma solucéo
liquida. | 4 liquida.
A interagdo agUcar-agua é A interagdo sal-agua é mais
mais intensa do que as ﬁ intensa do que as interacdes
interagdes agUcar-agUcar e sal-sal e agua-agua.

agua-agua.
Fonte: MOZZER,; JUSTI, 2015.

Quadro 3 - Mapeamento da comparagdo de mera aparéncia estabelecida entre a dissolugéo do
acucar e a dissolugdo do sal em &gua. As setas hachuradas representam correspondéncias de
atributos.

O acucar “desaparece” na

dqua. (nnnnjp

Forma-se uma solugéo _l i |l Forma-se uma solucéo
liquida. 1 4 liquida.
Fonte: MOZZER,; JUSTI, 2015.

O sal “desaparece” na agua.

Além de poderem ser utilizadas como modelos de ensino e como modo de expressédo
de modelos (GILBERT, 2004), as analogias podem ser ferramentas que auxiliam na insercao

do estudante em atividades que objetivam a produgdo do conhecimento curricular de maneira



analoga aos processos ocorridos na ciéncia, ou seja, quando utilizadas para propor e testar
hipoteses (OLIVA; ARAGON, 2009).

No entanto, apesar de utilizados corriqueiramente em aulas de Ciéncias, estudos como
os de Chittleborough e Treagust (2009) e de Duit (1991) demonstram que muitos estudantes
apresentam concepgOes alternativas sobre a natureza dos modelos e das analogias, como:
veem 0s modelos como uma copia da realidade; acreditam que s6 hd um modelo possivel para
uma determinada entidade; pensam que o valor de um modelo é determinado pela opinido dos
cientistas, e ndo pelas evidéncias que o apoiam; ao estabelecerem a analogia néo
compreendem que existem similaridades que ndo devem ser mapeadas (limitacGes da
analogia), ou seja, acreditam que ha um exato encaixe entre o dominio analogo e o dominio
alvo. Alguns exemplos dessa incompreensdo foram apontados por Justi (2010), como o fato
de muitos estudantes pensarem que os desenhos de modelos atémicos dos livros sdo
ampliaces ou que o modelo atdmico mais recente é perfeito.

Também como resultado desse tipo de incompreensdo, estudantes de graduacao,
mesmo depois de anos de instrucdo, nem sempre tém uma imagem mental adequada das
estruturas moleculares e desenvolvem concepgdes alternativas sobre as substancias em um
nivel molecular (COLL; TREAGUST, 2003; NICOLL, 2003; TEICHERT; STACY, 2002
apud KHAN; 2007). Como consequéncia, tem-se o fato de muitos professores apresentarem
conhecimentos incoerentes sobre a natureza dos modelos (VAN DRIEL; VERLOOP, 1999).

Algumas das principais razGes de tais problemas associados ao aprendizado sobre
modelos pode ser a falta de oportunidade de usa-los de forma efetiva e aplicavel e a pouca
énfase no ensino na discussdo da abrangéncia e das limitacbes de modelos especificos
(TREAGUST; CHITTLEBOROUGH; MAMIALA, 2002). O uso passivo dos modelos pode
fazer com que os estudantes compreendam apenas o seu papel descritivo, ao passo que 0 seu
uso ativo pode contribuir para que eles passem a compreendé-los como ferramentas preditivas
e interpretativas (CHITTLEBOROUGH; TREAGUST, 2009).

Muitos grupos de pesquisa na area de Educacdo em Ciéncias (por exemplo, o grupo
Reagir-UFMG e o grupo Préticas Cientificas e Educacdo em Ciéncias-UFOP) defendem que a
construcdo do conhecimento pelos estudantes em aulas de Ciéncias deveria se relacionar de
alguma forma com o modo pelo qual o conhecimento é produzido pela comunidade cientifica
(COLL; FRANCE; TAYLOR, 2005).

Para desenvolver com sucesso uma compreensao conceitual na ciéncia, os estudantes

precisam ser capazes de refletir e discutir seus entendimentos sobre os conceitos cientificos na
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medida em que os estdo desenvolvendo. Neste sentido, iniciativas que envolvem o processo
de modelagem podem ser eficazes, quando nestas os estudantes séo incentivados a construir e
criticar seus proprios modelos (COLL; FRANCE; TAYLOR, 2005). Isso porque, 0s cientistas
fazem uso ativo dessas ferramentas, elaborando modelos na pesquisa cientifica com as
diferentes finalidades mencionadas (simplificagdo, explicacdo, abstracdo etc.), em um
processo de producdo de conhecimentos chamado de modelagem (JUSTI, 2010; GILBERT;
JUSTI, 2016).

Neste sentido, o processo de aprendizagem que permeia a modelagem pode ser visto
como resultado da evolugdo do entendimento conceitual em dire¢cdo a um conceito alvo, que
envolve a elaboragdo, critica e revisdo de um ou mais modelos intermediérios até que seja
alcancado um modelo coerente com as ideias cientificas sobre a entidade alvo (CLEMENT,
2000). Trata-se de um processo de co-construcdo, no qual professores e estudantes trabalham
em cooperacgédo fornecendo elementos para a construir e avaliar os modelos propostos. Neste
processo, diferentes membros do contexto podem contribuir de diferentes maneiras na
construcdo dos significados. (VYGOTSKI, 2009; CLEMENT, 2008; REA-RAMIREZ;
CLEMENT; NUNEZ-OVIEDO, 2008).

O processo de construcdo de um modelo ndo é o resultado de uma grande e repentina
mudanca no modelo proposto pelos estudantes, mas de muitos pequenos episddios de
alteracbes, muitas vezes iniciados pelo que Rea-Ramirez; Clement; Nufiez-Oviedo (2008)
chamam de insatisfacdo (dissatisfaction) ou dissonancia (dissonance). A insatisfacdo ocorre,
por exemplo, quando o modelo ndo consegue explicar algum aspecto. J& a dissonancia, refere-
se ao fato de haver uma divergéncia entre um modelo e uma dada evidéncia. Outro processo
importante na evolugéo de um modelo é o que estes autores chamam de accretion?, que ocorre
guando elementos véo sendo adicionados ao modelo, tornando-o com maior poder explicativo
(CLEMENT, 1998; REA-RAMIREZ; CLEMENT; NUNEZ-OVIEDO, 2008).

Da perspectiva de Gilbert e Justi (2016), a modelagem € um processo ciclico,
complexo e ndo linear de criacdo, expressao, teste e avaliacdo de modelos. A partir de um
estudo de como os cientistas produzem conhecimento via producdo de modelos, Justi e
Gilbert (2002) propuseram o Diagrama Modelo de Modelagem (vide representacGes do

processo nas figuras 1 — versdo simplificada - e 2 — versao detalhada).

1 N&o temos palavra correspondente no portugués e, por isso, o termo foi mantido na lingua original.
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Figura 1: Diagrama Modelo de Modelagem (GILBERT; JUSTI, 2016, p.36).
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Figura 2: Diagrama Modelo de Modelagem v2, adaptado (GILBERT; JUSTI, 2016).
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O Diagrama Modelo de Modelagem pode ser uma ferramenta para que professores
possam elaborar atividades para que os estudantes vivenciem a modelagem e que tem se
mostrado valiosa no planejamento de atividades de modelagem que favoregcam a
aprendizagem dos estudantes de diferentes temas do ensino de Quimica (MAIA; JUSTI,
2009; MENDONCA, 2008; MOZZER et al., 2007).

Justi (2006) explica em que consiste essas diferentes etapas e subetapas representadas

no diagrama:
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Inicialmente, é importante definir os objetivos, ou seja, as diferentes finalidades para as
quais os modelos serdo construidos, pois aqueles que irdo produzi-los precisam ter claro
esses objetivos. Definidos o0s objetivos, observagdes iniciais (diretas ou indiretas,
qualitativas ou quantitativas) sdo fundamentais para que os modeladores tenham
experiéncias com o alvo. Estas experiéncias podem ser de observacGes empiricas ou de
informacdes - previamente conhecidas pelos sujeitos ou provenientes de fontes externas -
sobre a entidade modelada e o contexto na qual esta estd imersa. Simultaneamente a
organizagdo dessas experiéncias, ocorre a selecdo da origem do modelo. Essa origem pode
ser através de aspectos da realidade com os quais possa ser possivel estabelecer uma
analogia, de recursos matematicos, ou ainda de um modelo base para a proposicao de
outro modelo. A partir desses elementos - colegéo e organizacdo de experiéncias e selecao
de uma fonte apropriada — criatividade e raciocinio critico contribuem para a elaboracao
de um modelo inicial. 1sso caracteriza a etapa de criacdo do processo. Esta é uma etapa
complexa, em que ha uma grande interatividade entre cada um dos elementos.

E importante decidir qual forma de expressdo mais adequada para 0 modelo. Esta decis&o
se relaciona de forma ciclica com o préprio desenvolvimento do modelo inicial, uma vez
que o processo de expressar um modelo implica fazer mudangas no modelo inicial que,
por sua vez, pode ser expresso de maneiras diferentes, e assim por diante (etapa de
expressao).

A etapa de teste consiste de verificacbes no modelo que podem ser de duas naturezas:
experiéncias mentais ou planejamento e realizacdo de verificagdes experimentais. Este
estagio pode ser caracterizado tanto pelo uso dos dois tipos de teste, como pelo uso de
apenas um dos tipos. Isso dependera, entre outros fatores, do tema do modelo e dos
recursos disponiveis. Além disso, ndo se pode prever nada em relacdo a quantidade de
testes necessarios para cada modelo, nem a ordem de realizacdo dos mesmos. Em ambos
0s casos, se 0 modelo falhar em relagdo as previsfes, modificagdes devem ser feitas no
mesmo para que se possa reintegra-lo no processo. Em casos extremos em que o teste
indica problemas mais sérios, 0 modelo tambem pode ser rejeitado. Isto implicara numa
reconsideracdo radical dos elementos da etapa de criacdo, levando-se em consideragédo o
conhecimento adquirido até o momento.

Quando um modelo tem éxito na etapa de teste, ele cumpre o propdsito para o qual foi
elaborado. Os modeladores que o desenvolveram, estdo entdo convencidos de sua validade

e sua proxima tarefa serd convencer os outros individuos do mesmo. Neste processo de
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socializa¢do, os modeladores devem tornar explicito o alcance de validade do modelo, ou
seja, sua abrangéncia, bem como as limitagdes do modelo em relagdo ao objetivo
inicialmente definido. Esses procedimentos caracterizam a etapa de avaliacdo do processo

de modelagem.

Mendonca e Justi (2013) discutem como as diferentes etapas do diagrama Modelo de
Modelagem podem favorecer a criagdo de contextos para que 0s estudantes vivenciem
situacbes argumentativas. Estas, por sua vez, podem contribuir para uma melhora nas
habilidades de lidar com evidéncias, elaborar argumentos, contra-argumentar, elaborar teorias
alternativas e refutar argumentos (para mais detalhes, consultar Justi, 2015).

De acordo com Justi (2006), o ensino fundamentado em modelagem contribui para a
aprendizagem ndo somente do conhecimento cientifico como um fim em si mesmo, mas
também para a aprendizagem sobre a pratica cientifica e sobre como o conhecimento
cientifico é produzido.

Mas, para que os estudantes aprendam a modelar, é necessario que eles vivenciem esse
tipo de atividade em diferentes contextos e por longos periodos de tempo. Além disso, €
necessario que eles usem diferentes modelos para representar uma mesma entidade, pois isto
contribui para que compreendam que nenhum modelo ¢ completo ou “certo” (HARRISON;
TREAGUSTI, 2000; SAARI; VIIRI, 2003).

Em atividades envolvendo a construcdo de modelos, o nivel de profundidade depende
dos objetivos de ensino. Por exemplo, no caso de estudantes mais jovens, se o professor esta
ensinando sobre o processo de expansdo da matéria, ele pode restringir a discussdo ao nivel
macroscopico, apenas para explicar que diferentes tipos de matéria se expandem de formas
diferentes, sem necessariamente explicar o motivo da expansao. Entretanto, a explicacdo
cientifica para o fendmeno envolve o conceito de vibracdo das particulas, sendo necessario se
referir ao nivel submicroscopico. Por isso, 0 professor deve ter claro os objetivos do ensino
para a faixa etéria que esta atuando para saber de que forma devera ser conduzida a atividade
de modelagem (SAARI; VIIRI, 2003; HARRISON; TREAGUST, 2000).

Na modelagem o raciocinio analégico é importante ndo somente para expressar 0
modelo em forma de analogia, mas também para selecionar a fonte para a criagdo do modelo
inicial, para estabelecer relacGes entre diferentes experiéncias, para dar suporte aos demais
modos de expressdo do modelo, para convencer os outros sobre a validade e utilidade do
modelo, entre outras utilidades (GILBERT; JUSTI, 2016).
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E importante ressaltar o papel dos professores como mediadores no desenvolvimento
de atividades de modelagem, as quais, como discutido, pode favorecer uma compreensao mais
profunda sobre o papel dos modelos e das analogias na ciéncia e do ensino de Ciéncias e 0
desenvolvimento de conhecimentos cientificos pelos estudantes (COLL; FRANCE;
TAYLOY, 2005). Assim, faz-se necessario que os professores conhegam em profundidade os
modelos curriculares e de ensino que fardo uso e o préprio processo de modelagem
(GILBERT, 2004; JUSTI, 2009; JUSTI; VAN DRIEL, 2005).

2.2 Modelagem Molecular e Simula¢Ges Computacionais na Pesquisa e no Ensino de

Ciéncias

Como discutido na secdo anterior, uma vez que os modelos mentais sdo acessiveis
apenas ao modelador, eles precisam ser expressos para que as ideias que os fundamentam
possam ser discutidas e negociadas. De acordo com Gilbert (2004), os modelos podem ser
expressos de diferentes formas, sendo as mais comuns:

e O modo concreto (ou material) que consiste na expressdo tridimensional, por meio de
diferentes tipos de materiais. Por exemplo um modelo de bola-e-vara de uma rede de ions,
expresso com bolas de isopor e palitos (figura 3) ou um modelo de plastico colorido do

sistema circulatério.

Figura 3: Modelo do reticulo cristalino do cloreto de sddio expresso com bolas de isopor coloridas e palitos
(Fonte: arquivo pessoal).

e O modo verbal pode consistir em uma descri¢do das entidades e das relagGes entre elas em
uma representacdo. Pode também consistir em uma exploracdo das metaforas e analogias
em que o modelo é baseado. Por exemplo a expressdo: "a ligacdo covalente envolve o

compartilhamento de elétrons".
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e O modo simbolico consiste em simbolos, férmulas, equacdes e expressdes matematicas.
Por exemplo, a equacdo matematica proposta por Van Der Waals para descrever o

comportamento de um gés real (Figura 4).

p— RT _a
e

Figura 4: Equacdo de van Der Waals.

¢ O modo visual faz uso de gréficos, diagramas e animacdes. Representacfes bidimensionais
de estruturas quimicas ("diagramas™) se enquadram nessa categoria, assim como 0S

"modelos virtuais" produzidos por programas de computador (figura 5).

Figura 5: Ligac@es hidrogénio (tracejado azul) entre um anédlogo de genisteina (amarelo) e sitio ativo da enzima
FoxM1 e o DNA (vermelho) (ARAUJO, 2017, p. 30).

e Por fim, 0 modo gestual faz uso do corpo ou de suas partes para expressdo do modelo. Por
exemplo, a representacdo da formacgédo de uma ligacdo quimica através de movimentos de

méo (Figura 6).

Figura 6: Estudante explicando a formacdo de uma ligacdo quimica através de gestos (OLIVEIRA, 2013, p. 75).
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As simulagdes computacionais fazem parte do modo visual de expressdo do modelo.
Uma simulagdo é uma categoria Unica de modelos dindmicos maltiplos. Alguns exemplos de
usos dessas simulacdes sdo o voo de um avido, 0 aquecimento global e reacGes nucleares
obtidas via programas de computador. As simulacdes apresentam vantagens como: permitir
aos iniciantes e aos pesquisadores desenvolverem habilidades sem arriscar suas vidas ou bens;
e incluir experiéncias de realidade virtual (como jogos de computador e multimidia interativa
baseada em computadores, empregando animacoes e situacdes da vida real) (HARRISON;
TREAGUST, 2000).

Existem estudos que evidenciam que a utilizacdo de simulagfes computacionais
contribuiu para o aprendizado dos estudantes de diferentes temas no ensino de Ciéncias
(RUTTEN; VAN JOOLINGEN; VAN DER VIN, 2012). Por exemplo, a teoria cinético
molecular (PLASS et al., 2012); as fases da lua (TRUNDLE; BELL, 2010); circuitos elétricos
(MACEDO et al., 2012).

As simulacdes tém potencial ndo apenas de ajudar os estudantes a compreenderem o0s
fendmenos cientificos, mas também melhoram suas habilidades investigativas e de resolver
problemas (PLASS et al., 2012). Estudos como o de Monaghan e Clement (2000) mostraram
que a vivencia de simulacdo computacional contribuiu para que estudantes conseguissem
realizar simulagdes mentais, permitindo a eles resolverem problemas analogos a situacdo que
experimentaram no computador quando ndo estavam utilizando esse recurso.

Além das simulacBes computacionais € possivel obter outros modelos expressos no
modo visual através do computador. Isto porque € possivel representar graficamente as
moléculas, permitindo estudar suas propriedades através de programas de modelagem
molecular (BARNEA; DORI, 1996).

A modelagem molecular ¢é definida pela International Union of Pure and Applied
Chemistry (IUPAC) como a investigagéo das estruturas e propriedades moleculares por meio
da utilizacdo da quimica computacional e técnicas de visualizagdo gréafica, visando fornecer
uma representacédo tridimensional para o objeto em determinada circunstancia (CARVALHO
et al., 2003 apud CAETANO, 2009). Na pesquisa cientifica, a modelagem molecular tem sido
associada a descoberta de novos farmacos (PATRICK, 2013), herbicidas (CAETANO et al,
2009), entre outras classes de moléculas. Sendo que essas ferramentas sdo utilizadas
corriqueiramente pelos cientistas que trabalnham com bioquimica, quimica medicinal e
guimica organica (GLASER et al., 1992 apud BARNEA; DORI, 1996).
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A maioria dos softwares de modelagem molecular permitem desenhar a estrutura de
moléculas e realizar os céalculos de otimizagdo geométrica e estudos de analise
conformacional (RODRIGUES, 2001). O reconhecimento desta nova area de pesquisa pelo
mundo cientifico veio com o prémio Nobel em Quimica de 1998 concedido a John Pople e
Walter Kohn, pelas contribuigdes no desenvolvimento da quimica computacional e
modelagem molecular (FREITAS, 1998 apud SANTOS 2001).

As técnicas computacionais de modelagem molecular representam estratégias
modernas, essenciais ao planejamento racional de farmacos baseados na estrutura. Estas séo
empregadas universalmente em laboratérios de pesquisa das industrias farmacéuticas para
acesso a novos farmacos eficientes, seletivos e de uso mais seguro (BARREIRO;
RODRIGUES, 1997).

A modelagem molecular pode ser utilizada para visualizar a estrutura tridimensional
(3D) do complexo farmaco-receptor e fornecer informacfes sobre os requisitos estruturais
essenciais que permitem uma interacdo adequada do farmaco no seu sitio receptor. Para
realizar tal funcdo, torna-se util a utilizacdo de softwares no planejamento tedrico de novas
moléculas que satisfacam as propriedades eletrbnicas e estruturais para uma interacao
adequada com o alvo (RODRIGUES, 2001).

O uso da modelagem molecular ndo se da apenas na pesquisa. Esta é destacada por
professores como uma ferramenta que favorece o ensino por diferentes motivos. Um deles é
permitir que os estudantes visualizem as moléculas de varios modos, podendo auxiliar para
gue compreendam que uma mesma substancia pode ser representada de diferentes formas.
Outro motivo é que o uso dos computadores permite trabalhar com moléculas grandes como
polimeros e proteinas, ao passo que modelos concretos (como os de plastico) sdo mais dificeis
de serem manipulados para esse tipo de molécula. Ha ainda, o fato de a modelagem molecular
fornecer representagOes tridimensionais que podem ser manipuladas e que contribuem para
que os estudantes melhorem suas percepcoes espaciais (BARNEA; DORI, 1996).

Esse ultimo potencial da modelagem molecular é especialmente importante se
considerarmos que um dos problemas enfrentados pelos estudantes quando estdo estudando
guimica é a necessidade de visualizar tridimensionalmente as moléculas que sdo representadas
bidimensionalmente nos livros. Em quimica, como em outros ramos da ciéncia, a visualizacao
tridimensional € uma importante habilidade. Estudantes que ndo possuem essa habilidade

geralmente tém problemas em desenvolver seus entendimentos em topicos como isémeros e
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geometria molecular. Esta habilidade envolve representar, rotacionar e inverter objetos em 3D
quando estes estdo representados em 2D (BARNEA; DORI, 1999).

A modelagem molecular computadorizada tem vantagens no que diz respeito a
construcdo de modelos de moléculas em relacdo aos modelos concretos. Moléculas de
qualquer tamanho e nimero de atomos podem ser construidas, sendo que os &tomos podem
ser representados com cores e tamanhos diferentes. Estas representagfes sao mais precisas e
permitem que 0s estudantes trabalhem com ferramentas (ex. softwares) que sdo mais
parecidas (ou as préprias) utilizadas atualmente pelos cientistas (BARNEA; DORI, 1999).

Como afirmado anteriormente, por meio da modelagem molecular computadorizada é
possivel representar a natureza submicroscopica da matéria em varios modos de representacéo
como: 0s modelos de varetas, modelos de bolas e varetas e 0s modelos de espaco preenchido
(SANTOS, 2001). Isso justifica achados de estudos como o de Barnea e Dori (1999) que
evidenciaram que estudantes que trabalham com a modelagem molecular computadorizada
tém mais facilidade de transitar entre os niveis macroscépico (ou fenomenolégico), simbdlico
(das formulas e equacdes quimicas) e submicroscopico (das estruturas moleculares e
particulas), definidos por Jonstone (1982).

Embora muitas pesquisas apontem que a utilizacdo de computadores e da internet pode
favorecer os processos de ensino e aprendizagem, poucos professores fazem uso desses
recursos. Também € importante ressaltar que a utilizacdo desses recursos ndo necessariamente
garantira o aprendizado dos estudantes. 1sso porque a eficacia dependerd, entre outros fatores,
da abordagem pedagdgica utilizada pelo professor, algo que realca a importancia de
atividades fundamentadas no processo de modelagem, o qual pressupde uma co-construgédo
em todas as suas etapas (FERREIRA, 1998).

2.3 Proteinas, Interacdo Farmaco-Enzima e Forc¢as Intermoleculares

As enzimas sdo uma das principais estruturas moleculares que sdo alvos dos farmacos
(PATRICK, 2013). Com excecdo de algumas enzimas, todas sdo proteinas. As proteinas séo
geradas a partir de aminoacidos ligados covalentemente em uma sequéncia caracteristica. Os
aminoéacidos encontrados nas proteinas sao alfa-aminoacidos, o que significa que possuem um
grupo carboxila e um grupo amino ligados ao mesmo atomo de carbono (o carbono alfa).
Esses aminoacidos se diferem uns dos outros por suas cadeias laterais (“grupos R”) (Figura 7)
(PRATT; CORNELY, 2014).
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Figura 7: Representacdo genérica de um aminoécido.

O esqueleto de uma proteina é formado por centenas de ligacdes covalentes simples.
Como ¢ possivel a livre rotagdo entre vérias dessas ligacOes, a proteina pode assumir um
namero de conformagdes praticamente incontavel. Entretanto, cada proteina tem uma fungéo
quimica e uma estrutura especifica.

O arranjo espacial dos atomos em uma proteina ou qualquer parte da proteina é
chamado de conformacdo. Proteinas dobradas, em qualquer uma de suas conformacGes
funcionais, sdo chamadas de proteinas nativas. No contexto da estrutura de proteinas, o termo
estabilidade pode ser definido como a tendéncia em manter a conformacdo nativa. Esta
estabilidade se deve ao enovelamento da proteina, ou seja, as interagdes intramoleculares
(estabelecidas entre os residuos de aminoacidos dentro da molécula) e intermoleculares
(estabelecidas entre a proteina e as particulas do meio biol6gico) que fazem com que a
molécula tenda a se dobrar em determinada conformacdo (NELSON; COX, 2014).

Inibidores de enzimas sdo moléculas que interferem na catalise, diminuindo ou
interrompendo as reacOes enziméticas. As enzimas catalisam quase todos 0S processos
celulares e, por isso, ndo deve ser surpresa que seus inibidores estejam entre os medicamentos
mais importantes. Por exemplo, a aspirina (acido acetilsalicilico) inibe a enzima que catalisa a
primeira etapa da sintese das prostaglandinas, compostos envolvidos em Vvarios processos,
inclusive em alguns que produzem dor (NELSON; COX, 2014).

O impedimento do funcionamento de uma enzima pode ocorrer por meio de inibidores
reversiveis ou irreversiveis. Os inibidores irreversiveis se ligam covalentemente, ao passo que
0s reversiveis interagem, por forgcas intermoleculares. Um tipo muito comum de inibicéo
reversivel é do inibidor competitivo. Neste caso, o inibidor compete com o substrato pelo sitio
ativo da enzima. A medida que o inibidor ocupa o sitio ativo, ele impede que o substrato se
ligue a enzima. Muitos inibidores competitivos tém estrutura similar a estrutura do substrato e
se combinam com a enzima formando um complexo enzima-inibidor (VOET; VOET,;
PRATT, 2016). Na proposta apresentada neste trabalho focaremos nos inibidores

competitivos, uma vez que os farmacos utilizados para impedir a reproducdo do virus HIV,
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descobertos até o momento, atuam dessa maneira e que essa foi a tematica das aulas
desenvolvidas com os estudantes.

Devido a complexidade do tema, 0 ensino sobre interacdo enzima-substrato e enzima-
farmaco requer a utilizacdo de modelos de ensino, por exemplo imagens, analogias e modelos
concretos. Por se tratar de representacdes parciais de modelo cientificos, elas ndo esgotam a
compreensdo do modelo cientifico/curricular em questdo, e, como qualquer modelo de ensino,
faz-se necessario que professores estejam preparados para lidar com eles (SANGIOGO;
ZANON, 2012).

A analogia chave-fechadura é um modelo de ensino comumente usado por professores
dos niveis de ensino médio e superior. A mesma, muitas vezes aparece associada a uma
imagem como a da figura 8. Esse modelo de ensino representa de forma problemaética as
interacdes quimicas que ocorrem entre a enzima e o substrato. O farmaco e a enzima
apresentam estruturas flexiveis e, uma vez que ndo ha um encaixe perfeito entre a enzima e 0
substrato, a estrutura da enzima se adapta ao seu ligante. Isso € algo que ndo acontece com a
chave e a fechadura, uma vez que estes sdo objetos rigidos (PATRICK, 2013). Assim, essa
analogia pode se tornar um obstaculo pedagdgico no aprendizado do conceito (SANGIOGO;
ZANON, 2012).

Produtos
'l + u i
Substrato Enzima Complexo
enzima-substrato -
Enzima

Figura 8: Representacdo esquematica da atuacdo enzimaética, a partir da analogia chave-fechadura (CANTO,
2016, p. 183)

Para que os estudantes compreendam como se da a inibicdo de uma enzima através de
inibidores por competicdo, eles precisam compreender que a mesma ocorre por meio de
interacOes intermoleculares, as quais nem sempre sdo bem compreendidas pelos estudantes. A
partir de uma revisdo de literatura Miranda et al. (2017) apresentaram as principais
concepcdes alternativas encontradas sobre o tema forcas/interacfes intermoleculares:

1. Néo ha diferencas significativas entre as forcas intermoleculares e as ligacdes quimicas
(COOPER et al., 2015 apud MIRANDA et al., 2017);
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2. As forcas intermoleculares sdo mais fortes que as ligag6es intramoleculares (TARHAN et
al., 2008 apud MIRANDA et al., 2017);

3. Existe ligacdo de hidrogénio em todas as moléculas que possuem hidrogénio e a forca
dessa interacdo é medida pela quantidade de hidrogénios que a molécula possui. Por
exemplo, as interagBes entre as moléculas do CH4 sdo mais intensas do que as do NHs
(GALAGOVKY et al., 2009 apud MIRANDA et al., 2017);

4. Ha quebra das ligacbes quimicas quando um sélido se funde (SMITH; NAKHLE, 2011;
SENDUR, 2014 apud MIRANDA et al., 2017);

5. No processo de ebulicdo, as moléculas de dgua sdo quebradas e as bolhas observadas s&o
efeitos dos atomos de oxigénio e hidrogénio resultantes da quebra (SCHMIDT et al., 2009
apud MIRANDA et al., 2017);

6. A forca intermolecular, no CF4, por exemplo, € maior que no OF2, pois ha quatro ligacbes
polares no CFs (WANG; BARROW, 2013 apud MIRANDA et al., 2017).

