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IMPACTO POTENCIAL DA PESQUISA

Esta pesquisa fornecera uma ferramenta pedagdgica, por meio de videos,
tutoriais e questionarios, para 0s estudantes dos primeiros semestres da
universidade, principalmente na area de Quimica ou areas afins. Isso lhes
permitirda compreender diferentes conceitos tedricos, utilizando dois programas
computacionais de Quimica de acesso livre (Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298 v 21.1.0.020298 e MarvinSketch v 22.11), podendo ser utilizados
como material complementar as aulas ministradas pelo professor. Isso abre a
possibilidade de ampliar o conhecimento técnico sobre o uso de ferramentas

tecnoldgicas que podem auxiliaros ambientes escolares, inclusive diante deuma
situacéo inesperada, como a pandemia de COVID-19.

POTENTIAL IMPACT OF THE RESEARCH

This research will provide a pedagogical tool through videos, tutorials, and
questionnaires for students in their early semesters of university, particularly in
the field of Chemistry or related areas. It will enable themto understand different
theoretical concepts by using two freely accessible Chemistry computer
softwares (Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 v 21.1.0.020298 and
MarvinSketch v22.11). This tool can be utilized as supplementary material to the
professor's lectures, offering the opportunity to expand technical knowledge on
the use of technological tools that can assist educational environments in
unexpected situations such as the COVID-19 pandemic.
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RESUMO

O usode ferramentas computacionais no ensinoda quimica tem se tornado cada
vez mais relevante, especialmente no contexto do planejamento e sintese de
novos compostos com potencial farmacoldgico, assim como na compreensao
dos fenébmenos que ocorrem no mundo atdmico e molecular. Nos ultimos anos,
pesquisadores tém proposto metodologias para implementar estratégias que
integrem os estudos computacionais as disciplinas das ciéncias investigativas,
desde os primeiros semestres da faculdade, visando formar cientistas e
educadores capazes de visualizar tridimensionalmente as moléculas e utilizar

diversos programas de quimica computacional.

Considerando o rapido desenvolvimento tecnoldgico e as necessidades
formativas de diferentes cursos de graduacéo, o presente trabalho tem como
objetivo proporcionar aos alunos do Instituto de quimica da Unesp, em
Araraquara, acesso a materiais complementares, como videos e tutoriais
escritos, que podem ser visualizados em computadores ou dispositivos moveis.
Esses materiais visam aprimorar a compreensao dos conceitos abordados nas
disciplinas de quimica orgénica e bioquimica, por meio da manipulacdo de
ferramentas computacionais de livre acesso. Isso contribuira positivamente para
a aprendizagem dos alunos no ambiente universitario e facilitarhd o avanco de
suas pesquisas futuras.

Para alcancar esses objetivos, foram utilizados programas computacionais de
quimica, como o Discovery Studio Visualizerv 21.1.0.020298 v 21.1.0.020298
(DSV) e o Marvin Sketch (MS), no auxilio ao ensino dos seguintes topicos: (1)
construcdo da estrutura primaria de uma proteina, (2) identificacao da estrutura
secundaria e terciaria de uma proteina, (3) identificacao da estrutura quaternaria
de uma proteina, (4) estereoquimica, ou seja, a determinacdo da configuracdo
absoluta de compostos com centros quirais e (5) estados de protonacao.

Para cada um desses topicos, foram desenvolvidas trés sequéncias de testes,
utilizando a escala Likert, que foram aplicadas antes da visualizagédo do material
(pré-video), apoés a visualizacao do video (pds-video) e apds a realizacdo dos
passos do tutorial escrito (pos-tutorial).



Espera-se que o material desenvolvido neste trabalhofacilite a compreenséo dos
alunos em relacdo aos conteudos explicados em sala de aula e os motive a
utilizar ferramentas de quimica computacional para complementar os resultados
obtidos em laboratério, impulsionando o desenvolvimento de suas carreiras
universitarias. Alémdisso, o uso desse material digital complementar abre portas
para o desenvolvimento de aulas na forma digital, que podem ser utilizadas em
situacdes académicas emergenciais, como a ocorrida durante o periodo da
pandemia da COVID-19.

Palavras chave: 1. Estudo e ensino. 2. Aprendizagem por atividades. 3.

Inovacdes educacionais. 4. Material didatico. 5. Estrutura quimica.



ABSTRACT

The use of computational tools in chemistry education, as a way to design and
synthesize new compounds with pharmacological potential and to explain atomic
and molecular phenomena, has been growing in recent years. In this regard,
researchers have proposed methodological approaches to implement new
strategies that integrate computational studies into investigative science
disciplines, starting from the early semesters of college, in order to train scientists
and educators capable of three-dimensional visualization of molecules and
proficient in various computational chemistry softwares. Considering the rapid
technological development and the formative needs of various undergraduate
programs, this study aims to provide students at the Institute of chemistry,
Unesp/Araraquara, with supplementary materials in the form of videos and
written tutorials that can be accessed on computers or mobile devices, in order
to enhance their understanding of concepts taught in the fields of organic

chemistry and biochemistry through the manipulation of freely available
computational tools.

The intention is to positively contribute to their learning in the university setting
and facilitate their future research endeavors. To this end, chemistry softwares
such as Discovery Studio Visualizerv 21.1.0.020298 v 21.1.0.020298 (DSV) and
Marvin Sketch (MS) were utilized to aid in teaching the following topics: (1)
Construction of the primary structure of a protein, (2) Identification of the
secondary and tertiary structure of a protein, (3) Identification of the quaternary
structure of a protein, (4) Stereochemistry: Determination of the absolute

configuration of compounds with chiral centers, and (5) Protonation states.

Additionally, three sets of tests were developed for each topic using the Likert
scale, to be applied before viewing the material (pre-video), after viewing the
video (post-video), and after completing the steps of the written tutorial (post-
tutorial). It is expected that the materials developed in this study will facilitate
students' understanding of topics that have been explained by the professor in
the classroom, and will motivate them to utilize computational chemistry tools to
complement their laboratory results, thereby opening the door for the use of

supplementary digital materials in college lectures that can be employed in



emergency academic situations, such as the one experiencedduringthe COVID -
19 pandemic.

Keywords: 1. Study and teaching. 2. Activity-based learning. 3. Educational
innovations. 4. Teaching materials. 5. Chemical structure.
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1. INTRODUCAO

A palavra educacao tem muitas definicdes, porém, em termos gerais, pode
ser considerada como todas aquelas atividades ou processos cujo objetivo
principal € formar um ser humanointegral, ou seja, que possa funcionaremtodas
as areas da sociedade e, por sua vez, constitui um direito fundamental para a
vida (JIMENEZ, 2019). A Figura 1 mostra um esquema em que se percebe que
a educacaoabrange umamplo leque de situagdes e possibilidades, que buscam
direcionar o olhar para o desenvolvimento daquelas habilidades de cada
educando, necessarias para construir seu futuro. Raz&o pela qual o foco na
aprendizagem do aluno, juntamente com o desenvolvimento de um curriculo
académico adequado, sdo dois grandes indicadores de qualidade educacional
(CHEN; GUO; TANG, 2022). Nesse sentido, dois aspectos devem ser
destacados, o primeiro relacionado a importancia do professor na orientacédo da
aprendizagem do alunoe o segundo, o tipo de interacdo entre os alunose 0s
novos conceitos, seja presencial ou virtual, dependendo das necessidades e
recursos de cada pessoa (MAY et al., 2020). Portanto, € necessario que tanto
alunos quanto professores sejam alfabetizados e instruidos de acordo com os
avancos que a sociedade apresenta com o passar do tempo, isso permitira uma
educacado atualizada e de qualidade com potencial para o desenvolvimento

intelectual e pessoal de cada aluno (ZENG et al., 2018).

O mundo atual estd sendo cada vez mais influenciado por avancos
tecnolégicos que sdo indiscutivelmente necessarios, para 0s quais varias
pesquisas tém sido realizadas, com base em uma educacgédo mais inclusiva e
critica, voltada principalmente para uma aprendizagem integral que considere
ndo apenas aspectos intelectuais, académicos ou fisicos, mas também outros
aspectos de grande importancia como as condicfes socioeconémicas, culturais
e emocionaisqueinfluenciamdiretamente naaprendizageme noensino (WRAY;
SHARMA; SUBBAN, 2022). Sendo assim, uma importante frente de atuacédo é a
busca por novas ferramentas pedagdgicas para os alunos do ensino médio ou

superior, como por exemplo a quimica computacional, que através do uso de
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programas de computador busca levar a outro nivel o ensino no mundo atémico.
Outra questdo que vem sendo trabalhada com mais énfase € o modelo em que
os educandos podem vivenciar situacdes de aprendizagem de novos conceitos
ativamente, por exemplo, com a aprendizagem baseada em problemas (ABP),
influenciando positivamente as condi¢des de trabalho dos professores. Apesar
do cenario positivo, a realidade diaria mostra que estamos em um mundo muito
mais complexo do que em épocas anteriores e os desafios para se estabelecer

uma relacdo de ensino-aprendizagem de qualidade podem ser muito grandes
(ALKHATEEB et al., 2022).

Educacdo de Qualidade

Procurar Requer Enfrentar desafios
Desenvolvimento de Boa interacédo Socioecondmicos
habilidades professor-aluno
L. . . Emocionais
Pensamento Critico Habilidades de ensino
virtual-presencial .
Fisicos
Aprendizagem Adequacéo Curricular
Culturais

Figura 1- Esboco das principais caracteristicas para uma educacgao de qualidade.

Fonte: (ALKHATEEB et al., 2022)

1.1 Formacd&o universitaria

7z

O ensino universitario também €& considerado ensino superior, pois
constitui uma transferéncia para um nivel de maior exigéncia intelectual em que
cada aluno se depara com varias disciplinas avancadas em relagédo ao que foi
ensinado no ensino fundamental ou médio. Da mesma forma, o ingresso no
ensino superior € também um mecanismo de ascensao econémica e social
(JANZEN; PANITZ; GLUCKLER, 2022), que permite adquirir bens ou servigos
que conferem valor mais alto ao grau universitario (WANG et al., 2022). Além

disso, uma educacdo emancipadoratambém gera reflexdes sobre preconceitos
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e ideologias, sobre aspectos como grupos sociais, étnicos e até politicos, pois a
aquisicdo de conhecimentos pode gerar uma mentalidade mais aberta e
socialmente tolerante (SCOTT, 2022). Dessa forma, a educac¢do universitaria de
qualidade deve considerar também o0s aspectos locais, e ndo deve apenas se
basear em conceitos gerais, desconsiderando as particularidades locais. Isso se
refere ao fato de que a metodologia de ensino, as carreiras disponiveis e seus
contetidos dependem em grande parte do ambiente em que os alunos vivem, e
estas questbes devem ser norteadas principalmente para a superacdo dos
problemas que afetam uma comunidade ou grupo sociocultural (ABDULKERIM
et al., 2022). Por exemplo, muitas universidades, além de direcionar suas a¢des
para a exceléncia académica, também pretendem se tornar universidades
verdes, ou seja, oferecer um tipo de educagdo universitaria onde os alunos
estejam sempre cientes de praticas e habitos que favorecem o meio ambiente,
garantindo,de certa forma, que os futuros académicos consigamtomar decisdes

politicas ou ambientais de acordo com o que aprenderam em sua formacao
(MASSAGLIA et al., 2022).

Outro aspecto do ensino universitario atual é que ele foi muito afetado
pelas consequéncias causadas emtodo o mundodevido a pandemiado COVID-
19. Nesse sentido, novas estratégias relacionadas as Tecnologias da informacéo
e da comunicacédo (TICs) tém sido utilizadas para transpor as barreiras
educacionais impostas pela pandemia, contribuindo para o0 progresso
tecnolégico e a boa qualidade do ensino superior (Kozlova & Pikhart, 2021). No
entanto, os fundamentos da formacgdo universitaria continuam a se basear
principalmente nas relacdes de ensino-aprendizagem através da complexidade
de experiéncias, de forma a melhorar as condi¢cdes de vida e reduzir as

desigualdades sociais, tecnolOgicas, ambientais ou culturais.

1.2 Aprendizagem e as principais formas de aprendizagem

A aprendizagem ou a aquisicdo de conhecimento pode ocorrer de varias
formas e isso depende de cada individuo, pois cada pessoa tem a sua propria
forma de lidar com a internalizacdo daqueles novos conceitos ou competéncias

com os quais ndo esta familiarizado. A verdade € que existem muitos modelos
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de aprendizagem, porém, algo comum que relaciona todos esses € que eles
buscam trabalhar conhecimentos diversificados, de acordo com o conforto de
cada aluno, ou seja, os alunos sao tratados como casos Unicos e quando o
ambiente adequado para os alunos € proporcionado, 0 seu aprendizado €
otimizado (DENG; BENCKENDORFF; GAO, 2022). Algumas formas
relacionadas ao processo de ensino-aprendizagem mudaram nos ultimos dois
anos devido a pandemia da COVID 19 e foram encontrados resultados
interessantes que relacionam a facilidade de aprendizagem em uma estrutura
online, principalmente para quem teve dificuldades de adaptacdo em um
ambiente social. Por exemplo, aqueles alunos que pareciam um pouco mais
timidos ou introvertidos na sala de aula presencial, tiveram maior facilidade de
expressao na modalidade online, entdo pode-se dizer que este foi um ambiente
ideal para eles por meio da auto-regulacéo (Self-regulated learning SRL na sigla
em inglés), em que, basicamente, 0 aluno desenha suas proprias estratégias
para atingir um ou varios objetivos académicos, ou seja, ele regula sua vida
social, emocional, fisica e académica para alcancar o que deseja (OINAS et al.,
2022). Do mesmo modo, algumas formas de aprendizagem baseiam-se
principalmente no aprimoramento da memoéria, como o0 uso de mapas
conceituais, que permitem resumir e organizar os conceitos adquiridos de forma
independente ou no decorrer das aulas, reforcando as conexdes entre 0s
diversos conhecimentos, o que auxilia na aprendizagem (LIN et al., 2022).

O aprendizado profundo baseado no conhecimento de redes neuraistambém
é frequentemente mencionado, permitindo que conceitos previamente adquiridos
sejam Uteis para desenvolver uma nova tarefa em que o nivel de aprendizado
sera maior, também chamado de aprendizado de transferéncia (Malik & Bzdok,
2022). E importante considerar o processo de ensino-aprendizagem focado no
aluno mais do que no professor, para melhorar o desenvolvimento intelectual do
educando, considerando que o processo esta diretamente relacionado aos
sentimentos, embora, em termos gerais, dependa de cada aluno e do seu
empenho na aquisi¢ao de novos conhecimentos (Wu et al., 2022; Ye & Zhou,
2022).
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1.3 O ensino de ciéncias quimicas

Observado o campo da quimica, constatamos que existem diferentes estratégias
adotadas pelos professores para trabalhar o conhecimento da melhor maneira
possivel, dependendo de cada situacdo. Essas estratégias de ensino ajudam a
visualizar o que acontece no mundo atdmico. Uma parte indispensavel quando
se trata de ciéncias quimicas € a parte experimental, realizada principalmente
em laboratério por meio de experimentos que destacam as principais
caracteristicas e propriedades de diferentes substancias, além de induzir os
alunos a indagar e ter curiosidade sobre o0 que esta acontecendo nesse
processo. Apesar de ser uma parte indispensavel para o ensino de ciéncias
guimicas, existem diferentes problemas que se baseiam principalmente na
aguisicdoderecursos financeiros parater acesso aos reagentese equipamentos
laboratoriais necessarios, razao pela qual o uso de recursos digitais esta sendo
cada vez mais implementado (Brovelli Sepulveda & Cafias Urrutia Carla
Bobadilla Gémez, 2018). Na verdade, a questdo da préatica, tanto com
experimentos laboratoriais quanto computacionais reflete um trabalho completo,
que vai desde a explanacgdo tedrica em sala de aula, onde séo trabalhados os
conhecimentos minimos necessarios para o desenvolvimento das praticas, até
0 momento em que os educandos séo estimulados a realizar a pratica de forma
independente, com o auxilio do professor, quando necessario. Um exemplo de

proposta de aprendizagem usada por professores de ciéncias € baseado no
esquema mostrado na figura 2 (Gouws, 2022).

: A . Ambiente de
Trabalho em Equipe Atribuicdes Aprendizado e
S Ensino

Figura 2- Exemplo de estratégia de aprendizagem usado por alguns professores universitarios.

Fonte: (Copriady et al., 2021a).
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Um dos aspectos essenciais e iniciais é estabelecer objetivos claros
focados na aprendizagem de cada um dos alunos, para o desenvolvimento do
trabalho em equipe, com as respectivas atividades atribuidas pelo professor e
garantir um ambiente adequado em que os alunos possam refletir e construir os
seus conhecimentos coletivamente. Além disso, € importante dizer que, em
termos gerais, a formacao em ciéncias quimicas requer a ajuda e colaboracao
geral entre os professores, pois 0s mais experientes podem contribuircom seu
ponto de vista sobre os aspectos mais relevantes noensinodaciénciae, por sua
vez, 0s mais jovens no campo da educacdo podem fornecer novas ideias e

conceitos que ajudam a inovar constantemente o campo académico (Copriady
et al., 2021b).

Outro fator que fomenta varias pesquisas é sobre o ensino das ciéncias
guimicas com énfase em aplicacdes cotidianas, ou seja, chamar a atencéo dos
alunos por meio de exemplos ou experiéncias que possam ser uma explicacao
do mundo cotidiano, para que ndo seja considerada como uma ciéncia abstrata
sem importancia para a vida, uma vez que a quimica esta imersa em todo o
universo e no cotidiano de nossas vidas (Parga Lozano & Pifieros-Carranza,
2018). Esta forma de ensino baseada em contextos tenta dar uma explicacao do
que acontece nomundoreal. A contextualizagéo levanta5indicadores possiveis:
(1) Autenticidade, demonstra 0s novos aspectos que devem ser considerados;
(2) Relevancia, que mostra 0 quao importante € no meio da sociedade e do
sistema educacional;(3) Persisténcia, para alcancar resultados; (4) Investigacao
do porqué e para qué; (5) Construcao, com objetivos claros e adequados (Toledo
et al., 2019).

1.4 A Quimica computacional como ferramenta educacional

H& varias décadas, esforcos sdo feitos para melhorar a qualidade do
ensino e isso tem permitido que novas estratégias sejam incorporadas para
garantir uma aprendizagem abrangente, que contribua com o desenvolvimento
do senso critico nos alunos atraidos para areas como ciéncias quimicasou afins.

Por isso, tém sido utilizadas ferramentas pedagdgicas, ou seja, aquelesrecursos
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didaticos usados para promover a aprendizagem que facilitam a vida tanto do
aluno quanto do professor (ORJI; OJADI; OKWARA, 2022). Uma dessas
ferramentas no plano digital € a quimica computacional, definida como um ramo
da quimicatedrica que se baseia nos postulados da mecanica quantica. Assim,
€ possivel explicar as propriedades do mundo atdmico fazendo uso de
ferramentas de computador e varios programas (Acufia, 2018). A quimica
Computacional tem sido gradativamente incorporada ao desenvolvimento do
ensino e aprendizagem da quimica em geral, a comecar pela suaintegracao no
curriculo académico, umavez que diversos programas permitem a visualizacdo
tridimensional de diferentes moléculas, facilitando a compreensao dos
fenébmenosqueocorremnomundo atbmico (MARTIN, 1998). Aideiaé que esses
recursos computacionais gerem as chamadas “pontes cognitivas”, ou seja,
atividades que permitem maximizar o desempenho académico, sendo utilizados
como elementos co-estruturais, para produzir bases sélidas fundamentais na

geragao de um conhecimento mais bem estabelecido (Brito, 2001).

