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Resumo
O estudo do desenvolvimento é, hoje em dia, essencial para compreender qualquer area da
Biologia. Acredita-se que 0 ambiente e as condi¢Ges as quais 0S seres Vivos estdo expostos
criam alteracbes no desenvolvimento de um organismo. A Teoria das Origens do
Desenvolvimento da Salde e da Doenca (DOHaD) traz informacBes no intuito de propor
metodologias de investigacdo para esclarecer a influéncia desenvolvimentista de eventos
adversos sobre o padrdo saude-doenca ao longo da vida, o que pode ser explicado por
processos epigenéticos. O epigenoma esta particularmente susceptivel a desregulacdo por
fatores ambientais e condicdes de vida, desde a concepcéo até a idade adulta. Sendo assim, a
presente dissertacdo teve como objetivo divulgar e “traduzir” achados cientificos relevantes
sobre o tema em uma linguagem acessivel para os estudantes do 3° ano do Ensino Médio, para
que eles se conscientizem sobre a propria saude e suas responsabilidades antes da concepcéo.
Foi feita uma extensa revisdo da literatura para identificarmos os principais mecanismos
capazes de programar e apresentar modificagdes no desenvolvimento da salde e da doenca.
Desta forma dividimos randomicamente os alunos do 3° ano do Ensino Médio em dois grupos
intitulados grupo Ludico e Expositivo/Interativo. Para o grupo Ludico: 1) elaboramos e
ministramos uma aula expositiva de 1 hora de duracdo, que expos conceitos gerais de
regulacdo epigenética e de como fatores ambientais impactam a metilacdo e acetilacdo do
DNA, regulando assim a transcricdo génica e a hereditariedade dessas marcacOes; 2)
desenvolvemos e expomos os alunos a uma cartilha informativa descrevendo as principais
consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo, consumo de alcool, ma-nutricdo (desnutrigdo e
obesidade), condicdes infecciosas e idade parental possuem sobre a saude reprodutiva e 0
desenvolvimento do concepto; 3) convidamos os alunos a participarem de uma dindmica com
um jogo (MetilACAO) elaborado com o propésito de otimizar o aprendizado do tema por
parte do publico alvo. Ja o grupo Expositivo/Interativo foi exposto a uma aula expositiva de 2
horas-aula de duracdo, abrangendo os conteudos descritos em 1 e 2. Antes da aplicagédo das
sequéncias didaticas descritas anteriormente, os alunos foram convidados a responder um
questionario diagnostico e ao final das atividades ambos os grupos foram submetidos a um
guestionario que avaliou o nivel de aprendizado e qual metodologia foi mais eficaz em
sedimentar 0 novo conhecimento proposto. Percebemos apés as analises estatisticas feitas
com o Teste de MacNemar seguido de x?, que ndo houve diferencas significativas entre as
duas metodologias aplicadas. Ja quando utilizado o teste de varidncia de dois fatores
(ANOVA) seguido do teste t (paramétrico) foi demonstrado que houve uma constru¢do maior

de conhecimentos por parte do grupo Ludico que obteve um maior nimero de questdes

10



corretas ap6s a aplicacdo da metodologia. Portanto concluimos que o ensino sobre as
responsabilidades parentais antes da concepcgdo, por diferentes metodologias pode ser
aplicado a alunos do ensino médio de escolas publicas e que conceitos como epigenética e
regulacdo génica influenciada pelo meio ambiente podem ser amplamente difundidos a estes

alunos.
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Abstract
The study of development is, nowadays, essential to understand any area of biology. It is
believed that the environment and the conditions to which living things are exposed create
changes in the development of an organism. The Theory of the Origins of Health and Disease
Development (DOHaD) provides information in order to propose research methodologies to
clarify the developmental influence of adverse events on the health-disease pattern throughout
life, which can be explained by epigenetic processes. The epigenome is particularly
susceptible to deregulation by environmental factors and living conditions, from conception to
adulthood. Thus, the present dissertation aimed to disseminate and "translate™ relevant
scientific findings on the subject in a language accessible to the students of the 3rd year of
High School, so that they become aware of their own health and their responsibilities before
conception. An extensive review of the literature was made to identify the main mechanisms
capable of programming and presenting changes in the development of health and disease. In
this way, we randomly divided the students from the 3rd year of High School into two groups
called the Playful and Expositive/Interactive Group. For the Playful group: 1) we elaborated
and we ministered an expositive class of 1 hour of duration, that exposes general concepts of
epigenetic regulation and of how environmental factors impact the methylation and
acetylation of the DNA, thus regulating the gene transcription and the heredity of these
markings; 2) we develop and expose students to an informative booklet describing the main
consequences and / or sequelae that smoking, alcohol consumption, malnutrition (malnutrition
and obesity), infectious conditions and parental age have on reproductive health and the
development of concept; 3) we invite the students to participate in a dynamic with a game
(MethylACTION) designed with the purpose of optimizing the learning of the theme by the
target audience. The Expositive/Interactive group was exposed to an expositive class of 2
hours of duration, covering the contents described in 1 and 2. Before the application of the
didactic sequences described previously, the students were asked to answer a diagnostic
questionnaire and at the end of the activities, both groups were submitted to a questionnaire
that evaluated the level of learning and which methodology was most effective in sedimenting
the new knowledge proposed. It was noticed that after the statistical analyzes performed with
the MacNemar Test followed by x?, it did not show significant differences between the two
applied methodologies. When using the two-way ANOVA followed by the t (parametric) test,
it was demonstrated that there was a greater knowledge construction by the playful group that
obtained a greater number of correct questions after the application of the methodology.