Estudos de Cooper et al. (2015 apud MIRANDA et al., 2017) mostraram que de 94
estudantes universitarios investigados, apenas 14 identificaram que a ligacdo hidrogénio
ocorre entre moléculas distintas. Entre eles, apenas nove descreveram que ela ocorre entre o
atomo de hidrogénio de uma molécula e o de oxigénio da outra. 68 estudantes dentre os
investigados representaram essa interacdo por meio da ligagdo entre os tomos de oxigénio e
hidrogénio (O-H) dentro de uma Unica molécula de etanol. O mesmo ocorreu com as
representacdes das interacdes dipolo-dipolo e forcas de London, evidenciando que a confusao
entre as interacdes intermoleculares e as ligagdes quimicas prevalece.

Embora nossa proposta de ensino ndo tenha sido elaborada para explorar as
concepgdes alternativas sobre a tematica forcas intermoleculares dos estudantes, procuramos
discuti-las aqui, pois o0 conhecimento das mesmas pode auxiliar o professor na mediacdo das
discussbes de elaboracdo de significados sobre o conceito nas atividades de modelagem. O
entendimento desse conceito € fundamental para que os estudantes compreendam o0s
processos de enovelamento das proteinas e a forma com que ocorre a inibicdo de uma enzima
por um farmaco (NELSON; COX, 2014).

O estudo de Mozzer et al. (2007) evidenciou que atividades de modelagem podem
contribuir para que estudantes compreendam como ocorrem as interagdes intermoleculares.
Nesta abordagem o aprendizado é favorecido, pois 0s estudantes expressam seus modelos e a
partir destes os professores podem ter acesso ao que eles estdo pensando, discutir e negociar

ideias.
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Assim, considerando a importancia e a recorréncia da utilizacdo de modelos para o
ensino dos processos de enovelamento de proteinas e de interacdo farmaco-enzima no ensino
de Ciéncias, acreditamos que buscar compreender como uma proposta de ensino
fundamentada em modelagem contribui para a compreensdo desses conceitos e como 0s
modelos expressos através da utilizagdo de recursos computacionais favorece o entendimento

dos estudantes mostra-se relevante como objeto de estudo.
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3. METODOLOGIA

Com os objetivos de compreender como se desenvolveu o entendimento conceitual de
estudantes de um curso de Licenciatura em Quimica em uma proposta de ensino
fundamentada na modelagem e o papel dos modelos expressos via computador em tal
entendimento, procuramos fazer uma rica descrigdo do contexto e dos momentos das
atividades que se relacionavam a esses objetivos de pesquisa, visando apresentar os fatos de
forma completa e profunda (LUDKE; ANDRE, 2015). Dessa forma, realizamos um estudo
qualitativo, pois nossa andlise dos dados se baseou na interpretacdo das falas, gestos e
material produzido pelos estudantes durante as atividades (CARVALHO, 2006).

Conduzimos a pesquisa por meio de um estudo de caso, pois 0 nosso foco estd no
processo de entendimento dos estudantes, uma vez que este nos permite investigar/construir
as relacOes entre as possiveis causas e efeitos identificados naquele processo segundo Cohen,
Manion e Morrison (2011). Esses mesmos autores realcam que essa abordagem permite
estudar pessoas reais, em contextos reais, e, por isso, possibilita que os leitores compreendam
melhor os fatos.

De acordo com Stake (2000), o estudo de caso foca em um caso especifico, entendido
como um sistema delimitado, cujas partes sao integradas. Neste trabalho, investigamos o caso
de estudantes de uma disciplina do 5° periodo de um curso de Licenciatura em Quimica,
vivenciando a modelagem e a modelagem molecular na elaboragéo de conhecimentos sobre o

processo de enovelamento de proteinas e interacdo farmaco-enzima.
3.1 O Pesquisador, os Pesquisados e o Contexto de Ensino

A pesquisa foi desenvolvida em uma turma de seis licenciandos que cursavam a
disciplina Pratica de Ensino de Quimica I. A disciplina é ofertada em um curso de
Licenciatura em Quimica de uma universidade federal do sudeste do Brasil. Nela, sdo
realizados dois encontros semanais de duas aulas geminadas de 50 minutos cada.

A disciplina iniciou-se com discussfes teoricas sobre perspectivas de ensino:
construtivismo, mudanca conceitual e perfil conceitual. Antes do desenvolvimento das
atividades referentes a presente pesquisa, as estudantes ja haviam estudado também as
concepgdes alternativas sobre alguns temas comuns no ensino de Ciéncias e apresentado
seminarios referentes a essas concepcgdes para alguns temas, inclusive sobre interacGes

intermoleculares. Haviam discutido sobre modelos e modelagem e o papel destes na pesquisa
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e no ensino de Quimica. Durante essas discuss@es, foi apresentado a elas o diagrama Modelo
de Modelagem de Gilbert e Justi (2010).

Optou-se por aplicar as atividades no contexto da disciplina Pratica de Ensino de
Quimica I, porque devido ao carater da mesma, que busca atrelar teoria e préatica, nela
ocorrem as primeiras discussdes sobre modelos e modelagem no Ensino de Ciéncias e
algumas aulas sdo destinadas a vivéncia de uma atividade de modelagem por parte das
estudantes (vide programa da disciplina no Anexo 1).

As atividades desenvolvidas nas aulas referentes a vivéncia do processo de
modelagem (vide Anexos 2 e 3) foram elaboradas pelo pesquisador autor deste trabalho e por
suas orientadoras, discutidas com a professora da disciplina e seu desenvolvimento
programado previamente (desde o semestre anterior).

O pesquisador, estudante do sétimo periodo de um curso de Licenciatura em Quimica,
possuia familiaridade com os softwares que seriam utilizados. Ele é bolsista de iniciacdo
cientifica em um projeto na area de quimica computacional, coordenado pela orientadora
deste TCC. Assim, possuia 0s conhecimentos especificos necessarios para o desenvolvimento
das atividades (como aqueles relacionados aos fatores que influenciam no enovelamento de
proteinas e aos métodos de modelagem molecular utilizados no planejamento de farmacos).

Seguindo o cronograma da disciplina, as aulas referentes a presente pesquisa foram
desenvolvidas logo apds a discussao sobre modelos e modelagem. Estas ocorreram nos meses
de novembro e dezembro de 2017.

A turma era constituida de seis estudantes do sexo feminino. Durante a maior parte do
desenvolvimento das atividades elas trabalharam em dois trios. A construgdo dos trios de
trabalho se deu livremente, ndo tendo havido sorteio ou qualquer indicacdo por parte do
pesquisador ou da professora para formacdo dos mesmos.

A frequéncia por parte dos integrantes ocorreu de forma semelhante em ambos os
trios, pois os dois apresentaram estudantes que estiveram presentes em todos 0s encontros e
estudantes que faltaram em algumas aulas (aproximadamente 0 mesmo numero de vezes).
Ambos 0s trios possuiam integrantes que participavam de forma mais ativa, dialogando
diretamente com o pesquisador, enquanto outros restringiam sua participacdo as discussées

dentro do grupo.
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3.2 Descricao Geral das Atividades

As atividades desenvolvidas nas aulas foram elaboradas com base nas recomendacdes
de Justi (2006) para possibilitar que os estudantes vivenciem as diferentes etapas do diagrama
Modelo de Modelagem (figura 2) durante o processo de ensino. Essas atividades, de cunho
investigativo, propdem aos estudantes uma situacdo problema que consiste no fato de terem
de decidir, entre dois compostos, qual seria 0 melhor para o tratamento da AIDS. Para
justificar tal escolha, os estudantes tém que utilizar ferramentas de quimica tedrica para
buscar evidéncias que a sustentem.

Nas atividades propostas, os estudantes podem vivenciar aspectos relacionados ao
trabalho de um quimico teorico que utiliza a modelagem molecular. Isto porque eles tém de
usar, em uma parte das atividades, softwares para entender como diferentes compostos podem
interagir com uma enzima, visando decidir qual seria 0 melhor inibidor para ela.

O material utilizado pelo pesquisador na conducdo das atividades propostas encontra-
se no Anexo 2. J& o material disponibilizado para os estudantes encontra-se no Anexo 3.

As atividades propostas foram elaboradas para serem desenvolvidas junto a estudantes
de cursos de graduacdo em Licenciatura em quimica, trabalhando em grupos. Por isso, inicia-
se com uma explicacdo sobre a maneira como estas podem contribuir para a formacao destes
sujeitos (aula 1 do Anexo 2). Sequencialmente, propde-se a leitura e discussdo de uma
reportagem (texto 1, aula 1 do Anexo 3) sobre o aumento do nimero de casos de AIDS no
Brasil. Dentro da perspectiva de ensino baseado em modelagem, este momento visa promover
experiéncias dos estudantes com o alvo.

Em seguida, apresenta-se a situacdo problema (texto 2, aula 1 do Anexo 3), que
consiste no fato de os estudantes terem de utilizar ferramentas de modelagem molecular para
decidir entre dois compostos qual seria o melhor para o desenvolvimento de testes no
tratamento da AIDS. Esta atividade visa definir os objetivos dos modelos. Os estudantes tém
de levantar hipdteses para propor maneiras de tentar solucionar a questao problema.

E explicado o ciclo de reproducdo do virus, destacando a importancia das diferentes
proteinas que fazem parte de sua estrutura. Por meio de algumas questdes (aula 2 do Anexo
3), os estudantes sdo incentivados a refletir sobre a importancia das diferentes enzimas do
virus e sobre as consequéncias do impedimento do funcionamento destas. Esse momento foi
pensado para que 0s estudantes tivessem novas experiéncias com o alvo.

Posteriormente, é discutido o que sdo enzimas (texto 1, aula 3 do Anexo 3), focando
em sua constituicdo. Essa € mais uma oportunidade para que os estudantes tenham
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experiéncias com alvo. Apoés este momento, € solicitado a eles que proponham um modelo
para um peptideo (questdo 1, aula 3 do Anexo 3), cuja sequéncia de aminoacidos foi fornecida
e faz parte da enzima HIV-1 protease, essencial no desenvolvimento do virus. Eles tém de
propor um modelo bidimensional, desenhado em papel e tridimensional com palitos e bolas
de isopor. O material disponibilizado para a representagéo tridimensional, foi escolhido
pensando-se que o mesmo possibilitaria estudar os angulos de ligacéo entre os atomos. J& a
representacdo bidimensional foi solicitada como forma auxiliar os estudantes a pensar
primeiro nas possiveis ligagdes da estrutura para, posteriormente, imaginar a disposi¢do desta
estrutura no espago.

Como um primeiro teste para os modelos propostos, 0s estudantes devem ver se a
disposicao espacial das bolinhas de isopor se adequa a Teoria da Repulsdo dos Elétrons na
Camada de Valéncia (VSEPR) (questdo 2, aula 3 do Anexo 3). Em seguida, 0s estudantes sao
solicitados a ligar os modelos de peptideos propostos pelos diferentes grupos formando um
peptideo Unico. Devido a extensdo do peptideo, formado a partir de 16 residuos de
aminoéacidos e, por consequéncia, a dificuldade de se trabalhar com modelo expresso usando
bolinhas de isopor e palitos, é dada aos estudantes a opcdo de representarem 0 mesmo com
pedacos de barbante ou clipes coloridos.

Os modelos propostos séo testados com base em um diagrama que mostra a energia
em funcdo da conformacdo adotada para uma proteina (vide figura 1, aula 4 do Anexo 3).
Neste, os estudantes tém de pensar na disposicdo espacial dos grupos no peptideo para que
este assuma a conformacao de menor energia.

A terceira etapa de teste para os modelos propostos consiste em fomentar a reflexao
sobre a possibilidade de interagdes intramoleculares a partir da interpretacdo de mapas de
potencial eletrostatico (vide questdo 2, aula 4 do Anexo 3).

Considerando gue a proteina se encontra em meio aquoso dentro do sistema bioldgico,
a quarta etapa de teste visa auxiliar os estudantes a considerarem a conformacdo de menor
energia do peptideo, dependente tanto das interacbes intramoleculares, quanto das
intermoleculares. Por isso, é apresentada uma tabela contendo algumas propriedades fisicas
dos aminoéacidos como solubilidade e ponto de fusdo (vide quadro 1, aula 5 do Anexo 3).

Os estudantes tém de levantar hipdteses sobre a maneira pela qual os compostos
poderiam atuar inibindo a atividade da enzima HIV-1 protease (questbes 2 e 3, aula 5 do
Anexo 3). Discute-se que uma das maneiras de um farmaco impedir o funcionamento de uma

enzima € através de sua interagdo com a mesma.
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Os estudantes sdo solicitados a propor um modelo que represente cada um dos
compostos que eles desejam comparar em termos de sua atividade para o tratamento da
doenca (questdo 1, aula 6 do Anexo 3). Em seguida, eles tém de propor um modelo da
interacdo do peptideo com cada um dos farmacos e explicar de que forma isso inibiria o
funcionamento da enzima (questéo 2, aula 6 do Anexo 3).

Os estudantes necessitam avaliar se com os modelos propostos € possivel decidir qual
dos compostos seria 0 melhor inibidor teérico da enzima. Neste sentido faz-se necessario
pensar na abrangéncia e nas limitacfes dos modelos propostos (questdes 3, 4 e 5, aula 6 do
Anexo 3).

Dando continuidade as atividades, € prevista a exploracdo do Banco de Dados de
Proteinas (PDB) (questdes de 1 a 4, aula 7, Anexo 3). Este momento tem o objetivo de
evidenciar que uma mesma entidade pode ser representada de diferentes formas (estruturas
primaria, secundaria e terciaria para proteinas, por exemplo), especialmente quando se usa o
computador como ferramenta.

Por meio do software, os estudantes tém de propor um modelo para um dos farmacos e
observar, através do calculo de minimizacdo de energia, que a molécula altera sua
conformagdo para atingir um estado energeticamente mais favoravel (questdes 5 e 6, aula 7 do
Anexo 3).

Mostra-se aos estudantes como preparar um célculo de ancoragem molecular - que
serve para avaliar a conformacao do sistema e a energia da interacdo entre 0os compostos e a
enzima -, bem como quais grupos funcionais dos compostos e da enzima interagem via
ligacdo de hidrogénio e solicita-lhes a interpretacdo dos resultados (questes da aula 8 do
Anexo 3). Este momento caracteriza-se como mais uma etapa de testes dos modelos dentro da
perspectiva da modelagem.

A partir das atividades utilizando o computador, os estudantes tém de avaliar 0s
modelos propostos por eles, discutindo a abrangéncia e limitagdes de ambos: modelos
concreto e virtual (questbes 1 e 2, aula 9 do Anexo 3). Em seguida, é solicitado a eles que
mapeiem a analogia “chave-fechadura”, utilizada comumente no ensino para explicar a
inibicdo de enzima ou interagdo enzima-substrato, e que identifiguem as limitacGes dessa
comparacéo (questdo 3, aula 9 do Anexo 3). E solicitado aos estudantes que elaborem uma

analogia que acreditem ser melhor para explicar o fendmeno que a analogia chave-fechadura.
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No fechamento das atividades, 0s grupos tém de escrever um parecer (questdo 1, aula
10 do Anexo 3) no qual expressam e justificam sua decisdo sobre qual dos compostos teria

uma melhor atividade. Esse parecer é socializado com toda a turma.
3.3 Selecdo e Caracterizacdo da Amostra e Metodologia de Coleta de Dados

Para a realizacdo desta pesquisa, optou-se por analisar como se deu o entendimento
conceitual de apenas um dos trios. O grupo analisado foi chamado de grupo 1 (ou G1) e
quando foi necessario nos referirmos ao outro grupo, este foi chamado de grupo 2 (ou G2).

Uma vez que G1 apresentou mais dificuldade de propor modelos proximos aos
modelos curriculares durante o desenvolvimento das primeiras atividades, consideramos que a
contribuicdo das atividades para evolucdo no entendimento conceitual desse grupo é mais
evidente e, por isso, 0 escolhemos seus integrantes como sujeitos de nossa pesquisa.

Visando preservar a identidade das estudantes, conforme estabelecido no Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo 4), os nomes ficticios Cristina, Maria e
Carla foram atribuidos as integrantes do G1 e quando foi necessario fazer mencao a fala de
qualquer estudante do grupo 2, estas foram denominados X, Y ou Z. E a professora é chamada
“professora da turma” na descri¢ao e analise dos resultados.

As integrantes de G1, Cristina, Maria e Carla, possuiam na época do desenvolvimento
das atividades as idades de 20, 20 e 31 anos, respectivamente. As trés ingressaram no curso de
Licenciatura em Quimica no ano de 2015, sendo que Carla cursou quatro periodos do curso de
Quimica Industrial de 2012 a 2014.

Foram planejadas 10 aulas de 50 minutos cada, correspondentes a 5 encontros, uma
vez que cada encontro correspondia a duas aulas geminadas. Entretanto, devido as
dificuldades das estudantes durante o processo de elaboracdo e reelaboracdo dos modelos e as
discussdes desencadeadas neste processo, foram utilizadas 18 aulas (nove encontros) para o
desenvolvimento de toda a proposta.

Entre os motivos para essa dificuldade das estudantes, atribuimos a pouca experiéncia
das mesmas com esse tipo de atividade, uma vez que, das seis alunas da turma, apenas duas
relataram ja ter tido uma experiéncia com atividade de modelagem. Segundo Grosslight et al.
(1991), a modelagem é uma habilidade intelectual que é desenvolvida a medida em que 0s
sujeitos tem a oportunidade de ter experiéncias com a mesma. Além disso, nem sempre as

estudantes apresentavam os conhecimentos prévios esperados e era necessario 0 pesquisador

34



fazer intervencgdes, revisando contetdos necessarios para a fundamentacdo dos modelos
Propostos.

Antes de iniciar o desenvolvimento das atividades, foi passado o TCLE, no qual
informamos aos sujeitos sobre os objetivos da pesquisa e seus possiveis riscos e beneficios.
Solicitamos a autorizagdo para a utilizacdo dos dados coletados na pesquisa e sua divulgacéo
cientifica e informamos que estes seriam analisados como parte do desenvolvimento do
Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) do pesquisador.

As aulas foram registradas em video. A opcao por esse tipo de registro se justifica em
razdo desta metodologia possibilitar a construcdo de dados mais fidedignos na tentativa de
compreender 0s processos de ensino e aprendizagem, uma vez que 0s videos podem ser
revistos quantas vezes forem necessarias na busca de evidéncias que sustentem as hipoteses.
Durante uma observacao direta do fendbmeno e anotacdes por parte do pesquisador muitos
dados importantes podem passar despercebidos (CARVALHO, 2006).

Para a realizagdo das filmagens, utilizou-se duas filmadoras posicionadas em locais
diferentes da sala: uma direcionada ao pesquisador e outra aos estudantes. Em certos
momentos cada camera foi posicionada em um grupo para acompanhar a discussdo que
ocorria entre 0s seus membros.

As atividades escritas no material do estudante (Anexo 3) também foram recolhidas
para comporem o corpo de dados desta pesquisa. Isso foi realizado em observancia as
recomendacdes de Cohen, Manion e Morrison (2011), de que multiplas fontes de dados
contribuem para uma maior validade do estudo de caso, op¢cdo metodoldgica adotada na

construcdo desta pesquisa e discutida na préxima secéo.
3.4 Metodologia de Analise dos Dados

Nesta pesquisa, buscamos identificar, por meio da analise dos videos, momentos que
evidenciassem o desenvolvimento das nogdes cientificas pelas estudantes, conciliando com as
evidéncias identificadas nas respostas aos questionamentos das atividades escritas e com 0s
modelos propostos. A partir da descricdo das aulas e da analise interpretativa das mesmas,
elaborou-se um estudo de caso centrado no desenvolvimento do entendimento conceitual dos
estudantes sobre os fatores que influenciam o processo de enovelamento de uma proteina e
sobre como se da a interacdo farmaco-enzima.

No estudo de caso procuramos investigar como a atividade de modelagem contribuiu

para que os estudantes desenvolvessem conhecimentos sobre: (i) os fatores que influenciam o
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enovelamento de uma proteina - as interagdes intramoleculares (entre os residuos de
aminoacidos que a compde e as interagdes intermoleculares (interagdo da proteina com o meio
bioldgico) -; e (ii) a relacdo entre o estabelecimento de interacdes intramoleculares com a
energia da molécula.

Quanto & compreensdo dos estudantes sobre como um farmaco inibe uma enzima,
procuramos avaliar: (i) como os estudantes justificavam o processo de inibicdo; (ii) como a
presenca de um farmaco influenciaria na conformacdo da enzima; e (iii) de que forma a
simulacdo computacional favoreceu que os estudantes compreendessem tais aspectos.

Na construcdo desse estudo de caso, procuramos fazer transcri¢es de trechos das em
que ocorreram 0s principais momentos em que as estudantes manifestaram ideias associadas
as nocdes cientificas pesquisadas. Essas transcri¢es foram realizadas seguindo as orientacdes
propostas por Carvalho (2006) com algumas adaptacdes. A autora recomenda que ndo se
utilize pontuacdo que nédo seja reticéncias para indicar pausa. Optamos por utilizar outros
sinais de pontuacdo, além de reticéncias, porque acreditamos que isso facilita a leitura dos
trechos, e a sua compreensao.

Carvalho (2006) adverte que ndo € aconselhdvel que o pesquisador analise aulas
lecionadas por ele mesmo, pois as descri¢es neste caso podem vir carregadas de informagdes
que ndo dizem respeito ao que estd sendo pesquisado. Por exemplo, o fato do pesquisador
buscar justificar seus comportamentos durante o desenvolvimento das aulas.

Na pesquisa que realizamos, é importante ressaltar que o pesquisador ndo era o
professor da turma, como mencionado na secao “O pesquisador, os pesquisados € o contexto
de ensino”, o que minimiza possiveis vieses na conducdo da pesquisa, como aqueles
relacionados a visGes predeterminadas sobre os estudantes. No entanto, consideramos que ele
atuou como “pesquisador participante”, porque participou de forma ativa dentro do contexto
investigado.

Apesar disso, visando considerar essa adverténcia de Carvalho (2006), o pesquisador
realizou um exercicio consciente e tentativo de desconsiderar as sensagfes que motivaram
determinadas tomadas de atitude ao longo do desenvolvimento das atividades.

A andlise interpretativa das aulas foi discutida com as orientadoras deste trabalho em
um processo de triangulacdo por meio de diferentes analistas (SILVERMAN, 1993 apud
COHEN et al,. 2011), visando estabelecer consensos quanto a mesma.

As analogias elaboradas pelas estudantes foram analisadas e tiveram 0 mapeamento

analdgico, ou seja, as correspondéncias das relacdes de similaridade, tal como proposto por
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Mozzer e Justi (2015). Esse mapeamento foi disposto em quadros, nos quais as setas duplas
hachuradas representam comparacgdo de atributos de objeto e as setas duplas pretas indicam as

relacBes analogicas estabelecidas.
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Nesta secdo, os resultados sdo reportados e discutidos por encontro, ou seja, a cada
duas aulas ministradas na disciplina Pratica de Ensino de Quimica I. Nos encontros
introdutorios (1 e 2), apresentamos uma descricdo para familiarizacdo do leitor com o
contexto. Nos demais, além dessa contextualizagdo, trouxemos a discussao dos elementos que
nos permitiram evidenciar o estado de desenvolvimento da compreensdo dos conceitos pelos

estudantes e o papel desempenhado pelas ferramentas computacionais.
Encontro 1

No inicio do primeiro encontro as estudantes leram a reportagem e surgiram diferentes
pontos de discussdo sobre a mesma. Entre eles, o de que muitas pessoas tém receio de
procurar tratamento para AIDS, por medo dos efeitos colaterais dos medicamentos ou de se
exporem e sofrerem preconceito.

Um dos possiveis motivos que as estudantes consideraram ter contribuido para o
aumento do nimero de casos de AIDS é a diminuicdo da prevencdo, uma vez que, devido aos
novos tratamentos, as pessoas que possuem 0O Virus conseguem viver com uma melhor
qualidade de vida se comparada a alguns anos atras.

A leitura do caso foi realizada pelo pesquisador e, em seguida, foi pedido as estudantes
que levantassem hip6teses sobre possiveis maneiras de se decidir qual o melhor composto
para combater o virus HIV. Entre as diferentes hipo6teses levantadas pelas estudantes estava a
de comparar a estrutura dos compostos com a de outros que ja eram utilizados para o
tratamento da doenca e a de investigar como esses compostos interagiriam com as enzimas do
virus.

Em seguida, o pesquisador forneceu alguns esclarecimentos referentes a diferenca
entre possuir o virus HIV e estar com a doenca AIDS e ao papel das diferentes proteinas que
fazem parte da estrutura do patégeno. Para tais esclarecimentos, foi utilizada uma
apresentacdo de PowerPoint com graficos, representacdes do virus e esquemas. As estudantes
demonstraram engajamento nas discussdes que se seguiram a essa apresentacdo, fazendo
varias perguntas, como: “Por que nas primeiras horas apds o contato com o virus ¢ possivel
curar a doenga, mas depois nao? ”; “E possivel a pessoa se contaminar em contato com a

urina? ”’
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Apos a discussao dos aspectos gerais sobre a doenga e sobre o virus, foi solicitado as
estudantes que respondessem o0 questionario que segue a apresentacdo do caso na atividade

(vide aula 2 do Anexo 3), o qual fundamentaria as discusses do encontro seguinte.
Encontro 2

Antes de comegar a discutir as respostas ao questionario, o pesquisador recapitulou o
ciclo de reproducédo do virus, alegando que, ao ler as respostas das estudantes percebeu que
algumas coisas ndo haviam ficado claras durante a apresentacdo do encontro anterior. Em
especifico, chamou a atencdo para a funcdo das enzimas transcriptase reversa, integrase e a
protease viral.

Em seguida, como parte da discussdo do questionario, foram abordadas as implicacdes
da inibicdo das diferentes enzimas que fazem parte do virus e o papel dos catalisadores nas
reacOes quimicas. Posteriormente, o pesquisador iniciou a explicacdo sobre o que eram
proteinas e como estas eram formadas (vide detalhes no texto 1, aula 3 do Anexo 3), tirando
as davidas das estudantes ao longo da explicagéo.

A cada dupla foi fornecida uma sequéncia de aminoacidos para que pudessem propor
0 modelo para o peptideo. Foi solicitado as estudantes que elaborassem um modelo
bidimensional (desenho) e tridimensional, usando os materiais disponibilizados.

O grupo elaborou 0 modelo para o peptideo formado pela seguinte sequéncia lle-Glu-
Glu-Met-Ser (vide Figura 9), no qual a bolinha verde representa o grupo R da isoleucina, as
marrons, grupos R do glutamato, a amarela, grupo R da metionina, a preta com pintas
brancas, grupo R da serina, as pretas, &tomos de carbono, as brancas, hidrogénios, as azuis,

nitrogénios e as vermelhas, atomos de oxigénio.

Figura 9: Representacao das estudantes para o peptideo Ile-Glu-Glu-Met-Ser.
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Durante as discussdes que se seguiram, as estudantes do grupo investigado destacaram
o0 potencial da representagéo de diferenciar os grupos funcionais a partir das bolinhas de cores
diferentes e o fato de essa ser uma melhor forma de representar do que a bidimensional, no
papel. Elas apontaram também que o modelo de bolas e varetas permitia ter ideia da dimenséo
do peptideo, reconhecendo, entretanto, a limitacdo de ndo conseguirem adequar a angulacéo
dos 4tomos uns em relacdo aos outros na representagdo proposta.