E importante destacar que o uso de recursos computacionais
proporcionados pelos avancos tecnoldgicos, embora na maioria dos casos se
destinem a auxiliar no desenvolvimento de pesquisas mais avancadas, também
tém sido considerados como uma forma de conduzir os alunos a um tecnicismo
desumanizador,como uma maneira de dizer que os avancos tecnoldgicos nos
fazem perder parte da humanidade. (Ribeiro & Greca, 2003). Em contrapartida,
nao se pode negar que 0 uso de programas que permitem diversos calculos
computacionais proporcionara uma excelente interacdo entre aluno e
conhecimento, que é realmente 0 que se busca cada vez que nos deparamos
com o aprendizado de qualquer aspecto da vida, seja no meio académico ou na
esfera pessoal, para o0 qual muitos educadores tém proposto diversas
modificagcdes nos aspectos que dizem respeito ao ensino, pois 0 uso de
computadores e programas geram uma ressignificacdo do espaco de
aprendizagem e aumentam o pensamento ativo, reflexivo e atuante de cada
aluno (Arroio et al., 2005).

Assim, em uma sociedade informatizada, os alunos podem usar essas
ferramentas da maneira que se sentirem mais a vontade com seu aprendizado.

Elas facilitam a experiéncia da informacéo desejada, ou seja, cada aluno pode
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manipular os programas ou bancos de dados como tal, diferente de
simplesmente memorizar tudo como era apresentado noensinotradicional. Além
disso, a énfase principal € dada para a aprendizagem real, que também permite
ainterpretacdo dos resultados obtidos e que cada educando consigarealizarseu
proprio trabalho, sendo o professor um mediador entre o aluno e seu
conhecimento. Em outras palavras, o uso de programas de quimica permitiu um
ambiente mais flexivel no mundo da educacédo e tém se mostrado como
facilitadores do aprendizado dos alunos. Este fato é realmente muito importante
no mundo da educacéo, pois muitas vezes os alunos ndo tém contato suficiente

com os programas de quimica e, portanto, desconhecem suas utilidades e
limitacdes (Pearson, 2007).

1.5 Inicio da Quimica computacional como ferramenta de ensino

Desde a década de 1970, ja sado relatados trabalhos nos quais tém sido
utilizados programas de quimica para 0 ensino universitario, por exemplo, no
estudo da teoria do orbital molecular de alguns compostos aromaticos, com o
qual se buscou que os alunos manipulassemtaisferramentas e desenvolvessem
novas habilidades tecnologias (Duke, 1972). Por outro lado, também foram
iniciadas simulacfes de praticas laboratoriais, com o0 objetivo de obter uma
melhor visualizacdo de algumas reagdes perigosas ou muito complexas para
explicar em uma lousa convencional (Smith, 1998). Algumas das aplicacdes na
década dos 70 foram baseadas em programas como PC Spartan pro, Gaussian
98 W, Gaussian View, Jaguar, GAMESS, AIMPRO, Insighte Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298 para serem incorporados ao desenvolvimento de
laboratorios organicos, inorganicos e bioquimicos (Paselk & Zoellner, 2002). Por
exemplo, em 1997 na Liberal Arts University em Lake Forest, lllinois, varios
recursos computacionais foram implementados pela primeira vez usando o
programa Spartan em umasequénciaem que os alunosdesenhavamestruturas,
faziam seus respectivos calculos e analisavam os resultados, para aprender
sobre as forcas intermoleculares presentes entre diferentes moléculas,

respondendo as suas proprias perguntas (Cody, 2003).
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Outro exemplo, jA no ano 2000, foi o desenvolvimentode 13 exercicios de
modelagem molecular no Wabash College, Crawfordsville para estudantes de
quimica do primeiro semestre com programas como CHARM (Feller, 2004). No
entanto, as possibilidades de realizar calculos robustos eram baixas, pois os
programas disponiveis eram escassos e muito caros, e também exigiam a ajuda
ou suporte técnico de especialistas em sistemas, razao pela qual as vezes o
verdadeiro propoésito de estudar quimica era visto como tendencioso para outros
objetivos. Neste mesmo ano houve uma mudancaimportante com o lancamento
do WebMO, ou seja, a oportunidade de realizar célculos computacionais
baseados naweb. Juntamente com o desenvolvimento de programas de acesso
livre que permitiram a realizacdo de mais estudos deste tipo. Fazendoque alunos
e professores também fossem formados, que € a estratégia atual, em que se da
maior énfase, para que os futuros profissionais possam ter acesso a essa
modalidade de ensino com ferramentas computacionais disponiveis até o
momento para auxiliarnaaquisi¢do de conhecimentos, juntamente com as aulas
tedricas ministradas (Grushow & Reeves, 2019).

1.6 Utilizacdo de programas nos ultimos 10 anos, com foco em quimica

computacional em sala de aula

Na figura 3, podemos ver o namero de artigos publicados nos ultimos 10
anos, relacionados ao uso de "programas de computador para educacéo,
(computer programs for education)" em geral, em trés bases de dados muito
populares como Science Direct, Scopus e SpringerLink pesquisa feita eminglés.
Pode-se perceber que ao final dos anos de 2020 e 2021 houve um aumento
significativo no niumero de resultados com esse parametro de busca, para o qual
duas coisas podem ser ditas, primeiro que estamos em meio a uma sociedade
cada vez mais tecnoldgica e tal aumento pode estar relacionado a pandemia do
COVID-19, ja que era necessério continuar a vida em meio ao distanciamento e
isolamento preventivo.
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Variacdo no nimero de artigos cientificos sobre o uso de Software nos ultimos 10 anos
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Figura 3- Nimero de artigos publicados nos Ultimos 10 anos com o tema "programas de
computador para a educagdo, computer programs for education " em trés importantes bases de
dados, Sience Direct, Scopus e Springer Link.

Fonte: Elaborado pela autora. 2022.

No caso da figura4, apresenta-se um grafico nocritério de busca “quimica
computacional” (computational chemistry, em inglés), com comportamento
semelhante ao apresentado na figura 2, porém, quando a busca muda para o
critério “quimica computacional paraensinar’ (computational chemistry to teach),

este resultado diminuiradicalmente,indicando que ainda estd no processo de se
tornar uma ferramenta pedagdgica aliada no desenvolvimento da educacéo.
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Figura 4- Variagdo do numero de artigos publicados nos Ultimos 10 anos com o tema "quimica
computacional (computational chemistry)" e "Quimica Computacional para Ensinar
(computational chemistry to teach".

Fonte: Elaborado pela autora. 2022.

Nos artigos relacionados com a quimica, os topicos de pesquisa mais
frequentes em que um programa de computador tem sido usado para o
desenvolvimento de aulas foram, a estereoquimica de reacdes quimicas,
reatividade na &rea de quimica organica, estudos de matéria e reacdes de
combustdo elementares, propriedades dos elementos da tabela periddica,
isomeria, teoria dos campos cristalinos, ligacées e geometria molecular (Andrés
et al.,, 2019). Na tabela 1, podemos ver 0s principais programas usados em
diferentes artigos, além da sua &rea de atuacgdo, principalmente nos ultimos 10
anos, sendo assim Autodock e Gaussian os mais frequentes em areas como a
bioquimica e quimica medicinal.
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Tabela 1. Alguns programas de quimica computacional usados para o ensino da quimica de

acordo com bases de dados mais relevantes.

Programa

Titulo do artigo publicado

Area onde foi usado

PyMOL e Foldlt

LabLessons de
Amazon Web

Services

Autodock

UCSF Chimera,
Autodock Vina

ADMET Predictor

DockThor
Autodock Vina

ArgusLab under

FOSS

Gaussian 09

Increasing Computational Protein Design Literacy
through Cohort-Based Learning for Undergraduate
Students

Exploring the Viabilty and Role of Virtual
Laboratories in Chemistry Education Using Two
Original Modules

Teaching of Biopharmaceutics in a Drug Design
Course: Use of GastroPlus as Educational Software

Using Free Computational Resources to lllustrate
the Drug Designh Process in an Undergraduate
Medicinal Chemistry Course

Free and open-source software for computational
chemistry education

Chemistry to Improve
Students’Multidimensional Understanding of
Complex Electrophilic AromaticSubstitution
Reactions: Further Analysis of the Solvent Effect,
Temperature Influence, and Kinetic Behaviors

Using Computational

Fonte: Elaborada pela autora. 2022.

Bioguimica e
educagdo quimica

Educagdo  quimica,
guimica orgéanica e
fisicoquimica

Educacéo em

biofarmacia

Quimica medicinal

Educacédo quimica

Educacédo quimica

1.7 Metodologias utilizadas para implementar o uso de programas de

quimica na educacéo presencial ou remota: Casos de sucesso

Geralmente podemos dizer que o aprendizado da Quimica se dé& por trés

niveis, macro, sub-micro e simbolico, o primeiro indicaque o aluno desenvolve

principalmente suas habilidades organolépticas, ou seja, seu contato com a

quimica € utilizando os sentidos para olfato, visdo e tato. O nivel sub-micro é

baseado naquelas moléculas, atomos ou estruturas que fazem parte desta

ciéncia e requerem dispositivos para sua analise. Finalmente no nivel simbdlico

o aluno entra em contato com as informacgdes fornecidas em tabelas, graficos ou
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equacdes (REES; KIND; NEWTON, 2019). Além disso, entre as formas mais
comuns encontradas para trabalhar os conhecimentos estd 0 uso de
questionarios e entrevistas com alunos para identificar seus conhecimentos
prévios sobre um tema especifico. E importante considerar como aspecto
primordial a participagdo ativa do educando, de acordo com sua forma
predominante de aprendizagem, seja auditiva, visual ou tatil, sendo o uso do
laboratorio uma forma de motivar o contato e a vivéncia com o mundo da ciéncia
(Aristizabal et al., 2018; Gamboa et al., 2017).

Damesma forma, destaca-se aimportanciada visualizacao tridimensional
com diferentes programas ou também com o uso de recursos online que,
contribuem para a aprendizagem integral ndo s6 dos alunos, mas também dos
professores (TUVI-ARAD; BLONDER, 2019):(PAGLIARO, 2019) A Figura 5, por
exemplo, mostra a diferenca na visualiza¢éo bidimensional ou tridimensional do
(R)-2-butanol, que realmente demonstrou influenciar o aprendizado de quimica,
pois nem todos os alunostém a mesma capacidade de percepcao espacial de
imaginar esse tipo de estrutura por conta prépria, sendo muito mais dificil no
caso de alunosdo primeiro ano da universidade, porque, em geral, eles ainda

né&o tém uma vivéncia de quimica em nivel avangado.

CHa

(R)-2-butanol (2D) (R)-2-butanol (3D)

Figura 5- Comparacado da estrutura bidimensional e tridimensional do 2-butanol.

Nesse sentido, em um estudo realizado com 52 alunos aos quais foram
feitas 20 questbes para avaliar sua habilidade espacial e a facilidade para
resolver questdes de estereoquimica, foi demonstrado que por meio do aplicativo

OSRA aqueles alunos que tiveram contato com o referido aplicativo obtiveram
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melhores resultados na nota da prova escrita, comparado para aquele grupo de
controle onde a referida ferramenta néo foi usada (Fatemah et al., 2020).

Outra area que tem se beneficiado de estratégias computacionais é a de
planejamento de medicamentos, sendo uma questao muito recorrente onde 0s
programas sao usados para desenvolver diferentes disciplinas. Por exemplo, o
site PatchDockfoi de grande ajuda no laboratério de quimicaorganica da Marion
University, Ohio. Inicialmente, cada aluno recebeu um ligante e teve que
observar a interacdo com a acetilcolinesterase, usando o programa Chimera,
para o qual os alunos inicialmente assistem a um tutorial em video no YouTube
gue explica o manuseio e 0s conceitos mais importantes desse programa. Por
fim, utilizando o programa SwissADME, eles tiveram a oportunidade de gerar
suas proprias moléculas e realizar as respectivas analises farmacoldgicas ou
toxicoldgicas in silico. A experiéncia narrada por cada grupo de alunos foi
diferente, alguns consideraram que gostaram da experimentacdo, enquanto
outros manifestaram a sua insatisfacdo com os programas e consideram que 0s
mesmos devem ser melhorados, no entanto, todos concordam que a interacao
com essas ferramentas computacionais utilizadas € um complemento a sua

formacdo académica que os ajudou muito em seu aprendizado (Acunacet al.,
2020).

Adicionalmente, em outra pesquisa relacionada a aplicacdao de
ferramentas computacionais no desenvolvimento pedagdgico, a percep¢ao do
uso do simulador virtual PhET foi avaliada. O trabalho comec¢ou com 105 alunos,
dos quaisalgunsforamescolhidos aleatoriamente para responder uma pesquisa
na qual foi utilizada a escala Likert, onde mais de 47% dos pesquisados
concordam que o usodesses recursos auxilianoaprendizado e gera curiosidade

por ser algo diferente dos métodos tradicionais (Carrion-Paredes et al., 2020).

Em outro caso particular, os alunos aprenderam a usar a linguagemde
programacdo em Python e alguns programas Uteis para o desenvolvimento da
mecanica molecular através de atividades distribuidas em 9 modulos, depois
realizaram célculos de mecéanica quantica comegando com uma aulade 1hora,
para aprender os conceitos basicos deste topico. Eles entdo projetaram e

otimizaram as estruturas quimicas nos programas baixados e calcularam o
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potencial redox para as reac¢des quimicas fornecidas. Sempre enfatizando o
trabalhoindividual e a analise de cada resultado (McDonald et al., 2020).

Paralelamente, outro estudo utilizou uma estratégia que consistia na
distribuicdo de artigos especificos em que os alunos de biotecnologia
farmacéutica deveriam observar e reproduzir as moléculas, de acordo com 0s
objetivos especificos e interesse fornecidos por seus professores. Os educandos
deveriam utilizar programas como ChemAxon, MarvinSketch v 22.11 ou o
aplicativo web Py -MolEdit disponivel no site www.3d-gqsar.com, a fim de
trabalhar o planejamento de substancias usando métodos 3D-QSAR, incluindo
analise conformacional e algumas regras de alinhamento. Foi observado que os
alunos obtiveram excelentes resultados nos respectivos exames destas
disciplinas, evidenciando que o exercicio de desenvolvimento realizado
contribuiu significativamente para a sua aprendizagem, além de estarem
motivados a continuar a utilizar estas ferramentas apds o encerramento das
disciplinas (Ragno etal., 2020).

O programa Gaussian 09, em conjunto com a interface Webmo, foram
ferramentas utilizadas para auxiliar no estudo dos conceitos basicos de quimica
organica, em um caso especifico desenvolvido na Universidade de Wisconsin.
Foram elaborados 3 videos anteriores e realizada a leitura de um manual de
instrucdes com as informagdes mais relevantes sobre este programa para
realizar calculos Ab-initio e sobre a teoria funcional da densidade como
complemento aos laboratérios de quimica organica.O desempenho dos alunos
foiavaliadorealizando varios exercicios por conta propria nos quais conseguiram
otimizar a estrutura moleculare determinar suaenergiaminima (Esselman & Hill,
2016).

Além das ferramentas utilizadas para pesquisa, alguns programas de
computador também foram elaborados para serem utilizados no ambiente
educacional, como é o caso do desenvolvimento do Kit de Modelagem e
Simulacdo Molecular (MaSK), o qual foi desenvolvido para alunos iniciantes e
como auxilio para professores, pois permite visualizar diferentes propriedades
das moléculas, otimizacles, vibracdes potenciais moleculares, eletrostaticos,
entre outros. O software pode ser facilmente baixado para o computador,

permitindo que os alunostenham a liberdade de criar e modificar as estruturas
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projetadas e interagindo de maneira intuitiva com o programa (PODOLYAN,;
LESZCZYNSKI, 2009).

Outro caso de sucesso foi 0 uso do programa gratuito Swiss-Pdb Viewer
aplicado a estudantes de biologia e farmécia para que pudessem visualizar as
estruturas tridimensionais do DNA e de algumas proteinas. O processo consistiu
primeiramente na avaliacdo pré-teste, seguida da instalacdo do programa,
utilizacdo do Protein Data Bank para obtencdo das estruturas de interesse,
visualizagdo 3D no programa e a avaliacdo final apos a experiéncia. Apos
trabalharem com o programa, ocorreu um aumento nas notas dos processos
avaliativos, alcancando um percentual de acerto ao questionéario de 91% apos o
contato com o programa, comparado a 35,53% quando o referido processo
pedagdgico ainda ndo havia sido realizado. Dessa maneira, fica evidente que a
visualizacao tridimensional permitiu o melhor aprendizado dos conceitostedéricos
(ABREU et al., 2019).

Outros trabalhos foram feitos usando o programa Avogadro projetando as
estruturas protonadas e desprotonadas de diferentes moléculas, o programa
MOPAC foi usado para determinar a geometria de equilibrio e a solvatagdo com
os programas, GAMESS 7 e Gaussian. A metodologia utilizada consistiu no
desenho de guias ilustrativas para gerar estruturas tridimensionais e como
realizar calculos simples, para que os alunos pudessem fazer o trabalho por
conta propria com motivacao suficiente para continuar explorando contetidos
relacionados com a area de quimica. ApOs a respectiva instalacdo dos
programas, foram elaborados manuais por cada aluno, que construiu as suas

proprias estruturas e realizou as analises necesséarias (Patifio, 2017).

A tabela 2 mostra um resumo das carateristicas principais dos programas
mencionados anteriormente.

Tabela 2. Principais caracteristicas de alguns programas de usados para 0 ensino em quimica.

Nome Funcéo Sitio web

Programa de codigo aberto para reconhecer
estruturas encontradas em formatos como TIFF,
JPEG, GIF, PNG, PDF, processa-lo, gerar seu codigo
Smiles e produzir um modelo 3D.

https://pubs.acs.omgy
/d0i/10.1021/ci8000
67r

OSRA



https://pubs.acs.org/doi/10.1021/ci800067r
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/ci800067r
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/ci800067r

PatchDock

Chimera

Simulador virtual
phET

SwissADME

Python

MarvinSketch v
22.11

Kitde simulaciéon
Mask

Swiss-
PdbViewer

GAMESS

Gaussian

Interface
Webmo

MOPAC

Servidor online que permite calculos de docagrem
molecular que também podem ser baixados.

Programa utilizado para visualizacdo e analise
interativa de diferentes estruturas moleculares.

Servidor web que possui diferentes simulacdes
interativas de matematica e ciéncias, como fisica,
guimica e biologia. Neste caso, o objetivo é aprender
explorando e descobrindo.

Este servidor online permite obter cddigos Smiles e
gerar as propriedades mais importantes de possiveis
moléculas que podem servir como drogas. Por
exemplo, cinética e compatibilidade.

Trata-se de uma linguagem de programacado de alto
nivel em que os pedidos sdo realizados pelo
computador, utilizando um intérprete, de modo que
ndo é necessario traduzi-los para uma linguagem de
maquina.

Este programa permite desenhar de forma rapida e
precisa varios compostos quimicos, reagdes e
estruturas que podem ser verificadas e contribuem

para a determinacao de diferentes propriedades.

Este é um programa utilizado para a visualizagéo de
varias propriedades moleculares com a ajuda de
GAMESS/Firefly ou Gaussian. Realizand o
otimizacdes, determinacdo de orbitais moleculares,
momento dipolar, etc.