Therefore, we conclude that teaching about parental responsibilities before conception, by
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different methodology, can be applied to public high school students and that concepts such
as epigenetics and gene regulation influenced by the environment can be widely diffused to

these students.
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1. Introducéo e Revisdo da Literatura

1.1.Introducéo

O estudo do desenvolvimento €, hoje em dia, essencial para compreender qualquer
area da Biologia. A Biologia do Desenvolvimento integra diferentes disciplinas (biologia
celular e molecular, anatomia, fisiologia, oncobiologia, neurobiologia, imunologia, ecologia,
biologia evolucionaria) no ambito do desenvolvimento de um individuo (GILBERT 2003).
Desta forma, a Biologia do Desenvolvimento abrange aspectos bioldgicos, quimicos e fisicos
que culminam na transformacdo de diversas proteinas produzidas por diferentes células de um
mesmo individuo, ao longo de seu desenvolvimento. Também, se faz importante nos estudos
evolucionarios que procuram entender como mudangas macroevolucionarias ocorreram e,
além disso, recentemente, se expandiu para diversas areas da medicina, fundindo-se com a
genética clinica, obstetricia e medicina neonatal para criar uma ciéncia revitalizada da
embriologia humana que se tornou importante na explanacdo das malformacgdes congénitas e
abriu uma nova area da biologia do desenvolvimento ecoldgico, onde mudangas ambientais
sdo vistas criando alteracfes no desenvolvimento do organismo (GILBERT 2003).

Segundo FLEMING et al. (2018), os fatores ambientais e comportamentos dos pais,
incluindo dieta, composicdo corporal, metabolismo e estresse, afetam a salde e o risco da
ocorréncia de doencas cronicas nos filhos ao longo de suas vidas. Nesta mesma linha, indicios
demonstram que a teoria das origens do desenvolvimento da salde e da doenca (DOHaD)
agrega informacdes de diversas areas do conhecimento a fim de propor novas metodologias
de investigagéo para esclarecer a influéncia de eventos adversos ocorridos em fases iniciais do
desenvolvimento humano sobre o padrédo salde-doenca ao longo da vida (SILVEIRA, 2007).
Assim, o conceito DOHaD tem enorme potencial de implicacdo para estratégias de saude
publica, o que foi inclusive reconhecido pela Organizagdo Mundial da Saiude (OMS). A
mensagem chave dos conceitos DOHaD ¢é que aspectos relacionados ao ambiente precoce e
estilos de vida antes e durante a concep¢cdo e gestacdo, sdo fundamentais para o
desenvolvimento de doengas na vida adulta e em filhos expostos a ambientes adversos.

A teoria DOHaD deu origem a uma série de estudos moleculares, biogquimicos,
morfofuncionais e epidemioldgicos voltados a investigar a relacdo entre diversas variagdes
ambientais na vida precoce, focando principalmente no efeito da ma-nutricdo e estresse
parentais, exposicdo a toxinas ambientais (tabagismo, entorpecentes, farmacos),

polimorfismos em genes relacionados, desfechos metabolicos entre tantos outros.
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Na década de 1930, pesquisadores constataram que as condi¢cBes ambientais durante a
vida fetal e a infancia pareciam determinar a sobrevida de cada geracdo (SILVEIRA et al,
2007). Ja na decada de 1970, foram estudados cerca de 300.000 homens, filhos de mulheres
expostas a um periodo de escassez alimentar (fome holandesa). Na vida adulta, esses
individuos apresentaram padrdes diferentes de composicao corporal que estavam relacionados
a idade em que haviam sido expostos a desnutricdo materna durante a fase intrauterina. Se a
desnutricdo tivesse ocorrido no ultimo trimestre da gestacdo, 0 grupo apresentaria baixa
incidéncia de obesidade adulta. Contudo, se a desnutricdo tivesse ocorrido no primeiro
trimestre gestacional, ocorreria um aumento da incidéncia da obesidade na vida adulta
(SILVEIRA et al, 2007; RAVELLI, STEIN, SUSER, 1976), sendo esse um dos primeiros
estudos demonstrando que condi¢Ges ambientais (neste caso, a falta de alimentos) poderiam
programar individuos a determinados fenotipos na vida adulta.