Naquele momento, as estudantes ainda ndo haviam reconhecido que a representacdo
proposta ndo contemplava os possiveis dobramentos no peptideo que ocorriam em funcao das
interagdes entre grupos de atomos. Apesar disso, explicaram que o modelo concreto fornecia
uma melhor representacdo para a molécula que o modelo bidimensional, uma vez que por
meio deste perceberam que alguns grupos representados préoximos uns aos outros no desenho,
deveriam ser afastados, devido a repulsdo eletrostatica. Percebe-se neste ponto do
desenvolvimento das atividades, o primeiro indicio de discussdo sobre a conformacdo do

peptideo e sobre os fatores que a influenciam.
Encontro 3

No encontro seguinte, foi realizada uma revisdo do que havia sido discutido no
encontro anterior e, em seguida, o pesquisador informou que continuariam trabalhando com
os modelos expressos através de bolas de isopor e palitos, solicitando as estudantes que
levassem em consideracdo a Teoria de Repulsdo dos Elétrons na Camada de Valéncia para,
caso necessario, fazer as adequacdes necessarias ao modelo proposto (etapa de teste do
modelo).

Em seguida, o pesquisador passou nos grupos fazendo questionamentos sobre as
maneiras pelas quais as estudantes estavam representando a posicao e a geometria dos &tomos
no modelo do peptideo. Quando o pesquisador foi discutir o modelo expresso com as
estudantes, questionou-as sobre o fato de alguns hidrogénios da cadeia principal terem sido
omitidos. Isso conduziu a reformulacdo do modelo, com inclusdo de tais hidrogénios e a

consideracdo dos angulos de ligacéo (figura 10).
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Figura 10: Modelo reformulado levando em considerando os angulos de ligagdo e o nimero de hidrogénios.

Até aquele momento as estudantes estavam trabalhando em duplas e os modelos
apresentados nas figuras 9 e 10 foram elaborados pelas estudantes Cristina e Maria.
Posteriormente, 0 pesquisador pediu que montassem a estrutura de um peptideo formado por
15 residuos de aminoécidos, ligando os modelos propostos para o peptideo de cada dupla. Ao
representar o modelo do peptideo de toda a turma (figura 11) as estudantes representaram as
moléculas de agua que se formariam no processo sem nenhuma instrucdo especifica do
pesquisador neste sentido. Isso evidéncia que elas compreenderam que a ligacdo peptidica

envolve a formacédo de agua.
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Figura 11: Peptideo formado a partir da ligacdo dos peptideos de cada grupo. Destaque para a representacéo de
uma das moléculas de agua produzida no processo.

O pesquisador discutiu com as estudantes indagando-as sobre a conformacgdo do

peptideo na proteina, esse dialogo esta apresentado abaixo:

Pesquisador: Vocés acreditam que o peptideo estaria assim la na proteina?
Maria: N&o sei.
Pesquisador: Por que “ndo sei”?
Maria: Visualmente esta muito estranho.
Pesquisador: Mas o que vocé acha que esta estranho?
Maria: N&o sei se é por causa do tamanho! N&o condiz com a realidade, é claro!
Mas, sera que esta assim? ((Olha para Cristina)).
Pesquisador: Tem mais alguma coisa, vocé acha? Alguém acha? Que é diferente?
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Maria: Assim? ((Faz um gesto abrindo os bracos)).
Cristiane: Reto assim?
Pesquisador: Estaria reto assim? O que vocés acham?

O pesquisador esperou um tempo, porém o grupo ndo acrescentou mais informagdes.
O fato de nédo responderem a Ultima pergunta pode demonstrar que elas ndo tinham certeza se
a estrutura seria linear ou ndo. Até aquele momento ainda ndo haviam mencionado as
interacOes eletrostaticas atrativas (apenas as repulsivas) como fator importante de ser
considerado na proposi¢do de um modelo para conformacao da molécula.

Quando a turma foi questionada se tiveram problema ao montar a estrutura do
peptideo usando as bolinhas, as estudantes responderam que uma forma mais simplificada de
representar facilitaria a expresséo dos modelos.

O pesquisador apresentou-lhes a possibilidade de expressarem o modelo usando
pedacos de barbante ou clipes coloridos (momento 4, aula 3, Anexo 2). Para realizacdo dessa
tarefa, a turma foi novamente dividida, mas naquele momento, em dois grupos de trés
integrantes. Ambos 0s grupos optaram por trabalhar com os clipes. Também foi fornecida
uma legenda que consta na ultima péagina do Anexo 3, a qual contém as cores que 0S
estudantes deveriam utilizar para representar os diferentes &tomos ou grupos.

Apds a primeira expressao do modelo usando clipes, as estudantes movimentaram 0s
mesmos de varias formas, propondo diferentes maneiras para como 0 peptideo estaria na
estrutura da proteina. Entretanto, essas maneiras foram apresentadas em forma de afirmativas
sem nenhuma justificativa ou evidéncia que desse suporte as mesmas. Uma dessas

representacdes pode ser vista na figura 12.

&30

Figura 12: Modelo proposto pelas estudantes e exprésso usando clipes.

O fato das estudantes movimentarem a representacdo sobre a mesa enquanto
pensavam em qual seria a conformacdo adequada, evidencia que a etapa de expressao do

modelo esta intimamente associada a etapa de criagdo, pois tal como explicado por Gilbert e
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Justi (2016) o ato de expressar um modelo pode levar a mudangas no modelo inicial, que por
sua vez podera ser expresso de outra forma. No caso das estudantes, estas parecem nao
possuir um modelo inicial bem estabelecido, pois ndo apresentaram evidéncias ou
justificativas que sustentassem sua explicacdo. Isso evidencia de forma ainda mais clara a
influéncia da expresséo no processo de criagdo do modelo.

Dando continuidade as atividades, o pesquisador leu com o grupo a questdo 1 da aula
4 (Anexo 3), que pedia para que considerassem um grafico que representa a energia livre de
uma proteina em funcao da conformacdo, trazendo a informacédo de que a conformacéo nativa
de uma proteina € a de menor energia, ou seja, a mais estavel. Foi solicitado, entdo, que
representassem o peptideo na configuracao energeticamente mais favoravel.

O grupo dialogou sobre as possiveis formas do peptideo. Para Maria a estrutura seria
linear pois, caso o0s peptideos se dobrassem, poderia haver repulsdo entre 0s grupos
volumosos. Para as demais este ndo seria 0 caso, porém, como ndo tinham argumentos para
contestar a ideia de Maria, discutiram entre si e validaram a proposigéo desta.

Quando indagadas pelo pesquisador, as estudantes explicaram que o peptideo estaria
em uma conformacdo linear como a da figura 13. A explicacdo encontrada nas folhas de

respostas do grupo para a questdo 1 da aula 4 (Anexo 3) foi a seguinte:

“O modelo que melhor representa a estrutura tridimensional para o peptideo
proposto é o linear, pois é a melhor forma que mantém um espago ‘consideravel’
entre os grupos, mas respeitando a geometria dos respectivos grupos.

2

Figura 13: Modelo proposto para representar o peptideo em sua configuragdo mais estavel.

As estudantes destacaram que deveria haver um espago entre os diferentes grupos da
molécula. Essa ideia apresentada por elas evidencia que estas consideravam que a repulséo

entre os diferentes grupos que compdem a molécula seria um fator importante para se pensar
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na conformacdo do peptideo. Estas j& haviam manifestado tal explicacdo anteriormente,
quando fizeram consideracdes entre 0 modelo concreto em relacdo ao modelo bidimensional.

Subsequentemente, as estudantes foram solicitadas a interpretar figuras de potenciais
eletrostaticos dos aminoacidos presentes no peptideo para testar se 0 modelo da figura 13 era
adequado para representar a molécula (questdo 2 da aula 4, Anexo 3). Foi explicado que as
figuras forneciam evidéncias de que diferentes regiGes da molécula possuiam diferentes
densidades eletronicas e, por isso, seriam carregadas parcialmente negativa ou positivamente.

O pesquisador explicou que através dos mapas era possivel perceber quais regides do
peptideo tenderiam a ter cargas parciais negativas e quais tenderiam a ter cargas positivas,
com 0 objetivo de que elas comegassem a cogitar a ideia de que tais regides poderiam
interagir entre si. Entretanto, a ideia de que o impedimento estérico dificultaria o dobramento
do peptideo era muito plausivel para as estudantes, as quais manifestaram verbalmente tal
ideia durante a discusséo.

Diante disso, o pesquisador esclareceu que esse deveria ser um fator a ser levado em
consideracdo, mas que 0 que determinaria 0 dobramento ou ndo da estrutura seria a
competicdo entre as forcas repulsivas e as atrativas. Ele finalizou o encontro solicitando que
as estudantes pensassem, a partir das figuras dos potenciais eletrostaticos dos residuos de

aminoacidos, como seria a estrutura do peptideo.

Encontro 4

Como de praxe, o pesquisador deu inicio ao encontro 4 com uma revisao sobre o que
havia sido discutido nos encontros anteriores, relembrando o objetivo geral das atividades de
modelagem que estavam vivenciando e o motivo da modelagem do peptideo. Diante da
dificuldade manifestada pelas estudantes em utilizar os dados dos mapas de potencial para
reformular o modelo, o pesquisador forneceu um exemplo de uma possivel interacdo
intramolecular de hidrogénio que poderia ocorrer. Para isso, ele transitou entre as diferentes
formas de expresséo concreta do modelo, com clipes e com bolinhas, chamando a atencéo das
mesmas para os atributos representados e para as limitacfes da utilizacdo desses diferentes
materiais.

Quando o pesquisador indagou as estudantes sobre o significado de conformacéo de
menor energia, elas ndo souberam responder. A professora da turma, entdo, interviu, pedindo

que refletissem sobre o diagrama de pogo potencial. O pesquisador representou-o no quadro e
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relembrou com a turma a diminuicdo da energia do sistema na formac&o da ligacdo quimica,
como resultado do equilibrio de forgas atrativas e repulsivas.

Em seguida, foi solicitado as estudantes que levassem em consideracdo essas ideias na
formulacdo de uma explicacdo para as interacGes entre as particulas em seus modelos. As
estudantes reformularam o modelo (vide figura 14) e justificaram essa acdo da seguinte

maneira:

“Foi necessario fazer alteragoes no modelo proposto inicialmente, pois o grupo
interpretou que a geometria da molécula seria linear, mas ao analisar o modelo
proposto, foi possivel interpretar que na molécula existem regies que sdo carregadas
negativamente e outras positivamente, existindo interacdo entre elas, fazendo com que
a molécula se dobre em algumas partes. Sendo assim, a geometria da molécula néo é
linear. Ela ira assumir geometria que favoregca a maior estabilidade.

Figura 14: Modelo reformulado apds a interpretacdo de mapas de potenciais eletrostaticos.

No modelo da figura 14 as estudantes representaram algumas interac6es de hidrogénio
entre alguns residuos de aminoacidos. Os clipes pretos representam atomos de hidrogénio.
Estes estdo ligados a clipes azuis, que representam nitrogénio e estdo interagindo com
oxigénios dos grupos carboxi que sdo representados pelos clipes vermelhos. As interagdes
intramoleculares representadas foram do tipo ligacdo de hidrogénio, estabelecidas entre os
oxigénios (do grupo funcional carboxi) dos residuos de aspartato e hidrogénios ligados a
nitrogénios de funcdo amida.

Percebe-se um certo progresso no entendimento conceitual do grupo, pois as
estudantes passaram a considerar possiveis interacGes intramoleculares (do tipo ligacdo de
hidrogénio, no caso), devido ao fato de terem que adequar o modelo para que esse explicasse
como a existéncia de regides positiva e negativamente carregadas influenciariam na estrutura
da molécula. Neste sentido pode-se notar, como aponta Justi (2006), que as evidéncias

fornecidas pelo pesquisador sobre a existéncias de regibes com diferentes densidades
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eletronicas foram fundamentais para que o grupo reformulasse o modelo, porque
possibilitaram que as estudantes refletissem sobre as incoeréncias de sua representacéo linear.

Em seguida, o pesquisador promoveu um momento de socializacdo dos modelos
propostos, pedindo que cada grupo explicasse sua proposicdo para os demais. O modelo

proposto pelo grupo 2 pode ser visto na figura 15.

Figura 15: Modelo expresso pelo grupo 2 apds a interpretacdo de mapas de potenciais eletrostaticos.

As estudantes do grupo 2 representaram 0s hidrogénios das funcbes amidas
interagindo com os oxigénios carbonilicos por meio de interacdes de hidrogénio. Na figura
15, linhas vermelhas foram desenhadas sobre a figura para evidenciar a interagdo entre o
oxigénio (clipe vermelho-alaranjado) e o hidrogénio (clipe preto). O modelo proposto por elas
¢ semelhante uma estrutura secundaria chamada de folhas B (NELSON; COX, 2014), exceto
pelo fato de que nem todos os hidrogénios e oxigénios (da cadeia principal) interagem entre
si, devido a geometria dos atomos.

Os integrantes do grupo 1 discordaram inicialmente desse modelo, considerando que
ndo seria possivel que os hidrogénios interagissem com o oxigénio da carbonila, mas sem
nenhuma evidéncia para tal afirmativa. O pesquisador pediu, entdo, as integrantes do grupo 2
que justificassem sua proposicdo. Elas explicaram que a partir dos mapas de potenciais
eletrostaticos era possivel inferir que os hidrogénios ligados aos nitrogénios seriam
parcialmente carregados positivamente e 0s oxigénios carbonilicos, carregados
negativamente. Essa diferenca de sinal das cargas justificaria, as interagdes atrativas. As
integrantes do grupo 1 passam a reconhecer o modelo de G2 como possivel.

O pesquisador iniciou uma nova etapa de testes dos modelos, em que as estudantes
deveriam levar em conta a tabela com os pontos de fusdo, solubilidade e classificacdo dos

aminoécidos (questdo 1, aula 5, Anexo 3). Naquele momento foram realizados
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questionamentos no sentido de estimula-las a pensar sobre os grupos que tenderiam a melhor
interagir com a agua do meio e sobre como tais interagdes poderiam influenciar na
conformacéo do peptideo.

Diante da dificuldade manifestada pelas estudantes de compreender de que forma os
dados sobre as propriedades fisicas disponibilizados as ajudariam a compreender a
conformacdo adotada pelo peptideo, o pesquisador exemplificou a formagdo das micelas de
sabdo. Ele o fez para explicar como grupos apolares tenderiam a se agrupar de forma a nao
interagirem com 0 meio aquoso.

O pesquisador questionou 0 modelo proposto pelas estudantes, a partir do qual elas
expressaram a ideia de que grupos R apolares de residuos de aminoéacidos ndo tenderiam a
ficar proximos, pois haveria repulsdo entre eles. Ele relembrou que, quando agua e 6leo sdo
misturados, as moléculas de agua tenderiam a fazer interagdes de hidrogénio entre si,
enquanto as moléculas de 6leo interagiriam entre si por meio de interacdes de dispersdo de
London. Esclareceu que essa diferenca na natureza das interaces contribuiria para que o dleo
ndo se solubilizasse em agua e finalizou a aula explicando como ocorreriam as interacdes do

tipo dispersao de London.

Encontro 5

Nos momentos iniciais as estudantes deram continuidade a reformulacdo dos modelos
a partir dos dados fornecidos pelo quadro de propriedades fisicas dos aminoacidos, no qual
encontra-se a solubilidade em &gua, o ponto de fusdo e a classificacdo para os vinte residuos
de aminoacidos comuns (questdo 1, aula 5, Anexo 3).

No modelo do grupo analisado (vide figura 16), as estudantes representaram dois
grupos R dos residuos de aminoacidos interagindo entre si por forcas de dispersao de London,
algumas ligacdes de hidrogénio intramoleculares e afirmaram que a agua realizava algumas

interacOes de hidrogénio com o peptideo.
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Figura 16: Modelo reformulado a partir da analise de algumas propriedades fisico-quimicas dos aminoacidos.

As interacdes mencionadas por G1 encontram-se destacadas com circulos vermelhos
na figura 16. O circulo associado a letra A representa os dois residuos de aminoacidos de
cadeia hidrofdbica interagindo entre si; B e D, interacdes do tipo ligagdo de hidrogénio
intramolecular; C e E, sitios disponiveis para interagir com a agua por meio de interacGes do
tipo ligacdo de hidrogénio.

As modificacdes propostas pelo grupo em relacdo ao modelo da figura 14, foi que elas
procuraram deixar os residuos de aminoacidos com cadeia lateral apolar proximos entre si,
representado pelo circulo A na figura 16. Além disso, quando explicaram este modelo
mencionaram que alguns grupos, como os carboxilatos dos residuos de aspartato (circulos C e
E na figura 16), poderiam interagir com a agua, solvente no meio biol6gico. Segundo elas,
isso ocorreria por meio de interagcfes do tipo ligacdo de hidrogénio entre o oxigénio do grupo
carboxilato e o hidrogénio da molécula de agua.

Por isso, pode-se inferir que as discussdes do encontro anterior, bem como os dados
fornecidos foram importantes para que as estudantes passassem a reconhecer a influéncia das
interacOes do peptideo com a &gua como algo importante a ser levado em conta para se avaliar
a conformacdo do peptideo. Isso representa um avanco em relagdo ao modelo proposto
anteriormente e portanto, no entendimento, uma vez que as interagbes com 0 meio € um
importante fator que influencia na conformacdo adotada por uma proteina (VOET; VOET;
PRATT, 2016).
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Em seguida, o pesquisador discutiu com o grupo o significado de uma conformagéo de

menor energia, como ilustra o dialogo:

Pesquisador: Como essas interacGes com 0 meio ou da molécula com ela mesma vao
levar a uma conformacéao energeticamente mais estavel?
Carla: Interacao?
Pesquisador: E.
Maria: Ai, porque ndo tem como... vai ter agua l4 no meio. Querendo ou nao, vai
reagir.
Pesquisador: Reagir?
Maria: Vai interagir.
Carla: Interagir.
Maria: Ai, no caso, vai ser...
Carla: Vai ocorrer interacéo de hidrogénio.
Pesquisador: Mas por que que isso é estavel?
Maria: Porque a molécula... poderiamos dizer...
Carla: A interacéo de hidrogénio era mais forte.
Maria: N&o. N&o é por causa disso ndo. E porque...
Carla: E porque é estavel.
Pesquisador: Estavel por qué?
Maria: Porque vai estar com seus octetos completos.
Pesquisador: Mas isso influencia na interacéo?
Maria: N&o.
Carla: A eletronegatividade dos...
Pesquisador: Vocés lembram que a gente discutiu na ultima aula o diagrama de poco
potencial? ((As estudantes acenam com a cabeca, em sinal afirmativo)). O que o
diagrama de poco potencial trazia de informacéo?
Maria: Que vai existir... Uma certa energia a formacao...
Pesquisador: De interacfes?
Maria: E. De interacoes.
Pesquisador: Mas essa energia... Se 0s grupos estdo muito longe... sei la, tem um
grupo aqui com uma carga positiva e 0 outro aqui com a carga negativa ((Faz gestos
com a mao para representar os grupos)). Se ele esta muito longe?
Carla: Aenergiae...
Maria: A energia € maior.
Pesquisador: E maior ou menor?
Carla: E menor. E menor!
Pesquisador: Entdo o que vai acontecer?
Carla: E menos estavel.
Maria: Porque a energia...
Carla: A ndo! E mais estavel. Energia menor...
Maria: Ndo gente...
Pesquisador: A energia € maior ou menor? ((Permanece com as méaos afastadas)).
Carla: E menor.
Pesquisador: Se ele estiver longe?
Maria: Para mim é maior.
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Pesquisador: Vocés querem que relembre o diagrama?

Carla: Porque as cargas tendem a se aproximar. E o estado de menor energia é o

mais favoravel. Certo?

Maria: Deixa a molécula mais estavel. Elas va@o levar a... um... uma conformacéo de

melhor estabilidade.

Pesquisador: Que é quando?

Maria: A molécula possui menor energia.

Pesquisador: Menor energia. Mas o que acontece nela quando ela possui a menor

energia?

Maria: Ela vai fazer as possiveis interac¢des tanto intra quanto inter ((molecular)).

Podemos observar no inicio desse dialogo que a estudante Maria demonstra uma certa
confusdo entre os termos “reagir” e “interagir”. Além disso, outro fato que chama a atengéo é
que Maria, em uma de suas proposicdes sobre a causa da estabilizacdo da molécula,
mencionou: “Porque vai estar com seus octetos completos”. E interessante notar que, por
mais que ndo estivesse sendo discutido o tema ligacGes quimicas de forma direta, ela associou
estabilidade a regra do octeto. Esse resultado corrobora a discussdao de Mortimer, Mol e
Duarte (1994), que afirmam que hd uma crenga na regra do octeto como uma “panaceia
explicativa”, revelando seu carater de dogma de fé, distante de um procedimento racional de
alguém que aprende uma “ciéncia”. Isso porque, em lugar de pensar cientificamente sobre o0s
fatos, € comum os estudantes utilizarem tal regra para justificar a estabilidade da formacédo de
uma ligacao quimica.

Pode-se notar que, os constantes questionamentos do pesquisador e o0 recurso gestual
utilizado por ele de expressar o modelo de formacéo de interacdo com 0 movimento das maos
para que as estudantes recordassem o diagrama de pogo potencial, foi importante para que as
estudantes passassem a reconhecer que a formacdo das interagdes tanto intra quanto
intermolecular seriam fundamentais para que a molécula adotasse uma conformacéo de menor
energia.

Na sequéncia, o pesquisador solicitou aos grupos que pensassem, sem se ater as
especificidades de cada farmaco, de que maneira estes poderiam ser utilizados para inibir a
atividade da HIV-1 protease. Isso fomentou uma discussdo sobre a funcdo da enzima,

ilustrada pelo trecho que se segue:

Maria: A protease € a... a que quebra?

Pesquisador: A que quebra, a proteina... De que forma vocés acham que o farmaco
vai atuar ai?

Maria: Entdo! Ele teria que atuar de alguma forma que...

Carla: Fornecesse energia para quebrar...
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Maria: Ndo. Porque ndo pode quebrar. Porque se quebrar vai ter virus... vai tornar
virus ativo. Quando a proteina é grande o virus fica inativo, né?

Pesquisador: 1sso. Porque o virus... ele insere 0 DNA dele na célula humana e a
célula comeca a produzir proteinas para fazer novos virus. S6 que essas proteinas que
sdo produzidas, elas ndo tém funcdo. Sdo proteinas muito longas e que ndo tem
funcdo. Entdo, a protease vem e quebra essa proteina em proteinas funcionais.
Porque para uma proteina ter uma funcdo ela tem que ter uma conformacao
especifica e ser formada por uma sequéncia especifica de aminoacidos. Entéo, se vocé
tem uma proteina que ndo tem... que ndo é a proteina que ele precisa... porque no
caso ela tem muito mais amino&cidos e ela ndo vai se dobrar de uma determinada
forma que ela precisaria se dobrar, isso torna a proteina inatil. Entdo, a protease...
Maria: E o que que acontece com essas proteinas?

Pesquisador: Como assim, essas proteinas?

Maria: Indteis.

Pesquisador: Elas ndo servem para o virus, certo?

Maria: Mas ndo faz nada?

Pesquisador: Nao.

Maria: Entdo teria que... Agir de alguma forma que...

Pesquisador: Vocés tém que pensar que ele tem que agir de alguma forma na enzima
protease. O que vocés tém aqui é um pedaco da protease ((aponta para 0 modelo do
peptideo)). De que forma que vocés acham que o farmaco, por exemplo, atuaria sobre
este pedaco, de modo que isso levasse a impedir o funcionamento?

Maria: Isso aqui é a protease? ((Aponta para o peptideo))

Pesquisador: Um pedaco. Essa sequéncia de aminoacidos é um trecho. Porque ela
tem 198 aminoacidos. Ai ndo dava para vocés ficarem manuseando uma coisa muito
longa.

Maria: Ta!

Pesquisador: Ai, a gente pegou um pedaco.

Maria: E essa protease que vai quebrar a proteina...

Pesquisador: Isso.

Maria: Para tornar o virus ativo... a proteina ativa.

Pesquisador: As proteinas que o virus precisa para ele desenvolver.

Carla: Entdo...

Maria: Entéo, essa protease ela ndo pode... Porque para ela quebrar a proteina. Ela
tem que ter algum tipo de interacdo com a proteina.

Pesquisador: Vocés tocaram em um assunto interessante. Podem ir pensando ai... ((O
pesquisador vai para frente da sala)).

No dialogo acima, o pesquisador relembrou as estudantes que a protease viral era

responsavel por quebrar um polipeptidio dando origem as proteinas funcionais do virus HIV.

Em seguida discutiu com elas que o peptideo que estavam trabalhando é parte da HIV-1

protease e solicitou que as estudantes pensassem de que forma o farmaco poderia atuar sobre

o0 mesmo. Nota-se na Ultima fala de Maria que ela comegou a associar atividade da enzima
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com interacdo. Em seguida, o pesquisador sugeriu que pensassem um pouco mais a respeito
do assunto.

Esse dialogo evidencia como as experiéncias com o alvo sdo fundamentais no
processo de modelagem, pois as estudantes, a partir da reflexdo sobre a funcdo da enzima,
comecaram a associar essa funcdo ao seu modo de atuacdo, ou seja, a compreensao do papel
da enzima levou as estudantes a pensar em um modelo para explicar como estas atuariam
sobre o seu substrato. Isso real¢a o apontamento de Justi (2006), de que as experiéncias com o
alvo, as quais podem advir de informacdes a que 0s estudantes tém acesso, permitem que eles
reflitam sobre a entidade modelada no processo de criagdo do modelo.

Os grupos foram solicitados a apresentar suas hipoteses explicativas para a inibi¢do da
atividade da HIV-1 protease. A ideia de G1 sobre a atuacdo do farmaco através de interacfes
intermoleculares com a enzima ainda ndo estava muito clara, mas foi construida no momento

em que foi apresentada para turma, como ilustra o trecho:

Maria: Por que essa protease, querendo ou ndo, ela vai quebrar a proteina. Entao...
O farmaco tem que agir na protease... interagir com a protease, tornando ela... (Ela
ndo pode fazer isso)...

Pesquisador: Tornando ela?

Maria: Que...

Pesquisador: Inativa?

Maria: Isso! Ai, ela ndo seria capaz de quebrar a proteina...

Pesquisador: Mas como que vocé acha que ocorreria essa interacdo? No caso aqui, 0
gue as meninas estdo propondo é uma reacao quimica. Certo?

Maria: Anham!

Pesquisador: O que as meninas ((se refere as integrantes do outro grupo)) falaram € o
seguinte: vocé vai ter o farmaco e ele vai quebrar uma ligacdo. O farmaco, para ele
guebrar uma ligacéo, ele tem que fazer ocorrer uma reagdo quimica. Certo? A ideia
suas é, também, a ideia de que ocorra uma reacdo quimica? Entre o farmaco...
Maria: Nao. Seria uma interacao.

Pesquisador: Interacdo. Entdo a ideia suas...

Maria: Nao quebraria. ((Se refere ao fato de o farmaco ndo quebrar nenhuma ligacéo
da proteina por meio de reacdo quimica)).

Pesquisador: Vocé tem |4 a protease, o farmaco vem e interage. SO que, como 0
farmaco esta interagindo, o que acontece?

Maria: Vai tornar a protease inativa.

Pesquisador: Por qué?

Maria: Porque a interacdo que o farmaco vai fazer com a protease depois néo vai
ser... uma interacao que a protease poderia fazer com as proteinas.

Pesquisador: Como assim?

Maria: Porque vamos supor: X € o farmaco e a protease € o I. Ai o X vai interagir
com a protease ((Aponta para o desenho que estava no quadro)).
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Pesquisador: T4 interagindo. ((Desenha no quadro uma linha pontilhada entre 0 X e 0
).

Maria: Isso. Ai, essa interacdo que acontece do fA&rmaco com a protease... quando
fosse... quando a protease fosse quebrar a proteina ndo poderia acontecer essa
interacd@o da protease com a proteina. Ai ndo quebraria a proteina.

Pesquisador: Ah t4. Entdo vocé esta falando que se a proteina chegar aqui ((O
pesquisador desenha no quadro)), a protease... éh;; ndo consegue quebrar a proteina,
porque o fArmaco est& aqui interagindo com ela...

Maria: Isso! Por causa da interacédo do farmaco com a protease.

Inicialmente as estudantes propuseram que o farmaco atuaria sobre a enzima por meio
de interacdes. Indagadas sobre como essa interacdo tornaria a enzima HIV-1 protease inativa,
Maria expressou verbalmente o modelo do grupo. Esse didlogo que foi a socializacdo do
modelo, expresso no modo verbal, foi importante para que as estudantes compreendessem que
a interacdo entre o farmaco e a enzima impediria a enzima de interagir com seu substrato. A
medida em que a discussao ocorreu, a estudante Maria foi adicionando elementos ao modelo,
de forma a torna-lo progressivamente mais coerente com o alvo (conceito cientifico), sendo
tal processo de accretion importante para a evolugdo de um modelo (CLEMENT, 1989).