E uma interface que permite a andlise de varias
proteinas ao mesmo tempo, com capacidade de
sobrepor mutacbes de aminoé&cidos, ligacées de
hidrogénio, angulos e distancias entre atomos.

Software que permite realizar célculos de quimica
guéantica Ab-initio, também permite realizar célculos
funcionais de densidade e outros métodos semi-
empiricos.

E um software comercial pago que resolve a equacgao
de Schrodinger com base na teoria do orbita
molecular, prediz caracteristicas de moléculas como
energia, estruturas moleculares, frequéncias de
vibragdo em compostos e reacOes considerando
diferentes ambientes.

Essa interface baseada na web permite executar
programas de Quimica Computacional, editar
moléculas e acessar trabalhos avancados. Pode ser

usado a partir de qualquer computador.

Programa capaz de realizar calculos semi-empiricos,
utiizando a quimica quéantica, baseado na
aproximacéao de Dewar, NDDO e Thiel.

Fonte: Elaborada pela autora.2022.
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https://bioinfo3d.cs.
tau.ac.il/PatchDock/

php.php

https://www.cgl.ucsf
.edu/chimera/

https://phet.colora
do.edu/es/

http://www.swissa
dme.ch/index.php

https://www.pytho
n.org/about/

https://chemaxon.c
om/products/marvin

http://ccmsi.us/ma
ski/

https://spdbv.unil.ch
/

www.msg.chem.ias
tate.edu/gamess/do
wnload.html

https://gaussian.co
m/gl6new/

https://www.webmo
.net/

http://openmopac.n
et/


https://phet.colorado.edu/es/
https://phet.colorado.edu/es/
http://www.swissadme.ch/index.php
http://www.swissadme.ch/index.php
https://www.python.org/about/
https://www.python.org/about/
http://ccmsi.us/mask/
http://ccmsi.us/mask/
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1.8 Percepcédo de alunos e professores sobre o uso de ferramentas
computacionais no ensino de quimica

Um dos aspectos mais mencionados neste caso € que devido ao
surgimento de novas ferramentas pedagdégicas que integram as TICs, muitos
professores tém se preocupado com o uso das novas ferramentas, de tal forma
gue consideram de extrema importancia adquirir novos conhecimentos nessas
questdes tecnoldgicas, uma vez que foi comprovado que existem varios
professores que ndo possuem educacdo digital suficiente para ensinar
adequadamente e oferecer uma educacéo de qualidade (GARZON-ARTACHO
et al., 2021).

Da mesma forma, professores e alunos consideram que o fato de
aprender sobre essas ferramentas integradas ao ensino os ajuda a identificar
suas proprias fragilidades e gera autonomia, ou seja, iSso permite que tanto o
alunoquanto o professor explorem por conta propria a aprendizagem, auxiliando
no desenvolvimento do pensamento cientifico, com a posterior interpretacéo dos
resultados e a formulacdo de conclusdes que sdo importantes no

desenvolvimento de um futuro experimento (Rodriguez-Becerra et al., 2020).

Além disso, os professores universitarios responsaveis pelo ensino de
Quimica, com énfase em quimica computacional, mencionam que € importante,
em primeiro lugar, a aquisi¢cao de recursos institucionais, ou seja, que cada aluno
tenha as ferramentas minimas para realizar o trabalho necessario ou que a
Universidade fornecatais recursos. Sugerem também uma formacao adequada
para a gestdo dos programas, bem como a participacdo em diversos eventos
cientificos que permitam aos alunos um maior contato com outras pesquisas
nesta area, desde a formulacéode hipotesesaté a publicacdo de resultados (Ball
et al., 2020).

Quanto aos educandos, consideram que a utilizacdo deste tipo de
recursos pedagoégicos contribui definitivamente de forma significativa para o seu
desenvolvimento académico, uma vez que facilita muito a visualizacdo

tridimensional das moléculas, como foi observado em diversos exemplos
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mencionados acima (Abreu et al., 2019; Gamboa et al., 2017; Pagliaro, 2019;
Podolyan, 2009; Tuvi-Arad, 2019). Aqui € importante ter em conta como 0 uso
destas ferramentas computacionais também os incentiva a realizar um trabalho
individual, pois devem enfrentar um novo desafio de utilizacao tecnolégica, mas
também com a facilidade de fazer um trabalho conjunto como estratégia
emocional para se sentirem apoiados e desenvolverem habilidades para seus
futuros trabalhos em empresas ou universidades (Aristizabal et al., 2018; Ball et
al., 2020).

1.9 Desafios no uso de estratégias de treinamento usando programas de

guimica

Véarios motivos influenciamno uso de programas computacionais para a
0 ensino de quimica como a dificuldade para a visualizacao 3D de diferentes
moléculas, a falta de familiaridade que muitos alunos demonstramquanto ao uso
de recursos tecnologicos e até mesmo um ambiente de aprendizagem
inadequado, incluindo a auséncia de pessoas preparadas para trabalhar o
assunto ou até a falta de motivacéo para executar os trabalhos (Jones, 2013). A
seguir vamos falar sobre duas situacdes especificas e desafiadoras quanto ao
uso de ferramentas pedagodgicas computacionais. Primeiro, aquelas pessoas
com problemas de visdo que queremtrabalhar em pesquisae, segundo,em meio
a uma situacdo em que atividades presenciais ndo sao possiveis, como a
pandemia do COVID-19, que gerou um estado imediato de emergéncia e a

necessidade repensarem muitas areas a nivel mundial.

1.9.1 Caso de pessoas com dificuldade visual

Dentro da area de quimica, destaca-se o fato de alguns alunos
apresentarem dificuldades visuais, razdo pela qual tem sido necessaro
implementar novas estratégias para fazer uma educacaoinclusiva. Dessaforma,
a tabela 3, a seguir, mostra alguns exemplos de programas que desenvolveram
recursos especiais para alunos com dificuldades visuais (Binev et al., 2018;
NavMol [Version 4.h], n.d.).
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Tabela 3. Programas projetados que tém caracteristicas especiais que podem ajudar alunos com

deficiéncia visual na aprendizagem de quimica.

Nome do programa

Caracteristicas importantes do programa

Navmol

Brailchem

Marvin-View

Sonificacion de espectros IR
(JDXview v0.2)
EDICO

Permite criar e editar moléculas, tem sintetizadores de
fala que permitem ler as informagdes obtidas (Fartaria et
al., 2013).

E um editor de extensdo molecular do Firefox, permite
explorar estruturas e estudar os elementos da tabela
periddica.

Neste caso, a principal caracteristica é que ele permite a
entrada de diferentes formatos de arquivo e também
permite o uso de SMILES

Espectros de IR sao convertidos em informacfes
audiveis (Pereira etal., 2013).

Editor Cientifico ONCE: Permite editar contetdo
cientifico, reduzindo a barreira entre pessoas com visdo
e cegos (Centro de Tiflotecnologia e Innovacion de la

ONCE, 2018).

Fonte: Elaborado pela autora.

Em alguns casos, o processo para alcancar a educacao inclusiva é
descrito, comecando com o desenho de estruturas quimicas por meio dos
codigos SMILES para as moléculas de interesse, depois 0 uso de alguns
programas de leitura de tela como VoiceOver ou JAWS e posteriormente o
ChemDraw, que é um criador de graficos muito popular. Uma das desvantagens
manifestadas € que atualmente néo existe um programa de leitura de tela que
funcione diretamente com o ChemDraw um programa para o desenho de
estruturas quimicas e calculos de propriedades, entdo o processo se torna um
pouco mais demorado e é necessario usara memoria do aluno para aprender a
sequénciade comandos. O programa Open Babel € usado para transformar a
referida sequéncia em um formato 3D, a fim de se certificar que a molécula
projetada esta correta, seguindo para os respectivos calculos computacionais.
Embora ainda existam muitas deficiéncias emtermos de educagéo inclusiva na
area de quimica para alunos com dificuldades visuais, os grandes avancos
tecnolégicos ajudam cada vez mais e estdo aprimorando essas experiéncias em
busca de estabelecer sua completa autonomia, pois atualmente em alguma

etapa é necessaria a ajuda de um clarividente (Wedler et al., 2012).
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1.9.2 O uso de ferramentas computacionais em contextos em que

atividades presenciais ndo sédo possiveis: A pandemiado COVID-19

Sem duavida, a pandemia do COVID-19 foi um dos maiores
acontecimentos dos ultimos anos e gerou grandes desafios no ensino, pois era
necessario utilizar os recursos computacionais que estavam disponiveis,
passando de uma sala de aula presencial para 100% virtual, agradavel para
alguns, mas as vezes com maiores distracdes e dificuldade de concentracdo
para obtencao de bons resultados (Ghasem & Ghannam, 2021). Este evento
causou diversos efeitos nos alunos e professores, uma vez que, por um lado,
alguns professores ndo estavam preparados para digitalizaro conteddodassuas
aulas ou simplesmente ndo tinham os conhecimentos necessarios para explorar
o mundo digital e, por outro, os alunos, que, embora com maior facilidade de
atuacdo no uso de tecnologias modernas, foram afetados por outros fatores
como socioecondmicos, culturais e até motivacionais, situagfes estressantes
como tempo limitado para apresentacao e entrega de trabalhos, timidez para
fazer perguntas em publico ou procrastinacdo quando o material estava
disponivel a qualquer momento, prejudicando seu aprendizado (Bruggeman et
al., 2022).

Desta forma, os professores em geral implementaram novas ferramentas
pedagdgicas construtivistas e conectivistas onde a colaboracdo simultanea
professor-aluno foi essencial para trabalhar os conhecimentos em diversas
areas, incluindo a quimica, bioquimica, farmécia e outras. Normalmente essas
areas possuem um importante componente presencial através das praticas
laboratoriais, que foram inviabilizadas devido as questdes de saude publica. Por
isso, algumas estratégias de aprendizagem foram focadas no desenvolvimento
de 5 componentes principais, descobrir, aprender, praticar, colaborar e avaliar.
Por exemplo, com o auxilio de plataformas como o YouTube, foi possivel gerar
videos pré-gravados que os alunos podiam assistir e repetir em qualquer
momento, trabalhar em seu proprio ritmo para descobrir novos aspectos
importantes em sua formacao, juntamente com links de acesso gratuito e outros
materiais digitais enviados pelo professor. Posteriormente, os professores

usaram programas como Google Meet, Zoom e Skype para suas reunides ou
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aulas, onde buscaramreforgar os conhecimentos adquiridos antes da pandemia
e aprender novos conceitos, que foram postos em pratica por meio do
desenvolvimento do trabalho em equipe ou individual. Tais ferramentas
possibilitaram colaboragdes entre os educandos, em treinamentos coletivos, ja
que nomeio das aulas surgiam diferentes questdes sobre os contetdos, assim
como dos recursos tecnologicos utilizados. Por fim, as avaliacdes também foram
adequadas a novarealidade, a fim de avaliar se os objetivos de aprendizagem

foram alcancados (Lapitan et al., 2021).

1.10 Perspectivas futuras da quimica computacional no processo de

aprendizagem

Como se sabe, os avancos tecnolégicos abrangem atualmente todas as
areas de nossas vidas e nas ciéncias quimicas esse fato também é de suma
importancia. Assim, espera-se a consolidacdo e a popularizacdo de novas
tecnologias no campo da quimica computacional. Um exemplo € a Inteligéncia
Artificial (I1A), que se baseia em um processo automatico de varias tarefas que
normalmente seriam feitas por seres humanos, ou seja, uma simulacdo que
auxiliana resolucado de determinados problemas. A IA é amplamente utilizada
em processos de retro sintese, para prever o resultado de umareacao quimica,
em planejamento molecular, para tratamento de efluentes,em nanotecnologia,
descoberta de medicamentos, para prever propriedades moleculares, entre
outras coisas. A IA tem um 6timo potencial em aplicagBes pedagdgicas, o que
pode contribuir substancialmente para cativar os alunos emtodo o esplendor da
quimica, planejar futuras praticas laboratoriais, trabalhar conceitos
computacionais envolvendo IA, entre outras possibilidades. O uso da IA também
pode facilitar a vida dos alunos, principalmente em momentos que as atividades
presenciais ndo sdo acessiveis, ou que sao realizadas de maneira remota
(Choudhary et al., 2021; Tai et al., 2020).

Outra perspectiva futura € o desenvolvimento do metaverso, ou seja, um
universo dentro do mundo digital que cria um ambiente virtualizado, mas com

caracteristicas muito semelhantes ao nosso ambiente cotidiano. Neste caso, o



41

uso de Oculos especiais e diferentes programas possibilita a interacdo dentro
deste sistema cibernético que ainda estd em desenvolvimento, embora haja
alguns avancos como na medicina, para estudar dinamicamente muitas das
doencas que afligem a sociedade ou problemas como depresséo, ansiedade,
problemas cognitivos e sociais, contudo mais tempo de desenvolvimento sera
necessario para compreendermos as possibilidades de aplicacdo dessa
ferramenta (Sun et al., 2022). Na area da educacao, foi proposta a utilidade do
metaverso para aprender novos idiomas, pois geraria um ambiente onde os
alunos viveriam 100% naquele idioma, otimizando o processo. Outra aplicacéo
seria para aqueles que estdo estudando para serem professores terem
experiéncias com grupos de alunos em instituicbes de avatares, facilitando
praticar sua didatica em ambientes controlados, incluindo a possibilidade de os
alunos participarem de atividades que néao seriam possiveis no mundo real, seja
pelo custo ou pela falta de materiais, o que |hes permitiria explorar seus
pensamentos em situacdes complexas ou auténticas (Hwang & Chien, 2022).
Essas novas possibilidades, na area da quimica, por exemplo, podem permitir o
desenvolvimento de praticas ou processos quimicos muito caros ou altamente

perigosos, reduzindo assim o consumo de reagentes, poluentes atmosféricos e
periculosidade.

Arealidade aumentada € a terceira perspectiva que pode ser mencionada,
embora atualmente varias investiga¢gfes tenham sido realizadas sobre o uso
dessa ferramenta para gerar um ambiente mais real do que em um computador
convencional e que, diferentemente do metaverso, possui um nimero maior de
publicacbes. A realidade aumentada pode ser uma ferramenta util, pois o
desenvolvimento de avaliagbes académicas, por exemplo, tem dado resultados
guantitativamente superiores em relacéo aos alunos que néo tiveram a mesma
experiéncia de realidade aumentada, dessa maneira, a referida ferramenta
permite a visualizacdo e memorizacdo de diferentes propriedades quimicas e
equacdes ou reacdes especificas, facilitando a aprendizagem (S. Y. Chen & Liu,
2020). A realidade aumentada também pode ser utilizada para estimular alunos
em formacdo inicial, levando em conta que nos primeiros anos de ensino n0sso

cérebro ainda esta em desenvolvimento e em meio a esse processo de
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aprendizado continuo é preciso estimulo adequado, paciénciae disciplina (Cai
et al., 2014).

O uso de sistemas automatizados, para a quimica, envolve o
desenvolvimento de robds e o gerenciamento de tecnologias que ainda estao
sendo testadas, indicando a necessidade iminente de continuarmos em Nnosso
aprendizado diario e nos adaptarmos pouco a pouco as mudancas e avancgos

tecnolégicos (Thurow et al., 2021).



43

2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

O objetivo deste trabalho é desenvolver materiais didaticos audiovisuais
e tutoriais relacionados a alguns conceitos de quimica organica e bioquimica,
destinadosaos alunos cursando asdisciplinas de quimicaorganicae bioquimica,
inicialmente da Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho (Unesp),
bem como a qualquer publico interessado, utilizando dois programas gratuitos:
Discovery Studio Visualizerv 21.1.0.020298 (DSV) e Marvin Sketch (MS).

2.3 Objetivos especificos

Elaborar tutoriais, videos demonstrativos e questionarios, visando auxiliar no
processo de aprendizagem de conceitos-chave em quimica organica e
bioquimica, para alguns tépicos desafiadores para os alunos: estruturas
primarias, secundarias, terciarias e quaternarias de proteinas, assim como

estados de protonacgdo e estereoquimica de substancias organicas.
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3. METODOLOGIA

3.1 Gestado de programas de quimica computacional

A primeira etapa deste trabalho consistiu em aprender a manusear
programas de computador, de acesso livre, utilizados na area de quimica.
Inicialmente,o0 MS um editor quimico de propriedade da ChemAxom, usado para
desenharestruturas quimicas de forma rapida e para verificacdo de cada uma
delas em multiplos formatos, em diferentes sistemas operacionais. Além disso,
€ um visualizador quimico avancado para estruturas 2D e 3D e tem integrado
ferramentas como nomes IUPAC das substadncias quimicas, estruturas
predefinidas, manipulacdo de polimeros e biomoléculas, is6topos, cargas,
radicais, par solitario, entre outras de facil manuseio, sendo um programa rapido
e preciso, compativel com muitos formatos de arquivos quimicos reconhecidos
industrialmente. No caso dos requerimentos de compatibilidade, eles estdo
especificados na Tabela 4 (CHEMAXON, 2023).

Tabela 4. Requisitos para instalagdo do programa MarvinSketch v 22.11.

Requerimento Caracteristica

Windows (Windows 10 64 bits ou posterior)
Plataformas compativeis macOS (macOS 10.15 ou posterior)
DistribuicGes baseadas em Debian

Distribuic6es baseadas em RedHat

Processadorde 1 GHz
Requisitos minimos do sistema
1GB de RAM (1,5 GB de RAM para Windows)

200 MB de espaco disponivel em disco rigido

Processador de 2 GHz, 2 ou mais nucleos
Especificagédo de sistema recomendada fisicos

2 GB de RAM

200 MB de espaco disponivel em disco rigido

Java Java 11 € necessério. Os instaladores do
Marvin séo fornecidos com o}
AdoptOpenJDK11.

Fonte: CHEMAXOM


https://docs.chemaxon.com/display/docs/marvin-desktop-suite-installation-and-upgrade.md#supported-platforms
https://docs.chemaxon.com/display/docs/marvin-desktop-suite-installation-and-upgrade.md#minimum-system-requirements
https://docs.chemaxon.com/display/docs/marvin-desktop-suite-installation-and-upgrade.md#recommended-system-specification
https://docs.chemaxon.com/display/docs/marvin-desktop-suite-installation-and-upgrade.md#java
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Assim, com o MS, trabalhamos dois tdpicos, primeiro os estados de
protonacdo de trés compostos quimicos e o topico de estereoquimica na
determinacdo da configuracdo absoluta (R ou S) de compostos com centro
assimetrico, os quais serdo relatados com maior profundidade na secéo

seguinte.

O programa DSV é uma ferramenta para a modelagem de proteinas,
correspondéncia de sequéncias de residuos de aminoacidos e analises 3D, que
permitem melhores manipulagfes e visualizacdes de cada molécula estudada.
O programa esta disponivel para os sistemas operacionais Windows e Linux,
permitindo estudar propriedades energéticas, dindmicas e eletrostaticas das
moléculas, muito util para a otimizacdo de farmacos, calculos de docagem
molecular e pontuacao molecular, sendo gratuito para a comunidade cientifica,
uma caracteristica que facilita fazer estudos computacionais em diferentes
pesquisas (DASSAULT SYSTEMES, 2023). Os requisitos para a instalacio do

programa podem ser vistos na Tabela 5.