O conhecimento dos processos envolvidos no desenvolvimento humano contribui para
melhorar o entendimento sobre 0os mecanismos associados a salde e a doenca ao longo da
vida, porém, apenas nos Utimos anos, varias doencas que acometem adultos tém sido
relacionadas a eventos que ocorrem no periodo intrauterino (RIBEIRO, et al. 2015). Mas
como adversidades ambientais durante os primeiros momentos da vida de um individuo,
poderiam programar o surgimento de fendtipos e ou doencas na vida adulta? Sabe-se que a
epigenética € um dos principais (mas ndo somente) fenémenos bioldgicos envolvidos com a
programacéo intrauterina. Segundo COSTA E PACHECO 2013, epigenética significa “adig¢do
a informagdo genética codificada no DNA”. Genericamente, o termo ¢ utilizado para definir
mudangas que ocorrem na expressdo génica sem, no entanto, terem sido relacionadas a
alteracdes globais ou especificas na sequéncia do codigo genético. Na verdade, a epigenética
constitui uma camada “extra” de regulag@o da expressdo génica a nivel transcricional. Alguns
mecanismos epigenéticos incluem metilacdo do DNA, imprinting, mudangas na conformacéo
da cromatina e o silenciamento mediado por RNA interferéncia (RNAi) (COSTA e
PACHECO 2013).

AlteracBes epigenéticas correspondem a uma serie de modificagbes moleculares no
DNA e na cromatina. Essas modificagdes quimicas no DNA sdo constantemente feitas e
desfeitas durante toda a vida do individuo, exceto para marca¢fes quimicas constitutivas que
sdo herdadas geneticamente. Alteracdes epigenéticas podem ser desencadeadas no genoma de
um individuo em qualquer momento de sua vida, levando ou ndo ao desenvolvimento de
determinadas patologias. Essas alteraces podem ser herdadas também por forma

transgeracional, ou seja, através de subsequentes geracOes, afetando, portanto, o padrdo de
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expressdo génica de geracOes celulares futuras. Desta forma, o fendtipo passa a ser resultado
ndo apenas do genotipo, mas também do epigendtipo, o qual permite um segundo nivel de
controle da expressdo génica e que se mostra plastico quanto ao gendétipo. O epigenoma esta
particularmente susceptivel a desregulacdo por fatores ambientais durante a gestacéo,
desenvolvimento neonatal, puberdade e idade adulta (COSTA e PACHECO 2013).

Desta forma, iremos discutir os principais aspectos da teoria DOHaD, e o0s principais
mecanismos moleculares e celulares envolvidos. Nosso intuito € identificar os principais
aspectos da teoria DOHaD relacionados ao conceito das responsabilidades parentais antes da
concepgdo, e “traduzi-los” a uma linguagem mais acessivel para os estudantes do 3° ano do
Ensino Médio, para que eles se conscientizem sobre suas responsabilidades antes da
concepcao e reflitam quanto aos seus modos de vida e 0 impacto que 0s mesmos possam gerar

em seus descendentes e em si proprios.
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1.2. Revisao da Literatura

1.2.1. Epigenética no contexto da biologia do desenvolvimento

Grandes estudos de coorte baseados em bancos de dados perinatais elaborados no
século XX, serviram como alicerce para a formacdo dos primeiros modelos da teoria
DOHaD, os quais permitiram a comparacdo entre individuos com histéricos perinatais
diversos e estabeleceram a importante relacdo entre as variaveis ambientais na vida
precoce e desfechos cardiometabdlicos e comportamentais na vida adulta. A mensagem
chave do conceito DOHaD estabelece que aspectos relacionados ao ambiente pré-natal séo
fundamentais no desenvolvimento de doencas na vida adulta e que essa “programagio
intrauterina” ¢ largamente mediada por alteragcdes de marcagdes epigenéticas em diferentes
genes (SILVEIRA 2007; RINAUDO e WANG 2012)

Segundo JUNIEN et al. 2016, de acordo com os conhecimentos sobre a Origem do
Desenvolvimento da Salde e da Doenga, as modificacBes epigenéticas “traduzem” os
efeitos dos fatores ambientais a que uma pessoa esta sujeita durante toda a vida e os
inserem paralelamente ao cddigo genético, ou seja, o ambiente pode deixar “marcas” em
nosso epigenoma por periodos indeterminados, que possuem o potencial de serem
transmitidas aos descendentes, sem alteracdo génica, em sua sequéncia do DNA.