Embora tenham sido propostos dois modelos - o do grupo 1 de interacdes farmaco-
enzima e 0 do G2 de reacGes quimicas entre estes - e existirem farmacos comercializados que
atuam de ambas as formas, o pesquisador esclareceu que focariam na inibicdo de enzimas
através de interacGes, devido ao objetivo da atividade de estudar os inibidores reversiveis
(competitivos), ou seja, aqueles que competem com o substrato pelo sitio ativo da enzima.

Em seguida, o pesquisador solicitou que cada grupo criasse um modelo para
representar como o composto A (questdo 1 da aula 6, Anexo 3) poderia atuar sobre a enzima
de modo a dificultar o seu funcionamento, conforme as discussdes precedentes.

No momento em que 0 pesquisador passou nos grupos para auxiliar as estudantes no
processo de criagdo, 0 grupo pesquisado expressou sua davida sobre qual seria a interagdo
mais favoravel: a de um hidrogénio ligado a um carbono interagindo com o grupo carboxi (a
qual elas ndo sabiam se era possivel ser estabelecida) ou a interagcdo entre o hidrogénio ligado
ao nitrogénio. Ao expressar sua duvida as estudantes expressaram também, a partir da
primeira possibilidade de interacdo que apresentaram, a concepg¢éo alternativa de que existe
ligagdo de hidrogénio em todas as moléculas que possuem hidrogénio (GALAGOVYK et al.,
2009 apud MIRANDA et al., 2017). Discussdes com o pesquisador foram estabelecidas no

sentido de auxiliar no entendimento da diferenca de eletronegatividade entre os atomos,
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necessaria & formacao de cargas parciais negativas e positivas que possibilitam as interacoes
eletrostaticas entre 0s grupos.

As estudantes propuseram um modelo no qual pensaram em duas interacGes entre o
composto A e 0 peptideo. Ambas ocorreriam entre hidrogénios ligados a nitrogénios do
composto A e os grupos carboxi dos residuos de aspartato do peptideo. O modelo encontra-se
na figura 17, onde essas interaces foram destacadas com circulos vermelhos.

Figura 17: Modelo da interagdo do composto A com o peptideo.

Ao contrério do outro grupo, ao proporem o modelo de interacdo entre 0 composto e 0
peptideo, o grupo analisado ndo prop6s mudangas conformacionais no peptideo. Diante dessa
divergéncia entre os dois grupos, o pesquisador pediu, entdo, que 0s grupos socializassem
seus modelos.

Em discordancia com o modelo que havia sido proposto pelo outro grupo, as
integrantes do G1 acreditavam que as interagfes que ja haviam sido estabelecidas para que o
peptideo assumisse determinada conformacdo ndo seriam rompidas para o estabelecimento de
interacbes com o farmaco, pois, para elas, este interagiria com a enzima nos sitios onde fosse
possivel. Isso pode ser observado na comparacdo da figura 16 com a figura 17.

Maria justificou a proposi¢do do modelo da figura 17 da seguinte maneira:

Maria: O Diego, posso falar uma coisa?

Pesquisador: Pode falar.

Maria: Sabe por que eu acho que ele ndo muda ((Se referindo a alteracdo na
conformacdo do peptideo))? Porque a gente ja propds um modelo em que ele esta
estavel.

Pesquisador: Em que ele esté estavel...

Maria: Eu ndo acredito que o farmaco... Entendeu?
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Pesquisador: Mas ele esté estavel naquele meio.

Maria: Sim. E ai tem a agua aqui ((Faz gesto mostrando que haveria 4gua ao redor do

peptideo)).

Pesquisador: Mas se vocé mudar o meio?

Maria: Sim. Mas ai acho que a energia seja maior. Desfazer interacdes aqui ((Mostra

os clipes que representam interagdes intramolecular)).

Como esse episddio evidencia, as estudantes ndo consideravam que a presenca do
inibidor poderia causar mudanca conformacional no peptideo, devido ao fato de j& terem
proposto um modelo para 0 mesmo no estado de menor energia. Assim, desconsideravam que
a presenca do farmaco poderia alterar a energia do sistema para um estado mais estavel. Essa
ideia é incoerente, pois a interacdo de uma proteina com o ligante estd associada a uma
mudanca de conformacdo da proteina e do composto, que torna o sitio de ligacdo mais

complementar ao ligante, permitindo uma interacdo mais intensa (NELSON; COX, 2014).

Encontro 6

A aula foi iniciada com as estudantes recapitulando com o pesquisador o modelo da
figura 17. A partir disso, 0 pesquisador fez uma revisdo sobre forgas intermoleculares
alegando que as estudantes ndo estavam utilizando tais conceitos nos momentos em que iam
explicar os modelos expressos. Explicou sobre a importéncia da utilizacdo destes conceitos
para fornecer justificativas que apoiassem suas ideias. A professora da turma completou,
destacando a importancia da argumentacéo no processo de socializagdo dos modelos.

Em seguida, o pesquisador pediu que cada grupo propusesse um modelo para
representar a interacdo do composto B com o peptideo. As integrantes de G1 elaboraram o

modelo que pode ser visto na figura 18.
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Figura 18: Modelo da interacdo do composto B com o peptideo.
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No modelo da figura 18 as interagdes mencionadas pelas estudantes foram destacadas
com circulos vermelhos. Os clipes dourados representam atomos de hidrogénios ligados a um
atomo eletronegativo, sendo que estes estdo interagindo com oxigénio representado por clipes
vermelho-alaranjado.

As estudantes explicaram o que as levou a propor o modelo de tal forma. Trechos

dessa discussao s&o apresentados na transcri¢ao a seguir:

Maria: Primeiro a gente fez a geometria da molécula do peptideo, de forma que ela...
através das evidéncias que a gente teve do mapa de potencial eletrostatico... de forma
que ela ficaria mais estavel.

Pesquisador: Que forma seria essa?

Maria: Que ela tivesse menor energia. Ai...

Pesquisador: Isso seria como?

Maria: Quando ela faz as interacfes que sdo mais acessiveis.

Pesquisador: As interacGes mais favoraveis?

Maria: E.

Pesquisador: T& ok... E ai? Continue...

Maria: Ai, depois foi a agua... a questao da solubilidade...

Pesquisador: Ai, vocés mudaram a conformagéo.

Maria: Nés mudamos a conformacao por causa da interacdo da dgua com alguns
grupos. ((Cristina pde a mao sobre dois residuos de aminoacidos que representam
grupos R hidrofébicos)). E que alguns grupos que estariam mais proximos por causa
daquela... como é que chama? Da questdo daquela parede! Como que eu explico isso?
Pesquisador: Vocé fala desses grupos apolares. ((O pesquisador aponta para 0S
grupos no modelo das estudantes)).

Maria: 1sso.

Pesquisador: O que tem eles?

Maria: Eles ficam mais proximos.

Pesquisador: Préximos de qué?

Cristina: Uns dos outros.

Maria: Uns dos outros.

Pesquisador: Um do outro. Ta! Que é esse aqui? ((Aponta para o modelo das
estudantes))

Maria: Isso. ((Clipes que representam o0s residuos de aminoacidos com grupos R
hidrofdbicos))

Cristina: Isso.

Pesquisador: Devido a ser mais favoravel que ele interaja com ele mesmo?

Maria: 1sso.

Pesquisador: Por qué?

Maria: Por causa da agua... em meio aquoso. Foi aquele negocio que o Diego
explicou. ((Se referindo sobre as discussbes que ocorreram sobre a tabela de
propriedades fisicas dos aminoacidos)).

Cristina: ((Risos)). Vocé escreveu aqui 6h;; ((Cristina procura uma folha)).
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Pesquisador: Tem a ver com as interagdes intermoleculares. Que tipo de interagéo
ele vai fazer?

Maria: Forcas de London.

Pesquisador: Forgas de London, ele com ele.

Maria: A ta!

Pesquisador: A questdo €é: sera que compensa para uma molécula de &gua... para
uma molécula de agua interagir com ele ((Se referindo aos grupos apolares do
peptideo)). Ela tem que deixar de interagir com outra molécula de agua. Certo? Vocé
tem 14 duas moléculas de agua, por exemplo. Uma esta interagindo com a outra. Elas
interagem por ligacdes de hidrogénio. Entdo, tem uma carga parcial no oxigénio
negativa e uma carga parcial positiva nos hidrogénios. A agua esta interagindo com
ela. A 4gua poderia interagir ai. ((aponta para os grupos apolares)). Mas para que ela
interagisse ai, ela teria de deixar de interagir com outra agua. Neste caso, seria
desfavoravel. Porgue a interagdo agua com agua...

Maria: E mais forte.

Pesquisador: Por que ela é mais forte ela ndo deixa de interagir para poder interagir
ai.

Maria: Anham! Os outros grupos a gente deixou do jeito que estava.

Pesquisador: Mas vocés falaram que a agua iria influenciar. Falaram?

Maria: E, mas s6 nesses grupos aqui. ((Aponta para os grupos apolares)).
Pesquisador: Mas de que forma? De que forma a &gua poderia influenciar?

Maria: Porque a gente tinha colocado os grupos afastados.

Pesquisador: Certo. Mas no resto do modelo eu lembro que vocés falaram que a agua
poderia fazer outras interagoes.

Maria: Uai com 0s oxigénios.

Neste trecho, as estudantes relataram como os diferentes testes (aqueles em que
tiveram de considerar a geometria dos grupos, o que tiveram de analisar mapas de potencial
eletrostatico para pensar nas interacdes intramoleculares e a consideracdo dos dados da tabela
de propriedades para compreender a interacdo com o meio) contribuiram para que elas
propusessem reformulagdes no modelo. Durante a discussdo com o pesquisador, elas
evidenciaram compreender que o estabelecimento de interacbes favoraveis leva o peptideo a
assumir determinada conformacao, que coincide com a de menor energia.

Percebe-se que, para que as estudantes elaborassem explicagdes mais profundas como
essa, eram necessarios constantes questionamentos por parte do pesquisador no sentido de
solicitar que explicitassem e explicassem suas ideias. De acordo com Andrade, Mozzer e
Oliveira (2017), tais questionamentos contribuem de maneira significativa para a elaboracéo
de significados cada vez mais coerentes com as nocOes cientificas em atividades dessa
natureza.

As estudantes prosseguiram a discussdo com o objetivo de justificar o porqué de um
peptideo ndo mudar sua conformac&o na interacdo com o farmaco:
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Maria: Ai quando eu coloco o composto... a gente acredita que o peptideo n&o vai
mudar de geometria.

Pesquisador: Por qué?

Maria: Porque a gente... éh;; A interacdo que acontece entre ele ndo... Me ajuda
Cristina!

Cristina: A interacdo aqui € oxigénio-hidrogénio ((Aponta para dois clipes que
representam uma interacdo intramolecular do peptideo)). E é a mesma daqui. ((Aponta
para dois clipes que representam interacdo do peptideo com o composto)).
Pesquisador: E a mesma dai!

Cristina: Ai, a gente colocou os hidrogénios que estdo mais afastados para interagir
com 0s oxigénios do peptideo. E a gente viu que isso ndo ia afetar a geometria
((conformacéo do peptideo)).

Pesquisador: Mas eu vou fazer mais uma pergunta para vocés. Vocés acreditam que
ele ndo rompe as interacdes que eles estdo fazendo ((Aponta para os grupos que fazem
interacdo intramolecular no peptideo)) para interagir com o farmaco?

Maria: Anham!

Pesquisador: Mas vocé concorda que a agua estava interagindo aqui? ((O
pesquisador afasta um clipe que representa uma interacdo intermolecular entre o
peptideo e o composto e aponta para o clipe que representa funcdo carboxi do
composto))

Maria: Sim.

Pesquisador: Ai, para que esse interagisse aqui, a agua teve que deixar de interagir
((Mexendo com os clipes novamente)).

Cristina: Anham! Foi.

Maria: Foi.

Pesquisador: Entdo, interacdes foram rompidas quando vocé coloca o farmaco.
Cristina: Mas a gente falou de interac@o dele com ele mesmo ((Se refere as interaces
intramoleculares)).

As estudantes justificaram a ideia que fundamentava o modelo proposto por elas,
afirmando que trés grupos do farmaco B estariam interagindo com o peptideo por meio de
interacdes de hidrogénio e, por isso, ndo faria sentido o peptideo romper as interacdes de
hidrogénio intramoleculares que estavam estabelecidas para que novas interagdes de
hidrogénio fossem estabelecidas. A partir dessa informacdo, pode-se inferir que o
entendimento das integrantes do G1 era que o valor de energia associado a cada interagéo de
hidrogénio seria igual. Identificamos aqui a concepcdo alternativa de que a magnitude da
intensidade de um tipo de interacdo independe dos grupos de atomos que a estabelecem e/ou
dos grupos vizinhos (MEDINA et al., 2010).

Essa ideia de que ndo haveriam mudancgas conformacionais no peptideo ja havia sido
apresentada pelas estudantes quando expressaram o modelo do composto A interagindo com o
peptideo (figura 17). Entretanto, embora incoerente, quando explicaram o modelo proposto

para a interacdo do composto B com o peptideo (figura 18), elas procuraram justificar melhor
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0 motivo da proposicdo. Isso evidencia que discussdes com as estudantes sobre a necessidade
de fundamentacdo de seus argumentos no processo de expressdo dos modelos, como a que foi
estabelecida pela professora da disciplina, podem promover melhoras em suas capacidades
argumentativas (MENDONCA,; JUSTI, 2013).

Para representar a interacdo do composto B com o farmaco, as integrantes do G2
elaboraram o modelo da figura 19. Nesta figura, as linhas vermelhas e o circulo foram

desenhados sobre a imagem para destacar as interagdes representadas pelas estudantes.

Figura 19: Modelo proposto por G2 para a interagdo do composto B com o peptideo.

Durante a nova socializacdo dos modelos as integrantes do G2 discutiram sua

proposicdo com o pesquisador e as integrantes do G1, como ilustra o trecho transcrito:

X: Com o composto B, os oxigénios vao fazer essa interagcdo com os hidrogénios do
peptideo, formando essas ligagdes de hidrogénio. ((Mostra os locais destacados com
linhas vermelhas na figura 19, em que estariam ocorrendo as interacdes)). Seria uma
interacdo forte e por isso acreditamos que iria mudar a conformacéo do peptideo.
Cristina: Mas ai essa interacdo continua existindo? ((Se refere as interagdes
destacadas com o circulo vermelho na figura 19)).

X: Talvez. A gente acha que sim. Se eles estiverem proximos o suficiente. Nos até
deixamos aqui. Dependendo de como o farmaco aqui mudar ((Aponta para a regiao
que representa as interacdes intermoleculares, destacadas com linhas vermelhas na
figura 19)) poderia até tirar essa interacdo aqui ((Aponta para as interacGes
destacadas com o circulo vermelho na figura 19)).

Maria: Entdo. SO para mim entender... Se o farmaco chegar, vai mudar a geometria?
S6 dele chegar mudaria a geometria?

X: E isso. Que ele iria agora fazer interacdo com os hidrogénios ((Se refere ao
composto B fazendo interacdes com o peptideo)).

Pesquisador: No modelo das meninas ((Se referindo a0 modelo proposto por G2))
estava ocorrendo as interagdes. Quando o fArmaco chega na enzima, ele rompe essas
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interacOes e forma novas interagdes praticamente nos mesmos locais que estavam
interagindo.

Cristina: Esse aqui no caso seria o seu hidrogénio? ((Segura um clipe preto, que
representa um atomo de hidrogénio ligado a um de nitrogénio e que no modelo
proposto néo fazia nenhuma interacéo)).

X: Isso.

Cristina: Entdo, por que ele ndo poderia interagir aqui sem romper nenhuma
interacdo? ((Se refere a possibilidade do composto interagir com o hidrogénio
mencionado na fala anterior)).

X: Ai ja teria que ter rompido.

Cristina: Entao todos os seus hidrogénios ja estariam fazendo interacdes?

Y: Anham! Todos.

Cristina: Porque a gente ndo colocou isso no nosso.

Pesquisador: Eu vou fazer uma pergunta para vocés. Qual dos dois modelos é o que
representa a situacao mais estavel?

Maria: Esse daqui eu acho que é mais instavel ((se refere ao modelo de G2)) e o de la
é mais estavel ((se refere ao modelo de seu grupo)).

Pesquisador: Por qué? Agora vocé convence elas ai. Ou entdo vocés contestem ela
ai.

Maria: E vocés, o que acham? ((Se referindo as integrantes de G2)).

X: Eu acho esse daqui mais estavel ((se referindo ao modelo de seu grupo)), porque
ele estaria fazendo mais interacGes do que o seus, pois vocés colocaram apenas
alguns grupos fazendo interagdes entre eles. O nosso, a gente colocou que oS
oxigénios das ligacdes... aqueles que fazem parte da ligacdo peptidica ((Se referindo
aos oxigénios da cadeia principal do peptideo)), estariam fazendo interacGes com
hidrogénios e os grupos R estariam interagindo entre eles ou estariam interagindo
com a agua do meio.

Cristina: Ndo. Mas o0 nosso também esta interagindo com a agua.

X: Além das interacGes com a agua eles estariam interagindo entre eles ((Se referindo
a interacBes intramoleculares entre os grupos do peptideo)).

Maria: Eu acho que o farmaco nédo tem todo esse poder de chegar e...

Cristina: Entéo vocé fala que o hidrogénio faz duas interacoes?

X: N&o. Rompeu as interacdes que estavam fazendo entre eles e agora esta fazendo
com o farmaco.

Cristina: E os que sobraram fazem s6 com a agua?

Y: Ou entre eles.

X: Com o oxigénio que estaria disponivel.

A partir da anélise do trecho transcrito, podemos notar que, para Cristina, era mais

plausivel que as interagdes intermoleculares (do peptideo com a &4gua) se rompessem do que

as interacdes intramoleculares (do peptideo com ele mesmo). Isso fica evidente na fala:

“Entdo, por que ele ndo poderia interagir aqui sem romper nenhuma intera¢do?”. A

estudante ndo percebeu a incoeréncia da ideia que lhe parecia plausivel. 1sso porque embora

reconhecesse que interacGes tiveram de ser rompidas para que o composto interagisse com a
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enzima, ela parecia atribuir uma natureza diferente para as interacGes com a 4gua, como se as
mesmas ndo fossem de mesmo carater que as interagdes intramoleculares, ou seja, ambas
interacdes eletrostaticas do tipo ligacdo de hidrogénio.

Também podemos notar no trecho transcrito que a medida em que G1 tentava refutar o
modelo de G2, a estudante X ia incrementando sua justificativa, trazendo elementos que
sustentassem o modelo que haviam proposto. Isso pode ser observado, por exemplo, quando
Maria diz que acreditava que o modelo de G2 era mais instavel e a estudante X refutou esse
argumento, alegando que seria mais estavel, pois 0 modelo, tal como haviam proposto, levava
em consideracdo um maior nimero de interacdes. Esse tipo de situacdo argumentativa é
possibilitado, porque dentro da perspectiva de ensino fundamentado em modelagem, adotada
neste trabalho, a socializacdo de um modelo envolve a tentativa de convencer a comunidade
(no caso, a escolar) da validade de um determinado modelo (MENDONCA; JUSTI, 2013).

SituagOes argumentativas - como a transcrita nesse trecho - devem ser fomentadas de
forma intencional pelo professor. Estas oferecem oportunidades para que 0s estudantes
manifestem seus conhecimentos e possam justificar seus pontos de vista. Além disso, essas
atividades contribuem para que os estudantes melhorem suas habilidades argumentativas e,
por meio da pratica de fazer e responder questionamentos, eles se tornam participantes ativos
na elaboragdo de conhecimentos cientificos, em vez de meros observadores passivos
(NEWTON; DRIVER; OSBORNE, 1999).

Embora as estudantes de G1 ndo tenham conseguido refutar os argumentos produzidos
por G2, elas ndo se convenceram da plausibilidade dos mesmos, ou seja, de que a interacao do
composto com o peptideo provocaria uma mudanga conformacional. Em consequéncia disso,
mantiveram e ndo realizaram alteracfes na Ultima versdo do modelo que haviam proposto.

Em seguida, o pesquisador pediu que as estudantes avaliassem o0s modelos pensando
em sua abrangéncia e limitacfes. As integrantes do G1 reconheceram que, com 0 modelo
concreto expresso com clipes, era possivel explicar que os compostos A e B poderiam
interagir com o peptideo por meio de interacGes eletrostaticas e que o peptideo interagiria com
a agua e com ele mesmo de forma a assumir determinada estrutura. Elas atribuiram a
representacdo de tais atributos a possibilidade que o material utilizado fornecia de se
diferenciar os grupos pelas diferentes cores de clipes. Destacaram também que acreditavam
que os clipes facilitavam trabalhar com moléculas grandes, dizendo ser inviavel a proposicao

dos modelos com bolinhas de isopor, ainda que esse material facilitasse a visualizagdo. Como
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limitacdo, as estudantes destacaram novamente que o modelo ndo representava a geometria
dos 4tomos.

Posteriormente, foi solicitado que elas refletissem se a partir do modelo que haviam
proposto seria possivel decidir qual o melhor candidato a farmaco. Na sequéncia das
atividades, o pesquisador explicitou para as estudantes o impasse que havia identificado
durante as discussOes precedentes: G2 acreditava que o melhor inibidor seria 0 composto A,
no G1, Cristina achava que seria 0 B e Maria achava impossivel decidir com os recursos que
teve acesso até aquele momento.

Para as integrantes do G2 e para Cristina o que determinava o melhor inibidor para a
enzima € o numero de interagdes que eles poderiam estabelecer. Entretanto, como estas
escolheram grupos diferentes dos compostos para estabelecer interacbes com o peptideo,
chegaram a conclus6es divergentes. A reposta de G1 para a questdo 7 do questionario (aula 6,

Anexo 3) foi a seguinte:

“Sim,; O composto B, pois através do modelo, percebemos que o composto B pode ter
0 maior numero de interacfes intermoleculares com o peptideo do que o composto A.
Sendo essas interacfes do 4&tomo de oxigénio com o &tomo de hidrogénio, sendo o
atomo de oxigénio carregado parcialmente negativamente e o atomo de H carregado
parcialmente positivamente, fazendo com que haja uma interacao entre ambos. ”

Atribui-se essa resposta a ideia de Cristina, uma vez que Maria se manifestou contréaria

a tal proposicao, como evidéncia o trecho transcrito:

Maria: O Diego eu acho dificil decidir s6 com esse modelo. Teria que usar algum
outro tipo de modelo.

Pesquisador: Entéo tente convencer a Cristina ai.

Maria: Esse modelo ndo é o suficiente para a gente saber qual é o melhor composto
nao.

Cristina: Falar que é insuficiente n&o justifica.

Maria: Uai! Estou justificando. Aqui a gente ndo consegue representar todos os tipos
de interacéo... Qual é a resposta certa Diego?

Pesquisador: Ter resposta certa é 6timo! E um modelo, vocés tém que argumentar.
Maria: Eu posso utilizar um outro modelo?

Pesquisador: Calma ai, com esse modelo. Com o que vocés ja propuseram até agora.
Maria: Com esse modelo eu acho que a gente ndo consegue.

Pesquisador: ((Inaudivel)) vocé ndo estaria utilizando esse modelo?

Maria: Se esse modelo ndo desse para explicar, vocé ndo estaria utilizando esse
((risos)), ndo é?

Pesquisador: Nao sei!

Maria: Te peguei! ((risos))
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Pesquisador: Eu posso acreditar que com esse modelo ndo d& para resolver, mas

VOCé me apresentar uma argumentacdo que é extremamente satisfatoria para me

convencer de que com esse modelo vocé consegue decidir. Entendeu?

Maria: Anham!

Pode-se notar que Maria estava insatisfeita com o modelo, mesmo acreditando que, se
com o modelo de clipes ndo fosse possivel decidir, 0 pesquisador nao teria apresentado essa
proposta para a turma. 1sso motivou a estudante a questionar sobre outras formas de expressar
o modelo: “Eu posso utilizar um outro modelo?”.

O pesquisador retomou as discussdes sobre as limitacdes do modelo. Por meio destas,
as estudantes passam a reconhecer que, com o modelo de clipes, era dificil a visualizacdo de
efeitos repulsivos histéricos e dificil considerar o dobramento da molécula, devido ao fato de
0 mesmo ndo representar a geometria dos grupos. Além disso, 0 modelo dava uma ideia de
molécula plana, devido a sua disposicéo sobre a mesa.

Ele prosseguiu, retomando o significado de um bom inibidor, como ilustra o trecho:

Pesquisador: Qual que vai ser melhor? O A ou o B? O melhor vai ser o que fizer o
qué?

Maria: Que inibir.

Pesquisador: Que inibir. Mas o que que seria inibir?

Maria: Ele vai ter que interagir...

Cristina: E por isso que eu pensei no maior nimero de interacoes...

Pesquisador: Ele vai ter que interagir com...

Maria: Com o peptideo.

Pesquisador: Interagir com o peptideo. Mas os dois podem interagir. Entdo ele vai
ter que interagir com o melhor. O mais efetivo... Entdo, a interacdo tem que ser o
qué?

Maria: Mais forte.

Pesquisador: Entdo a interacdo tem que ser mais forte.

Com o objetivo de sustentar a ideia de Maria de que com 0s modelos propostos seria
inviavel saber qual o melhor farmaco, o pesquisador iniciou uma discussdo relacionando
quantidade de energia a forca da interacdo, a partir de uma representacdo do diagrama de po¢o

potencial que ele fez no quadro. Aspectos dessa discussdo foram considerados pelas

estudantes na resposta a questdo 4 (aula 6, Anexo 3):

“Para a avaliacdo do melhor inibidor tedrico da protease viral, deveriamos ter os
valores de energia referentes as interacdes, pois assim, poderiamos saber quais
interagoes sao mais fortes, as quais liberam maior energia. ”
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Cristina completou a resposta verbalmente, dizendo que precisariam usar outra forma
de expressar os modelos que lhes possibilitassem a consideracdo de mais dados. A
proposicdo de se utilizar softwares para contornar as limitacfes da representacdo concreta
elaborada veio da outra integrante do grupo, Maria, alegando que, por meio destes, seria
possivel calcular a energia de interacdo e que as geometrias dos atomos seriam mais fiéis.
Podemos inferir que as limitagOes identificadas nos modelos, a divergéncia de ideias, bem
como a insatisfacdo de Maria com o modelo proposto motivaram as estudantes a buscarem
novas formas de expressar a interacdo composto-peptideo. Esses processos sao apontados por
Rea-Ramires, Clement e Nufes-Oviedo (2008) como fundamentais para a elaboracdo de
modelos com maior poder explicativo e, portanto, mais coerentes com o alvo.

O pesquisador respaldou a proposicdo de Maria sobre a utilizacdo de softwares
aproveitando a ocasido para comunicar as estudantes que isso seria realizado por elas. Nessa
mesma aula, o laboratério de modelagem molecular foi apresentado as estudantes, bem como
os softwares que seriam utilizados para realizar as simulacGes. O pesquisador também
aproveitou a ocasido para iniciar a discussdo sobre o significado de sitio ativo da enzima e
sobre o papel da Quimica Teorica em pesquisas como as da natureza da investigacao que
estavam realizando.

Quando o pesquisador mostrou a estrutura da enzima com um farmaco da figura 20, as
estudantes pareceram ficar impressionadas. Pode-se notar isso na fala, seguida de risos, de
Cristina: “Gente eu vou embora!”; e de Maria: “Gente isso é muito doido!”. Embora ndo se
possa afirmar com certeza o motivo da surpresa das estudantes diante da estrutura da enzima -
por exemplo se seria pelo nimero de atomos ou pela complexidade do enovelamento da
molécula -, podemos inferir que 0 modelo mental das estudantes era significativamente

diferente do modelo que puderam visualizar no computador.
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Figura 20: Estrutura da HIV-1 protease com um inibidor (em amarelo) no seu sitio ativo.

Encontro 7

O pesquisador explicou que as estudantes trabalharam até aquele momento propondo
modelos apenas para um trecho da enzima, devido ao fato dessa ser uma molécula grande e,
por isso, ser inviavel manusear modelos concretos que representassem todos 0S Seus grupos.
Esclareceu também que o trecho trabalhado era significativo para o estudo dos fatores que
influenciavam no enovelamento da proteina.