Tabela 5. Requisitos para instalagcdo do programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Requerimento Caracteristica

Componente Requerimento minimo

Processador Intel-compativel x86_64
RAM 4 GB per core 16 GB

Windows 10 (64bits),
RedHat (7/64bits),
Sistema Operativo
CentOS (7/64bits),
Windows Server (2019,2016, 2012 R2/ 64bits)

Fonte: Dassaut Systémes

No DSV foram trabalhados trés topicos, primeiro o desenho da estrutura
primaria de uma proteina, depois o estudo das estruturas secundaria e terciaria

de uma proteina e por fim a andlise da estrutura quaternaria. Adicionalmente, o
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programa também foi utilizado no tépico 2, sobre estereoquimica, para auxiliar a

visualizacdo das moléculas em um espaco tridimensional.

3.2 Videos, tutoriais e questionarios

Neste ponto, geramos uma série de videos tutoriais em espanhol com
legendas em portugués que permitem aos alunos serem orientados para pér em
pratica o que aprenderam nassuas aulas, usando programas computacionaisde
quimica. Esses tutoriais serdo publicados no YouTube para todos os
interessados no assunto e também ficardo disponiveis no formato MP4, com
audioem espanhol e legendas em portugués. Estes videos sdo de curta duracao
(7-20 minutos) com a explicacdo desde o inicio, passo a passo, para abrir o

programa, o uso dos icones, o desenho de estruturas quimicas, as mudancas
feitas e, finalmente, como salvar a informagéo.

Adicionalmente, cada um dos videos-tutoriais contém muasica de fundo,
que permite aos alunos ficarem mais relaxados na aprendizagem dos topicos de
quimica, tendo em consideracdo que o uso da musica gera um efeito benéfico
namemoria, que pode ser devido a modulacéo da atividade do cortex pré-frontal,
facilitando o desempenho do cérebro na execucéo de varias tarefas (GOLTZ
SADAKATA, 2021). Devido a existéncia de dois tipos de ondas cerebrais, alfa e
beta, capazes de gerarem, em alguns casos, efeitos similares aos de
substancias psicoativas, quando ouvimos muasica, os niveis de endorfina
aumentam no cérebro e os receptores opiaceos sao ativados, o que gera um
efeito analgésico e estabilizacdo do sistema imunoldgico, e melhorando a
concentracdo (ARORA; TYAGI, 2022).

Este ponto é muito relevante como estratégia pedagogica para o
aprendizado de quimica computacional e faz parte do manejo das TICs, ja que
por meio de programas especificos podemos conhecermelhoras caracteristicas
das moléculas e os estudantes podem se familiarizar com os recursos da nova
era tecnologica (MAMMINO, 2020). Além disso, gera instru¢des de forma visual

e auditivanamanipulacdo de cada um dos programas e permite ainteracao entre
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o tutor e 0 aluno(BEATRIZ, 2015; COVARRUBIAS et al, 2004; RICHARDS,
2005).

No contexto da educacdo, muitos aspectos sdo importantes, por
exemplo,SIMONS; MEEUS, 2017 afirmaram a importancia de um pré-teste e um
poOs-teste para avaliar a melhoria da compreensédo de novos conceitos, dessa
forma, investigando o efeito das atividades e na percepcéo de aprendizagemdos
alunos, que melhora suas habilidades e crencas sobre a ciéncia e 0 processo
cientifico (KRANC et al., 2019). Face ao exposto, foram elaborados
questionarios pré-video, pés-video e pds-tutorial. O questionario pré-video
abrange questdes de conhecimento prévio sobre os programas Marvin Sketch e
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298, bem como as expectativas de
novos aprendizados. No questionario pds-video, busca-se saber qual é a
apreciacdo pessoal de cada aluno sobre o material em video e qual foi sua
contribuicdo na expansao de seu conhecimento no processo de aprendizagem.
Por fim, o questionério pds-tutorial, onde cada estudante tem a liberdade de
experimentar, por sua conta, a utilizacéo individual do programa, pensando em
aplicacoes futuras, tendo em conta seus interesses profissionais. Neste topico
final, cada participante pode comentar suas percepc¢des gerais sobre o material
e 0 contetdo

Video do tépico 1

Questionario Pés-video

Figura 6-Esquema da sequéncia para a aplicacdo do material, Fonte: Elaborado pela autora.

Em relacdo aos questionarios, existem 5 op¢des de resposta de acordo

com a escala Likert, o que permitird conhecer graficamente os resultados do
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impacto de cada topico sobre os alunos, tendo em conta que a referida escala é
um formato de qualificacdo muito comum para determinar os niveis de acordo
ou desacordo de cada um dos participantes sobre um assunto de interesse
particular(CHENGetal., 2021), neste caso, sobre o usodos programas MS, DSV
e conceitos da quimica. Além disso, € uma escala de féacil aplicacdo e
planejamento, facilita as analises de resultados de uma investigacdo e as
comparacdes com investigacdes anteriores, sendo facil de responder
(SCHIFFMAN; LAZAR KANUK; WISENBLIT, 2010; TAHERDOOST, 2019).
Tendo em contaa escala, foram elaborados 5 pontos para cada questionamento:
totalmente de acordo, de acordo, ndo concordo nem discordo, discordo e
discordo totalmente. Os testes foram elaborados usando a ferramenta Google
Formulérios, para facilitar o desenvolvimento, compartilhamento e a avaliacéo
de cada um deles. Nesse contexto, a aplicacao de todo o material foi elaborada
seguindo a sequéncia demonstrada na Figura 6.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1.1 Topico 1: Estrutura priméria de uma proteina

Uma das questdes que os estudantes podem ter ao estudar a estrutura
primaria de uma proteina refere-se, principalmente, a visualizacdo dos atomos
que formam a ligacdo peptidica, a qual sabemos representar a base fundamental
das outras estruturas proteicas (secundaria, terciaria e quaternaria) (PENA-
CAARO; GREGORIO-RAMIREZ; BARRERA-FIGUEROA, 2013). Normalmente
observamos que em muitos livros ou textos, a sequéncia de aminoéacidos &
representada como uma sequénciade letras individuais ou a abreviacéo de trés
letras para cada um deles (VAZQUEZ GARCIA, 2016). mas em poucas ocasifes
€ possivel vertodos os atomos que constituem cada uma dessas moléculas.Isso
pode gerar desinteresse ou dificuldade para os estudantes dos primeiros
semestres. No entanto, tendo em conta que a angiotensina ll possui apenas 8
aminodcidos, é possivel que os alunos possam usar o programa de DSV para
criar essa sequéncia por conta propria e motiva-los a trabalhar coletivamente
com seus colegas ou individualmente, em um ambiente de trabalho mais
dindmico, mudando o método expositivo cotidiano usado majoritariamente pelos
professores, atualmente (OFELIA MUNOZ-OSUNA et al., 2013).

A Figura 7 apresenta o video que trata do passo-a-passo da construcao
da angiotensina Il, no DSV. A angiotensina 2 pertence a um conjunto de
hormonios peptidicos, que poderia gerar um efeito adverso a saude, em
elevadas concentragdes, conhecido como vasoconstricdo e posterior aumento
napressao arterial. O que a angiotensina 2 faz é aumentar a pressao arterial e,
por sua vez, estimular a reabsorcdo de sédio, é por isso que se procura uma
forma de controlar os niveis de angiotensina 2, por meio de inibidores da enzima
conversora de angiotensina (ECA), conhecidos como anti-hipertensivos. A
angiotensina 2 é composta por oito aminoacidos (Acido Aspartico - Arginina -
Valina - Tirosina - Isoleucina - Histidina - Prolina — Fenilalanina). Alguns estudos
recentes indicam umarelacdo entre o Sars-Cov-2 e a ECA I, isto é, baseado no
fato de que este virus é introduzido nas células do pulméo por meio da ECA-2,

de forma a gerar uma interagcdo no sistema renina-angiotensina para a qual uma
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forma terapéutica foi buscada, na qual, suprimindo a ECA Il, o efeito do virus
também pode ser inibido (GHAFOURI-FARD et al., 2020).

a) b)

»

e
‘4

Angiotensina

Manual de instrugdes (tutorial escrito) 12 paginas |

°°%(z°' Video
5e . M Nome: Angiotensina Il
.:7&8 W C) Tempo: 12:11 d)
,.,;:‘z( Formato : Mp4 — YouTube Pré video Pos Video Pos tutorial
'3'3? Idioma: Espanhol 6 questdes 7 questdes 6 questdes
s LY Legendas: Portugués — - -

> £

Figura 7-Tépico 1: Estrutura priméaria de uma proteina. a) Abertura do video; b) Instru¢do para
a construcdo daangiotensina ll; ¢) Caracteristicas do video; d) Resumo dos materiais elaborados

para o tépico 1. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

O video fala sobre como abrir e utilizar o programa Discovery Studio
Visualizerv 21.1.0.020298, incluindo a explicagcéao dos icones principais e como
iniciar a construcdo da molécula de interesse, por meio da opgao “construir e

editar uma proteina”, apresentando conformacéo estendida, o que nos permitira

ter melhor visualizacao das liga¢gfes entre os aminoécidos. Foram selecionados
todos os aminoacidos, clicando um a um, para construir a sequéncia da
angiotensina ll, desde o acido aspartico, até a fenilalanina. A molécula criada
pode ser rotacionada ao clicarmos sobre ela, para que seja mais facil observa-la

e analisar suas liga¢fes peptidica e 0os grupos carboxilae amino terminais.

Adicionalmente, € mostrado como determinar a sequéncia desses
aminoacidos para esta molécula, ou qualquer outra, através da opc¢éo Ctrl + A
que permite selecionar toda a molécula, clicando na opcdo de sequéncia.
Também é possivel adicionar ou eliminaraminoacidos manualmente. Na parte
final, pode-se observar como melhorar a estrutura da molécula projetada, com a

opcao de limpar geometria que permite ter uma conformacéo de menor energia

e melhor estabilidade. Por fim, como salvar o arquivo no formato desejado,
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destacando que os formatos pdb e mol 2 séo os mais amplamente usados em

diferentes calculos de quimica computacional.

7

Ao final desse tutorial, € esperado que o aluno(a) tenha adquirido
familiaridade com o programa DSV, além de se acostumar com as visualizacdes
tridimensionais de moléculas, bem como compreender 0 que € a estrutura

primaria de uma proteina.

4.1.2 Topico 2: Identificagcdo das estruturas secundaria e terciaria de uma

proteina

Neste video, falamos sobre a identificacdo das estruturas secundaria e
terciaria de uma proteina, usando o programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298, mas primeiro lembramos para os alunos alguns conceitos

importantes sobre estruturas de proteinas.

Por exemplo, a estrutura priméaria, que se refere, principalmente, a
sequéncia de aminoéacidos, unidos por meio de ligacées entre 0s grupos amino
e carboxilade aminoacidos adjacentes. A estrutura secundaria,como um arranjo
espacial da proteina, considerando principalmente a formacao de ligacdes de
hidrogénio, sendo a alfa-hélice uma conformacao em forma de espiral, devido a
interacdo ou formacao de interacdes de hidrogénio e a folha beta que possuia
mesma sequéncia de aminoacidos, como no caso da hélice alfa, s6 que
apresentando estrutura tridimensional distinta, a qual se assemelha a uma folha
dobrada. Além disso, a estruturaterciaria € composta por regides em alfa-hélice,
folhas betas, assim como dobras, alcas, regibes com estruturas indefinidas,
dentre outras. Adicionalmente, a estrutura quaternaria ja se refere a um

complexo formado pela interacdo de véarias subunidades terciarias, como pode
ser exemplificado pela hemoglobina (HAMEDI et al., 2020).

Neste caso, um dos principais problemas que os alunos podem enfrentar,
esta relacionado a identificacdo de cada uma das conformacdes da enzima, ou
seja, falarapenas sobre a alfahélice ou folhabetasem umarepresentacéo visual

pode ser muito complexo para um estudante que esta aprendendo todos esses
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novos conceitos pela primeira vez. Com a ajudado programa, também é possivel
introduzir o conceito de ligacéo de hidrogénio e o processo de dobramento que

as proteinas devem passar para formar as estruturas secundaria e terciaria
(MARCELA; GARCIA, 2016)

a)

Identificacion de la estructura
secundaria y terciaria de una proteina
con Discovery Studio

b)

Enzima convertidora de Angiotensina

Video ‘

Nome: Identificagdo da estrutura secundaria e terciaria de Manual de instrugdes (tutorial escrito) 12 paginas l

Tempo: 20:30 Pre video Pos video Pos tutorial
Formato : Mp4 — YouTube 6 questdes 7 questOes 6 questoes
Idioma: Espanhol C) o [r—— B
Legendas: Portugués o T o e d)

Figura 8- Tépico 2: Identificacdo das estruturas secundarias e terciaria de uma proteina. a)
Abertura do video; b) Instrucdo para a analise daenzima conversora de angiotensina (ECA); ¢)
Caracteristicas do video; d) Materiais elaborados para o tépico 2. Fonte: Programa Discovety

Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Como no video do tépico 1 fizemos o desenho da angiotensina 2 que é
um vasoconstritor e pode ser convertida em angiotensina 1-7 que é um
vasodilatador, usando a enzima conversora de angiotensina 2 abreviada como
ECA 2, no tépico 2 (Figura 8) é estudada a estrutura secundaria e terciaria da
ECA 2, a fimde dar continuidade l6gica dainformacéo.

Algunsestudosassociama ECA 2 como um dos canais para a entrada do
SARS Cov-2 nacélula, motivo pelo qual muitos estudos tém se concentrado em
como inibiressa enzima, a fim de evitar a entrada desse tipo de virus nacélula

e, dessa forma, impedir os efeitos adversos a saude.

Inicialmente, falamos como encontrar a estrutura da ECA 2 no site do
Protein Data Bank rcsb.org com o cddigo 2XY9, depois como baixar o arquivo
no formato .pdb e abri-lo no programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298, por meio da localizacdo do arquivo na pasta correspondente. Em

seguida,a enzima é selecionada para eliminaraquelas moléculasque néo seréo



53

estudadas, por exemplo, os ligantes utilizados no processo de cristalizacao e
moléculas de agua. Posteriormente, identificamos passo-a-passo cada alfa
hélice e folha beta da ECA 2, da estrutura terciaria.

Adicionalmente, também podemos usar a opcdo Ver-Spin para virar a

molécula a direita ou a esquerda. Em Tabela de dados, pode-se achar a

sequéncia de cada um dos aminoacidos, a posicdo, 0 nome e a identificacdo
guanto a sua cor, que nos permitira ter uma melhor visualizacdo da molécula
com possiveis interagdes com outras proteinas ou com futuros ligantes.

Depois de assistir o video e aplicar o tutorial, espera-se que o estudante
possa identificaras principais diferencas entre os tipos de estruturas secundarias

de uma proteina e a organizacgéao estrutural de sua estrutura terciaria.

4.1.3 Topico 3: Identificacdo da estrutura quaternaria de uma proteina

Neste video falamos sobre a identificacdodaestruturaquaternariade uma
proteina usando o programa DSV, lembrando que no video 1 construimos a
angiotensina 2 que é um vasoconstritor, no video 2 estudamos a ECA 2, que
permite a conversao da angiotensinall em angiotensina 1-7, um vasodilatador.
Como a ECA 2 pode servir como canal de entrada do virus COVID-19 o video
trata sobre a identificacdo da estrutura quaternariada proteina SARS-CoV-23CL
protease (3CL pro) o processo de infecgéo celular e algumas das possiveis vias
para inibir sua propagacao tendo em conta que quando os inibidores da ECA 2
sao utilizados, sugere-se que produziram uma diminuicdo da inflamacgéo
pulmonar, melhorando as condi¢des de vida dos pacientes (VALLEJO ARDILA;
TAMAYO CACERES; MUNIVE, 2020).

O principal objetivo € demonstrar como a quimica computacional
possibilita aos alunos estudarem doencas contemporaneas, como a COVID-19,
por meio da visualizagdo tridimensional das proteinas. Inicialmente, inserimos o
codigo 6M2N, que representa a proteina SARS Cov-2, em um banco de dados

de proteinas. Em seguida, baixamos os arquivos no formato pdb e os abrimos
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no DSV, como feito anteriormente. Ap0s remover as moléculas de &gua,
pudemos compreender melhor a estrutura da proteina. Foi mostrado também
como ver cada cadeia polipeptidica namoléculacom uma cor diferente, clicando
na opcao de Change n- By color, conseguindo identificar que essa molécula é
composta por quatro cadeias polipeptidicas. O aluno entendera que a estrutura
quaternaria da SARS-CoV-2 3CL protease (3CL pro) é formada por varias
estruturas terciarias. Foram identificadas as alfa hélices e também algumas
folhastipo beta para cada uma das cadeias polipeptidicas. Foi ensinado como
alterar a cor de fundo para melhorar a visualizagdo, como identificar ou
selecionarum segmento da molécula,aumentarou diminuir o zoom para ter uma
melhor visualizacdo e auxiliar em casos especificos, por exemplo quando

estamos fazendo o estudo de interacdes entre proteinas e ligantes.

a) 3 b)

Identificaciéon de la estructura 4°
de una proteina, haciendo uso del
programa Discovery Studio

N
—

Proteina do SARS-Cov-2

Video Manual de instrug8es (tutorial escrito) 9 paginas
Nome: Identificagdo da estrutura quaternaria de uma

proteina com Discovery Studio Visualizer : | . .
Tempo: 10:57 Pre video | Pos video Pos tutorial
Formato : Mp4 — YouTube 3 questdes 6 questdes 6 questdes
Idioma: Espanhol - -
i d P d =

Legendas: Pﬁrtugués ,,,,,

PROTEIN DATA BANK

Figura 9- Tépico 3: Identificacdo daestrutura quaternaria de uma proteina. A) Abertura do video;
B) Instrucdo para a andlise da proteina SARS-CoV-2 3CL protease (3CL pro); C) Caracteristicas
do video; D) Materiais elaborados para o tépico 3. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298

Depois que o estudante assistir ao video e realizar o tutorial por conta propria,
espera-se que ele possa reconhecer as principais caracteristicas da estrutura
quaternaria de uma proteina e identificar cada uma de suas subunidades. Além
disso, espera-se que ele possa utilizar o programa DSV para selecionar uma
parte especifica da molécula e analisar possiveis interacdes com um ligante ou

outra molécula de interesse.
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4.1.4 Topico 4: Estereoquimica; Determinacdo absolutade compostos com

centro quiral

Hé& vérias décadas no ensino de quimica, os estudantes tém manifestado
dificuldades ao aprender estereoquimica, razdo pela qual os professores
buscamas melhores estratégias didaticas para ajuda-los (DA SILVAet al., 2021).
De aplicativos aplicativos com jogos interativos até videos do YouTube, destaca-
se que estes Ultimos sdo um dos primeiros e principais recursos complementares
as aulas que os estudantes procuram, por serem facilmente acessiveis
(KRISHNAMURTHY, 2021). Portanto o tépico 4 (Figura 10) é sobre a

estereoquimica, para a qual foram feitos 3 videos.

No video 1, falamos sobre as configuracdes absolutas “R” e “S” de uma
molécula, ou seja, 0 arranjo espacial de quatro atomos ou grupos diferentes que
estdo em torno de um centro assimétrico, que pode ser no sentido horario (R) ou
anti-horario (S). Mostramos para os alunos a importancia de conhecer a
configuracdo absolutade uma substanciacom um exemplo tomado de um artigo
cientifico, sobre a “R” e a “S” cetamina, que possuem uma diferenca em relacao
ao ritmo cardiaco, pois a “S” cetamina aumenta significativamente o movimento
do coracédo, enquanto a “R” cetamina nao apresentou nenhum efeito (KAMP et
al., 2021).