O conceito DOHaD estabelece trés fases onde os disturbios vivenciados por um
individuo podem influenciar o fenotipo via alteracdes epigenéticas: a primeira € a fase de
desenvolvimento da programacdo do individuo que é caracterizada pela alta plasticidade
do epigenoma durante a vida intrauterina, infancia e adolescéncia; a segunda fase é a de
efeitos de médio e longo prazo, que sdo as consequéncias de distarbios do
desenvolvimento, mas que estdo associados a uma expressao ao longo da vida adulta e que
sofrem associacdo com inumeros fatores ambientais; e a terceira fase, a reprodutiva, onde
as marcagOes epigenéticas induzidas pelo ambiente podem ser transmitidas através dos
gametas via alteracOes transgeracionais (transmissé@o pela linha germinativa, para a
primeira geracdo fora do contato com o agente ambiental desfavoravel). (JUNIEN, et al.
2016)

Usaremos neste texto o conceito de SILVEIRA et al. 2007, que definem a Epigenética
como o estudo das alteragbes herdadas na expressao génica que ndo sdo atribuidas as
mudancas das sequéncias de nucleotideos do DNA. Este conceito é fundamental para
pesquisa em DOHaD, uma vez que nele estd implicito um processo de regulagcdo da

expressao génica que envolve alteracGes quimicas do DNA (metilacdo) ou de proteinas
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associadas (histonas). Além disso, o padrdo de informacdo epigenética é essencial para a
manutencdo do perfil de expresséo génica do organismo frente a desafios principalmente
ambientais, intermediando assim os efeitos do meio ambiente externo durante o
desenvolvimento.

A epigenética regula a expressdo génica através de modificacbes conformacionais da
cromatina e consiste na regulacdo das marcacgdes de metilacdo, acetilacdo e ou fosforilagdo
em regides especificas do DNA. O padrdo dessas marcacGes epigenéticas resultam na
mudanca da conformacao da cromatina, associada a uma maior ou menor expressao genica
relacionada a identidade fenotipica de um individuo sem, no entanto, induzir nenhuma
alteracdo na sequéncia de nucleotideos do DNA, 0 que por sua vez constituiria um
processo de mutacgdo e ou polimorfismo genético (COSTA e PACHECO 2013).

O estilo de vida esta diretamente ligado & epigenética. Segundo ALEGRIA-TORRES,
BACCARELLI E BOLLATI 2013, o estilo de vida engloba habitos alimentares,
susceptibilidade ao estresse de uma pessoa, atividade fisica, habitos de trabalho,
tabagismo, consumo de alcool, dentre outros. Esses fatores podem influenciar os
mecanismos epigenéticos celulares e a sua relacdo com o ambiente externo. A flexibilidade
das marcacOes epigenéticas ao longo da vida, permite certo grau de adaptacdo celular e
sistémica as influéncias externas (exdgenas), mas também permitem a propagacao estavel
dos estados de atividade genética, de uma geracdo de células para a outra (ALEGRIA-
TORRES, BACCARELLI e BOLLATI 2013).

Estudos recentes apontam para o entendimento de que 75% da variabilidade fenotipica
se devem as interacOes genéticas / ambientais relacionadas ao processo epigenético,
enguanto o gendtipo responde por 25%. Vale ressaltar que as marcas epigenéticas ndo sao
estabelecidas ao acaso, mas também dependem da sequéncia do DNA. Dito isso, 0
conceito DOHaD que examina a origem das patologias, geralmente cronicas, observadas
nos individuos adultos, € extremamente importante @ medida que ndo se limita a uma
intervencdo no momento em que a doenca ja estd presente, mas oferece chances de
prevencdo, uma vez que a OMS afirma que a prevaléncia destas doencas aumentara em
17% na proxima década. (JUNIEN, et al. 2016)

De acordo com JUNIEN et al. 2016 o epigenoma é composto de varios estratos e
facetas interligados que variam com o tempo e de acordo com o ambiente. Apos a
fertilizacdo, o epigenoma dos gametas parentais sofre uma reprogramagéo onde ocorre a
remocdo de marcas epigenéticas caracteristicas destes gametas e a aquisicdo de novas

marcas embrionarias resultantes, que sdo essenciais para assegurar a totipoténcia
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necessaria ao desenvolvimento do embrido. Essa desmetilagdo global do zigoto, serve para
apagar as marcacdes epigenéticas herdadas pelos pais e reconstruir uma marcagdo
epigenética que reflita a sequéncia génica do embrido.