Ao explorarem o Protein Data Bank (PDB), as estudantes puderam observar diferentes
representacdes para a proteina. Alguns exemplos que foram discutidos podem ser vistos na

figura 21.
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Figura 21: RepresentacOes para a enzima de cddigo 3HVP encontrada no PDB. (A) Estrutura secundéria da
proteina. Em cor-de-rosa representando a-hélices, em amarelo folhas B e em branco estruturas secundarias sem
classificacdo. (B) Modelo de preenchimento do espaco. Cada cor representa um tipo de residuo de aminoacido.
(C) Modelo de bolas e varetas. Cada cor representa um tipo de residuo de aminodcido. (D) Modelo
representando a hidrofobicidade. Em vermelho regides mais hidrofilicas e azul regiGes mais hidrofébicas.

Indagadas sobre o motivo para existirem diferentes formas de se representar um
mesmo alvo, as estudantes reconheceram que cada modelo teria limitagfes. I1sso demonstra
um certo entendimento das estudantes sobre a natureza dos modelos, pois € comum que 0s
estudantes tendam a acreditar que o0s modelos, particularmente 0s computacionais,
representam fielmente a realidade, devido ao fato de seu realismo mascarar sua natureza
analogica (HARRISON; TREAGUST, 2000). A professora da turma complementou essa
discussdo dizendo que cada modelo expresso priorizava a representacdo de um ou alguns
aspectos do alvo.

O pesquisador fez consideracbes sobre alguns aspectos da quimica computacional,
fornecendo exemplos de como esta poderia ser utilizada no processo de planejamento de
novos farmacos. Em seguida, ele pediu que cada grupo trabalhasse em um computador para
propor a estrutura de um dos compostos que estavam avaliando, a partir das ferramentas do

software. O modelo proposto por G1 para o composto B pode ser visto na figura 22.
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Figura 22: Modelo proposto para o composto B pelo grupo investigado, no Spartan Pro.

Ap0s proporem a estrutura dos compostos, foi solicitado as estudantes que aplicassem
a funcdo de minimizacdo de energia. Elas puderam observar os &tomos se movendo no espago
a medida em que iam sofrendo alteraces no angulo de ligacdo; as ligacdes quimicas giravam;
e alguns grupos se aproximavam ou afastavam. A partir disso, foi discutido o porqué de o
composto ter mudado de conformacgdo (o programa ajustou a conformagdo da molécula
levando a um estado de menor energia), bem como os fatores que o programa levava em
consideracdo ao fazer esse calculo, tal como os efeitos de repulsdo estérica e possiveis
interacOes atrativas intramolecular.

O pesquisador explicou como funcionava o software Molegro Virtual Docker e como
a proteina deveria ser preparada antes da realizacdo do ancoramento molecular (célculo de
energia do sistema farmaco-enzima). Em uma das etapas de preparacdo da enzima era
necessario deixar os residuos de aminoacidos do sitio ativo flexiveis para se moverem para
que, durante a simulacdo, pudessem fazer possiveis intera¢cbes com farmaco. O trecho a seguir

ilustra como o pesquisador forneceu tal informacéo:

Pesquisador: O resto da proteina vai ficar fixo. S6 que os aminoéacidos da regido do
sitio ativo, a gente deixa livre para se movimentarem. Para que se eles éh;; pode ser
que eles se movimentem para fazer uma interacdo com o farmaco. A proteina pode
mudar a conformagdo um pouco de modo a maximizar as interagdes com o farmaco.
S6 que a ideia é o seguinte, éh;; ((Mexe no programa enquanto explica para as
estudantes)). Eu vou deixar movimentar s6 esses que eu deixei visiveis ((Se referindo
aos residuos de aminoacidos que compdem o sitio ativo))...

Esta explicacdo do pesquisador durante a preparacdo da enzima funcionou como um
momento para que fosse fornecida nova evidéncia para estimular nas estudantes do G1 a
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andlise critica do modelo proposto. Isso foi necessario, porque até aquele momento as
estudantes ndo haviam considerado a flexibilidade dos residuos de aminoacidos.

A apresentacdo dessa nova evidéncia, como sera discutido na analise do encontro, foi
fundamental para a evolucdo no modelo de G1. Isso porque a reflexd@o sobre ideias que entram
em conflito com as ideias defendidas pelos estudantes e que eles reconhecem a sua
plausibilidade, podem levé-los a realizar modificagdes no modelo (MENDONCA,; JUSTI,
2013).

Durante a resolucdo das questdes associadas a interpretacdo dos resultados do
ancoramento molecular (questdes da aula 8, Anexo 3), as estudantes puderam observar as
diferentes poses (conformacdo e posi¢do) adotadas pelo composto dentro do sitio ativo da
enzima. Cada pose tinha um valor de energia associado, devido aos grupos que estavam
interagindo. A pose de menor energia observada pelas estudantes para a interacdo entre o

composto A e a enzima pode ser vista na figura 23.

Figura 23: Composto A (em amarelo), fazendo interacdes do tipo ligacdo de hidrogénio (pontilhados em azul)
com residuos de aminoécidos (verde) do sitio ativo da enzima.

Encontro 8

O pesquisador relembrou o que havia sido realizado na aula anterior. Pediu que as
estudantes respondessem as questdes 1 e 2 (aula 9, Anexo 3), que entre outras coisas,
perguntava a que se devia a alteragcdo na conformacao da enzima. O trecho a seguir ilustra o

inicio da discussdo dessas questdes:
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Maria: O Diego, nessa letra A aqui ((Lé a questdo “a que se deve a alteracdo da
conformagdo?”))... foi aquilo que no final da aula a gente fez éh;; Colocou 14 o
menor... A gente apertou aquele negdcio da energia e mudou a conformagéo.
Pesquisador: Entéo vocé esta falando que tem a ver com a energia?

Maria: E.

Pesquisador: Mas essa alteracao da conformacéo no caso é alteracédo da enzima.

Maria: 1sso.

O diédlogo acima mostra que Maria se lembrou da simulacdo de minimizacdo de
energia que tinham realizado no encontro anterior. 1sso evidencia que ela associou a mudanca
de conformacdo na enzima com o abaixamento da energia que haviam observado na
simulacdo. Desse modo, pode-se inferir que tal simulagdo foi importante para que as
estudantes compreendessem que a presenca do inibidor causaria uma mudanca
conformacional na enzima, que levaria 0 sistema a um estado de menor energia. Essa
inferéncia é suportada pela resposta escrita fornecida pelas estudantes para a questao 1, letra

A (aula 9, Anexo 3):

“Ao adicionar o farmaco, ele interage com a enzima, de modo que ela alcance a
maior estabilidade, ou seja, menor energia, fazendo com que a enzima tenha uma
outra conformag¢do”’.

Em resposta a letra B dessa questdo, o grupo reconheceu que, com os clipes coloridos
que haviam sido disponibilizados, era possivel propor um modelo em que houvesse a
mudanca conformacional no peptideo em funcdo da presenca do inibidor, apesar do modelo
proposto pelo grupo naquela ocasido ndo contemplar esse aspecto. Como discutido, até aquele
momento elas ainda ndo consideravam que as interagdes com o composto modificariam a
conformacdo da molécula, pois esta ja se encontrava em um estado de menor energia, ou seja,
ndo reconheciam a possibilidade do farmaco levar a enzima a um outro estado energético.

A evolugdo no entendimento conceitual das estudantes evidenciada nas respostas
fornecidas as questdes A e B foi possivel devido ao fato dos recursos computacionais terem
funcionado como testes para o modelo. A simulagdo do Spartan Pro e as discussdes em torno
da preparacdo da enzima para o célculo de ancoramento molecular no software Molegro
Virtual Docker forneceram evidéncias que possibilitaram a andlise critica pelas estudantes de
aspectos do modelo proposto, contribuindo para que elas realizassem reformulacGes no
mesmo (GILBERT; JUSTI, 2016).
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As estudantes também reconheceram os aspectos do alvo que o modelo computacional
permitia representar em relacdo as representagdes concretas que foram propostas, como ilustra

a transcricdo da resposta que forneceram na letra C da questao 1:

“O modelo concreto é plano, isso dificulta de observar a geometria, e no modelo
computacional é mais facil visualizar a interacdo do farmaco com a enzima. No
modelo computacional podemos variar os tipos de modelo para representar a
enzima.”

Apos a leitura dessa resposta pelas estudantes, o pesquisador solicitou-lhes alguns

esclarecimentos:

Pesquisador: Mas porque que ele era plano?

Cristina: Muito...

Maria: Por que a gente mantinha ele em uma Unica posicdo ((faz gesto passando a
méo sobre a mesa)).

Pesquisador: Por causa da dificuldade com o material?

Cristina: Sim.

Maria: De manuseio também.

Pesquisador: Sim. O gue mais vocés acham?

Maria: No modelo concreto também tem a questdo que a gente reduzia 0s grupos...
Cristina: Para nao ficar muito grande ((faz gesto passando a médo sobre a mesa)).
Pesquisador: Para facilitar a visualizagdo?

Cristina: E.

Maria: E no modelo computacional tem como colocar ((se refere aos 4&tomos que
eram representados no modelo computacional, diferentemente dos modelos de clipes,
que as vezes representavam grupos de atomos)).

Cristina: A gente colocou que no modelo computacional € mais facil visualizar a
interacdo do fArmaco com a enzima, né? Igual a gente viu essa conformacdo aqui que
a gente nem tinha pensado nisso ((se refere a mudanca conformacional da proteina ao
interagir com o farmaco)). E que no modelo computacional a gente pode variar o tipo
de modelo, de bolinha...

Pesquisador: Certo.

Professora da turma: Variar as formas de representacdo do modelo?

Cristina: E, as formas de representar o modelo.

Pesquisador: O modelo que vocés haviam proposto da conta de explicar a questédo da
energia da intera¢éo? O concreto?

Cristina: Eu acho que néo.

Maria: N&o.

Pesquisador: Nao dava para calcular a energia.

Maria: E. E até também a questdo da interacio que como a gente ndo conseguia
observar a geometria em especifico, as vezes o que a gente colocava para interagir
ndo interagiria por conta da geometria... Talvez ele interagisse em outro lugar que
fosse mais favoravel.
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As estudantes reconheceram potencialidades do modelo computacional como a
visualizagdo da interacdo farmaco-enzima, devido a representacdo da distribuicdo dos 4&tomos
no espaco de forma mais detalhada que no modelo concreto, o qual dava impressdo de uma
molécula plana. Além disso, elas destacaram a possibilidade de transitar entre diferentes
formas de expressao, algo considerado por Gilbert, Queiroz e Justi (2010) como fundamental
para o desenvolvimento da capacidade de visualizagdo pelos estudantes.

Os recursos da simulacdo computacional, que permitem que se trabalhe com
moléculas grandes mantendo os comprimentos e os angulos de ligacdo mais precisos quando
comparados aos modelos concretos, parecem ter contribuido para uma melhor percepcao da
estrutura tridimensional da molécula pelas estudantes (BARNEA; DORI, 1996).

Em relacdo ao que ambos os modelos (concreto e o computacional) davam conta de
explicar (questdo 2, aula 9, Anexo 3), as integrantes de G1 destacaram que em ambas formas
de expressdo era possivel variar as cores, facilitando a diferenciagdo dos atomos ou grupos de
atomos e que ambos 0os modelos permitiam pensar em possiveis interagdes.

Dando continuidade as atividades, foi solicitado que as estudantes mapeassem a
analogia chave-fechadura identificando as relacGes de similaridade e as limitacGes dessa
comparacdo. A partir de uma ddvida manifestada pela estudante Cristina, iniciou-se uma
discussdo sobre a funcédo da enzima HIV-1 protease. Ela havia faltado ao quinto encontro, no
qual havia sido discutido de que forma a interacdo do composto impediria que a enzima
atuasse sobre o seu substrato.

O trecho a seguir ilustra a discussao em torno da ddvida de Cristina:

Cristina: Para que serve a enzima?

Pesquisadpr: A protease?

Cristina: E.

Maria: Para poder quebrar a proteina...

Cristina: O que quebra o qué?

Pesquisador: A protease quebra um peptideo que vai dar origem as proteinas do

virus.

Cristina: Essa daqui é a protease? ((Mostra o desenho questdo 1 da aula 9, Anexo
3)).

Cristina: Entéo ela ndo quebra. Ela é quem vai quebrar?

Pesquisador: Isso.

Maria: O farmaco vai interagir com a protease para que ela ndo quebre os
polipeptidios la.

Pesquisador: Isso. Ai o farmaco ele fica aqui ((mostra a figura que Cristina estava se
referindo)). E ai ela ndo vai ligar a proteina que ela iria quebrar.

Maria: Entéo ela fica inativa ((fala olhando para a Cristina)).
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Pesquisador: Tanto que a pessoa vai... O corpo vai eliminando o farmaco. Ele nao

fica aqui ((mostra a figura))...

Maria: Para sempre.

Pesquisador: Ocorre um equilibrio entre a protease com o farmaco e a protease sem

o farmaco. Entdo... tanto que a pessoa tem que tomar uma quantidade para garantir a

inibicdo de varias proteases. E 0 corpo vai eliminando. Por isso a pessoa tem que

ficar tomando o medicamento.

Cristina: Eu ndo entendi. O farmaco faz entdo interacdo com a enzima para que ela

ndo faca interacdo com outra coisa?

Pesquisador: Isso. Ele compete com a interacdo com a outra coisa.

Cristina: Entdo nédo quebra nada?

Maria: Nao. Tipo assim... Porque no caso se fosse assim sem o farmaco ((mostra a

figura A da questdo 1, aula 9, Anexo 3)) ia ter uma poliproteina, ndo é? Uma

poliproteina e essa protease vai quebrar essas poliproteinas para elas se tornarem
ativas, para que tenha a reproducdo do virus. SO que com o farmaco ela néo interage

e torna ela inativa, entendeu?

Por meio dessa explicacdo, Maria evidenciou compreender que, ao interagir por
interacOes eletrostaticas no sitio ativo da enzima, o farmaco impediria que esta interagisse
com o seu substrato. Demonstrou entendimento de que, por consequéncia dessa interacao, a
enzima ndo exerceria sua funcdo e que, por isso, as proteinas ativas do virus ndo seriam
formadas. O trecho transcrito evidencia também a natureza social do processo de
aprendizagem e o papel fundamental das interacOes estabelecidas entre membros mais
experimentes (0 pesquisador e a estudante Maria) e 0s membros menos experimentes (no
caso, a estudante Cristina) na atribuicdo de significados (VIGOTSKI, 2009).

E interessante notar que a partir da solicitacdo de mapeamento da analogia chave-
fechadura, Cristina sentiu necessidade de entender melhor o dominio alvo (de que forma a
atuacdo do farmaco inibiria a atividade enzimatica) para que pudesse pensar em possiveis
relacBes de similaridade deste com o analogo (chave-fechadura). Isso evidencia mais uma vez
a importancia de se proporcionar diferentes experiéncias com o alvo no processo de
modelagem, as quais podem advir de discussdes a partir de conhecimentos bem estabelecidos
dos proprios estudantes (JUSTI, 2006).

Dando prosseguimento as atividades, o pesquisador discutiu as questdes relacionadas a
avaliacdo da analogia chave-fechadura (questéo 3, letras A, B e C da aula 9, Anexo 3). Para
G1 essa analogia poderia ser utilizada para explicar as interacdes entre o farmaco e a enzima,
ja para G2, essa analogia seria boa apenas para explicar a especificidade de atuacdo do
farmaco sobre a enzima. Diante desse impasse, 0 pesquisador pediu para que as integrantes

dos dois grupos explicassem umas para as outras 0 que estavam pensando.
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O trecho transcrito a seguir refere-se a0 momento dessa discussdo em que o0
pesquisador solicitou as estudantes do G1 que explicitassem o que elas estavam chamando de

interacdes:

Cristina: Os... dentes da chave encaixar...

Maria: Dentes da chave encaixando com os dentes la dentro.

Cristina: N&o sei se a...

Pesquisador: Se vocés fossem comparar isso com o dominio alvo, vocés poderiam
falar assim 6h;; assim como os dentes da chave se encaixam nas regides especificas
da fechadura, o farmaco...

Cristina: Igual tipo. Vocé coloca la o hidrogénio interagindo 14 com oxigénio. Ai
beleza. Vocé vai colocar o oxigénio interagindo com sei l&... um outro atomo 4. Sei
l4. E a mesma coisa que vocé tentar colocar a chave de cabeca para baixo.

Maria: E tem a questdo também de que a chave correta tem o encaixe perfeito. Todos
0S grupos...

Cristina: Eh;;

Maria: Todos 0s grupos séo encaixados.

Z: Mas dé a ideia de que todos os grupos estao interagindo com a enzima.

Maria: No caso isso seria uma limitacdo. Mas ndo que...

Cristina: A gente colocou como limitacéo.

Maria: Nao que esse modelo ndo explicaria... ndo deixaria de explicar a interacao.

Como mencionado, para as integrantes do G1 a analogia poderia ser utilizada para
explicar a inibicdo de uma enzima por meio de interacdes eletrostaticas. Elas consideraram
como correspondente as interagdes do dominio alvo, o contato fisico entre os dentes da chave
e as cavidades da fechadura no dominio analogo. Quando indagadas pela estudante de G2
sobre essa comparacdo dar a ideia de que todos os grupos do farmaco estariam interagindo
com a enzima, as estudantes alegaram que esta seria uma limitacdo da analogia.

No entanto, no momento em que repensaram o dominio anélogo as integrantes do G1,
consideraram que esta ndo seria uma limitacdo da analogia chave-fechadura, como evidencia
a resposta fornecida para a letra B da questdo 3 (“Avaliem essa analogia, discutindo se
acreditam ou ndo que ela é adequada para descrever o fendmeno de interacdo entre o

farmaco e a enzima. Justifique sua reposta. ):

“Sim. Pensando na chave como um todo, had apenas uma parte que entra na
fechadura, essa seria a parte do farmaco que interage com a enzima. Ja a parte da
chave que fica para fora da fechadura seria a parte do farmaco que ndo interage com
a enzima, sendo a enzima a fechadura. Isso explica que as interacdes entre o farmaco
e a enzima existem, mas o farmaco ndo interage totalmente, ndo se encaixa na
fechadura, do mesmo jeito que outra chave (outro firmaco) ndo se encaixaria na
fechadura, ndo faria tantas interagoes com a enzima. ”
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Apesar de negarem aquela limitagdo da analogia, nota-se na resposta anterior que as
estudantes reconheceram que diferentes farmacos véao agir com diferentes intensidades para
inibir uma enzima, dependendo da interacdo destes com a mesma. Isso evidencia que elas
compreenderam que a inibicdo se dara por meio das interacdes estabelecidas.

Entre as limitagOes destacadas pelas estudantes, estas reconheceram que a chave e a
fechadura seriam estruturas rigidas ao passo que tanto na enzima quanto no farmaco os grupos
seriam flexiveis, devido a possibilidade das ligacGes girarem e dos angulos de ligacdo se
alterarem. Reconhecer que as analogias possuem limitagdes € um processo importante, pois
assim como os modelos ndo séo copias da entidade modelada, ndo existem um anélogo capaz
de estabelecer relagdes de similaridade com todos os aspectos do dominio alvo (MOZZER,;
JUSTI, 2015).

Esses entendimentos foram expressos na etapa de avaliacdo, na qual as estudantes
analisaram criticamente o modelo de ensino (analogia chave-fechadura) apresentado pelo
pesquisador e, neste sentido, fizeram uso do seu modelo explicativo diante de um novo
contexto (MOZZER; JUSTI, 2018).

Acreditamos que a analise dos dados de ancoramento molecular, a partir dos quais
puderam observar que tanto o ndmero de interacdes, quanto a energia da interacdo sao
diferentes para ambos compostos (A e B) pode ter dado suporte a constru¢do de um modelo
explicativo mais elaborado pelas estudantes.

A partir de consideracdes feitas pelas estudantes ao longo da aula, foi possivel montar
0 quadro 4, com o mapeamento das relacGes e as limitagdes identificadas pelas estudantes

nessa etapa de avaliacdo da analogia.

Quadro 4 - Mapeamento e limitagOes da analogia chave-fechadura identificados por G1.

A chave tem dentes que interagem
com a fechadura.

A chave tem uma parte que nédo
‘interage’ com a fechadura (o
lugar de segurar a chave).
Uma chave que entra pela metade Um farmaco que tem menos grupos

néo interage tdo bem com a que interagem com a enzima nao ira
fechadura. interagir tdo bem com a mesma.
. Limitagles |
+ A enzima muda de conformacéo, ja a fechadura nao.
O farmaco também pode mudar sua conformacéo, ja a chave néo.

O farmaco tem grupos que
interagem com a enzima.
Existem grupos no farmaco que ndo
irdo interagir com a enzima.

|11

L)

e

X4
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Encontro 9

Apo6s a solicitagdo de que elaborassem suas préprias analogias para a interacdo
farmaco-enzima, as estudantes foram solicitadas a explicitar o mapeamento das relacdes de
similaridade que estabeleceram na comparagdo criada. O pesquisador explicou novamente
como se fazia tal mapeamento de uma analogia, dando como exemplo a analogia chave-
fechadura, que havia sido analisada pelas estudantes na aula anterior.

ApoOs certo tempo, 0 grupo chamou o pesquisador alegando que estavam com
dificuldade de escrever a analogia. A professora da turma pediu, entdo que elas explicitassem

verbalmente a analogia proposta:

Maria: E uma roda de danca de...

Carla: Danga de quadrilha.

Maria: Ai, no caso, todas as pessoas que estdo participando, estdo dando as maos
nessa roda. Ai, essa roda estaria em correspondéncia com a enzima antes do farmaco
atuar. Porque ai, no caso, ela teria uma conformacéo. Ai tem o0 noivo e a noiva no
meio dessa roda. Isso estaria em comparacao na hora que o fArmaco estaria na parte
ativa da enzima. Ai na hora que os noivos v&o entrar, o narrador da quadrilha fala
“viva os noivos!”. Neste momento a roda vai em dire¢do aos noivos que estdo no
centro, que seria a parte que o farmaco e a enzima iriam se interagir. Ai tem pessoas
gue ndo vao conseguir chegar ao centro. Vocé esta me entendendo?

Pesquisador: Estou!

Maria: Ai essa parte seria 0s grupos que ndo fazem interacdo. E as maos dadas para
o0 alto ((ergue os bracos juntos para o alto com as maos fechadas)) seria as interagdes
que o farmaco faria... que a enzima faria com ela mesma, e alguns iriam conseguir
interagir diretamente com o farmaco, que seria a parte da interacéo do farmaco com
a enzima, que seria dos noivos com as pessoas da roda. Ai, de limitacdo que a gente
tem é que homem e mulher, mas ndo sdo s6 dois elementos que constituem a enzima e
o farmaco, isso seria uma limitacao.

Pesquisador: Se vocés pensarem um pouco mais na analogia podem perceber que
isso ndo é uma limitacéo.

Cristina: Por qué?

Pesquisador: Pensa ai! Acho que isso pode ndo ser uma limitacao se vocé pensar que
tém varios homens e varias mulheres.

Maria: Sim. Porque eles vao estar caracterizados de forma diferente.

Pesquisador: E isso ai pode ser o qué? Pensando na enzima?

Maria: Os grupos. Ai a limitacdo de que depois... tipo assim... que depois de
acabarem de interagir com os noivos eles voltam para a roda normal, mas isso néao
acontece com o farmaco e a enzima porque eles ndo deixam de se interagir.
Pesquisador: Sera!? O que a gente discutiu? Que o farmaco, ele néo fica la para
sempre no sitio ativo da enzima.

Maria: Ele vai saindo aos poucos.

Pesquisador: Ele entra e depois ele sai.
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Maria: E.
Pesquisador: Tanto que a pessoa tem que ficar tomando o medicamento diariamente.

O pesquisador solicitou que os grupos socializassem as analogias criadas por cada um
deles um para o outro e os grupos fizeram perguntas uns para os outros a fim de compreender
as analogias. Naquele momento, diferentes pontos da comparacdo proposta por G1 foram
esclarecidos. A partir dessa discussdo e com base nas relagdes que elas expressaram na folha

de respostas, o quadro 5 do mapeamento foi elaborado.

Quadro 5 - Mapeamento e limita¢fes da analogia da roda de quadrilha.

Os noivos vao para o centro da O farmaco vai ao sitio ativo da
roda da quadrilha. enzima.
A roda muda de conformagéo A enzima muda de
para as pessoas interagirem conformacao para 0s grupos
COm 0S NOIVOS. interagirem com 0 cOmposto.
Em uma roda de quadrilha O farmaco e a enzima tém os
todos as pessoas se movem atomos em constante
livremente movimento
Hé& pessoas que nao Ha& grupos da enzima que nao
conseguem chegar ao centro interagem com o farmaco.
da roda para interagir com 0s
NOIVvoS.

[ 111

R/

A roda da quadrilha é fechada, ja a estrutura da enzima néo.

Nos modelos concretos elaborados por G1 (figuras 17 e 18), tais representacdes nao
contemplam as carateristicas da maioria dos sitios ativos enzimaticos, embora existam casos
em que o substrato interaja na superficie. 1sso porgque a maioria das enzimas possuem os sitios
ativos em regides que podemos chamar de cavidade. Nestas o substrato é envolto, por
diferentes lados, pelos grupos da enzima que o posicionam de forma a possibilitar a catalise
(NELSON; COX, 2014).

Por outro lado, podemos notar que ha na analogia da roda de quadrilha elaborada por
G1, essa ideia de que o sitio ativo € uma regido em que o substrato (ou farmaco) tera
diferentes lados interagindo com os residuos de aminoacidos desta proteina. Acreditamos que
tal ideia passou a ser considerada pelas estudantes devido as representagdes 3D que puderam
observar no encontro 7, tal como aquelas representadas nas figuras 21 e 23. Como no
computador é possivel rotacionar as estruturas, estas puderam ser observadas por diferentes

angulos, sendo um dos recursos deste modo de expressao.
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G1 destacou como uma limitacdo da analogia o fato da roda de quadrilha possuir uma
estrutura fechada, enquanto a enzima ndo. Tal aspecto foi levado em consideracdo no modelo
das estudantes ao observarem a estrutura da HIV-1 protease representada na figura 1 da aula 9
(Anexo 3). A partir dessa figura, as estudantes puderam observar que tal estrutura tinha um
inicio e um fim e era formada por dois polipeptidios.

Durante as discussdes sobre a analogia, as estudantes reconheceram o dinamismo do
sistema explicando que a enzima e o farmaco ndo ficavam imdveis, uma vez que interacdes
eram formadas e rompidas a todo momento. Esse reconhecimento do dinamismo também
pode ser observado na analogia elaborada por meio da relagdo de similaridade com a roda de
quadrilha, a qual constantemente mudava sua forma. Podemos associar essa ideia de
movimento dos grupos na enzima a uma melhora na habilidade de visualizacao das estudantes
(BARNEA, 2000; GILBERT; QUEIROZ; JUSTI, 2010).

Antes da aula em que trabalharam com a simulagdo computacional o0 modelo expresso
pelas estudantes ndo levava em consideracao possiveis mudangas conformacionais na enzima.
A analise das relacdes de similaridade expressas no quadro 5, por outro lado, nos permite
afirmar que houve certa evolugdo no entendimento conceitual, pois na analogia elaborada elas
deixam claro esse aspecto por meio da relagdo entre a mudancga de conformacgéo da roda no
momento da interagdo com 0s noivos e a mudanga de conformagdo da enzima ao interagir
com o farmaco.

Em seguida, deu-se inicio a redacao e discussdo do parecer final, como ilustra o trecho

a sequir:

Pesquisador: Vocés escolheram o A... mandariam o A ((se referindo ao composto A)).

Por qué?

Cristina: Entdo. A gente colocou que no inicio a gente estava pensando no B, s6 que

com o modelo computacional ficou muito mais facil a visualizacdo de que era o A.

Pela estabilidade que ele apresentou.

Pesquisador: Como vocés sabem a estabilidade?

Cristina: Pelo célculo de energia que foi possivel fazer dentro do programa.