Iniciamos com uma molécula conhecida e mais facil de se compreender,
o 2-butanol, usado principalmente na preparacéo de cristais liquidos e geracao
de substancias farmacologicamente ativas. Inicialmente, o programa
MarvinSketch v 22.11 é aberto para explicar os icones principais no
planejamento de moléculas, como a tabela periddica ou a formacao de ligacoes,
desenhamos o 2-butanol e determinamos os seus isdmeros. Em seguida,
selecionamos a molécula e clicamos na opg¢do Calculation-lsomers-
Stereoisomers-Tetrahedral Type. Uma vez selecionada a molécula, usamos a
opc¢ao para nomear, de acordo com a IUPAC e obtemos os isbmeros “S” e “R”.
Depois, verificamos a informacéo dando prioridade para cada substituinte ligado
ao carbono assimétrico (grupos hidroxila, metila, etila e um hidrogénio, sendo

este ultimo de menor prioridade). O arquivo foi salvo e posteriormente aberto no
programa DSV, para visualizarmos a estrutura tridimensional.
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No segundo video sobre estereoquimica, falamos sobre a talidomida, um
medicamento que tem sido utilizado principalmente para tratar lesdes na pele e
alguns tipos de cancer. No entanto, € importante destacar que a talidomida,
especificamente a forma S, apresenta elevada interagcdo com bases purinicas e
pirimidinicas, como adenina, guanina, citosina e timina, o que pode estar
relacionado a efeitos teratogénicos em fetos, caso gestantes facam uso deste

farmaco. Esse é um problema real que motiva os alunos a conhecerem a

configuracdo absoluta de determinadas substancias quirais (BARANOWSKA-
t ACZKOWSKA et al., 2020).

No caso anterior, utilizamos o programa MarvinSketch v 22.11 para
projetar, passo-a-passo, a estrutura da talidomida, fazendo uso de estruturas
pré-desenhadas, como benzeno, ciclopentano e ciclohexano. Em seguida,
identificamos seus isébmeros e obtivemos o respectivo nome de cada um deles.
O préximo passo consistiu na verificagdo dos resultados, projetando a estrutura
no DSV, atribuindo o nimero 1 ao substituinte de maior prioridade e o nimero 4
ao de menor prioridade. Esse exercicio no video visa ajudar os estudantes para
compreenderem porque o resultado serd “R” ou “S”. Além de visualizar o
substituinte 4, que pode estar para tras ou para frente, sendo que, nesse ultimo
caso, o resultado deve ser alterado. Para conseguirisso, pode-se utilizara opcao
Clean Geometry e adicionar os atomos de hidrogénio, conseguindo uma melhor
conformacéo tridimensional da estrutura. Além disso, uma vez identificado o
carbono assimétrico, pode-se selecionar e escolher a conformacao “S” ou “R”
para observar suas mudancas e, por fim, salvar o arquivo gerado.

Para o terceiro video sobre estereoquimica, falamos sobre o limoneno,
gue € um Oleo essencial extraido principalmente de algumas frutas citricas, com
0 objetivo de tratar diversos problemas de saude. Possui efeitos anti-
inflamatorios, antioxidantes e acéo inibitoria contra diversos patégenos (ZHU et
al., 2020). Utilizando os programas MarvinSketch v 22.11 e DSV, foi realizado o
mesmo procedimento que nos casos anteriores, a fim de fornecerao estudante
uma maior quantidade de exemplos préaticos utilizando moléculas comuns,
facilmente encontradas em um livro de quimica organica ou menos conhecidas,
extraidas de um artigo cientifico
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Talidomida

Figura 10- Topico 4. Estereoquimica, A) Abertura do video e informacdes do 2-butanol B)
Abertura do video e informagfes da Talidomida C) Abertura do video e informagc8es do
Limoneno.

Fonte: Elaborado pela autora.

Ao final deste tutorial, 0 estudante serd capaz de determinar com maior
precisdo o centro assimétrico de uma molécula, como obter os respectivos
isdbmeros “R” e “S”e classificar os substituintes que estdo ao redor do centro

quiral de acordo com sua ordem de prioridade.

4.1.5 Topico 5: Estados de protonacdao

Sobre o topico 5 (Figura 11), é importante que o aluno consiga
compreender a variacdo da distribuicdo de cargas em funcéo do pH e possa
identificar qual sera a conformacg&o mais provavel em condicdes fisioldgicas, ou
seja, em um pH aproximado de 7,4. Este tdpico contém 3 videos. O video inicial
fala sobre a constante de acidez, uma medida quantitativa da forca de um acido
em solucdo, que relaciona a concentracdo molar de cada um dos ions
dissociados e a concentracdo do &cido inicial, expressado em termos de
logaritmos, como pKa. E explicado como o valor de pKa pode mudar
dependendo do pH, definindo assim os estados de protonacao. Dessa forma, o
aluno compreendera que uma molécula pode ter diferentes formas de
protonacdo. Foi dado um exemplo, tomado da literatura, dos residuos de
histidina, na forma desoxi, da hemoglobina humana, onde é mostrado como

todos os residuos de acido glutamico e acido aspartico foram desprotonados. No
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segundo exemplo tomado da literatura, falamos um pouco sobre a doenca de
Alzheimer,uma doencamuito conhecidaque possuivarias substancias bioativas
inibidoras da enzima beta-secretase, cuja atividade esta em uma faixa de pH
muito estreita. Portanto, foi necessario para os autores do artigo, determinar
quais foram os estados de protonacédo relevantes para os residuos de acido
aspartico 32 e 228, que faziam parte do sitio ativo e tinham interacbes muito
importantes com varios ligantes fundamentais para o planejamento de farmacos
(KOVALEVSKY etal., 2019).

E por isso que construimos a estrutura do acido aspartico no programa
MarvinSketchv 22.11, passo a passo, COmo nos casos anteriores, usando agora
a opcao Select-Protonation para obter todos os estados de protonacédo desse
aminoacido. Observamos a porcentagem de cada estrutura de acordo com a
variagdo do pH e identificamos a estrutura para um pH fisiolégico de
aproximadamente 7,4 com probabilidade de 98,88%. Neste caso, 0s dois grupos
hidroxila estavam desprotonados e o grupo amino tinha carga positiva em seu
atomo de nitrogénio. Também foi explicada a curva gerada no programa em
func@odopH, o que € essencial para calculos deme nivel computacional ou para
determinar as possiveis interacdes que podem ocorrer nos sitios ativos de uma
enzima, uma proteina com possiveis substancias bioativas, para neutralizar
alguns efeitos adversos em doencas que afetam a saide humana.

No nosso segundo video, falamos sobre uma molécula bem conhecida,
gque é a dopamina. Ela é um dos muitos neurotransmissores utilizados na
comunicacao neuronal, causando sensacfes de relaxamento e ajudando na
coordenacdo dos movimentos, além de auxiliar na regulacédo dos estados de
memoaria e processos cognitivos. No video, explicamos brevemente a estrutura
quimica da dopamina e sua relacdo com a doencade Alzheimer. Identificamos
sete possiveis estados de protonacédo, mas a opcao 4 foi a predominante em
pH=7,4, com o grupo amino protonado e o nitrogénio carregado positivamente
(CORDELLAEet al., 2018).
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Aminodcido : Acido Aspartico

a) D), B

Estados de protenacion dcide aspartics V2 Estiados de prolonacion V2 Estados de protonaciin 3 Piridexal fasfite
MarvinSkecth MarvinSkecth MarvinSkecth
Acido aspértico Dopamina Piridoxal-5-fosfato
Tempo: 13:59 Tempo: 7:47 Tempo: 7:44

Agqui vocé pode escrever suas duvidas, sugestoes e comentarios sobre o material
compartilhado. Obrigado por sua participagao.

d)

Figura 11-t6pico 5: Estados de protonacdo. A) Abertura do video e informagfes do acido
aspartico B) Abertura do video e informagdes da dopamina C) Abertura do video e informaces
do 3-Piridoxal fosfato D) Espaco para escrever duvidas, sugestdes e comentarios sobre o
material.

Fonte: Elaborado pela autora.

Por fim, no terceiro video desta série sobre estados de protonacao,
abordamos o pridoxal-5-fosfato, abreviado como PLP, que € um cofator utilizado
principalmente na transformacéo de diferentes aminoacidos, desempenhando
um papel biol6gico muito relevante, sendo a forma ativa da vitamina Bs, que atua
como coenzima em reacdes de transaminacao e descarboxilacdo e permite o
correto funcionamento dos aclcares, gorduras e proteinas do corpo. A molécula
possui um grupo fosfato, um anel de piridinae uma funcéo aldoxila (CHAN-
HUOT etal., 2010). Utilizamos o programa MarvinSketch v 22.11 para desenhar
a estrutura quimica do PLP e, posteriormente, determinaremos seus estados,
assim como fizemos nos videos anteriores. Projetamos a estrutura quimica da
molécula chamada PLP no programa MarvinSketch v 22.11, encontrando oito
possiveis estados de protonacdo, mas a forma predominante, em um pH

fisiologicode 7,4, € aquelaem que os dois grupos hidroxilaestdo desprotonados.

Ao finalizar esta série de videos, 0 estudante sera capaz de reconhecer

os estados de protonacao de diferentes moléculas em funcéo do pH e manipular
o programa MarvinSketch v 22.11 com facilidade em diversas moléculas.



60

4.2 Tutoriais

A informacédo a qual o estudante tem acesso foi organizada por meio de
tutoriais escritos. Cada tutorial tem como objetivo principal que o aluno consiga
se desenvolver por sua propria conta no uso dos programas, tendo em
consideracdo seus recursos computacionais e disponibilidade para o seu
desenvolvimento e assim lembre mais facilmente aqueles aspectos que foram
estudados durante os videos, ou seja, esta sera uma etapa complementar da
aplicacdo do material desenvolvido, visando gerar motivagédo, interesse e
provavelmente conseguirqueelesincorporemo MS e DSV em futuras pesquisas

onde habilidades computacionais forem necessarias.

De modo geral, um tutorial escrito permite que 0s usuarios aprendam
independentemente de sua localizacdo geografica, podendo organizar seu
tempo de forma a ter pausas, se necessario (STANFORD UNIVERSITY, 1997).
Eles tém a informacéo organizada e foi comprovado que contribuem para os
resultados finais obtidos pelos estudantes, apdés a assimilacdo de novos
conceitos (DOOD et al., 2019) .

Os manuais de instru¢cdes incluem o nome de cada programa, uma breve
explicacdo dos seus principais usos e aplicacdes anteriores, jA que é muito
importante familiarizar os alunos com os programas (BATISTA et al., 2022). Por
exemplo, no caso DSV, no artigo intitulado “An evidence of microalgal peptides
to target spike protein of COVID-19: In silico approach”, o programa Discovery
Studio Visualizer v 21.1.0.020298 foi usado para predizer 13 peptideos de
cianobactérias com sucesso (MUBARAKALI et al., 2021). Além disso, em
“Genetic variations and their impact on protein function: Study on deleterious
nsSNPs in Cancer related genes of Wnt pathway”, o DSV foi usado para
visualizar a presenca de polimorfismo nos locais de ligagdo das proteinas
(SUNKAR et al., 2020). Adicionalmente, em “1-Isoquinolinyl phenyl ketone as a
corrosion inhibitor: A theoretical study”, o DSV foi utilizado para estimar a
habilidade da bactéria Acidithiobacillus Ferrooxidans (AF) para inibir diversos
processos de corrosdao (ABDUL HUSSEIN et al., 2021). Em relacdo ao

MarvinSketch v 22.11, alguns casos de successo sao reportados no trabalho “In
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silico study of 1-benzoyl-3-methylthiourea derivatives activity as epidermal
growth factor receptor (EGFR) tyrosine kinase inhibitor candidates”, onde as
estruturas dos compostos de teste foram desenhadas, convertidas e corrigidas
em formato 3D e sua energia minimizada para a realizacdo de docagem
molecular RUSWANTO et al., 2021). Além disso, em “The inhibition behavior of
two pyrimidine-pyrazole derivatives against corrosion in hydrochloric solution:
Experimental, surface analysis and in silico approach studies”, o mesmo
programa foi utilizado para detectar as formas protonadas desses compostos,
buscando proximidade com as condi¢des do experimento (ARROUSSE et al.,
2020).

A seguir, apresenta-se o link ou local de download, como a explicacéo de

sua utilizacao, para gerar uma melhor compreensao dos conceitos tedricos
envolvidos.

Nome do programa
Para que serve
Antecedentes do programa: Para que foi usado antes?
Link para download (para programa livre)

Explicacéo do procedimento de instalagéo: processo LagMedSoom.
(BATISTA et al. 2021)

Gerenciamento do programa uma vez instalado: Explicacdo dos icones na
janela principal do programa.

Referéncias

Figura 12-Conteldo dos manuais de instrugcdo dos programas de Quimica Computacional.
Fonte: Elaborado pela autora.

Adicionalmente, cada tutorial tem algunslocais em quadros de cor vermelha
para que o aluno consiga focar a sua atencdo com mais énfases, como é
mostrado na figura 13, para a adicdo dos aminoacidos na construcdo da

Angiotensina.
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O tutorial esta habilitado para que o procedimento seja reproduzido para
qualquer outra molécula, motivando aos educandos para que desenvolvam
autonomia durante a pesquisa. (Consulte os anexos para desenvolver cada um

dos tutoriais).
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Figura 13-Adicdo de aminoacidos na sequéncia desejada no Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298.

Fonte: Programa DSV

4.3Questionarios

Foram desenvolvidos 3tipos de questionarios,umquestionario pré-videoque
tem como objetivo saber qual € o nivel de conhecimento dos alunos sobre cada
assunto e quais sao as suas expectativas em relacdo ao material abordado.
Depois temos o0 questionario pés-video que é util para saber se os aspectos
tedricos estudados foram claros e se eles acham que o uso dos programas MS
e DSV melhoram a sua compreensao acerca daqueles conceitos tedricos da
quimica. Por fim, temos o questiondrio pés-tutorial, que tem como principal
objetivo saber se cada aluno consegue desenvolvertodas as etapas dos tutoriais
e, além disso, se tem algumasugestao para melhorar o material. Em relagédo aos
questionarios, existem 5 opcoes de resposta de acordo com a escala Likert, o
que permitird conhecer graficamente os resultados do impacto de cada tépico
sobre os alunos, tendo em conta que a referida escala € um formato de

qualificagdo muito comum para determinar os niveis de acordo ou desacordo de
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cada um dos participantes sobre um assunto de interesse particular (CHENG et
al. 2021). Na tabela 6, podemos ver um exemplo do teste pré-video, na
construcdo da estrutura primaria de uma proteina. (consulte os anexos para 0s
demais topicos).

Tabela 6. Teste pré-video do Discovery Studio “Construgdo da estrutura priméria de uma
proteina”.

Questéo CT C NCND D DT

1. Vocé considera que seu conhecimento do programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 ¢é baixo ou nulo?
2. Vocé considera que esta ferramenta computacional
Ihe proporcionara conhecimentos em sua formacgéo
académica?

3. Atualmente vocé aprendeu o assunto de estrutura e
construgdo de proteinas em suas salas de aula na faculdade?

4, Vocé acha que a visualizagdo em um programa como
o0 Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 permite um
melhor entendimento para a construgdo da estrutura primaria
de uma proteina?

5. O conhecimento da construcdo de proteinas €
essencial na sua formagao profissional?

6. Vocé acha que a construcdo de proteinas e a
visualizagdo tridimensional poderiam facilitar seu aprendizado?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.
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5. CONCLUSOESE PERSPECTIVAS

Em linhas gerais, pode-se dizer que a quimica computacional na
educacao vem ganhando espaco no meio académico e constitui realmente uma
ferramenta pedagogica que é sem duvida essencial, com potencial de mudar os
paradigmas relacionados a educacdo tradicional. Embora as questdes
socioecondmicas influenciem o acesso a tecnologia, o foco principal nos ultimos
anos tem sido buscar que os alunos que estdo em uma instituicao publica ou
privada tenham a oportunidade de acessar esse tipo de informacédo e serem
capacitados para utilizar as ferramentas da quimica computacional. Além disso,
situacBes como a pandemia de COVID-19 tém ressaltado a necessidade de
buscarmos alternativas de ensino nos momentos em que as atividades
presenciais ndo sao possiveis, razdo pela qual sera de grande interesse para
muitos continuar desenvolvendo programas, aplicativos méveis ou mesmo
paginas de internet, que permitam calculos computacionais relacionados a
quimica.

Respeito ao fator pedagdgico, é necessario enfatizar como a visualizacdo
tridimensional facilita a aprendizagem de ideias tedricas dificeis para os alunos
de areas como quimica ou afins. Além disso, € uma parte importante do
desenvolvimento integral dos alunos, para motiva-los a continuar formulando

novas perguntas e dando possiveis respostas do ponto de vista cientifico.

Entre os resultados esperados como perspectivas futuras deste trabalho,
pretende-se que os alunos tenham uma melhor compreensao dos conceitos
lecionados na area da quimica orgénica e bioquimica, através da manipulacdo

de ferramentas computacionais de facil acesso.

Outro aspecto importante do material desenvolvido é a possibilidade de

auxiliar o trabalho docente, contribuindo para que possam ilustrar, por meio de
um ou mais programas, conceitos tedricos importantes.

Por fim, este material utiliza portugués e espanhol, visando abranger um
maior numero de usuarios, visto que, atualmente, poucas informacdes sobre 0s

processos de quimica computacional estdo disponiveis em espanhol ou
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portugués com acesso gratuito. Dessa maneira, 0 presente trabalho tem o

potencial de impactar positivamente naformacgéo de varios novos usuarios.
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7. ANEXOS

Anexo 1 - Topico 1: Estrutura primaria de uma proteina

O Material didatico elaborado, bem como os questionarios estdo elencados

neste tdpico e serdo apresentados na ordem que foram idealizados.

1.1 O acesso ao video do topico “Estrutura primaria de
uma proteina” pode ser feito através do link
https://www.youtube.com/watch?v=JpOF7T8faV8&ab channel=Edith
ConsueloMu%C3%B10zOrdo%C3%Blez ou do QR code.

A Tabela 4 tem as perguntas correspondentes ao teste pos-video fazendo
uso do programa DSV.

Tabela 7- Teste pos-video do Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 "Construgdo da

estrutura primaria de uma proteina”.

Pergunta CtT C NCND D DT

O tutorial foi claro para vocé?

Vocé teve uma compreensdo melhor dos conceitos de
construgdo de proteinas?

A duracao do video é adequada?

Vocé acha que o programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298 ¢ facil e util de usar?

Acha que o conhecimento da construcdo de proteinas é
essencial na sua formagé&o profissional.?

A construgdo de proteinas com visualizacdo tridimensional
facilitou seu aprendizado?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.


https://www.youtube.com/watch?v=Jp0F7T8faV8&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=Jp0F7T8faV8&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez

76

1.2 Tutorial escrito e teste pds-tutorial

Tutorial do Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 (DSV) "Construc¢ao

da estrutura priméria de uma proteina"

1.2.1 Nome do programa: Discovery Studio Visualizerv 21.1.0.020298 (DSV).

1.2.2 Antecedentes do Programa

No artigo intitulado “An evidence of microalgal peptides to target spike
protein of COVID-19: In silico approach” o programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298 foi usado para predizer 13 peptideos de cianobactérias com
sucesso. (Davoodbasha MubarakAli et al.2021). Além disso em ‘Genetic
variations and their impact on protein function: Study on deleterious nsSNPs in
Cancer related genes of Wnt pathway” o DSV foi usado para visualizar a
presenca de polimorfismo nos locais de ligagdo das proteinas. (Swetha Sunkar
et al.2020). Em “1-Isoquinolinyl phenyl ketone as a corrosion inhibitor: A
theoretical study” o DSV foi utilizado para estimar a habilidade da bactéria
Acidithiobacillus Ferrooxidans (AF) para inibir diversos processos de corrosao.
(Ennas Abdul Hussein etal.2020).