O composto A, ao interagir com a protease, apresentou uma menor energia de
interacdo, por isso, sua estabilizacdo na enzima é mais forte do que o composto B (PATRICK,
2013). Podemos notar na justificativa de Cristina que o valor da energia de interacdo foi um
fator decisivo na escolha pelo composto. As estudantes ja haviam compreendido em aulas

anteriores que o melhor inibidor seria o que interagisse mais fortemente com a protease, e que
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esse tipo de interacdo ocorreria quando as interagdes atrativas fossem maximizadas e as
interacOes repulsivas minimizadas.

Assim, o célculo realizado no programa, o qual forneceu o valor da energia de
interacdo, a partir do qual foi possivel determinar qual dos compostos teria maior estabilidade
no sitio ativo da enzima foi destacado pelas estudantes como uma vantagem do recurso
computacional em relagdo ao modelo concreto proposto inicialmente. Outro entendimento
expresso pelas integrantes de G1 em resposta as questdes do material dos estudantes
referentes a aula 8 (Anexo 3) foi o de que, além de uma menor energia de interacdo, 0
composto A fazia mais interacbes do tipo ligacdo de hidrogénio com a protease do que o
composto B. Entretanto, elas ndo levaram em consideracdo esse fator na escrita do parecer.
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5. CONCLUSOES E IMPLICACOES PARA O ENSINO E A PESQUISA

Neste trabalho, a partir de um estudo de caso, nos propusemos a investigar o
desenvolvimento do entendimento conceitual de estudantes de um curso de licenciatura em
quimica sobre os fatores que influenciam o enovelamento de uma proteina em atividades de
modelagem. Em resposta a tal objetivo, trazemos uma sintese das evidéncias que sustentam
esse desenvolvimento ao longo das atividades propostas.

O objetivo geral de criacdo do modelo na situacdo-problema apresentada era
possibilitar que as estudantes decidissem entre dois compostos aquele que seria 0 melhor/mais
eficiente no tratamento da AIDS. Para isso, era necessario que, primeiramente, elas tivessem
informacdes sobre a proteina que exercia a funcdo de enzima, a qual seria alvo dos farmacos
(experiéncias com o alvo no processo de criacdo do modelo), para que, posteriormente,
pudessem pensar em como 0S compostos atuariam sobre aquela. Tais experiéncias se deram,
sobretudo, por meio das explicacbes e discussdes realizadas pelo pesquisador e foram
retomadas no momento de criacdo e em outras etapas da modelagem, evidenciando sua
importancia neste processo, uma vez que tais informacdes servem de base para um processo
intelectual no qual se elaboram explicacdes (MILLAR, 1998 apud JUSTI, 2006).

O modelo inicial proposto para o peptideo (trecho da proteina) foi expresso
primeiramente de forma bidimensional (desenho) e, em seguida, de formas concretas com
bolinhas de isopor e palitos de dente e, posteriormente, com clipes. Os modelos propostos
passaram por diferentes etapas de teste que possibilitaram, entre outras coisas, a adequacdo da
geometria dos grupos de atomos.

Ao expressarem seus modelos, as estudantes evidenciaram certa confusdo sobre a
conformacdo que o peptideo deveria assumir por desconhecerem 0s possiveis fatores que
poderiam afetar tal conformacdo. A partir das discussfes em torno da anélise de informagdes
sobre a relagdo entre as conformacgdes e 0 estado de energia de uma proteina (teste do modelo)
as estudantes passaram a pensar na conformacdo de menor energia e a considerar a repulsao
entre os grupos, propondo um modelo linear para representar a molécula.

As discussdes sobre a existéncia de diferentes regides carregadas positiva e
negativamente (teste do modelo) possibilitadas pela interpretacdo de figuras de mapas de
potenciais eletrostaticos dos aminoacidos que compunham o peptideo, foram fundamentais
para que as estudantes propusessem um modelo em que consideravam a possibilidade de

ocorrer interagdes intramoleculares, fato esse, que faria com que a molécula ndo assumisse
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estrutura linear proposta inicialmente, uma vez que as interagdes intramoleculares séo
responsaveis pela formacdo das estruturas secundarias das proteinas, como exemplo as hélices
a e as folhas B (VOET; VOET; PRATT, 2016).

A partir das discussdes sobre a solubilidade e classificacdo dos aminoacidos (teste do
modelo) estabelecidas entre as estudantes e o pesquisador no sentido de se pensar como 0
meio influencia na conformacdo do peptideo, as estudantes compreenderam que a interacéo
com 0 meio aquoso seria um fator que influenciaria na conformacdo da molécula, pois
passaram a reconhecer que os grupos R hidrofébicos de alguns residuos de aminoacidos
tenderiam a ficar proximos entre si. Esta € uma importante consideracdo, uma vez que a
estrutura de uma enzima é estabilizada, principalmente, pelas interacdes hidrofébicas
(PRATT; CORNELY, 2014).

Embora as estudantes tenham reconhecido esse aspecto, ao explicarem as interagdes
de hidrogénio estabelecidas entre a agua e o peptideo modelado, ndo reconheceram a
possibilidade de se romperem interacfes intramoleculares no peptideo para que interacdes
com a agua fossem estabelecidas. Essa ideia também foi reforcada por elas ao proporem um
modelo concreto para explicar como os diferentes compostos inibiriam a enzima.

Naquele momento de fechamento de atividades associadas a expressdo de modelos
concretos, as estudantes ndo alteraram a conformacdo do peptideo, evidenciando que nao
haviam compreendido de forma mais profunda como essas interacbes com 0 meio poderiam
levar a uma mudanga conformacional na molécula. Apesar disso, é importante ressaltar a
importancia das discussdes em torno da interpretacdo do diagrama de poco potencial para a
compreensdo pelas estudantes da relacdo entre o estabelecimento de interagfes tanto intra
quanto intermoleculares e a estabilizacdo do sistema (estado de menor energia), evidenciada
nas explicacBes fornecidas pelas estudantes sobre as qualidades de um bom inibidor da
enzima na discussédo da questdo 4 (aula 6, Anexo 3).

A vivéncia das etapas de modelagem foram fundamentais para evolugdo no
entendimento conceitual das estudantes. Como podemos notar, as discussdes associadas as
experiéncias com o alvo (etapa de criacdo) e as etapas de testes contribuiram para a
proposicgéo e para a evolucdo dos modelos, pois traziam informagdes que possibilitaram que
as estudantes refletissem e propusessem reformulacfes. Elas possibilitaram a ocorréncia
contextos argumentativos, nos quais as estudantes tinham de utilizar as evidéncias para
reformular o modelo e explicar a validade do modelo reformulado (MENDONCA,; JUSTI,
2013).
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Outro objetivo da pesquisa desenvolvida, refere-se a compreensdo das estudantes
sobre 0 processo de inibi¢cdo de uma enzima por um farmaco o qual se mostrou associado ao
nosso objetivo de investigar de que forma os modelos expressos via computador contribuiram
para o desenvolvimento desse entendimento e, por isso, serdo discutidos em conjunto.

Visto que o modelo concreto proposto para explicar como a inibicdo da HIV-1
protease ocorreria ndo levava em consideracdo possiveis ajustes conformacionais na estrutura
da molécula devido a presenca do inibidor, 0s recursos computacionais passaram a ser
utilizados como novos testes para o modelo.

Esses recursos permitiram que multiplas varidveis, como geometria dos 4tomos no
espaco, angulos de ligagéo e interacdes intra e intermoleculares fossem consideradas a partir
de uma estrutura tridimensional do complexo enzima-inibidor. Além disso, o fato de terem a
possibilidade de transitar entre diferentes representacGes parecer ter contribuido para uma
melhora na capacidade de visualizacdo, visto que foram capazes de contemplar o carater
dindmico do sistema, que antes era tratado como estatico, na analogia com a “Roda de
quadrilha” discutida a seguir. Tais potencialidades dos recursos computacionais também sao
destacadas por Barnea e Dori (1999).

Os recursos computacionais também foram fundamentais para que as estudantes
reconhecessem que tanto a estrutura do farmaco quanto da enzima possui certa flexibilidade.
Tal aprendizado pode ter sido favorecido pela simulagdo de ancoramento molecular no
software Molegro Virtual Docker, na qual os residuos de aminoacidos do sitio ativo da
enzima foram mantidos flexiveis.

Essa compreensao foi evidenciada, por exemplo, na etapa de avaliacdo de um modelo
de ensino (a analogia chave-fechadura), na qual as estudantes destacaram a inadequacgéo
(limitacdo) dessa analogia para explicar tal aspecto do dominio alvo, uma vez que tanto a
chave quanto a fechadura sdo estruturas rigidas. As estudantes também destacaram que
diferentes farmacos véo interagir de maneira diferente com a enzima assim como diferentes
chaves véo interagir de maneira diferente com uma fechadura. O reconhecimento das relagdes
de similaridade e das limitacfes de uma analogia € um importante processo quando essas Sao
utilizadas no ensino de Ciéncias, o qual evidencia uma adequada compreensdo do dominio
alvo e do proprio significado deste tipo de comparacdo (MOZZER; JUSTI, 2015; MOZZER,;
JUSTI, 2018).

A analogia com a “roda de quadrilha” elaborada por G1 para explicar a interagdo

farmaco-enzima contemplou a mudanga conformacional na estrutura da enzima que ocorria
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devido a presenga do inibidor. Este aspecto ndo fora considerado no modelo concreto
elaborado por elas. Por isso, atribuimos essa evolugdo conceitual aos recursos computacionais
a partir dos quais foi possivel discutir a mudanca conformacional devido a minimizacao de
energia que pode ser observada no software Spartan Pro e o processo de ancoramento
molecular.

Além disso, nosso trabalho corrobora com outros trabalhos da literatura (por exemplo,
CARVALHO et al., 2003; CARVALHO et al., 2005; BRITO, 2012; TAVARES et al., 2015)
que destacam que o computador facilita que as interacfes intermoleculares entre um farmaco
e uma enzima sejam observadas pelos estudantes e que, dessa forma, pode ser proficua
ferramenta na abordagem dessa e de outras tematicas no ensino de quimica.

Neste trabalho dentre os diferentes modos de expressao, procuramos investigar o papel
dos modelos expressos via recursos computacionais dentro do processo de aprendizagem do
tema. Portanto, uma possivel implicacdo para pesquisas futuras que envolvam o
desenvolvimento das atividades propostas neste TCC seria investigar em mais detalhes como
as outras formas de expressdo dos modelos contribuiram nesse processo.

No desenvolvimento destas atividades, as estudantes incialmente propuseram modelos
concretos para, posteriormente, serem apresentadas aos recursos computacionais, por
considerarmos importante o conhecimento sobre modelos e, em especifico, a no¢do de que
existem diferentes modelos para representacdo de uma mesma entidade. No contato com os
recursos computacionais, as estudantes puderam observar diferentes formas de representar a
estrutura de uma enzima, propor uma estrutura tridimensional para a molécula de um dos
compostos, realizar simulacdo de minimizacdo de energia da molécula, acompanhar a
preparacdo da enzima e analisar os resultados de um calculo de ancoramento molecular. Isso
nos leva a pensar que pesquisas futuras poderiam ser realizadas em torno de se investigar a
compreensdo dos estudantes sobre a natureza dos modelos cientificos a partir dessas
atividades.

Partimos do pressuposto de que a vivéncia de atividades de modelagem durante a
formagéo inicial pode contribuir para a forma como os futuros professores irdo atuar no
ensino. Por isso, uma implicacdo tanto para o ensino quanto para a pesquisa seria investigar as
possiveis consequéncias da vivéncia de praticas formativas associadas a modelagem, como as
que proporcionamos por meio das atividades propostas neste TCC, no entendimento dos
futuros professores sobre modelagem, na sua a¢éo docente futura e na aprendizagem dos seus

estudantes.

82



Diante dos resultados obtidos neste trabalho, concluimos que a vivéncia de atividades
de ensino fundamentado em modelagem, pode contribuir para o desenvolvimento do
entendimento de conhecimentos cientificos de estudantes de graduacdo em geral e de futuros
professores em especial. No caso destes, acreditamos também que a vivéncia de atividades de
modelagem na pratica, durante o seu processo formativo, pode contribuir para que estejam
mais aptos no futuro a promové-las no ensino de Quimica para a “necessaria renovacao do

ensino de Ciéncias”.
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7. ANEXOS

7.1 Anexo 1: Programa da Disciplina Pratica de Ensino de Quimica |

PLANO DE ENSINO - 2017/2

1. Carga horaria: 60h (4h/aula semanais)

2. Conteudo Programatico:

*

*

*
*
*

Concepgodes de Ensino e Aprendizagem: construtivismo, mudanca conceitual, perfil

conceitual

Niveis do conhecimento quimico; concepgdes alternativas; obstaculos
epistemolégicos.

Modelos

Analogias

Objetivos do Ensino de Quimica; Concepgdes de curriculo; Ensino de Quimica frente
as tendéncias nacionais e internacionais.

3. Cronograma:

Data Atividade
27/09 (42) Apresentacao do curso e do cronograma.
29/09 (6%) Discussao do Texto 1
02/10 (22) Discussao do Texto 2
06/10 (69) Discussdo dos Textos 3 e 4:
Distribuicdo dos semindrios sobre concepcdes alternativas
09/10 (29) Discussdo do Texto 5
13/10 (6?) Orientacdo para o semindrio: atendimento agendado dos grupos
16/10 (22) Semindrio 1: Concepc¢des Alternativas sobre Matéria e
Transformacodes Quimicas e Fisicas
Semindrio 2: Concepgoes Alternativas sobre Liga¢des Quimicas e
Interagoes Intermoleculares e Dissoluc¢ao
20/10 (63) Semindrio 3: Concepc¢des Alternativas sobre Equilibrio Quimico
23/10 (29) Atividade Avaliativa 1 (dupla): Como lidar com as ideias dos alunos?
27/10 (69) Modelos: Atividade Introdutéria
30/10 (29) Modelos: Discussio dos Textos 6.1 e 6. 2
03/11(67) Atividade de modelagem
06/11 (29) Atividade de modelagem
10/11 (6?) Atividade de modelagem
13/11 (29) Atividade de modelagem
17/11 (63) Atividade de modelagem
20/11 (29) Analogias: Discussdo dos Textos 7 e complementares (8,9 e 10)
24/11 (69) Analogias: Discussdo de comparagdes elaboradas por professores e
futuros professores de Quimica
27/11 (29) Discussdo do Texto 11 e 12: Obstaculos epistemoldgicos de
Bachelard.
01/12 (62) Discussdo do Texto 13: Obstaculos epistemoldgicos de Bachelard
(Analogias).
04/12 (23) Nio havera aula: Semana da Quimica
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08/12 (69) Discussdo dos Textos 14 e 15: Analogias e Modelos em Livros
Didéticos

11/12 (29) Atividade Avaliativa 2 (individual): Obstaculos epistemoldgicos e
Analogias em Livros Didaticos

15/12 (6?) Planejamento da aula simulada

18/12 (22) Planejamento da aula simulada

22/12(6?) Planejamento da aula simulada

24a31/12 Recesso escolar

01/01 Feriado: Confraternizacao universal

02a14/01 Recesso escolar

15/01 (22) Aula simulada: Atividade avaliativa 3 (grupo 1)

19/01 (63) Aula simulada: Atividade Avaliativa 3 (grupo 2)

22/01 (29) Aula simulada: Atividade Avaliativa 3 (grupo 3)

26/01 (63) Atividade de sondagem_ curriculo

29/01 (29) Discussdo do Texto 16

02/02 (62) Discussdo do Texto 17

05/02 (29) Atividade Avaliativa 4: Inter-relacdo das ideias dos textos 16 e 17

09/02 (69) Atividade Avaliativa 5 (individual): Sobre a Maneira de Ensinar a
Quimica (Lavoisier)

12/02 (2%) Recesso académico

16/02 (6%) Divulgacdo das notas

19/02 (2%) Exame Especial

4. Avaliacao:

* Semindrio concepgdes alternativas: 2,0

Devera sintetizar as principais concepgoes alternativas referentes a cada tema,

com exemplos e ilustragdes. Todos integrantes do grupo deverdo participar. O grupo
devera organizar a discussdo com a turma.

* %

* ot

Atividade avaliativa (1) Como lidar com as ideias dos alunos? 1,0
Atividade avaliativa (2): Obstaculos epistemoldgicos; Analogias e Modelos em Livros
Didaticos: 1,0

Atividade avaliativa (3): Aula simulada (planejamento + desenvolvimento da aula) 2,0
Atividade avaliativa (4): Inter-relacdo entre as ideias dos textos 19 e 20: 1,0

Atividade avaliativa (5): Sobre a Maneira de Ensinar a Quimica: 1,0

Atividade de modelagem: 2,0

5. Referéncias Bibliograficas:

Texto 1: Chapuz, A.; Gil Pérez, D.; Pessoa A. et al. Defesa do construtivismo: que
entendemos por posi¢des construtivistas na educacdo em ciéncia. In: Cachapuz et al. (Orgs.). A
Necessaria Renovacao do Ensino de Ciéncias. Sdo Paulo: Cortez, p. 109-123, 2005.

Texto 2: Duit, R.; Treagust, D. Conceptual change: a powerful framework for improving
science teaching and learning. International Journal of Science Education. v.5. n. 6, p.671-
688, 2003.

Texto 3: Mortimer, E. Construtivismo, Mudanga Conceitual e o Ensino de Ciéncias: Para
Onde Vamos? Investigacdes em Ensino de Ciéncias, p. 20-39, 1995.

Texto 4: Driver, R.; Asoko, H.; Leach, ].; Mortimer, E.; Scott, P. Construindo conhecimento
cientifico na sala de aula. Quimica Nova na Escola, p. 31-40, 1999.

Texto 5: Nakhleh, M. Why some students don’t learn Chemistry (Por que os estudantes
ndo aprendem Quimica). Journal of Chemical Education. v. 69, n.3, p.191-196, 1992. Tradugio
Luiz Otavio Amaral.
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Texto 6.1: Dissertacdo de Ariadne Queiroz dos Santos (2008) - Contribui¢des do ensino
de ligacdo idnica baseado em modelagem ao desenvolvimento da capacidade de visualizagao -
Paginas 5 a 15 e 24 a 35 (capitulo 2).

Texto 6.2: JUSTI, R. Modelos e modelagem no ensino de quimica: Um olhar sobre
aspectos essenciais pouco discutidos. In: DOS SANTOS, W.L.P.; MALDANER, 0.A. (Orgs.). Ensino
de Quimica em Foco. Ijui: Unijui. 2010.

Texto 7: Mozzer, N. B,; Justi, R. S. “Nem Tudo que Reluz é Ouro”: Uma discussido sobre
analogias e outras similaridades e recursos utilizados no ensino de Ciéncias. Revista Brasileira
de Pesquisa em Educacdo em Ciéncia, v. 15, n. 1, p. 123-147, 2014.

Texto complementar 8: Glynn, S. M. Methods and strategies: Teaching with analogies.
Science and Children, 44(8), p. 52-55, 2007. Leitura Complementar

Texto complementar 9: Venville, G. J. The focus-action-reflection (FAR) guide - Science
teaching analogies. In A. G. Harrison & R. K. Coll (Eds.), Using analogies in middle and secondary
science classrooms: The FAR guide-an interesting way to teach with analogies. California:
Corwin, p. 22-31, 2008. Leitura Complementar

Texto complementar 10: Clement, ], & Brown, D. E. Using analogies and models in
instruction to deal with students' preconceptions. In ]. Clement (Ed.), Creative Model
Construction in Scientists and Students: The role of imagery, analogy and mental simulations.
Dordrecht: Springer, p. 139-155, 2008. Leitura Complementar

Texto 11: Lopes, A. R. C. Contribuicbes de Gaston Bachelard ao ensino de ciéncias.
Ensefianza de las Ciencias, Barcelona, Universidade Autonoma de Barcelona, v. 11, n. 3, p. 324-
330, 1993.

Texto 12: Lopes, A. R. C. Livros didaticos: obstaculos ao aprendizado da ciéncia quimica |
- obstaculos animistas e realistas. Quimica Nova, Sao Paulo, v. 15, n. 3, p. 254-261, 1992.

Texto 13: Andrade, B. L.; Ferrari, N. As Analogias e Metaforas no Ensino de Ciéncias a Luz
da Epistemologia de Gaston Bachelard. Ensaio- Pesquisa em Educag¢do em Ciéncias, v. 2, n. 2, p. 1-
11, dez. 2002.

Texto 14: Monteiro, I. G., & Justi, R. Analogias em livros didaticos de quimica brasileiros
destinados ao ensino médio. Investigacdes em Ensino de Ciéncias, 5, 67-91, 2000.

Texto 15: Souza, V. C. A, Justi, R, & Ferreira, P. F. M. Analogias utilizadas no ensino dos
modelos atdmicos de Thomson e Bohr: uma andlise critica sobre o que os alunos pensam a partir
delas. Investigacdes em Ensino de Ciéncias, 11(1), 7-28, 2006.

Texto 16: Funcdo social: o que significa o ensino de quimica para formar o cidaddo?
Santos, W. L. e Schnetzler, R. P., Quimica Nova na Escola, 1996.

Texto 17: Robin Millar. Um curriculo de ciéncias voltado para a compreensao por todos.
Ensaio, 5(2), 2003.

Referéncias Bibliograficas para os seminarios sobre concepcdes alternativas:

Seminario 1: concepcdes sobre matéria, transformacdes quimicas e fisicas.

1. Andersson, B. (1990). Pupils’ Conceptions of Matter and Its Transformations (Age 12-
16). Studies in Science Education, 18, 53-85.

2. Kind, V. Mas alla de las apariencias: Ideas previas de los estudiantes sobre conceptos
basicos de quimica. México: Aula XXI Santillana. 2004

3. Eduardo F. Mortimer; Luciana C. Miranda. Concep¢des de estudantes sobre reagdes
quimicas. Quimica Nova na Escola, n. 6, 1995.

4. Rosa, M. T. P. S.; Schnetzler, R. P. Sobre a importancia do conceito de transformacao
quimica no processo de aquisicdo do conhecimento quimico. Quimica Nova na Escola, n.8, 1998.

5. Mortimer, E. Concep¢des atomistas dos estudantes. Quimica Nova na Escola, n.1, 1995.
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Seminario 2: concepgdes sobre ligacdes quimicas, interacdes intermoleculares e
dissolucao.

1. Eduardo F. Mortimer; Gerson Mol; Lucienir P. Duarte. Regra do octeto e teoria da
ligagdo quimica no ensino médio: dogma ou ciéncia? Quimica Nova, 1994.

2. Fernandez; Marcondes. Concepc¢des dos estudantes sobre ligacdes quimicas. Quimica
Nova na Escola, 2006.

3. Paula Cristina Cardoso Mendonca. ‘Ligando’ as ideias dos alunos a ciéncia escolar:
Andlise do processo de ensino de ligagcdes idnicas por modelagem. Dissertacdo de Mestrado,
Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, 2008. Capitulo I e Apéndice I.

4. Moreira, C. I. F. Recursos digitais para o ensino sobre solubilidade. (Dissertacdo de
Mestrado), Universidade do Porto, Porto, 2006. p. 42-46.

5. Echeverria, A. R. (1996). Como os estudantes concebem a formacido de solucgdes.
Quimica Nova na Escola, 3, 15-18.

6. Mozzer, N. B. O entendimento conceitual do processo de dissolucdo a partir da
elaboragdo de modelos e sob a perspectiva da Teoria de Campos Conceituais. (Tese de Doutorado),
Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, 2013. Capitulo 4.

Seminario 3: concepcdes sobre equilibrio quimico
1. Machado, A. H.; Aragao, R. M. R. Como os estudantes concebem o estado de equilibrio

quimico. Quimica Nova na Escola, n. 4, nov. 1996.

2. Carobin, C; Serrano, A. Uma revisao das concepc¢des alternativas em Equilibrio Quimico
dentro do enfoque dos diferentes niveis de representacao. Acta Scientiae, v.9, n.2, jul./dez. 2007.

3. Milagres, V. S. O.; Justi, R. S. Modelos de Ensino de Equilibrio Quimico - Algumas
Consideracdes Sobre o que Tem Sido Apresentado em Livros Didaticos do Ensino Médio.

Quimica Nova na Escola, n. 13, maio 2011.
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7.2 Anexo 2: Material Utilizado pelo Pesquisador na Conducdo das Atividades

Propostas

AULA1

Momentos:

Inicialmente serd explicado que a proposta de modelagem que eles vivenciardo sera
parte do meu TCC. Sera dito aos estudantes de Pratica de Ensino de Quimica 1 que essa parte
da disciplina se trata de aulas destinadas a vivéncia de uma atividade de modelagem, que
podera contribuir para a formagdo deles como estudantes da graduacdo e futuros professores
de quimica.

Sera discutido também que estamos acostumados com aulas tradicionalmente
centradas no professor, com os estudantes participando passivamente dos processos de ensino
e de aprendizagem; ou seja, aulas em que geralmente o professor explica a matéria e 0s
estudantes fazem poucas intervencdes, quase ndo tendo espaco para manifestar suas opinioes
e ideias. Isso dificulta o acesso aos conhecimentos prévios dos estudantes e aos problemas
relacionados a aprendizagem pelos quais o0s eles possam estar passando. Uma formacéo mais
centrada no estudante pode possibilitar ndo apenas o desenvolvimento de conhecimentos de
conteido, mas também um raciocinio mais consciente e critico sobre o assunto estudado. 1sso
podera contribuir para formacéo de sujeitos mais engajados socialmente.

Outro ponto abordado com os licenciandos serd o de que varias pesquisas da area de
Educacdo apontam para o fato de que, mesmo apds discutir que o ensino ndo deva ocorrer
centrado no professor, mas no estudante, muitos professores apds formados adotam
metodologias tradicionais de ensino. Essas pesquisas apontam que isso se deve ao fato de que
um dos aspectos que mais influencia a forma como um professor ministra suas aulas sao as
experiéncias vivenciadas por eles enquanto estudantes tanto na educagdo béasica quanto no
ensino superior. Assim, apenas discutir maneiras possiveis de se trabalhar de forma
alternativa ndo é suficiente para garantir que esses futuros professores saberdo como
implementar esse tipo de atividade em suas aulas.

Por isso, e preciso que os professores em formagdo vivenciem e elaborem aulas
baseadas em pesquisas recentes da area de Ensino de Quimica. Neste sentido, espera-se que as
atividades de modelagem que eles vivenciardo contribuam para a forma como eles planejaréo
e ministrardo suas aulas quando forem professores.

Sera distribuido aos estudantes um texto em uma folha impressa. Esse texto € uma

reportagem retirada da revista Epoca Negocios, intitulada “Casos de Aids aumentam 3% no
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Brasil, alerta ONU”, publicada no dia 20 de julho de 2017, que relata que os casos de
sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) no Brasil aumentaram 3% nos ltimos anos.
O texto apresenta um Panorama Mundial referente ao aumento ou diminui¢do do nimero de
novos casos e mortes devido a doenga em diferentes regides do mundo. A reportagem aponta
também para a forma como as terapias antirretrovirais tém contribuido para o controle da
doenca.

Apo0s a leitura, serd pedido aos estudantes que comentem o texto, expressando suas
opinides e ideias. Em seguida, serdo discutidas oralmente 3 questdes, referentes ao texto. A
partir da primeira questdo: “a que se deve a diminui¢do do nimero de mortes de pessoas com
AIDS na América Latina?”; espera-Sse que, com base no texto, os estudantes discutam a
importancia dos medicamentos e da forma como as politicas locais atuam na forma de
distribuicdo desses medicamentos. Na segunda questdo solicita-se a eles que levantem
hipoteses sobre a razdo do aumento do nimero pessoas com a doencga no Brasil. Na questdo 3,
é pedido que citem medidas que acreditem ser importante para a redu¢do do numero de
infeccbes pelo virus. A questdo 1 pode ser respondida com a leitura do texto; j& para
responder as questbes 2 e 3 eles terdo de usar conhecimentos prévios e informacdes
disponiveis em outras fontes para debater o assunto.

Optou-se por trabalhar dentro de uma perspectiva de contextualizacdo do
conhecimento cientifico, uma vez que varias pesquisas na area de ensino apontam para a
contextualizacdo como uma ferramenta poderosa para engajar 0s estudantes na atividade que
se pretende trabalhar e para a aprendizagem conceitual. Por isso, a discussdo sobre a
reportagem visa despertar o interesse deles, e fazé-los refletir sobre um tema atual e auxilia-
los na compreensdo de conceitos fundamentais relacionados a bioquimica, os quais
professores de Ciéncias precisam estar preparados para discutir em salas de aula do Ensino
Médio.

Dando inicio a etapa de criacdo de modelos da modelagem, visando definir os
objetivos dos modelos que serdo elaborados pelos estudantes, serd fornecido um texto em
forma de caso, contextualizando a situacdo-problema. O caso traz uma situagdo-problema
hipotética, em que 0s estudantes tém de se imaginar como quimicos organicos sintéticos que
devem decidir entre duas substancias e escolher qual delas enviariam para uma empresa dar
continuidade a testes bioldgicos visando avaliar aquela que apresentaria maior eficiéncia para
o0 tratamento da AIDS. Para isso os eles terdo que trabalhar utilizando dentre outros recursos a

quimica teorica para resolver o problema. A situagdo hipotética sera lida com eles e sera dado
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certo tempo para que 0s mesmos prevejam como poderdo resolver a questdo-problema
proposta.

Sintese dos eventos:

Apresentacdo da proposta e conversa inicial com os estudantes 10 min
Leitura da reportagem 12 min
Questdes para nortear a discussdo da reportagem 18 min
Apresentacdo da questédo problema por meio de um caso 10 min
AULA 2
Momentos:

Dando continuidade a etapa de criacdo de modelos, visando o fornecimento de
informacdes sobre as entidades modeladas, serdo dadas explicacdes sobre o virus HIV. Seré
dito aos estudantes que existem dois tipos de HIV: o HIV-1 e o HIV-2, definindo em quais
regibes do mundo cada virus € responsavel majoritariamente pelas infeccdes. Os estudantes
também terdo acesso ao conhecimento sobre a diferenca entre ser portador do virus HIV e
possuir a doenca AIDS. A forma como o virus se comporta no corpo humano seré explicada.

Em seguida, a estrutura do virus seré discutida, apresentando as partes que o compdem
e como o virus utiliza a célula para se reproduzir, destacando a importancia das enzimas
protease, transcriptase e integrase no processo de replicacdo viral. Essas explicacGes sao
fundamentais para que os estudantes tenham experiéncias com o alvo.

A explicacdo sera feita de forma expositiva dialdgica, ou seja, na medida em que 0s
conceitos forem sendo explicados, serdo feitas perguntas aos estudantes, como: VVocés sabem
qual é a diferenca entre a pessoa possuir o virus HIV e estar com a doenca AIDS? Para a
explicacdo da estrutura do virus e do ciclo de reproducdo do mesmo serdo projetados
desenhos no quadro, 0s quais representam esguematicamente esses aspectos. Por meio dessa
explicacdo, espera-se que fique claro o papel das trés enzimas citadas anteriormente para a
replica¢do do virus no organismo.

A folha que foi distribuida com o caso possui 6 questdes e serd pedido que as
resolvam. Essas questdes visam auxilia-los na selecdo de aspectos que serdo usados para
descrever a entidade modelada, na etapa de criagdo dos modelos estimulando-os a pensar nas
possiveis formas de inibir a reproducdo do virus. Nesse momento, poderdo ter uma visdo
mais ampla sobre como a quimica medicinal atua. Sera dado tempo eles para que respondam
as questdes da folha distribuida.
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Em seguida, sera feita a discussdo dessas questdes: A questdo 1 solicita que pensem
em maneiras a partir das quais o0 medicamento poderia inibir a replicacdo viral. Espera-se que
com essas questdes eles reflitam sobre possiveis maneiras com que um farmaco poderia atuar
(por exemplo: interagindo com a estrutura do virus de forma a impedir ou dificultar alguma
funcdo essencial a sua sobrevivéncia). Visando chamar a atencdo dos estudantes para o
importante papel das enzimas no processo de replicagdo viral, na questao 2, serd perguntado o
que eles sabem sobre isso. O objetivo dessa questdo é a discussdo de que as enzimas irdo
funcionar como catalisadores, ou seja, fazem com que uma determinada reacdo ocorra por um
mecanismo que seja energeticamente mais favoravel.

Na questdo 3, pergunta-se em que acarretaria a inibicdo das enzimas que participam do
ciclo de reproducéo do virus. Nesta fase eles deverdo descrever o que implicaria a inibicdo de
cada uma das trés enzimas (por exemplo: se a enzima integrase ndo exercer sua funcédo, o
DNA viral ndo se fundird ao DNA da célula infectada e, por isso, a célula ndo ird produzir as
estruturas necessarias a formacdo de novos virus). Contudo, nessa questdo eles podem dar
respostas bem gerais, como: o virus deixara de produzir estruturas essenciais a sua replicacao.

Ja na questdo 4, solicita-se que expliquem, especificamente, a consequéncia da
inibicdo da HIV-1 protease. Nessa questdo, espera-se que respondam que nao serdo formadas
proteinas necessarias para a formacdo de um novo virus, uma vez que o polipeptideo
sintetizado para dar origem as proteinas virais ndo sera clivado (“quebrado”) pela protease.
Com essa questdo, objetiva-se estimular os estudantes a refletirem sobre a importancia da
protease viral em seu ciclo de reproducao.

Na questdo 5, pergunta-se se a enzima HIV-1 protease seria um bom alvo para o teste
da atividade tedrica do farmaco. Espera-se que reflitam que, uma vez que esta enzima
desempenha um papel importante no ciclo de reproducédo do virus, ela é um bom candidato a
alvo para os farmacos.

Na questdo 6, pergunta-se se eles acham necessario ter conhecimento sobre a estrutura
da enzima para se pensar em como 0 medicamento atuaria sobre ela. Essa questdo visa guiar
0s estudantes a pensarem na importancia do conhecimento sobre a estrutura e comportamento

da enzima para a avaliacdo da atividade tedrica dos compostos sobre ela.

Sintese dos eventos:

Explicacéo sobre o ciclo de reproducéo virus HIV 20 min
Resolucéo das questoes 15 min
Discussdo das respostas dos estudantes 15 min
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AULA 3

Momentos:

A aula 3 serd iniciada com uma explicacdo sobre o que sdo enzimas, proteinas e
peptideos, o que sdo aminoacidos e sua funcdo de unidade constituinte destas substancias.
Parte das informacfes que serdo dadas neste momento da aula estara presente em uma folha
que sera distribuida.

As explicacOes serdo feitas de maneira expositiva dialdgica. Por exemplo, quando for
explicada a formacédo da ligacdo peptidica, os estudantes serdo consultados sobre como eles
imaginam que a ligagdo entre os aminoacidos ocorra. Essa parte da atividade € importante
para dar continuidade as experiéncias com o alvo.

Em seguida, eles serdo organizados em duplas. Seréa solicitado a eles que resolvam a
questdo 1, a qual pede que escrevam a formula estrutural de um peptideo formado por certos
aminoacidos indicados pelo pesquisador. Neste momento, irdo expressar uma representacao
bidimensional para o peptideo informado. Também sera solicitado que eles proponham um
modelo que represente tridimensionalmente o peptideo, usando para isso bolinhas de isopor
coloridas e palitos de dente (etapa de expressdo de modelos). Os estudantes serdo informados
de que os peptideos para os quais eles estdo propondo uma representacdo da estrutura sao
parte da proteina HIV-1 protease. (O professor deve fornecer um trecho do peptideo Leu-Leu-
Asp-Thr-Gly-Ala-Asp-Asp-Thr-Val-1le-Glu-Glu-Met-Ser com quatro ou cinco residuos de
aminoacidos).

Em seguida, ocorrera a etapa de teste do modelo do processo de modelagem. Nesta
proposta ela sera constituida de trés testes. O teste 1 foi elaborado com o objetivo de estimula-
los a analisarem se 0 modelo do peptideo que eles propuseram se adequa a geometria dos
atomos prevista pela teoria de repulsdo dos elétrons da camada de valéncia (VSEPR). Em
seguida, sera pedido aos estudantes que formem um peptideo com 15 residuos de aminoacidos
(Leu-Leu-Asp-Thr-Gly-Ala-Asp-Asp-Thr-Val-lle-Glu-Glu-Met-Ser) a partir da unido dos
peptideos propostos pelas duplas. O modelo tridimensional serd montado em uma grande
mesa ou bancada. 1sso se justifica devido a extensdo da molécula.

A escolha de se trabalhar com uma molécula tdo grande foi tomada levando-se em
consideracdo que a partir desse trecho da proteina seria possivel discutir os diferentes fatores
que influenciam em sua conformac&o. Além disso, previamente a proposta da atividade foram
realizadas simulacgdes de dindmica molecular para avaliar se o peptideo tenderia a se enovelar,

fato que ndo ocorreu para trechos muito curtos.
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Sintese dos eventos:

Explicacdo sobre enzimas, proteinas, peptideos e aminoacidos 10 min

Organizacdo da sala 3 min

Questdo 1 (proposicdo de um modelo tridimensional para .
. 20 min

peptideos)

Questdo 2 (consideracdo da geometria dos &tomos em uma 7 min

ligacdo quimica)

Construcdo do modelo da turma (peptideo com 16 aminoé&cidos) 10 min

AULA 4

Momentos:

Inicialmente, os estudantes serdo questionados sobre as possiveis dificuldades de
manusear 0 modelo representado por bolinhas de isopor. Em seguida, sera apresentado a eles
outros materiais que poderiam ser utilizados por eles em suas representacdes (barbante e
clipes coloridos).

Serd pedido que se dividam em dois grupos de quatro pessoas e, em seguida, que
transponham a representacdo com bolinhas de isopor para outra representacdo usando clipes
coloridos ou barbante. Sera criada uma legenda para a cor que representara cada grupo de
atomos na molécula. Por exemplo: o grupo R da alanina usando um clip rosa, ja o da histidina
usando um clip verde.

Como parte do teste 2 sera levado um grafico que evidencia a variacdo da energia livre
de acordo com a conformacdo que uma proteina pode apresentar, ou seja, a molécula pode
assumir diferentes conformacdes e estas serdo energeticamente diferentes.

A questdo 1 associada a esse teste traz a informacdo de que a conformagdo mais
estdvel — ou a mais provavel de uma determinada proteina assumir - € aquela que possui
menor energia. Com base nisso, eles terdo de pensar se é necessario reformular o modelo
proposto por eles, uma vez que serdo solicitados a representar o peptideo em sua conformacéo
energeticamente mais favoravel. O objetivo dessa solicitacdo € auxiliar os estudantes a
pensarem na relagdo entre o estabelecimento de interagbes intramoleculares e
intermoleculares com a diminuigéo da energia do sistema.

Em seguida, sera feita a socializagdo do modelo. Neste momento, deve-se fazer
perguntas aos estudantes que os levem a justificar a razdo da conformacédo representada em
seu modelo ser a energeticamente mais favoravel. Nesse momento, pesquisador deve fazer

perguntas que estimulem a realizacdo de testes mentais do modelo expresso por eles. Por
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exemplo: Por que vocé colocou o aminoacido X interagindo com o aminoacido Y? Vocé acha
que essa interacao € energeticamente favoravel? Por qué?

Posteriormente, sera fornecida uma breve explicacdo sobre o que é potencial
eletrostatico e como se interpreta um mapa de potencial eletrostatico, fornecendo como
exemplo um dos aminoé&cidos cuja representacéo conste no material dos estudantes.

Como parte do teste 3, eles terdo de pensar nas questdes 2 e 3. Esse teste consiste em
analisar imagens mostrando os potenciais eletrostaticos dos aminoacidos que compdem o
peptideo. Ele sera realizado visando estimular os estudantes a pensarem na forma como estao
distribuidos os elétrons em uma molécula e a reconhecerem que existem regibes de maior
concentracdo de cargas positivas e outras regides que possuem maior concentracdo de cargas
negativas. Esta informacao é importante para que pensem em possiveis interacdes que podem
ocorrer dentro de uma molécula.

Apos o teste 3, sera realizada uma segunda socializacdo dos modelos propostos pelos
grupos. A partir desse momento, espera-se que 0os modelos propostos levem em conta a forma
como os elétrons se distribuem em uma molécula. Esse teste pode ser Util, pois caso na etapa
de teste anterior eles ainda ndo tenham pensado em outras possibilidades de interacdes como
eletrostaticas - além das interaces intramoleculares e intermoleculares mais comuns -, esse
teste pode auxilia-los a levantar essa hipdtese e a representar tais interagdes.

Sintese dos eventos:

Organizacao da sala 3 min
Mudanca na forma de representar o modelo (de bolinha de isopor

para clipes ou barbante) 10 min
Questéo 1 (energia do sistema) 10 min
Socializacdo do modelo apo6s a discussdo da questdo 1 5 min
Explicacdo sobre potencial eletrostatico 3 min
Questdes 2 e 3 (potencial eletrostatico) 10 min
Socializacdo do modelo apdés a discussao das questdes 2 e 3 9 min

AULA 5

Momentos:

Ao iniciar a aula sera pedido aos estudantes que se organizem nos dois grupos em que
estdo trabalhando. Sera distribuida uma folha contendo as questfes que guiardo a aula. Neste
momento, eles vivenciardo o teste 4 do processo de modelagem. A questdo 1 traz um quadro

contendo informacdes sobre a forma como os aminoacidos sdo classificados e sobre a sua
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solubilidade em meio aquoso. Essa questdo informa também que a proteina do virus que esta
sendo trabalhada encontra-se em meio aquoso dentro do organismo.

Com base nessa informacao, eles tém que avaliar se 0 modelo que eles propuseram
para o peptideo consegue explicar a forma como este interage com meio, ou seja, eles terdo de
pensar que os residuos de aminoacidos contendo o grupo R polar interagirdo mais fortemente
com 0 meio aquoso; j& aqueles que possuem o grupo R apolar ndo interagirdo de forma eficaz
com o meio, localizando-se mais na regido central da proteina. Caso o0 modelo deles nédo dé
conta de explicar tal comportamento, eles precisardo reformula-lo, de modo que este consiga
representar e explicar essas interacdes.

Em seguida seré feita a socializacdo dos modelos. Neste momento, os estudantes terdo
que apresentar o modelo para toda a turma. Devera ser explicado a partir do modelo como os
grupos funcionais dos aminoéacidos irdo influenciar na conformacdo adotada pelo peptideo.
Cabe ao professor fazer perguntas solicitando que justifiquem diferentes aspectos do modelo
proposto.

Em seguida, sera pedido que resolvam a questdo 2. Esta questdo solicita que reflitam
sobre como as interagdes intermoleculares e intramoleculares irdo contribuir para que o
peptideo assuma a conformacdo mais estavel. Pretende-se com essa questdo que eles
entendam que quanto mais forte forem as interacdes estabelecidas, menor sera a energia do
peptideo e maior seré sua estabilidade. Essa questdo sera discutida com a turma, em voz alta,
apos os estudantes a responderem por escrito. Sera relembrado o papel da enzima HIV 1
protease no ciclo de replicacdo viral, dando énfase ao aspecto de que, para que essa proteina
exerca sua funcéo, ela precisa se ligar ao substrato.

Em seguida, serd pedido aos estudantes que resolvam a questdo 3. Essa questdo
solicita a explicacdo do modo que eles acreditam que o farmaco poderia inibir o
funcionamento da proteina. Apds responderem a questdo 3, serd pedido a cada grupo que
socialize sua resposta com o restante da turma. Essa questdo visa fazer com que elaborem
modelos mentais, pensando em como este farmaco poderia atuar inibindo a enzima e que
expressem por escrito 0 modelo negociado com o grupo (etapas de criagdo e expressao).

Sintese dos eventos:

Organizacdo da sala 3 min
Questéo 1/Teste 4 (solubilidade dos aminoéacidos) 15 min
Socializagdo do modelo apds o teste 7 min
Questao 2 sobre a relacéo entre interacGes e energia 5 min
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Discussdo da questéo 2 5 min

Recordacéo da fungdo da enzima HIV-1 PR 5 min
Questao 3 (raciocinio sobre como a substancia atuaria sobre 5 min
aenzima)
Socializacdo da resposta da questéo 3 5 min
AULA 6
Momentos:

Seré solicitado aos estudantes que proponham modelos que representem os compostos
(farmacos) que eles irdo avaliar com relacdo a eficiéncia anti-HIV (etapas de criacdo e
expressao). Para isso, eles deverdo levar em conta a estrutura bidimensional que foi
apresentada para as duas substancias no material do estudante. Eles poderdo usar os materiais
- como clipes, barbante ou outros - para modelar os compostos. O pesquisador passard nos
grupos perguntando como eles representaram tais compostos e ird solicitar a eles justificativas
para certos aspectos representados.

Na sequéncia, devera ser resolvida a questdo 2. Esta informa que o peptideo com que
eles estdo trabalhando faz parte da enzima do virus. Sera pedido que proponham um modelo
que represente como os farmacos poderiam atuar, inibindo o funcionamento deste peptideo
(supondo que este seja um trecho fundamental para o funcionamento da proteina viral) -
etapas de criacao e expressao.

Em seguida, cada grupo deverd explicar como o modelo que eles propuseram
representa a inibicdo do funcionamento da protease viral pelos compostos. Nas representacdes
e explicacbes dos estudantes, deve ficar bem claro de que forma os compostos estariam
impedindo a enzima de funcionar ou dificultando seu funcionamento.

A questdo 3 pede para que os explicitem quais sdo a abrangéncia e as limitacdes do
modelo que eles propuseram. Em outras palavras, nesta questdo os estudantes terdo que dizer
0s aspectos da interacdo entre a enzima e o composto que o modelo deles da conta de
explicar. Espera-se que eles consigam perceber que o modelo proposto por eles é util para se
fazer previsbes sobre possiveis formas de interacdo que podem ocorrer entre as substancias
candidatas a farmaco e a protease. Caracterizando se desta forma etapa de avaliagcdo do
modelo. Apds eles responderem essa questao por escrito, cada grupo dira o que respondeu.

A questdo 4 da continuidade a avaliacdo do modelo perguntando se é possivel decidir
qual dos dois compostos seria 0 melhor inibidor teérico da enzima HIV-1 protease. Deseja-

se que eles percebam que ndo é possivel decidir qual das substancias serd o melhor inibidor da
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protease, j& que neste modelo ndo é possivel prever a energia de interacdo. Fazendo com que
eles percebam que esta é uma das limitacfes do modelo que eles propuseram.

Na sequéncia, os estudantes terdo de responder a questdo 5 que pergunta como avaliar
o melhor inibidor tedrico da protease viral. E perguntado a eles se seria necessario utilizar
outras formas de representar os compostos e a proteina e/ou outros modos de expressar 0S
modelos. Essa questdo serd discutida de forma a apontar o computador como uma possivel
ferramenta para realizar este procedimento.

Sintese dos eventos:

Questao 1 (proposicdo de um modelo para o farmaco) 5 min
Questédo 2 (proposicdo de modelo para a interacdo farmaco-enzima) 5 min
Socializacdo do modelo 10 min
Questao 3 (avaliacdo do modelo) 10 min
Discussdo da questéo 6 5 min
Questao 4 (decisdo sobre o melhor inibidor teérico da HIV-1 PR 5 min
com base no modelo proposto)
Questdo 5 (proposicdo de uma maneira de analisar qual dos 5 mi

. . . min
compostos seria 0 melhor inibidor da enzima)
Discussdo das questdes 4 e 5 5 min

AULA 7

Momentos:

Na aula 7, os estudantes serdo levados ao laboratorio de modelagem. Eles serdo
separados em dois grupos e sera pedido que cada grupo se acomode para trabalhar em um dos
computadores disponibilizados. Neste momento inicial, serdo distribuidas folhas com as
questdes sobre os procedimentos que serdo realizados durante as duas aulas (7 e 8), as quais
terdo que responder a medida que prosseguirem nas tarefas.

Serd solicitado a eles que entrem no banco de dados de proteinas (PDB). Os
estudantes deverdo pesquisar neste banco de dados uma proteina cujo codigo foi fornecido a
eles na folha de questdes. Eles terdo que procurar informagdes sobre essa proteina, tais como:
a massa molecular; o nimero de residuos de aminodcidos, entre outras. Essas informacGes
disponiveis no PDB servem para que tenham no¢do da dimensdo da proteina e sobre a forma
como a estrutura de uma proteina pode ser determinada.

Os estudantes procurardo no banco de dados diferentes modelos de uma mesma
proteina. Deverdo justificar o porqué de existirem essas diferentes maneiras de representa-la.

Essa discussdao pode contribuir para que visualizem que uma mesma entidade pode ser
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representada de diferentes formas, dependendo do que se deseja enfatizar ou avaliar. No site,
eles encontrardo representacbes em estrutura secundéria, representacdes por subunidades,
entre outras. Conhecer um banco de dados é importante, pois 0s estudantes do curso de
quimica licenciatura poderdo ter contato com um ambiente onde cientistas disponibilizam
informacdes; algo que pode contribuir para que estes futuros professores aprendam um pouco
sobre o processo de comunicagdo cientifica nessa area, além de favorecer novas experiéncias
com o alvo.

Sera solicitado a cada grupo que desenhe a estrutura tridimensional para um dos
candidatos a farmaco. Um grupo deverd modelar tridimensionalmente um composto e o outro
grupo, 0 outro composto, usando para isso o software Spartan Pro. Neste momento eles
vivenciarao as etapas de criacdo e expressao de um modelo computacional para o fArmaco.

Apbds modelarem os compostos no software, sera pedido que apliguem a funcao
“minimizacgdo de energia” e observem o que acontece com a estrutura da molécula. Espera-se
que seja notado que, embora tenham desenhado os &tomos em sua geometria convencional, ao
aplicar a fun¢do “minimiza¢do de energia” as distancias de ligacdo entre os atomos serdao
alteradas assim como os angulos de ligacdo. Isso acontece pois, embora sejam atribuidos
angulos de ligacdo para os atomos em certa geometria (por exemplo 109,5 para os hidrogénios
ligados a um carbono tetraédrico), as interagdes intramoleculares da estrutura tendem a fazer
com que os angulos “se ajeitem” para que a molécula tenha a menor energia possivel,
assumindo assim a conformacdo mais estavel. Eles deverdo responder a questdo 6 que pede
que eles interpretem esse ajuste de conformacdo na molécula.

Sintese dos eventos:

Apresentacdo do laboratério LMM-NM aos estudantes 10 min
Exploracédo do PDB e a estrutura tridimensional da enzima 15 min
Modelagem do farmaco no software Spartan Pro e calculo 15 min
associado a minimizacéo de energia

Discussdo da minimizacao de energia 10 min

AULA 8

Momentos:
Inicialmente, serd explicado como o software Molegro Virtual Docker funciona, sua
utilidade para calcular a energia de interacdo entre um receptor e um ligante e o principio de

realizacdo dos seus calculos.
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Em seguida, sera feita uma exposi¢do demonstrativa e dialdgica sobre a forma como
uma proteina deve ser preparada para ser analisada neste software. Um exemplo de questdo
que o pesquisador podera fazer nesse momento €: Por que seria necessario deixar os residuos
de aminoacido que compde o sitio ativo flexiveis? Isso para que eles sejam guiados a refletir
que, uma vez que o célculo leva em consideracédo a interacdo entre um ligante e seu receptor e
que, na pratica, a estrutura de ambos teriam flexibilidade, eles podem alterar sua conformacao
de modo a maximizar a interacdo, passando por diferentes conformacdes com diferentes
resultados de energia de interacéo.

O pesquisador ir4d mostrar como é feito o docking (ancoramento molecular)
procedimento no qual se pode atribuir um valor de energia de interagdo, entre uma molécula
ativa e uma proteina, para cada uma das diferentes conformacdes que podem ser adotadas por
esse sistema. Ele mostrard a cavidade da proteina que representa o sitio ativo, explicando
quais comandos devem ser dados ao computador para que este realize o calculo com sucesso.

N&o sera pedido aos grupos que realizem a ancoragem molecular (docking) para os
dois farmacos, pois enquanto o computador roda o calculo, nada € efetivamente observado na
tela do computador. Este processo demora cerca de 20 minutos, considerando-se a quantidade
de conformacOes que se pretende analisar. Por esse motivo, 0s estudantes deverdo passar
diretamente para a etapa de andlise dos resultados. Para isso, 0 pesquisador ja tera realizado o0s
calculos previamente e os estudantes deverdo abrir os resultados e interpreta-los. O auxilio do
pesquisador nessa aula se dara, sobretudo, por meio de informag6es sobre quais as abas do
software deverdo ser abertas.

Apos analisar os resultados, eles deverdo responder as questdes 1, 2 e 3. Os
estudantes deverdo analisar comparativamente os resultados referentes aos dois compostos.
As guestdes perguntam sobre quais sdo os valores de energia de interacdo entre a enzima e 0s
compostos A e B. Em especial, a questdo 2 pede para que eles expliguem o porqué de
diferentes conformacdes terem valores de energia diferentes. Nas questdes 1 e 3 eles fardo
anotacdes sobre os resultados obtidos da simulagéo.

As questdes 1, 2 e 3 referem-se a etapa de teste do modelo computacional, uma vez
gue os estudantes poderdo analisar os compostos e a enzima assumindo determinadas
conformac0es devido as interagdes que foram previamente calculadas pelo computador.

Sintese dos eventos:

Célculo de energia de interacdo usando o software Molegro 20 min
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Virtual Docker
Anélise dos resultados (ligacdes de hidrogénio, conformacao

do farmaco e do sitio ativo, energia de interacéo) 30 min

AULA 9

Momentos:

Na aula 9, apds os estudantes se dividirem em grupos, sera distribuido uma nova folha
contendo trés questdes. Sera pedido que resolvam as questdes 1 e 2. A primeira pergunta pede
a eles que expliguem o motivo da enzima alterar sua conformagdo quando inibida pelo
composto, e que identifiguem quais aspectos o modelo concreto proposto ndo dava conta de
explicar em relacdo ao modelo computacional (limitacdes). Espera-se com essa questdo que
pensem nas caracteristicas do alvo que estd sendo modelado para estabelecer essas
comparagOes entre os modelos. A segunda pergunta solicita que eles identifiquem quais
aspectos em ambos 0s modelos (concreto e computacional) seriam (teis para
representar/explicar (abrangéncia) a entidade modelada (etapa de avaliacéo).

Na sequéncia, eles serdo solicitados a responder a questdo 3. Esta é constituida de trés
itens: A, que solicita que, com base nos conhecimentos adquiridos na proposta vivenciada,
mapeiem a analogia, discutindo as relag¢bes de similaridade entre 0 dominio alvo (interacdo
enzima-farmaco) e o dominio andlogo (mecanismo chave-fechadura) e as limitacdes desta
analogia; B, que solicita que eles avaliem a analogia “chave fechadura” discutindo se
acreditam ou ndo que essa analogia é adequada para se descrever o fendBmeno de interacdo
entre o farmaco e a enzima, justificando a reposta fornecida, (etapa de avaliacdo de um
modelo de ensino); e C, que solicita que eles elaborem uma nova comparagdo, mapeiem as
similaridades e apontem as limitagcbes da mesma, caso a resposta ao item B tenha sido
negativa (neste momento eles tém de elaborar e expressar uma nova analogia, um modelo
verbal).

Sintese dos eventos:

Organizacdo da sala 3 min
Resolucéo das questdes 1 e 2 12 min
Discussao das questdes 1 e 2 10 min
Questao 3 (avaliacdo da analogia chave-fechadura) 25 min
AULA 10
Momentos:
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Inicialmente, sera fornecido um tempo adicional para que eles finalizem a resolucéo
da questdo 3. Em seguida sera feita a socializacdo das respostas as questbes 1 a 3 da aula
anterior.

Na sequéncia, serdo solicitados a responder a questdo 1, que pede que escrevam um
parecer informando qual dos dois compostos seria 0 melhor inibidor tedrico da protease viral.
Neste pequeno texto eles deverdo explicar, com base no que estudaram, a indicagdo de um dos
medicamentos para a empresa realizar os testes posteriores. Finalmente, serd pedido a cada
grupo que leia o seu parecer e que discuta com os colegas suas explicacdes e justificativas.
Neste momento, o pesquisador buscard retomar alguns aspectos da discussdo, de forma a
sistematizar os conhecimentos elaborados.

Sintese dos eventos:

Continuacdo da resolucdo das questbes relacionadas a

: 5 min
analogia
Socializacdo das respostas 15 min
Questao 1 (redacéo do parecer) 20 min
Leitura do parecer para toda a turma 10 min
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7.3 Anexo 3: Material dos Estudantes

Texto 1:

Aulal

Casos de Aids aumentam 3% no Brasil, alerta ONU
Estatistica vai na contramao dos dados mundiais, que registraram uma queda

Aumentou o numero absoluto de
novos casos de Aids no Brasil, em
tendéncia contraria a0 que se registra na
média mundial. Dados divulgados nesta
quinta-feira (20), pela Unaids, 6rgao das

Nacdes Unidas para lidar com a epidemia,
apontam que o total de novas infecgdes a
cada ano no Brasil aumentou em 3% entre
2010 e 0 ano passado. No mundo, essa taxa
sofreu contracéo de 11%.