1.2.3 Explicagcdo do procedimento de instalagédo: O processo de instalagdo
pode ser observado no trabalho titulado “Construcéo, otimizacdo e ancoragem
molecular de substancias bioativas em biomacromoléculas: Um tutorial pratico”
(BATISTA et al. 2020).

1.2.4 Link paradownload: https://discover.3ds.com/discovery-studio-visualizer-
download.

1.2.5 Explicacéo do procedimento de uso do DSV.


https://discover.3ds.com/discovery-studio-visualizer-download
https://discover.3ds.com/discovery-studio-visualizer-download
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Primeiro vamos abrir o programa Discovery Studio e na janela clicar na

opcao Novo.

Discovery Studio Visualizer - e
File Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help

y b .,

NP2 LG TTE o o & S S EPFTOL K0 PPV o RR By oima RN T ER N R |l »
[ oon ot iencine m

Grew DS H 7 D e.

Toos @ Fies L] - | bs welcome £ &

Build and Edit Nudeic Add 2
Pukdand Pt protein 2S BIOVIA | Discovery Studio 2021
Build Action: Create/Grow =

Conformation: Extended =

What's New
+ i Vil N
Actions 4 Data Upgrade
My Recent Actions Sample Files Want more Discovery Studio?
As you p different actions, the mast recently Protein Structure Unleash the povver of the full Discavery Studio
used items will be listed here. Multiple sequence alignment installation with protacols that perf
Annotated sequence
My Recent Tool Panels
Pharmacophore model
Superimpose Proteins Build and Edit Protein Structure based pharmacophore
Search Side-Chain Rotamers Build and Edit Nucleic Acid Ligand structure
Mavigate and Label 30 Structure
View Interactions small molecule library .
Sketch Molecules et trotec - . ‘ . o
View Interactions Sheteh Molecules Receptarigang compre . Analysis
vigate and Label 3D Structur. Bacteriorhodopsin trajectory . ¢ Dynamics
My Recent Files
hore Manually
Superimpose Proteins Beta-Hydraxysteroid Dehydrogen

Figura 14- Tela principal do programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298. Fonte:
Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

Uma janela preta deve aparecer como a mostrada abaixo:

[ Discovery Studio Visualizer - X
Flle Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help

RE¢eE BX

MN2L G THE o > @i om & S ITELDA O FLT YRR Beg o R R ) »

EES o muloton | Receptor igand Ineracions | harmacophores | Swal Holecles | X av | Hy Toos
“rew *BRHE 4 @Dlsp\avstyleu. -

Toos B Fies B | [5 molecie B

Build and Edit Nudeic Acd

Build and Edit Protein

Build Action: Create/Grow ~

Conformation: Extended =

Asp Cys
His T

phe Pro

Ty Vel

I Sep

Pca  Spedfy...

Modify Structure

Superimpose Proteins
Search Side-Chain Rotamers
Navigate and Label 30 Structure
Sketch Molecules

View Interactions

Figura 15- Tela secundaria do Discovery Studio para a construcdo de moléculas. Fonte:
Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298
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Observamos que a opcdo macromoléculas esta habilitada e vamos em
Build and edit protein e passamos a clicar em cada um dos aminoacidos que
irdo compor a estrutura primaria da proteina, que vai surgindo aos poucos, até
gue a sequéncia seja formada pela angiotensinall. Dado por H-Asp -Arg-Val-
Tyr-lle-His-Pro-Phe-OH.

File Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help

x BT

M2 LG TET arer ) o®” @ om & SO PO, D R R N =) »iom niH »i i B i, » »
HEEEEE T smoton [receptor-tgand iteracions  hamscophores | sl oeces | ey 1y Tooks
AT

“hen D 2 HEH ® 7 [® Display Style... * Non-bond Interactions...
Toos ) Fies B [3 Moleaie )
Build and Edit Nudeic Add “*. Molecule

Figura 16- Adicdo de aminoéacidos na sequéncia desejada. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298

Assim que a sequéncia de aminoacidos desejada estiver concluida,
damos ctrl + A e selecionamosa moléculainteira. Vamos na barra superior para
as opcbes Sequence e Show Sequence, para observar a sequéncia dos

aminoacidos que compdem a proteina que acabamos de construir.



IF\Ie Edit View Chemistry Structure | Seq

R G X

Chart Seripts  Tools Window  Help

nd Domain
£ & THE DR S i A SRR a2
Strand

OFF » - Al » - W4 »
tbond Interactions... ¥

Build and Edit Nucleic Add

Build and Edit Protein

Build Action: Create/Grow ¥

Conformation: Extended ~+

Apply Conformation

Figura 17- Etapa para obter a sequéncia de amino&cidos. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298

Agora, toda a sequéncia de aminoacidos que acabamos de desenhar
aparecera na parte inferior, que podemos manipular, selecionando apenas uma

pequena parte dela ou adicionando mais amino&cidos ou subtraindo-os

0f I

20

Figura 18-Sequéncia de aminoacidos da proteina. Que é editavel. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298

Para otimizar a estrutura projetada, antes de salva-la, vamos até a opcao
Small Molecules, entdo no canto inferioresquerdo, clicar em Clean Geometry

e observar como o valor da energia estd diminuindo. Isso indica uma
conformacéo mais estavel para a molécula.
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elements/bond orders of the selection
(2.9, O, N,P, 1,2, 3.

P ohetch £ chain @ Ring

% select Al add IFigHide

U= Clean Geometry toioptimize the
adometry with a fast, Breiding-ike
forceneld,

Build Fragment
Align Small Molecules

Malecule Browser
Edit ¥+ay Structure

Y Index MName Visible Tagged Visibility Locked Clean Energy
11 Molecule Yes e O na 199,704

\_Molecule /\_AminoAcdChain /\_Atom J\_Bond /\_AminoAdd /| Group [

Figura 19-Optimizagdo da estrutura. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298.

Como ultimo passo podemos salvar a estrutura desenhada nos formatos
pdb, mol2, png dependendo do nosso interesse, para o qual clicamos na opcéo

File-Save As, escolhemos o formato e a pasta de destino e salvamos.

Eaelliscovery Studio Visualizer
it View  Chemistry  Structure Sequence Chart
e »

EJ Open... Ctrl+ O | aF ~ J o® ~ @ oFF
& Open URL... |
— g h Receptor-Ligand Interactio
v | ~ = —
Insert From I ; £ EI (38, Disy
Close Ctrl+W R %< Malecule [E3
E BV e CL- 1
Save As... 1
Page Setup... Sawve As
Print Preview Sawves the current document with a new name.
= Print... € Click here for help
Refresh F5
Properties...
Recent Files L4
Exit Alt-F4

(A)
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I m Este equipo » Escritorio » w [¥] Buscar en Escritario
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Figura 20- (A) Como salvar o arquivo gerado. (B) Escolha do formato desejado. Fonte:

Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298
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A continuagdo temos o teste pds-tutorial sobre o topico 1.

Tabela 8. Teste pés-tutorial do Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 "Construcdo da
estrutura priméaria de uma proteina"

Pergunta CtT C NCND D DT

Considera que o tutorial foi claro para vocé?

Vocé conseguiu desenvolver todas as etapas do tutorial sem
dificuldades?

Vocé acredita que pode aplicar essa ferramenta
computacional em varias areas ao longo da sua formagao?

Vocé acha que agora tem um melhor dominio do tépico de
construcdo de proteinas depois de fazer o tutorial?

Vocé acha que é fundamental o conhecimento da
construcdo de proteinas em sua formagéo?

Acha que a construcdo de proteinas com visualizagdo
tridimensional facilitou seu aprendizado?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Este espaco foi criado para fazer seus comentarios, criticas e sugestdes sobre o video. Muito
obrigado pelo seutempo e participagéo.

Fonte: Elaborado pela autora.
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Anexo 2 Tépico 2: Estrutura secundaria e terciaria de uma proteina.
2.1 Testes pré e pos-video e link para o video tutorial.

A Tabela 9 mostra as questdes sobre o estudo da estrutura secundaria e

terciaria de uma proteina.

Tabela 9. Teste pré-video de Discovery Studio “Estrutura secundaria e terciaria de uma proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé aprendeu o assunto sobre estruturas secundaria e
terciaria de proteinas em algum momento da sua formagao?

Vocé acha que um programa como o Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298 pode ser Util para a compreensao
de estruturas secundaria e terciaria de proteinas?

Vocé considera que o0 conhecimento sobre estruturas
secundaria e terciaria de proteinas é essencial para a sua

formacao?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.

O link para assistir ao video sobre o estudo da estrutura
secundaria e terciaria de uma proteina € 0 seguinte:
https://www.youtube.com/watch?v=2kGUZ Nm-

W8&ab channel=EdithConsueloMu%C3%B10zOrdo%C3%Blez



https://www.youtube.com/watch?v=2kGUZ_Nm-W8&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=2kGUZ_Nm-W8&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
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Na Tabela 10, temos o questionario pos video para o topico, estudo da

estrutura secundaria e terciaria de uma proteina.

Tabela 10. Teste poés-video de Discovery Studio “Estrutura secundaria e terciaria de uma

proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

O video tutorial foi claro para vocé?

O video favoreceu a compreensado dos conceitos de estruturas
secundaria e terciaria de proteinas?

Acha que a duragdo do video foi adequada?

A visualizagdo tridimensional das estruturas secundaria e
terciaria de proteinas facilitou seu aprendizado?

Vocé considera que o video 1, sobre estrutura primaria e
construgdo de proteinas, facilitou o aprendizado no video 2,
sobre estruturas secundaria e terciaria de proteinas?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.



85

2.2 Tutorial escrito e teste pds-tutorial
Tutorial para o estudio da estrutura 2° e 3° de uma proteina

Neste tutorial vocé encontrard as principais etapas para o estudo e
visualizacdo das estruturas secundaria e terciaria de proteinas, usando o
programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298. Trabalharemos com a

ECA 2. Para obter sua estrutura acessamos o site https://www.rcsb.org/ e na
secdo de busca colocamos o cédigo 2XY9.

CO puun B B 150419 Biological

N ‘ - r‘ Lo Macromolecular Structures 200 .

o= B Lty Bl Enabiing Breakthroughs in

PROTEIN DATA BANK Researchand Education in PDB ID(s) rch | Browse Annotations Help &
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‘A,w\% rotein Data Banl Em
A Structural View of Biology July Molecule of the Month

This resource is powered by the Protein Data Bank archive-information about the
3D shapes of proteins, nucleic acids, and complex assemblies that helps
students and researchers understand all aspects of biomedicine and agriculture.
from protein synthesis to health and disease.

| PDB-101 3"08. !L\.}\{{ouj.u“: .Lﬂ]ﬁwﬂ"ﬂlm :":Z."::E”a'"‘

#> Deposit

As a member of the wwPDB, the RCSB PDB curates and annotates PDB data

Q Search

The RCSB PDB builds upon the data by creating tools and resources for
research and education in molecular biology. structural biology, computational

L4l Visualize biology, and beyond.
e f *
£ Analyze COoVID-19 i r-‘ o
CORONAVIRUS PROTEIN
& Download Resources : DATA aANK%y@

Figura 21- Pagina do Protein Data Bank e cédigo de proteina ACE. Fonte: Programa Discovery
Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Uma vez que o banco de dados nos mostra a estrutura da enzima,
clicamos na opgao “Download files” e depois em “Formato pdb”. Baixamos o
arquivo para o desktop ou onde quisermos.



RCSB PDB
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PDB Format (gz)
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PDBML/XML Format (gz)
Biological Assembly 1
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Figura 22- Como fazer o download da proteina ECA 2 no formato .pdb. Fonte: Programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

Agora abrimos o programa Discovery Studio Visualizerv21.1.0.020298 e

El Open...
P

previamente baixado em nosso computador.

Lhscovery studio Visualizer

View  Chemistry  Structure  Sequence

1+

» |

Ctrl+ O o = ) o

= Ope

Open File (CEFI T 0]

Display the Open dialog and select one or more files

Inse to open.

Clo
Sawv

@ Click here for help
See also: Import preference, Default File Types
preference

FrS

Sawi

Page Setup...
Print Preview

Print... Ctrl+P
Refresh F5
Properties...

Recent Files L4

Exit Alt+F4

clicamos em "File" - "Open", 0 que nos permitira abrir o arquivo em formato pdb

Figura 23- Como abrir 0 arquivo pdb da proteina ACE no programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298
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Abrimos a localizacdo do arquivo .pdb e esperamos que a estrutura da

proteina apareca na tela do computador.

=l

&

# OneDrive - unicac
Molecule.PDE.bsml

[ Este equipo

oF Red v £
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Al Escritorio
clases de ORGAT | Imagenes
Discovery Studic UMESP
Estructura 2-3 —
2 2xy9.pdb
E BIOVIA Discovery Molecule.bsml
Samples &) Molecule.mol2
o Molecule.pdb

Membre: |2x)ﬁ§l.pdb v| All Supported Formats (*.dsv;®

Cancelar

Figura 24- Localizacdo do arquivo .pdb da proteina ECA 2 no computador.

Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

Uma vez aberta a estrutura, selecionamos a opc¢éo "View" e clicamos na opgcao

"Hierarchy", esta op¢ao nos permitira eliminar as moléculas que ndo queremos

na estrutura nativa da proteina que vamos analisar.
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Discovery Studic Visualizer

File Edifl View OQhemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help
& € B [ Disflay Style... CrlsD |

D # 4  Color. P R Y I N o
Macrome  Tarsiom
WNew I @Dlsplay Style... ~ Mon-bond Interactions... ™
= %[ Mc Stoeryboard 3
2
E] Clipping Planes...

Stereo

Tile Molecules in View

Full Screen

Visibility

Ctrl+H

Hierarchy
TEET TSI

Toggle Hierarchy View Visibility (Ctrl+H)

Explorers
Docks

Toggles the visibility of the Hierarchy View in the
current window.

Toolbars € Click here for help

Tocl Panels

Figura 25- Proteina ECA 2 no Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298 e comando para
inserir a barra de opgBes dos componentes visiveis. Fonte: Programa Discovery Studio

Visualizer v 21.1.0.020298

Agora podemos eliminar moléculas de agua, ligantes e outras interacoes

desnecessarias por enquanto.

Discovery Studio Visualizer

File Edit View Chemistry Structure Sequence
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AR AR = X o8 Er
| Molecule | ¥ 2xye B |

v (W { <Cell»
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] == A

D s|o0)

% Protein Groups
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Figura 26- Eliminacédo dos ligantes e moléculas de agua na proteina ECA 2 juntamente com a
identificacdo das estruturas secundaria e terciaria. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298.

Com a opgédo Ctrl + A, podemos selecionaramoléculainteira. Vamos até
a aba “View” - “Data Table” e isso nos permitira visualizar as informagdes da

molécula.

- ). X
Sequence Chart Scripts Tools Window Help
g Ctrl+D
N 2 4 Color... p wm S L EEE N L PEPO0S D role BN S I N =R »iom s H ol ¥ 0l » »
[Macome Tt G =:=cons  Prarmacopores | Sl Hokces | ray [ Hy Too ' Y
& 3 » Im
“Gnew v P | [BoiplayStyie... ~ = | Nonbond Interactons... ~
3 &M Storyboard 4 a
g L
o ad @ Clipping Planes...
Stereo
Tile Molecules C
€2 Full Screen Fil
Visibility »
V' Graphics Ctil+G
I Data Table CtrlsT
Toggle Data Table View Visibility (Ctri+T)
Toggles the visibity of the Data Table View in
the current window.
@ Click here for hel
< >

Figura 27- Selecdo total da molécula com o comando Ctrl + A e busca na Tabela de dados.
Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

Apoés selecionar “Data Table”, clicamos em AminoAcid, o que nos
permite observar as principais caracteristicas de cada um dos aminoacidos que

fazem parte da proteina.
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Discovery Studio Visualizer - O X
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[x] Mame ID  Visible  Color  Parent  Molecule  FullName  Type  PDBName  InsertionCode  Hydrophobicity  pKa  Avg.lsotropic Displacement  PDB Secondary  Secondary ~
1 asa 40 ves [ A 2re ArAsp40 Aspartic... ASP 3,5 3,9 37,151 Helix col
2 Gwa 4 ves [ A xve AGu41 Glutami.. GLU 3,5 43 3,391 Helix Helix
3 A &2 ves [l A b Aiklad2 Manine  ALA 18 34,17 Helix Helix
4 Gluas 4 ] A %9 AtGi3 Glutami.. GLU 35 43 34,312 Helix Helix
5 ALas 4 ] A 2re Aralads Alanine  ALA 18 30,932 Helix el
6 SER#5 45 ves [ A xve AsSerds Serine  SER 0,8 30,055 Helix Helix
Tose % ves [l A 2xr9 Alysd6 Lysine  LYS -39 04 30,51 Helix Helix

il
= B -
0 G A FiE) A:Gu9 Glutam... GLU 5,5 43 3 Helx Heloc

1M GWwse 50 ] A b AiGius0 Glutami... GLU 3,5 43 2 Helix Helix
12 TmsL 51 ] A %9 ATyrs1 Tyrosine  TYR L3 b0 X Helix Helix
13 asPsz 52 ] A 2re AtAspS2 Aspartic... ASP 3,5 3,9 X Helix el
4 ARGS3 53 ves [ A xve A:Arg53 Arginine ARG 4,5 12 g Helix Helix
15 THRS4 54 ves [l A b AiThrs4 Threanine THR 7 3 Helix Helix
16 SERSS 55 ves [l A %9 Asserss Serne  SER 08 5 Helix Helix
17 GNss 56 ves [l A 2re A:Gins6 Glutamine GLN 3,5 3 Helix el
18 vals7 57 ves [ A xve Axvals? Vaine VAL 42 s Helix Helix
19 VALSS 53 ] A b Awvalss Valne VAL 42 3 Helix Helix
0 TP 59 ] A %9 ATrDSY Tryptop... TRP 09 X Helix Helix
21 asnsn &0 ves [l A 2re AtAsD Aspara... ASN 3,5 3 Helix el
22 Glust 51 [ Yes [ | A ] A:Glus1 Glutami... GLU -3,5 43 Helix Helix. hd

%
Moleaule /% Cell J\_AminoAddChain /\_aminoacid /\_Atom J%_Chain /\ Residue /% _Bond /% Grou

Figura 28-Tabela de dados para proteina ECA 2. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298.

Podemos selecionar um determinado aminoacido, que ficara amarelo, e

no canto inferior esquerdo estd seu numero de classificacdo e o tipo de
aminodcido correspondente.