TESTES RAPIDOS PARA DETECGAO DO VIRUS HIV (FOTO: ANTONIO CRUZ/AGENCIA BRASIL)

A elevacdo no pais é considerada
pequena, passando de 47 mil novos casos
em 2010 para 48 mil em 2016. Procurado,
0 Ministério da Saude alegou que a grande
populacdo causa distorcdes na analise e
teria sido melhor utilizar taxas de deteccao
da infeccdo, obtidas pela divisdo do
nimero de casos pelo ndamero de
habitantes. Assim, 0S dados
epidemiolégicos do Brasil indicariam a
estabilizacdo da epidemia, com viés de
queda.

O ndmero de mortes relacionadas
com a Aids na América Latina diminuiu
em 12% entre os anos 2000 e 2016, apesar
dos dados "preocupantes™ em paises como
a Bolivia, Guatemala, Paraguai e Uruguai.

No ano 2000 morreram na regidao
cerca de 43 mil pessoas. Ja em 2016 esse
namero caiu para 36 mil, um declinio a
partir do aumento da disponibilidade de
tratamentos antirretrovirais, segundo o
altimo relatério apresentado em Paris
(Franca) pelo 6rgéo.

Este "progresso significativo" ¢é
impulsionado pela reducdo das mortes
relacionadas com a Aids no Peru (62%
entre 2000 e 2016), Honduras (58%) e
Colémbia (45%), segundo informou a
agéncia EFE.

O numero de portadores de HIV na
América Latina totalizou 1,8 milhdes e as
novas infeccbes seguem estaveis desde
2010, com quase 100 mil casos por ano.

A Unaids revelou que a quantidade
de soropositivos com acesso a tratamentos
antirretrovirais quase dobrou em seis anos
(58%), passando de 511.700 pessoas em
2010 para 1 milhdo em 2016, o que coloca
a regido acima da média mundial (53%).

O 6rgdo advertiu, no entanto, que
"alguns paises tém dificuldades em
implementar ~ seus  programas"  de
medicacdo, como a Bolivia, onde apenas
25% das pessoas tém acesso ao tratamento,
e 0 Paraguai, com 35%.
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Na Venezuela, a crise econémica
provocou a escassez "de  muitos
medicamentos essenciais, especialmente 0s
antirretrovirais", acrescentou.

Na Bolivia, Uruguai, Paraguai e
Guatemala, a mortalidade por Aids
aumentou entre 2000 e 2016. No entanto,
nos dois primeiros, 0os numeros reduziram
nos ultimos anos. No caso da Bolivia,
desde o pico alcangado em 2012, verificou-
se uma queda nas mortes. No Uruguai, 0S
nameros também diminuiram apds 2010.

Ja na Guatemala, a taxa de aumento
da mortalidade é superior a 4%, ap0s
estabilidade entre 2003 e 2011. No
Paraguai, também houve um periodo de
estabilidade entre 2005 e 2010, mas desde
entdo ocorre um aumento.

No ano passado, cerca de um
milhdo de pessoas morreram  por
complicagdes relacionadas a Aids, mas o
numero, apesar de alto, representa uma
“virada decisiva” no combate a doenca,
anunciou a Organizacdo das NacgOes
Unidas em relatdrio anual divulgado nesta
quinta-feira. Ha& pouco mais de uma
década, em 2005, o HIV provocou a morte
de 1,9 milhdo de pessoas.

"Nossos esforcos deram resultado™,
comemorou o diretor executivo do
Programa Conjunto das Nacdes Unidas
sobre HIV/Aids (Unaids), Michel Sidibg,
segundo a Reuters. "Mas nossa luta para
por fim a Aids estd apenas comecgando.
Vivemos tempos dificeis, e 0s avangos
conquistados podem se apagar facilmente."

Segundo o relatério, 0 mundo tinha
em 2016 36,7 milhdes de pessoas
infectadas pelo HIV, sendo que 19,5
milhdes delas tinham acesso a tratamentos.
Esses nimeros mostram que, pela primeira
vez, mais da metade dos pacientes esta
sendo atendida. O numero de novas
infeccbes também estd em queda, ainda

Um dos problemas na América
Latina € o elevado custo dos tratamentos
"em varios dos paises mais afetados pelo
HIV", segundo o 6rgdo, que elogiou as
"licencas obrigatorias” promovidas pelo
Brasil e o Equador, que permitem
reproduzir um medicamento patenteado se
néo for para uso comercial.

O relatorio aponta ainda que cerca
de um terco dos soropositivos sdo
diagnosticados em um estado avangado da
doenca, 0 que afeta "negativamente o0s
esforcos™ médicos, segundo o relatério.

O HIV, classificado como ameaca
para a saude publica pela ONU, afeta um
total de 36,7 milhdes de mulheres e
homens em todo o planeta, e desde a sua
descoberta, em 1981, provocou 36 milhdes
de mortes.

Mortes

que em ritmo lento para conter a epidemia.
No ano passado, 1,8 milhdo de pessoas
foram infectadas, o que significa uma nova
infeccdo a cada 17 segundos.

"Nés alcangamos a meta de 15
milhdes de pessoas sob tratamento e
estamos a caminho de dobrar esse nimero
para 30 milhdes e atingir a meta para
2020", disse Sidibé. "Nés vamos continuar
escalando para alcancar todos que
necessitem, ndo deixando ninguém para
tras."

Desde o inicio da epidemia, na
década de 1980, a Aids ja provocou a
morte de mais de 35 milhdes de pessoas
em todo o mundo. Mas os esforcos de
combate & doenca estdo surtindo efeito,
com sinais particularmente encorajadores
na Africa, o continente mais afetado pelo
virus. NacOes do leste e do sul do
continente lideram a luta, reduzindo novas
infeccbes em 30% desde 2010, aponta o
relatério. Malawi, Mogambique, Uganda e
Zimbabue foram além, cortando as novas
infecgdes em 40%.
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Expectativa de vida

E com acesso a tratamentos, 0s
pacientes estdo vivendo mais e melhor. Em
paises do leste e do sul da Africa, por

2016.

"Comunidades e familias estéo
prosperando enquanto a Aids estd sendo
repelida”, disse  Sidibé.  "Enquanto
controlamos a epidemia, os resultados de
programas de salde puablica estdo
melhorando e as nagOes estdo se
fortalecendo.”

O relatorio alerta, entretanto, que 0s
bons resultados ndo sdo compartilhados
por todas as regides. No Oriente Médio e
no Norte da Africa, e na Europa Oriental e
Asia Central, as mortes relacionadas com a
Aids aumentaram 48% e  38%
respectivamente, principalmente pela falta
de acesso a tratamentos.

Excecdes dentro dessas regides
mostram que “quando esforgos
concentrados sdo feitos, os resultados
acontecem”, diz o relatorio, citando a
Argélia que aumentou a taxa de acesso a
tratamentos para 76% em 2016, contra

exemplo, a expectativa média de vida
cresceu em quase dez anos entre 2006 e

24% em 2010; Marrocos, que elevou a taxa
de 16% para 48%; e Bielorrussia, de 29%
para 45%.

Apesar de positivos, os resultados
da politica global de combate a Aids estdo
longe do ideal. Especialistas comemoraram
0s numeros alcancados, mas questionaram
se 0s bilhdes investidos ao longo das
Gltimas duas décadas ndo deveriam ter
gerado avancos ainda maiores.

"Quando vocé pensa no dinheiro
gasto na luta contra a Aids, os resultados
deveriam ter sido melhores", apontou em
entrevista a Associated Press Sophie
Harman, da Universidade Queen Mary, em

Londres.

(Com informagdes do Estaddo Conteldo,
Agéncia Brasil e Agéncia O Globo)

Fonte:
http://epocanegocios.globo.com/Brasil/noticia/20
17/07/casos-de-aids-aumentam-3-no-brasil-
alerta-onu.html.  Acesso em:  06/10/2017

Texto 2:

O caso

Vocés sdo quimicos organicos sintéticos e sintetizaram dois compostos candidatos a farmacos,
gue acreditam ter potencial para serem usados no tratamento da AIDS. Os compostos em questdo
apresentam estruturas semelhantes a medicamentos que ja sdo utilizados no tratamento da doenga.
Vocés chamaram os compostos de A e B, sendo que a estrutura dos mesmos é apresentada a seguir:
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Composto A
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Composto B

Uma empresa se dispds a fazer mais estudos, mas limitou-se a fazé-los para apenas um dos
medicamentos. Vocés ndo possuem recursos para a realizacdo de testes in vitro, ou seja, para avaliar a
eficacia dos compostos diretamente no agente causador da doenca. Resolveram, entdo, trabalhar
usando a Quimica Teorica para avaliar qual dos dois medicamentos seria encaminhado para a
empresa. Este deveria ser o melhor inibidor teérico de uma enzima do HIV participante do ciclo de
reproducdo do virus. Para essa avaliagdo, seria necessério entender como este medicamento poderia
atuar inibindo a enzima, sendo entdo preciso saber como € a estrutura da enzima e como ela se
comporta.

Esse é o seu papel: decidir qual o melhor farmaco.
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Aula 2

Questdes:

1- Pensando na forma como o virus se reproduz, de que maneira vocés acreditam que 0S compostos
propostos poderiam atuar de modo a dificultar a replicacdo viral?

2— Qual é o papel das enzimas nas reacdes quimicas (e bioquimicas)?

3— O virus HIV possui algumas enzimas que desempenham papel fundamental em seu ciclo de
reproducdo. Explique o que acarretaria se essas enzimas fossem inibidas?

4 — Explique o que ocorreria se a enzima HIV-1 protease tivesse seu funcionamento interrompido ou
dificultado.
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5— A enzima HIV-1 protease seria um alvo interessante para se pensar em avaliar a atividade dos
compostos propostos? Justifique.

6— E necessario que se compreenda como é a estrutura da enzima para pensar como poderia ser
avaliada a atividade teorica dos farmacos na mesma? Por qué?
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Aula 3
Texto 1:

Aminoacidos e peptideos

Com excecdo de algumas moléculas, todas as enzimas sdo proteinas. As proteinas sao geradas
a partir de aminodcidos ligados covalentemente em uma sequéncia linear caracteristica. Os
aminoacidos encontrados nas proteinas sdo alfa-aminoécidos: possuem um grupo carboxila e um
grupo amino ligados ao mesmo atomo de carbono (o carbono alfa). Diferem uns dos outros por suas
cadeias laterais ou “Grupos R”, que sdo mostrados em destaque na figura 1. O primeiro deles a ser
descoberto foi a asparagina. O Gltimo dos 20 a ser descoberto foi a treonina, em 1938. A figura a

seguir apresenta a férmula estrutural destes aminoécidos:
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Figura 1: Aminodcidos constituintes das proteinas.
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Ligacdo peptidica é o nome dado a ligacdo que os aminoéacidos estabelecem na formacéo de
proteinas. Diz-se que uma proteina é formada por residuos de aminoéacidos, isso porque ao ser formada
a ligacdo, é eliminada uma molécula de agua. A representacdo da reacdao da formacdo de uma ligacdo
peptidica é mostrada na figura 2:

O 0 H,0 o} R?

H,N—CH—C—OH + H,N—CH—C—OH ﬁ—_L‘HZN—CH—C—N—CH—C—OH

H,0 | | |

R! R2 R! H ¢

Figura 2: Representacéo da reacao de formagao de uma ligagao peptidica.

O quadro a seguir apresenta 0 nome dos 20 aminodcidos constituintes das proteinas, sua
abreviacao e a letra que simboliza cada um deles:

Quadro 1: Nome, abreviatura e simbolo dos 20 aminoacidos constituintes das proteinas

Aminoacido Abreviacdo Simbolo
Glicina Gly G
Alanina Ala A
Prolina Pro P
Valina Val \Y/
Leucina Leu L
Isoleucina lle |
Metionina Met M
Fenilalanina Phe F
Tirosina Tyr Y
Triptofano Trp wW
Serina Ser S
Treonina Thr T
Cisteina Cys C
Asparagina Asn N
Glutamina Gln Q
Lisina Lys K
Histidina His H
Arginina Arg R
Aspartato Asp D
Glutamato Glu E

Os peptideos (biomoléculas formadas pela ligacdo peptidica de dois ou mais aminoécidos) sdo
nomeados a partir do residuo aminoterminal, que, por convencdo, é colocado a esquerda. A figura 3
apresenta um exemplo de peptideo, o pentapetideo seril-glicil-tirosil-alanil-leucina, Ser—Gly-Tyr—
Ala—Leu, ou SGYAL:
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CH.OH H H H CH; H CH: H CH;y
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Extremidade Extemidade
aminorerminal Caboxiterminal

Figura 3: Representacdo do pentapetideo seril-glicil-tirosil-alanil-leucina (em vermelho o grupo R dos residuos
de aminoécido e em azul a ligacéo peptidica).

Fonte: NELSON, D. L; COX, M. M; Principios de bioquimica de Lehninger. 6 ed. Editora Artmed:
Porto Alegre, 2014. p. 75-89.

Questdes:

1- Escreva a formula estrutural e proponha um modelo tridimensional, usando bolinhas de isopor, para
representar o peptideo que sera fornecido pelo professor.

2— O modelo de repulsdo dos pares de elétrons na camada de valéncia (modelo VSEPR) amplia a
teoria da ligacdo quimica de Lewis para explicar a forma das moléculas, adicionando regras que
explicam os angulos de ligagdo assumidos pelos atomos. O modelo baseia-se na ideia de que, como 0s
elétrons se repelem, os pares de elétrons tendem a se afastar o maximo possivel. Observe as figuras 4 e
5 a sequir:

(As figuras 4 e 5 foram retiradas da seguinte fonte: ATKINS, P. W; JONES, L. Principios de quimica:
questionando a vida moderna e o0 meio ambiente. 5. ed. Porto Alegre: Bookman, 2012.)
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Figura 4: Representacdo de diferentes geometrias moleculares com base no modelo VSEPR.
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Gangorra Quadrado Trigonal Piramidal Octaedro Pentagonal
Planar Bipiramidal quadrado Bipiramidal

Figura 5: O nome e a representacdo das geometrias moleculares.

O modelo proposto por vocés leva em consideracdo a geometria adequada para a disposi¢ao
dos atomos na cadeia peptidica com base no VESPR?
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a) Em caso afirmativo, explique como.

b) Em caso negativo, proponha alteragdes no modelo elaborado por vocés para que 0 mesmo atenda ao
VESPR e explique-as.
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Aula 4

1- Uma proteina possui varias conformac@es possiveis. Entretanto uma molécula tende a assumir uma
estrutura gue seja a mais energeticamente favoravel, ou seja, organiza-se de maneira que sua energia
seja a menor possivel. Fazendo uma andlise termodinamica, pode-se pensar no processo de
dobramento de uma proteina como um tipo de funil de energia livre. Observe a figura 6 que representa
a variacdo de energia envolvida no processo de dobramento de uma proteina genérica:

Estruiura mativa

Figura 1: Energia livre de uma proteina genérica em funcdo do seu grau de dobramento. (Adaptado de:
NELSON, D. L; COX, M. M; Principios de bioquimica de Lehninger. 6 ed. Editora Artmed: Porto Alegre, 2014.
p. 75-89.)

Como vocé sabe, uma enzima € formada a partir de aminoacidos ligados entre si. Proponha um
modelo que represente a estrutura tridimensional para o peptideo Leu-Leu-Asp-Thr-Gly-Ala-Asp-Asp-
Thr-Val-lle-Glu-Glu-Met-Ser que vocés acreditam ter a menor energia livre, ou seja, a conformacgao
mais estavel para esse peptideo. Justifique sua resposta.

2— O quadro 1 apresenta mapas de potenciais eletrostaticos para os aminoacidos que compde
0 peptideo para o qual vocés propuseram o0 modelo. Lembre-se que quando um aminoacido se
liga a outro, uma molécula de agua é liberada. Lembre-se também que o que difere um
aminoacido de outro é o grupo R. Interprete as figuras de potencial eletrostatico e com base
nisso avalie se é necessario fazer alguma alteracdo no modelo proposto por vocés.

Quadro 1: Mapas de potenciais eletrostaticos para os aminoacidos do peptideo que esta sendo modelado. (Fonte:
Imagens obtidas via calculos no software Jmol).
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Mapas de potenciais eletrostaticos

Alanina

Leucina

Aspartato Glicina
Treonina Isoleucina

6%
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Glutamato

Valina

Metionina

Serina

5- Avalie se 0 seu modelo explica a conformacdo da molécula em funcdo dos

funcionais que esta possui.

grupos
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Aula 5

1- O quadro abaixo traz informacdes sobre a solubilidade em agua dos 20 aminoacidos que compdem
as proteinas. Sabendo-se que os aminoacidos se diferenciam pelo grupo R e que a proteina se encontra
em meio aquoso dentro da célula, pense na forma como os residuos de aminoacidos do peptideo
interagirdo com o meio de forma a assumir a conformacao de menor energia possivel.

Quadro 1: Solubilidade, ponto de fuséo e classificacdo dos 20 aminoacidos responsaveis pela constituicdo das
proteinas. (Fonte: as propriedades fisicas foram obtidas no site Drug Bank).

Glicina

L- Valina
L-Alanina
L-Leucina
L-Isoleucina
L-Prolina
L-Metionina
L-Tirosina
L-fenilalanina
L-Triptofano
L-lisina
L-Arginina
L-Histidina
L-Aspartato
L-glutamato
L-Asparagina
L-Treonina
L-Serina
L-Cisteina

L-Glutamina

262,2
315
300
293

285,5
221
283
243
283

290,5

224,5
244
287
270
224

234 — 235
256
228
Se decompde
a 260 °C
185.5

249 g/La?25°C
58,5 g/L
163 g/L a25°C
21,59/l
34,4 g/L
162 g/L
56,6 g/L
0,453 g/L

269¢g/La25°C

13,4 g/L
lkg/La25°C
182 g/L
45,6 g/L
539 g/L
8,57 g/L
29,4 g/L
97 g/L
425 g/L
280 g/L

413 g/L

Né&o polar
Né&o polar
Né&o polar
N&o polar
Né&o polar
N&o polar
Né&o polar
Aromaético
Aromético
Aromético
Polar carregado positivamente
Polar carregado positivamente
Polar carregado positivamente
Polar carregado negativamente
Polar carregado negativamente
Polar
Polar
Polar
Polar

Polar

2- Explique como as interagdes intramoleculares e intermoleculares levardo o peptideo a assumir a
conformag&o energeticamente mais estavel.

3- De maneira geral, ou seja, sem se ater as especificidades de cada composto, como eles poderiam ser
utilizados para inibir a enzima HIV-1 protease?
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Aula 6

1- Proponha um modelo que represente cada um dos candidatos a fArmacos. Para isso, utilize clipes de
prender folha.

OH
H (o) I?IH
(0] N S A OH
By
N | O
N X N N N
: H H o
(o] \I'rNHE OH |:|
H NH
0 s
Composto A Composto B

2— O peptideo que vocés estdo modelando é um trecho da enzima HIV-1 protease. Proponha um
modelo que represente de que forma os farmacos da questao anterior poderiam interagir com a enzima
do virus, de modo a inibir o seu funcionamento. Utilize 0 modelo que vocé prop6s para os farmacos e
para o peptideo.

3— Explicitem quais aspectos da interacdo entre a enzima e 0s compostos 0s modelos propostos por
voceés sdo capazes de explicar.

4— Com base nos modelos propostos é possivel avaliar qual melhor inibidor teérico da protease viral?
Justifique sua resposta.

5- Como avaliar o melhor inibidor tedrico da protease viral? Seria necessario utilizar outras formas de
representar 0s compostos e a proteina e/ou outros modos de expressar 0s modelos? Por qué?
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Aula 7

1- Procure no Protein Data Bank (PDB) a proteina pelo cédigo 3HVP. Que proteina é essa? Quantos
residuos de aminoacidos essa enzima possui?

2— Qual a massa da enzima HIV-1 protease?

3- Qual método utilizado para obter a estrutura tridimensional dessa proteina?

4— Observe as diferentes formas de representacdo que a enzima pode ter (estrutura secundaria, espaco
preenchido, subunidades etc.). Por que, em sua opinido, existem essas diferentes representagdes?

5- Proponha uma estrutura no software Spartan Pro para cada um dos compostos que estdo sendo
estudados. Cada grupo deve propor a estrutura de um dos candidatos a farmaco.

OH
H O I?IH
o] N S AL +OH
= i o] X C(CHy), ©/ \/i .
N7 N\;)LN N N7
: H H o
0] \H/NHE OH H
H NH
0 P
Composto A Composto B

6— Apo0s desenhar a estrutura tridimensional do composto, aplique a fun¢do de minimizag&o de energia
a ele. Observe o que acontece. Discuta com 0s seus colegas o que foi observado. Por que isso
aconteceu?

124



Aula 8

1- A ancoragem molecular para os dois compostos ja foi realizada. Abra o resultado do composto A
no software Molegro Virtual Docker e responda as seguintes questdes:

a) Qual o valor de energia de interacdo obtido para o composto A e a proteina na conformacdo de
menor energia?

b) Quantas interacfes de hidrogénio o composto A realizou com a enzima na conformacéo de menor
energia?

c) Qual a energia referente as interacdes por ligagdes de hidrogénio entre o composto e HIV-1 protease
na conformacao de menor energia?

2— Observe que, para cada conformacao do ligante (composto A) dentro do sitio ativo, existe um valor
de energia de interacdo diferente. Por que isso ocorre?

3— Responda os itens da questdo 1 para 0 composto B.
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Aula 9

1- Observe a estrutura da enzima antes e apos a realizacdo do docking.

Figura 1: Conformacéao da enzima HIV-1 protease sem um inibidor (A) e com um inibidor (B). (Fonte: imagens
obtidas no Protein Data Bank (PDB)).

a) A que se deve a alteracdo da conformagéo?

b) O modelo concreto, tal como vocés o propuseram, explica essa alteracdo? Por qué?

¢) Vocés poderiam identificar aspectos que o modelo concreto ndo seria capaz de explicar em relacéo
ao modelo computacional? Se sim, cite-as.

2— Quais aspectos ambos os modelos (computacional e concreto) conseguem explicar/representar?

3- Leia a seguinte a frase a seguir:
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“O complexo enzima-substrato (ES) se assemelha a um sistema de encaixe, semelhante ao de chave-
fechadura; basta o reagente (S) ser um pouco diferente, para que o encaixe ndo seja possivel e a
reacao ndo seja realizada.” Fonte: FELTRE, R. Quimica: Quimica organica. 6 ed. Editora Moderna.
Séo Paulo, 2004, p. 370

Frases como esta sdo comumente encontradas em livros de quimica destinados ao ensino médio.
a) ldentifiguem as relagBes de similaridade entre o dominio analogo (chave-fechadura) e o dominio

alvo (enzima-farmaco) e as limitac6es (aquilo que ndo deve ser comparado entre o analogo e o alvo)
dessa analogia.

b) Avaliem essa analogia, discutindo se acreditam ou ndo que ela é adequada para descrever o
fendmeno de interacdo entre o farmaco e a enzima. Justifique sua reposta.

¢) Caso a resposta de vocés ao item B tenha sido negativa, elaborem uma nova comparacao.
Identifiguem as similaridades entre o analogo e o alvo e apontem as limitagfes da comparagdo
elaborada.
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Aula 10

1- Com base na experiéncia vivenciada por vocés, escrevam um pequeno texto justificando qual seria
o melhor inibidor tedrico da enzima HIV-1 protease para ser enviado para a empresa dar
prosseguimento aos testes.

Legenda para representar os grupos com os diferentes materiais.

Legenda para representar os grupos do peptideo com as bolinhas de isopor:

Bolinha azul: Nitrogénio

Bolinha preta: Carbono

Bolinha branca: Hidrogénio

Bolinha vermelha: Oxigénio.

Para os grupos R dos aminoacidos usar apenas uma bolinha de isopor para representar o grupo todo
conforme as seguintes cores:

Laranja: Leucina; Cor de rosa: Aspartato; Roxo: Treonina; Marrom: Glutamato; Branco: Glicina;
Preto: Alanina; Verde: Isoleucina; Azul claro: Valina; Amarelo: Metionina; Preta e branca: serina.

Legenda para representar os grupos do peptideo com barbantes coloridos:

Azul: Nitrogénio; Preto: Hidrogénios ligados a oxigénio ou nitrogénio; Amarelo: Enxofre; Vermelho:
Grupo carboxila; Laranja: Oxigénio que ndo seja do grupo carboxila; Branco: Carbonos (incluindo os
hidrogénios ligados a eles).

Legenda para representar os grupos do peptideo com clips de pér em folha:

Um clip azul ligado a um clip vermelho-alaranjado representa uma ligacéo peptidica. Sendo o clip azul
0 nitrogénio e o vermelho-alaranjado o grupo carboxila. Os carbonos da cadeia principal do peptideo
ndo precisam ser representados, apenas os do grupo R. Hidrogénios ligados a nitrogénio ou oxigénio
devem ser representados com um clip preto. Oxigénio que ndo pertenca ao grupo carboxila deve ser
representado de cor de rosa. O enxofre deve ser representado de amarelo. E cada carbono que se
encontre em um grupo R deve ser representado com um clip branco, sendo que os hidrogénios ligados
a ele ndo precisam ser representados.
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7.4 Anexo 4: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Ouro Preto, ___de ___de2017.

Prezado (a) estudante

Uma das maneiras de contribuirmos para que a Educacéo possa melhorar, para que os alunos
possam aprender mais e melhor, é através da realizacdo de pesquisas que envolvem 0s processos de
ensino e aprendizagem. Na Universidade Federal de Ouro Preto temos realizado algumas pesquisas ha
area de ensino e aprendizagem de Quimica que visam contribuir para esse objetivo.

Uma dessas pesquisas sera realizada por meu aluno, Diego Magno Martins, a partir do més de
novembro de 2017, em sua proposta de trabalho de concluséo de curso (TCC). Esta pesquisa tem por
titulo “Entendimento de principios basicos de quimica tedrica a partir do processo de modelagem no
ensino de quimica” e visa investigar como a metodologia de modelagem no ensino se aplica a
graduacdo, sendo para isso necessario analisar a elaboracdo de modelos e comparacdes feitas pelos
alunos. Essa proposta visa investigar como atividades de modelagem no ensino de Quimica, aplicada
aos conceitos basicos de quimica tedrica, poderiam contribuir para conhecimento e formacdo de
futuros professores dessa disciplina.

Para a realizacdo da pesquisa, as aulas serdo filmadas, as folhas de atividades serdo recolhidas
e os desenhos ou modelos concretos produzidos pelos alunos serdo fotografados. Todo esse material
coletado sera utilizado unicamente para subsidiar o estudo em questdo, ndo sendo as identidades dos
participantes reveladas em nenhuma instancia de divulgacdo dos resultados. Além disso, os dados
estardo disponiveis para consulta, isto é, que os participantes podem ter acesso as gravagdes, caso
queiram. Se, por algum motivo, o aluno desistir de participar da pesquisa apés a realizacdo das aulas,
seus dados ndo serdo analisados.

Visando atender aos principios da ética na pesquisa, solicito que vocé preencha e devolva uma
das coOpias deste termo de consentimento assinada.

Caso ainda existam dividas a respeito desta pesquisa, por favor, entre em contato comigo pelo
telefone 3559-1707 ou no endereco: Campus Universitario Morro do Cruzeiro, S/N, Ouro Preto, MG.

Desde ja, agradeco sua colaboracéo para a realizagdo desta pesquisa.

Atenciosamente,

Profa. Dra. Melissa Soares Caetano Diego Magno Martins

Pesquisadora responsavel Graduando
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Eu, participante abaixo identificado, declaro que estou suficientemente esclarecido (a) sobre a
pesquisa “Entendimento de principios basicos de quimica teodrica a partir do processo de modelagem
no ensino de quimica” seus objetivos e metodologia e que concordo com a utilizagdo das imagens
filmadas, entrevista e do material escrito produzido nessas entrevistas para os fins desta pesquisa ou
outras analises que os pesquisadores julguem relevantes no futuro.

Ouro Preto, de de 2017

Nome completo do participante:

Assinatura:
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