L . ——
AY
Name 10 Visble  Color  Parent  Molecule  FulName  Type  PDBName  InsertionCode  Hydrophobicity — pKa  Avg. lsotropic Displacement  PDB Secondary  Secondary 4
B ES7 47 MY B A M9 AiPhedq? Phenyla... PHE 28 2,58 Helix Helix
) s 8 Mt l A 29 AVal4 Valne VAL 42 25,903 Helix Helix
naw » Mres Wl A n AGud Gutami... GLU 35 43 %73 Heiix Heiix v
Molecule A\ Cell /\ AminoAciaChain /\ Aminodd /\ Atom /\ Chain /\ Residue /\ Bond /A Grou
AminoAcid 2XY9:A:VAL4S | Use the Rotate tool to rotate the selected objects. Press Shift to rotate around the Z-axis or press Ctr to rotate selected objects Enable Additional Features

Figura 29- Numero de identificagéo (ID) de cada amino4cido. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298

Temos a opcéo de alterar a cor do aminoacido paradestaca-lo e identificar
possiveis interagdes com outros aminoacidos ou ligantes existentes. Para isso
vamos até a aba “Color” e onde aparecem trés pontos ajustamos a cor

desejada, azul, por exemplo. Em seguida, clicamos em OK.
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Cancel
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Figura 30- Mudancga de cor paraum aminoacido selecionado. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298

Dessa maneira, mudamos a cor do aminoacido 9, VAL 48, selecionado

para azul.

[ Discovery Studio Visualizer - o X
File Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help

R & T @ :-:
i o~ Jo® Qo /m“;sw.?'). SR D0 0 PR R N A=) »iomniH »i o ¥ it » »
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[ &%) Water
% Protein Groups
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8 PHE9? 47 | Yes 29 Aiphed? Phenyla_. PHE 28 26,528 Helix Helix
9 vae B [ | %9 Avalss Valne VAL 42 25,903 Helix Helie
10 Gl || 9 A:Gludg Glutami.. GLU 3,5 43 26,753 Helix Helx ¥
Malecule \_Atom /X _Chain /\ Residue /3 Bond /% Group /
Use the Rotate tool to rotate the selected objects. Press Shift to rotate around the Z-axis or press Ctrl to rotate selected objects Enable Additional Features

Figura 31- Mudanca de cor de amarelo para azul para um aminoacido selecionado. Fonte:
Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298
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Podemos dar movimento & moléculaque estamos estudando, clicando na

opcao “View-Spin-Spin”, que gera uma rotacdo lenta da molécula no sentido

horéario, naopcéo “View-Spin-Rock” permite um leve movimento com rotacéo.

E Discovery Studio Visualizer
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i §
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Sterec
Tile Melecules in

Full Screen
Visibility
Graphics

Hierarchy
Data Table

Explorers
Docks
Toolbars

Tool Panels

View

Ctrl+L
F11

Ctrl+G
Ctrl+H
Ctrl+T

File  Edi View | Chemnistry  Structure  Sequence Chart  Scripts Toeols  Window  Help
G =8= L, isplay Style... Ctrl+D

- N Color... p OFF ~ m{y ﬁ}q,l ‘_g,! j' It & e g_)
Macro? Tznsfors L - armacophores | Small Molel:l.ies
5 i 3 i |
G Mew Lo SHI SHI E.. - Mon-bond Interactions. ..

Rnrk

§ %= e Storyboard » Spin

& ~ [ . .

B - Clipping Planes... Spins the contents of the current Molecule

Window. Toggle this option to turn spinning off.

@ Click here for help

»

* ¥ ¥ ¥

Figura 32- Maneira pela qual a molécula pode ser girada para uma melhor visualizagdo
tridimensional. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Para observar a sequéncia de aminoacidos, selecionamos a molécula

com Ctrl + A e vamos para “Sequence-Show Sequence”.
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§ EI Molecule | EI 2y D | Rename Sequence...
v [m] B <Cell
x| v =, 2xY9 Alignment

g ‘;‘ Secondary Structure
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E o i Translation...
Hetat
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%% Protein Groups Ctrl+C

[ % Ligand Groups

Show Sequence

Show Sequence (Ctrl+Q)

Open the sequence(s) for selected protein and
nudeotide structures, or the contents of an

annotated sequence view. If nothing is selected,
sequences for all structures are opened.

) Click here for help

Figura 33- Como a visualizagcdo da sequéncia de aminoacidos € selecionada na proteina ECA
2. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

A sequéncia aparecera na parte inferior da tela em codigo de letras,

conforme mostrado abaixo.

]
170] 210]

110] 120]

I 2xr9
220/ 70| 310| 320/

a9
370| 41| 420|

9
470| 510| 520]

]
70| 620f

s XYY

Figura 34- Sequéncia de aminoacidos da proteina ACE. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298



94

Podemos mudar o estilo da moléculaapenasclicandoem "Display Style"

-

w Receptor-Ligand Interactions | Pharmacophores | Small Molecules m My Tools

“Gnew v [ ‘;3'. B « x =28 %’ 8 Non-bond Interactions... =

5| Molecule | | 2eys (B |
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v [ 5% 2xve
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Oe=B
[e=a
e a
O Hetatm
O &% Water
% Protein Groups
[ % Ligand Groups

D s|00]

Preferences...

Figura 35- Mudanca de estilo da proteina ECA 2. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer
v 21.1.0.020298

Finalmente, podemos salvar a moléculacom as respectivas modificagfes,

clicando em"Arquivo-Salvar como" e escolhendo a pasta de destino desejada.
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o, Save As
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Properties...

Recent Files L4

Exit Alt+F4
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Figura 36- Processo para salvar as alteragdes feitas na proteina ECA 2. Fonte: Programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Por fim a Tabela 11 mostra as questdes pos tutorial para o estudo da

estrutura secundaria e terciaria de uma proteina.

Tabela 11- Teste poés-tutorial de Discovery Studio “Estrutura secundaria e terciaria de uma
proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé considera que o tutorial foi claro?

Vocé conseguiu desenvolver todas as etapas do tutorial
sem dificuldades?

Vocé acredita que pode aplicar essa ferramenta
computacional em varias areas ao longo da sua formagao?

Vocé considera ter um melhor dominio dos conceitos de
identificacdo das estruturas secundérias e terciarias de
proteinas depois de concluir o tutorial?

A identificagdo das estruturas secundaria e terciaria de
proteinas é fundamental na sua formagé&o profissional?

A identificacdo das estruturas secundaria e terciaria de
proteinas por meio de uma visualizagdo tridimensional
facilitou seu aprendizado?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Este espaco foi desenvolvido para fazer seus comentarios, criticas e sugestdes sobre o tutorial.
Muito obrigado pelo seutempo e participagao.

Fonte: Elaborado pela autora.
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Anexo 3. Topico 3: Estrutura quaternaria de uma proteina.
3.1 Testes pré e pds-video e link para o video tutorial.

Na Tabela 12 temos feito o teste pré-video no estudo da estrutura

quaternéria de uma proteina.

Tabela 12- Teste pré-video de Discovery Studio “Estrutura quaternaria de uma proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé aprendeu o assunto sobre estrutura quaternaria de
proteinas em algum momento da sua formacéao?

Vocé acha que um programa como o Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298 pode ser util para a
compreensao de estrutura quaternaria de proteinas?

Vocé considera que o conhecimento sobre a estrutura
quaternaria de proteinas é essencial para a sua
formacao?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora,

O link para assistir ao video sobre o estudo da estrutura

quaternaria de uma proteihna € 0 seguinte:
https://www.youtube.com/watch?v=rggPFdHwjyY&ab channel=
EdithConsueloMu%C3%B10zOrdo%C3%Blez



https://www.youtube.com/watch?v=rqqPFdHwjyY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=rqqPFdHwjyY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
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A Tabela 13 mostra o questionario pos-video do tépico 3.

Tabela 13- Teste pés-video de Discovery Studio “Estrutura quaternaria de uma proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

O video foi claro para vocé?

O video favoreceu a compreensao dos conceitos de estrutura
quaternaria de proteinas?

A duracao do video é adequada?

A visualizagcdo tridimensional da estrutura quaternéria de
proteinas facilitou seu aprendizado?

O conhecimento da estrutura quaternaria das proteinas é
fundamental na sua formac&o profissional?

Os videos 1, sobre "Planejamento e construgcao de proteinas”,
e 2, sobre a "ldentificagdo da estrutura secundaria e terciaria,

facilitaram a aprendizagem neste video 3?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.
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3.2 Tutorial e questionario pos video

Tutorial: Identificac&o da 4° estrutura de uma proteina usando o programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298

Neste tutorial vocé encontrara as etapas a serem seguidas para identificar
a estrutura quaternaria de uma proteina, usando o programa Discovery Studio
Visualizerv 21.1.0.020298, sendo assim, observamos a estrutura tridimensional
da protease 3CL de Sars-Cov-2, obtida do Protein Data Bank (PDB).

Primeiro, vamos ao site https://www.rcsb.org/ e digitamos o cédigo da

proteina 6M2N na caixa de pesquisa.

RCSBPDB  Deposit + Search v Visualize v Analyze ~ Download ~ Leam ~ More v Documentation

180685 Biological Y
Macromolecular Structures G2 n

‘C: ) Enabling Breakthroughs in
PROTEIN K Research and Education in PDB ID(s) \rch | Browse Annotations Help &
6M2N
, Colebatin E@ YEARS OF
= A Wordwide Ui
EEEECH S PDE 80 oaco: I Dme (G rorome 7“;@...\4., Protein Data Bank [71"T> Te)
=

A Structural View of Biology

This resource is powered by the Protein Data Bank archive-information about the
3D shapes of proteins, nucleic acids, and complex assemblies that helps
students and researchers understand all aspects of biomedicine and agriculture,

~ :
" Deposit from protein synthesis to health and disease

As a member of the wwPDB, the RCSB PDB curates and annotates PDB data

Q Search

The RCSB PDB builds upon the data by creating tools and resources for
research and education in molecular biology, structural biology, computational

[al Visualize biology, and beyond
o
]

£ Analyze COVID-19 g’
CORONAVIRUS PROTEM
& Download Resources fe.  pamaBANK m

7%

Figura 37- P4gina de acesso ao banco de dados Protein Data Bank. Fonte: Protein Data Bank

Uma vez que a imagem é carregada, clicamos em “Download Files" e

escolhemos o “formato PDB”.



RCSB PDB Deposit ~ Search ~ Visualize v Analyze ~ Download ~ Leam ~ More ~  Documentation ~

DOI: 10.2210/pdb6M2N/pdb

Classification: VIRAL PROTEIN

Organism(s): Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
Expression System: Escherichia coli BL21({DE3)

Mutation(s): No @

Deposited: 2020-02-26 Released: 2020-04-13
Deposition Author(s): Su, H.X_ Zhao, WF, Li, M.J., Xie, H., Xu, Y.C

Experimental Data Snapshot WwPDB Validation €

Method: X-RAY DIFFRACTION Metric

Resolution: 2.20 A Riree -
R-Value Free: 0254 Clashscore N
2| s e R-Value Work: 0.225 Ramachandran outliers M
R-Value Observed: 0.227 Sidechain outliers NI
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Global Symmetry:
Global Stoichiometry: Homo

https:/ffiles.resborg/download/GM2N.pdb

JUUCIIE Surmimndry UVIEW 0 CXp Seguc = VeI
TEEMS R © Downioad Files ~
¢ o RIS
= FASTA Sequence
- SARS-CoV-2 3CL protease (3CL pro) in complex with a nove
PDB Format

PDB Format (gz)

PDBX/mmCIF Format
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PDBMU/XML Format (gz)

Biological Assembly 1
Biological Assembly 2

Structure Factors (CIF)
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Validation Full PDF
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Figura 38- Download da estrutura tridimensional da protease 3CL de SARS-Cov-2. Fonte:

Protein Data Bank

Agora entramos no programa Discovery Studio Visualizerv 21.1.0.020298

€ vamos para a op¢ao “File - Open”.

Discovery Studio Visualizer

to open.

& Click here for help
H 53 gee also: Import preference, Default File Types
Gy Dreference

Page Setup...
Print Preview

=1 Print...
Refresh F5
Properties...
Recent Files L4

Exit Alt+F4

Ins| Display the Open dialog and select one or more files

File dit  View Chemistry Structure Sequence
ew (O e
E Open... Ctrl+0 OFF J = A
Open File (CLri+0) n

Figura 39- Processo para abrir o arquivo .pdb no programa Discovery Studio

Visualizer v 21.1.0.020298. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v

21.1.0.020298
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Procuramos a localizag&o do arquivo e clicamos em "abrir".

Open

] Buscar en Descargas

v 5p J:Ir » Estee.. » Descargas »

[=]] ]

Organizar = MNueva carpeta
~

~ al principio de esta semana (3]

3¢ Acceso rapido

[ Escritorio
b Descargas I -~ ﬁ I ";
— {AE®
= Imégenes = =
A2
clases de ORGAP &ma2n (1).pdb 6m2n.pdb 501205633203009
421t
Estructura 2-3 .
~ la semana pasada (3)
Estructura 4°
BIOVIA Discovery 5 5
Results L.%‘J L%d‘
Samples v .
Nombre: | v| All Supported Formats (*.dsw™ ~

Figura 40- Encontrando o arquivo .pdb para abrir no programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Devemos olhar para a molécula da protease 3CL de SARS-Cov-2

conforme mostrado abaixo:

Discovery Studio Visualizer - o X
File Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help
RE$T X
N22F THETiomr )P 2@ im/ 4 FE P 22 * X O SRR Qes v I« » 7 »
[Hacromlecies | Suaton [T PR PURePRR] prarmacophores | Sma Holeces | X-ay | Hy ook
3) Non-bond Interactions... ¥
&

“ren B S HE & [ Display Style.. ~

%] Molecule [ |

0 seoL

Enable Additional Features

Use the Select tool to select one or more objects. Click to select an object, drag to select multiple objects.

Figura 41- Estrutura quaternaria daprotease 3CL de SARS-Cov-2. Fonte: Programa Discovery

Studio Visualizer v 21.1.0.020298.
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Vamos para a opcao “View- Hierarchy” e esperamos que uma nova
janela aparegca com mais opgoes.

[ Discoyery Studio Visualizer - O X
File Ed hemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help

k @ €[ DisplayStyle.. Ctrl+D

N7 Color... Piwm/ /PP MO0 X P Lo llia »|: o »li A ¢ » »ii S ) Wl » »
“New Spin " | EoisplayStye... Non-bond Interactions... ¥
% Mc Storyboard v | fu}

Clipping Planes...

3 soL

Stereo
Tile Molecules in Vie

%3 Full Screen

Visibility

Hierarchy Ctrl+H I
Data Table Crle

Explorers

current window.
Docks

Toolbars © Cickhere for help

Tool Panels

Figura 42- Processo de pesquisa do painel de op¢des na molécula. Fonte: Programa Discovery
Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

A janela que aparece do lado esquerdo indica os componentes da
protease 3CL de SARS-Cov-2. Retiramos os ligantes e também as moléculasde
agua para ter uma melhor visualizacdo da estrutura.
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Figura 43-Desativacdo da visualizacdo de moléculas de agua e ligantes. Fonte: Programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Clicamos com o botéo direito - “Display Style”.
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|%&Dlsplay Style.. =7 Non-bond Interactions..
A~ L% - - H

R~ 2. & T @ @ = H

Cut
1,
=1

Copy Ctri+C

Paste

Show All

Show Onl
Select All

View
Mouse Mode

Display Style...

Show S| is changed.

Labels | € Click here for help

Figura 44- Opcao de estilo de exibi¢éo para diferenciar cada uma das cadeias polipeptidicas na
molécula. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Devera aparecer uma janela como a mostrada abaixo, selecionamos a

opgao “Protein - Coloring - Color by - Secundary Type - Chain”.
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Macromolecules | Simulation [ giGELG R kL8| Pharmacophores | Small Mo

U New '% % E - .9 ET g | & @,Displa}-I Style... - i Mon-bond Intera

|
g_' |'"'|O|Ecli| Display Style >
v mE A
@ e Atom Protein Cell Graphics Lighting Materials
Display style Colaring
O off Caloc by
O Ca wire
O castek Capha
(O Line ribbon Secondary Type
() Flatribbon E\);:Jne';g.z\ll Secondary Type
(®) Solid ribbon N-to-C Terminal
) Tube
() schematic

Display size: | 1,00 |

Cancel Apply Help

Figura 45- Selecao da opc¢éao de coloring por cadeia polipeptidica. Fonte: Programa Discovery
Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Agora, devemos observar que cada uma das cadeias polipeptidicas
adquire uma cor diferente e no painel esquerdo uma, duas, trés ou todas as
guatro cadeias podem ser selecionadas dependendo do interesse. Aqui
podemos ver que cada uma das cadeias apresenta hélices alfa, em forma de

espiral, e folhas beta.
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Figura 46- Identificagdo da estrutura quaternaria da protease 3CL de SARS-Cov-2 e cada uma
de suas estruturas terciarias independentes. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v
21.1.0.020298

Se clicarmos em "View-Spin-Spin", podemos ver a rotacdo da molécula
no sentido anti-horario.

Disco isualizer O X
File EdlI View [hemistry Stucture Sequence Chart Scripts Tools Window Help
 |& <[5 Display Style.. Ctrl+D

NP4 Color.. B o P i AN UNEICEE S ORI R R} e i . N =) »iom » i H » M »

- Non-bond Interactions... .

o [fwm  Storyboard »
g Wiggle & a

o = Clipping Planes...
Stereo
Tile Molecules in Vie: Ctrl+L

£ FullScreen F11
Visibility ’

¥ Graphics Ctrl+6
¥ Hierarchy Ctrl+H
Data Table CulsT

=]
&

Enable Additional Features

Figura 47- Selecdo da opg¢éo Spin para permitir a rotacdo da molécula estudada. Fonte:
Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Para selecionar a molécula inteira damos Ctrl + A e visualizarmos a
sequénciade aminoacidos, vamos para a opcao de sequence-Show Sequence.
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Discovery Studio Visualizer — 0 %
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Figura 48- Selecdo total da protease 3CL de SARS-Cov-2 para obter a sequéncia de
aminoécidos. Fonte: Programa Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.

Na parte inferior da tela, podemos ver a sequénciade aminoacidos em

cada uma das cadeias polipeptidicas.

Discovery Studio Visualizer
File Edit View Chemistry Structure Sequence Chart Scripts Tools Window Help
y &b x
=] T oFF o s LCEFEEPEL P SRR D E@'é’“ o » » - M SR~ » »
% New vE: @B - x % [ pisplay Style... ~ | ExtendedView @2 Chain View
%] Molecule | sman () @ 0 -0
v B <Cel
v 2N

3 swot

% Active Sites
% Protein Groups
p
[ % Ligand Groups
9 P

£ eman (1) B

:MLU

G

7" 6M2N SGFRKMAFPS [TAHHTHMF VRIQ
10] o=

l#*s 6M2N

7 6M2n

7 6M2N

7% 6M2N

2 6M2n

Enable Additional Features

Figura 49- Sequéncia de aminoacidos da protease 3CL de SARS-Cov-2. Fonte: Programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.
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A cor de fundo pode ser alterada clicando com o botao direito “Display
Style”'. Quando a caixa de dialogo abrir, cliqgue em Graphics, em seguida em

Background , selecione a cor desejada, por exemplo azul, e cliqgue em OK-OK.

B
R &4 T 6 X
AN2LG TOAT omer V@ or /@@ P 0] 0220 i PPy PR i ma H o i » i
oo St [ =TGP T O o mreriors | Sma Hololes X2 |y 100
G B R HE S (5 A [Wisplaystye.. ~ Non-bond Interactions... ¥
5 Elwoka o - » a
o vEE
a M atom  Proten  cell  Graphics f Lghting  Materials
Prajection Quality %
O Orthographic O Low D
@ Perspective O Medum D
20,00 % ® righ (|
O Ultra-high (|

Background Color, Image

— Line width:

[ Depth cue Custem colors =
N e =

o [
Add to Custom Colors HTML:
=

Enable Additional Features

Figura 50- Selecdo da opc¢ao Graficos para alterar a cor do fundo da tela. Fonte: Programa
Discovery Studio Visualizer v 21.1.0.020298.
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Finalmente, obtemos o fundo azul e podemos salvar 0 arquivo na opgao
Arquivo - Salvar como. Para salvar as altera¢des visuais, o formato de arquivo

escolhido deve ser o. dsv.

Discovery Studio Visualizer
File Edit View Chzm\slry Structure  Sequence Chart Scripts  Tools Window  Help
R e K

N22 & THEE| ow ) "‘Q om S L SE ST PO D0, 20 oM AR = »iom»i H L ool ni o il
T ccor s oo I e TS St Q]
‘Ne/\ BeE - X & [ Display Style... ¥ Non-bond Interactions...

I molecie (| [ sman (1) @

v \El & <Cell>
v M g MmN

3 seo1

7 Active Sites
% Protein Groups
[ % Ligand Groups

Enable Additional Features

Use the Rotate tool to rotate the selected objects. Press Shift to rotate around the Z-axis or press Ctrl to rotate selected objects

Figura 51- Variagdo dacor do preto ao azul no fundo datela. Fonte: Programa Discovery Studio
Visualizer v 21.1.0.020298.
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Na Tabela 14 temos o teste pos-tutorial do DSV sobre o estudo da estrutura
quaternaria de uma proteina.

Tabela 14- Teste pés-tutorial do Discovery Studio “Estrutura quaternaria de uma proteina”

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé considera que o tutorial foi claro?

Vocé conseguiu desenvolver todas as etapas do tutorial sem
dificuldades?

Vocé acredita que pode aplicar esta ferramenta computacional
em varias areas ao longo da sua formagao?

Vocé considerater um melhor dominio do tépico de identificagéo
da estrutura quaternaria de uma proteina apés concluir o tutorial?

Vocé acredita que a identificacdo da estrutura quaternaria das
proteinas é importante na sua formagéo?

A identificacdo da estrutura quaternaria de uma proteina por
meio da visualizacao tridimensional facilitou seu aprendizado,
quando comparado apenas com figuras de livros?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Este espaco foi criado para fazer seus comentarios, criticas e sugestdes sobre o video. Muito

obrigado pelo seutempo e participagéo.

Fonte: Elaborado pela autora.
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Anexo 4. Topico 4: Estereoquimica

4.1 Testes pré e pés-video e link para o video tutorial

Tabela 15- Teste pré-video de MarvinSkecth "Configuracdo absoluta de compostos organicos"

Fonte: Elaborado pela autora.

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé considera que seu conhecimento sobre o programa
Marvin Sketch é baixo ou nulo?

Vocé acha que ferramentas computacionais para visualizar
a configuracdo absoluta de compostos organicos vai auxiliar
em sua formagéo académica?

Vocé aprendeu sobre estereoquimica em algum momento
da sua formacgéo?

Vocé acha que a visualizagdo de estruturas quimicas, em
um programa como o Marvin Sketch, permite um melhor
entendimento da distribuicdo espacial de seus atomos?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Os links para assistir aos videos sobre Configuracdo absoluta de
compostos organicos sao seguintes:

Video 1:
https://www.youtube.com/

2-butanol

Video 2. A Talidomida

https://www.youtube.com/

Video 3. O limoneno
https://www.youtube.com/

watch?v=alL.OfMek4zs|&ab

watch?v=jy7eCM42J0c&

watch?v=wdICwgjpw-

channel=EdithConsuelo

ab channel=EdithConsuel

k&ab channel=EdithCons

Mu%C3%B10zOrdo%C3

oMu%C3%B10zOrdo%C3

ueloMu%C3%B1ozOrdo%

%Blez

%Blez

C3%Blez



https://www.youtube.com/watch?v=aLQfMek4zsI&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=aLQfMek4zsI&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=aLQfMek4zsI&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=aLQfMek4zsI&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=aLQfMek4zsI&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=jy7eCM42JOc&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=jy7eCM42JOc&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=jy7eCM42JOc&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=jy7eCM42JOc&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=jy7eCM42JOc&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=wdICwgjpw-k&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=wdICwgjpw-k&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=wdICwgjpw-k&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=wdICwgjpw-k&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=wdICwgjpw-k&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
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A Tabela 16 mostra as perguntas do questionarios pés-video do tépico 4.

Tabela 16- Teste pds-video de MarvinSkecth "Configuragdo absoluta de compostos organicos”

Pergunta CT C NCND D DT

O video tutorial foi claro?

O video favoreceu a compreensdao dos conceitos de
estereoquimica?

A duracao de cada video é adequada?

Vocé acha que a visualizacdo de estruturas quimicas, em um
programa como o Marvin Sketch, permite um melhor
entendimento da distribuicdo espacial de seus atomos?

A sequéncia dos videos 1,2,3 foi coerente e adequada para
melhor compreenséo do tema "Estereoquimica"?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.
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4.2 Tutorial e questionario pos tutorial

4.2.1 Nome do programa: Marvin Sketch

4.2.2 Antecedentes do programa: Alguns casos de sucesso.

Tendo em conta o trabalho “In silico study of 1-benzoyl-3-methylthiourea
derivatives activity as epidermal growth factor receptor (EGFR) tyrosine kinase
inhibitor candidates” as estruturas dos compostos de teste foram desenhadas,
limpas em formato 3D e sua energia minimizadapara fazer docking molecuar.
(RUSWANTO et al.2021). Além disso em “The inhibition behavior of two
pyrimidine-pyrazole derivatives against corrosion in hydrochloric solution:
Experimental, surface analysis and in silico approach studies” para detectar as
formas protonadas desses compostos e estar mais proximo das condi¢des do

experimento.(Nadia Arrousse, R et al. 2020).

4.2.3 Explicagéo do procedimento de instalacado: O processo de instalacéo
do programa foi conforme al trabalho titulado Construcdo, otimizacdo e
ancoragem molecular de substancias bioativas em biomacromoléculas: Um
tutorial pratico (BATISTA et al. 2020).

4.2.4 Link para download: https://chemaxon.com/

4.2.5 Explicacao do procedimento de uso do Marvin Sketch

Tutorial de configuracédo absoluta de um composto quimico

No proximo tutorial, encontraremos o0 processo para determinar a
configuragéo absoluta de uma molécula. Na primeira etapa, abrimos o programa
Marvin Sketch e vamos para a opgao “Single Bond” para comecar a construira
molécula.


https://chemaxon.com/
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5 MarvinSketch 21.4
File Edit View Insert Atom Bond Structure Calculations Services Help

Fro O C|X 6|0 e ws -|@ soR G
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Figura 51- Tela principal do Marvin Sketch. Fonte: Programa Marvin Sketch

Depois de projetar a estrutura da moléculatetraédrica, neste caso, vamos
para a barra lateral direita, onde vocé pode selecionar diferentes atomos, como

oxigénio e cloro.

- x
Help
P voR G
-~
H
CHs c
N
HsC CH, o
CHa

Figura 52- Desenho da estrutura do composto de interesse. Fonte: Programa Marvin Sketch.

Uma vez construida a estrutura do composto selecionamos a moléculae
clicamos na opc¢ao Calculations —Isomers- Sterioisomers para determinar 0s

isbmeros da molécula.
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& MarvinSketch 21.4

File Edit View Insert Atom Bond Structure Calculations Services Help

‘r- - O ‘ .) _ | ,;<, @ GJ | E‘],r ( Elernental Analysis cQ R G
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7’ Partitioning ¥
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i Charge ¥ /|\
T NME > HaC OH
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— o Conformation >I Sterecisomers I
[] Geometry » Resonance
[ ]n COther >
=

Figura 53- Opcdo para a determinagdo de isdmeros do composto. Fonte: Programa Marvin
Sketch.

Na caixa de dialogo que aparece, clicamos em “isomeros tetraédricos-OK”.

-~
co R G
Sterecisomers Options =
Generate
Cl
HaC /|\ OH
H Generate all stereoisomers

Generate maximum | 100
Protect tetrahedral stereo centers
[] Pratect double bond stereo

[ Filter invalid 3D structures

Display in 3D
Cancel Restore Defaults

|rur| the calculation and save the settings|

Figura 54- Pesquisa por isdmeros do composto de op¢ao tetraédrica. Fonte: Programa Marvin
Sketch.

Agora os isbmeros da estrutura projetada irdo aparecer.
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Figura 55- Obtencdo dos isbmeros do composto com a respectiva estereoquimica. Fonte:
Programa Marvin Sketch.

Selecionamos e copiamos cada um deles na tela principal, depois os

selecionamos novamente e vamos até a op(;éo Structure- Structure to name

para obter o nome de cada um dos isbmeros.

T MarvinSketch 21.4

File

Fro DX B

Figura 56- Obtencédo do nome dos isémeros do composto. Fonte: Programa Marvin Sketch.
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Na caixa de didlogo que aparece clicamos na op¢ao de gerar IUPAC e 0
nome tradicional e, se for o caso, 0 numero CAS. Clicamos em OK.

Maming Options =

izenerate Preferred IUPAC Name
Generate Traditional Mame
[ ] Retrieve CAS Registry Mumber &

[ ] single fragment mode

Cancel Restore Defaults

[run the calculation and save the settings|

Figura 57- Geracdo do nome do composto de acordo com IUPAC e seu nome tradicional,
juntamente com o nimero CAS. Fonte: Programa Marvin Sketch.

Agora temos os nomes de cada um dos isémeros.

7 Naming X
Traditional Name = (1R)-l-chlorecethancl; (15)
-1-chlorcethanol

Preferred IUPAC Name = (1R)-l1-chloroethan-l1-ol; (15)
-1-chloroethan-1-ol

~ Cl

CHs CH,

Figura 58- Obtencdo dos nomes dos isbmeros. Fonte: Programa Marvin Sketch.

Agora podemos copiar e colar os nomes na pagina principal e confirmar a
estereoquimica de cada composto.
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My =

— Cl

T HSC/N\C'H

Traditional Name = (1S)-1-chloroethanol

Traditional Name = (1R)-1-chloroethanol Preferred IUPAC Name = (15)-1-chlorosthan-1-o
Preferred IUPAC Name = (1R)-1-chloroethan-1-ol

Figura 59- Configuracdo absoluta dos isbmeros do composto de interesse, incluindo as
respectivas nomenclaturas. Fonte: Programa Marvin Sketch.

Depois, podemos salvar as altera¢des clicando em file-Save As, como
podemos ver abaixo.

3 MarvinSketch 21.4
File q:lit View Insert Atormn Bond Strud

Mew >
= Open.. Ctrl+0
Insert File...
B Save Ctrl+5
& SaveAs.. Ctrl+Maytis+ 5
Import Mame... Ctrl+ Maytis+ N

Import Image...
Export to Image...

Find Structure Online >

= Print... Ctrl+P

Multipage Settings...

Document Style >
Recent >
Close Ctrl+ W L
il
Exit Ctrl+ 0 |

Figura 60-Processo para salvar as mudangas em Marvin Sketch. Fonte: Programa Marvin
Sketch.
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Finalmente, escolhnemos o formato desejado e o salvamos na pasta.

3
File Edit View Insert Atom Bond Structure Calculations Services Help

F-&[DC XEBE| & mw: .|J@ R G

= 3 Saveas X
Guardar en: | configuradion absoluta de un compuesto v e
T ‘ &3 LIMONENO.pdb [ Advanced
Nz =l
Elementos re...
= o
I, m
1} = Escritorio
O -
i
+ .j
b Document tos
Traditional Mar g E;U‘DD
Preferred IUP#

@ Nombre de archivo:  |untitied_molecule_file.pdb
Red

Archivos de tipo; Protein Data Bank / PDB (*.pdb)

Protein Data Bank / PDB (*.pdb)
[* il

Gaussian Cube (*.cube *.cub)

(Gaussian Input Format (*.gjf *.com)

(Gaussian Input Format / Z-matrix (*.gjfz)

Portable Document Farmat / PDF (*.pdf)
VMM File Format (*,vmn)

<€
AOUDGCO O w [Name (=.name) v

Figura 61. Formatos para salvar o arquivo. Fonte: Programa Marvin Sketch.
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Na Tabela 17 temos a questionéarios pés-tutorial para a Configuracdo
absoluta de compostos organicos.

Tabela 17- Teste pdés-tutorial de MarvinSketch v 22.11 "Configuracao absoluta de compostos
organicos"

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé considera que o tutorial foi claro?

Vocé conseguiu desenvolver todas as etapas do tutorial sem
dificuldades?

Vocé acredita que pode aplicar essa ferramenta computacional
em varias &reas ao longo da sua formagéo?

Vocé considerater um melhor dominio do tépico de configuragéo
absoluta apds concluir o tutorial?

A compreensdo Configuragcdo absoluta de compostos orgéanicos
€ fundamental na sua formagao profissional?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente.

Este espaco foicriado para fazer seus comentarios, criticas e sugestdes sobre o video. Muito
obrigado pelo seutempo e participagdo. -------

Fonte: Elaborado pela autora
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Anexo 5. Topico 5: Estados de protonacéo.

5.1 Testes pré e pos-video e link para o video tutorial.

A Tabela a seguir tem perguntas sobre o topico 5 de estados de
protonagao.

Tabela 18-Teste pré-video de Marvin Skecth "Estados de protonagéo"

Pergunta CT C NCND D DT

Vocé aprendeu sobre estados de protonagdo de um composto
guimico em algum momento da sua formagao?

Vocé acha que um programa como o Marvin Skecth pode ser
Util para a compreensdo dos estados de protonacdao de uma
molécula?

Vocé conhece outro programa que me permite determinar os
estados de protonagdo de um determinado composto?

Vocé considera que o conhecimento sobre estados de
protonacdo de uma molécula é essencial para a sua formagéo?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.
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Os links para assistir aos videos sobre o estudo dos estados de
protonacao sao os seguintes:

Video 1: Estados de Video 2: Estados de Video 3: Estados de

protonacion- Acido aspartico. protonacién- Dopamina  protonacion Piridoxal-5- fosfato.
https://www.youtube.com/wa https://www.youtube.co https://www.youtube.com/wa
tch?v=H4bGulKRuoY&ab ¢ m/watch?v=lI- tch?v=AFmzYYMpMd8&ab
hannel=EdithConsueloMu% [7WdLNwA&ab channel channel=EdithConsueloMu%
C3%B10zOrdo%C3%Blez =EdithConsueloMu%C3 C3%B10zOrdo%C3%Blez

%B10zOrdo%C3%Blez

Agora temos na Tabela 19 o teste pds-video, dado a seguir.

Tabela 19- Teste p6s-video de MarvinSkecth "Estados de protonacgdo”

Pergunta CT C NCND D DT

O video tutorial foi claro?

O video favoreceu a compreensédo dos conceitos de estados de
protonacdo para uma determinada molécula?

A duracao de cada video é adequada?

Vocé considera que a sequéncia de videos 1,2,3 foi coerente e
adequada para o aprendizado sobre estados de protonacéo de
uma molécula?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Fonte: Elaborado pela autora.


https://www.youtube.com/watch?v=H4bGulKRuoY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=H4bGulKRuoY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=H4bGulKRuoY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
https://www.youtube.com/watch?v=H4bGulKRuoY&ab_channel=EdithConsueloMu%C3%B1ozOrdo%C3%B1ez
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5.2 Tutorial e questionério pos-tutorial

Tutorial para a determinacdo dos estados de protonacion
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A seguir vamos conhecero processo para determinar o estado de protonacao

de uma molécula usando o programa Marvin Sketch. Inicialmente abrimos a

janelado Marvin Sketch e vamos na opcao Insert-Template.

3 MarvinSketch 21.4

File Edit Wi

¥ -6

Figura 62- Tela principal do Marvin Sketch. Fonte: Programa Marvin Sketch.
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Agora nos voltamos para Aminoacidos, de onde vocé vera todas as

estruturas dos aminoacidos. Selecionamos a Alanina e clicamos em Close.
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Figura 63- Estrutura quimica dos aminoacidos.Fonte: Programa Marvin Sketch.

Depois de colar a estrutura da Alanina natela principal, clicamos em
selecionar.

3 MarvinSketch 21.4

File  Edijpmi bagert Aton Bond  Structure  Calculations Services Help
¥oploc X 6@ we -|@ R &
Vs

My =

—

T O

N[E
HzN/f}!
- - ’ OH

[l
(1~

CHy

Figura 64- Selecdo de estrutura. Fonte: Programa Marvin Sketch.

Com a selecdo do aminoéacido, vamos para a op¢do de Calculations-
Protonacion-pKa.
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Figura 65- Opcgédo para encontrar os estados de protonacdo da molécula. Fonte:

Marvin Sketch.

Na proxima caixa de didlogo, clicamos naopcéo OK.
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Programa

Figura 66- Caixa de didlogo para gerar os estados de protonagdo. Fonte: Programa Marvin

Sketch.

Agora a estruturado aminoacido aparece de acordo com seu pH. Na parte

inferiorpodemos ver a porcentagem de cada forma estrutural de acordo com seu

pH. Por exemplo, a alanina em pH fisiologico 7,4 é indicada pela estrutura 3, ou

seja, com o grupo amino protonado e o grupo hidroxila desprotonado.
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Figura 67- Estados de protonacao da Alanina. Fonte: Programa Marvin Sketch.
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Caso se pretenda desenhar uma estrutura quimica que nao tenha um

desenho pré-determinado, podemos utilizaras ferramentas que se encontramna

parte inferior ou lateral da janela do programa. No lado esquerdo encontramos

tipos de ligacdo e cargas. No lado direito encontramos os elementos da Tabela

periodica que podemos escolher facilmente e na parte inferior encontramos

estruturas pré-prontas de anéis aromaticos ou ciclos de carbono.
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— -
+

2 = 0

AOTDO OO0

Figura 68- Opcdes de projeto estrutural no Marvin Sketch. Fonte: Programa Marvin Sketch.
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Finalmente, para salvar nosso trabalho, clicamos na opcéo file-Save AS ou no
comando Ctrl + s.

T MarvinSketch 21.4
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Close Ctrl+W

Exit Ctrl+CQ

Figura 69- Processo 1 para salvar a estrutura desenhada. Fonte: Programa Marvin Sketch.

A seguinte janelase abrird e damos 0 nome desejado na pasta de destino
e por fim, clicamos em Save As.
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Figura 70- Processo 2 para salvar a estrutura desenhada na pasta de destino. Fonte: Programa Marvin
Sketch

A Tabela 20 mostra o teste pds-tutorial para o topico 5.
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Tabela 20. Teste pés-tutorial de MarvinSkecth "Configuracdo absoluta de compostos orgéanicos"

Pergunta

CT

C NCND

D DT

Vocé considera que o tutorial foi claro?

Vocé conseguiu desenvolver todas as etapas do tutorial sem

dificuldades?

Vocé acredita que pode aplicar essa ferramenta computacional

em varias &reas ao longo da sua formacao?

Vocé considera ter um melhor dominio dos conceitos de
estados de protonagdo de uma molécula depois de concluir o

tutorial?

Vocé considera que os conceitos de estados de protonacao de

uma molécula é fundamental na sua formagéo profissional?

Vocé acredita que a maneira de trabalhar os conceitos de
estados de protonacdo, apresentada no tutorial, facilitou seu

aprendizado?

CT: Concordo Totalmente; C: Concordo; NCND: Nao concordo nem discordo; D: Discordo; DT:

Discordo totalmente

Aqui vocépodeescrever suas duvidas, sugestdes e comentarios sobre o material compartilhado.

Obrigado por sua participagdo. Fonte: Elaborado pela autora.