FLEMING et al. 2018, também apontam para esta linha de entendimento quando
citam que a organizacdo epigenética permite que o embrido exiba totipoténcia em um
primeiro momento, consistente com extensos estados de desmetilagdo, 0 que permite o
desenvolvimento de diversas linhagens celulares fetais e placentarias. Depois, as
modificacdes epigenéticas sustentam a pluripoténcia embrionaria e a capacidade de gerar
os trés tipos de folheto embrionério ap6s a gastrulacdo. Ainda segundo esses mesmos
autores, 0s mecanismos epigenéticos incluem metilacdo do DNA (figura 1) e modificacdes
pos-traducionais das histonas (figuras 2) e também podem incluir a substituicdo de

variantes de histonas.
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Figura 1. Metilac8o do DNA. A molécula doadora (S-adenosilmetionina) tem o grupo metil (CHs) doado para a citosina, gracas & agdo
da enzima DNMT (DNA metiltransferases), formando o 5-metil citosina)
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Figura 2. Metilagdo e desmetilagdo de histonas. Adaptado de https:/slideplayer.com.br/slide/51944/. A enzima histona
metiltransferase (HMTs) catalisa o processo de metilagdo da histona e a histona desmetilase (HDMs) efetua o processo contrario,
removendo o grupo metil das histonas. A metilagdo das histonas pode ativar ou causar repressio génica.

1.2.2. Epigenética da gametogénese e do desenvolvimento embrionério

Durante a formacdo dos gametas em mamiferos, alguns genes adquirem impressoes
moleculares hereditarias através de marcacgdes epigenéticas que agem para suprimir ou ativar
a expressdo de um alelo parental nas células somaticas da prole. Na espermatogénese por
exemplo existem processos epigenéticos diferentes daqueles que ocorrem no desenvolvimento
de qualquer outro tipo de célula, incluindo uma desmetilagdo global e ativa do genoma para
permitir sua reposicdo especifica por sexo e uma combinacdo de metilacdo do DNA e
modificacdes de histonas apropriadas a identidade genotipica de cada individuo (LAMBROT,
et al. 2013).

Nossos genes ndo se expressam da mesma forma nas diferentes células que formam
nosso corpo. Sexo e a idade de um individuo também sdo importantes determinantes da
expressao genica em diferentes tecidos. Essa plasticidade depende das marcas epigenéticas
regulatérias que determinam a resposta celular ou tecidual a um ambiente em constante
mudanga em diferentes fases da vida (JUNIEN et al. 2016). J& LAMBROT et al. 2013
afirmam que a informacéo epigenetica tem funcéo critica na regulacdo da expressao génica e,
portanto, no desenvolvimento do concepto e de doencas.

De uma geracdo para outra, o epigenoma é reprogramado nos gametas e no embrido
para permitir a totipoténcia e evitar a transmissdo de erros epigenéticos. No entanto, segundo
os autores, nem todas as regides do epigenoma sao “reiniciadas”, permitindo a transmissao de

informacdo epigenética dos pais para os descendentes. Desta forma, pode-se concluir que
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enquanto o gendtipo de um organismo é relativamente estatico ao longo da vida, o epigenoma
é altamente dindmico e pode se adaptar ou ser alterado em resposta ao ambiente interno ou
externo. Dentro deste entendimento, CARBONARO 2011 explicita que uma dessas marcas €
a metilacdo, que consiste na adicdo de grupamento metila a base citosina. A metilagcdo é
catalisada por enzimas, sendo fundamental na regulacdo do “silenciar dos genes”, regulagdo
das funcGes das proteinas e metabolismo de RNA. A metilacdo do DNA em humanos foi
recentemente associada a variacdo sazonal da dieta e marcas epigenéticas semelhantes
estavam presentes em diferentes tecidos, o que indica que alteracGes sistematicas persistentes
foram determinadas na concepcdo (LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014 aprud P.
Dominguez-Salas et al., Nat. Commun. 5, 3746).

As influéncias da preconcepc¢do no desenvolvimento ocorrem através da modificacao
induzida pelo meio ambiente ao epigenoma do embrido. Uma fase de remodelamento
epigenético tem inicio na fertilizacdo, quando a maioria das marcas epigenéticas é eliminada
dos gendtipos dos ovocitos e dos espermatozoides antes da fusdo da cromatina ser
completada, antes da implantacdo. Marcas epigenéticas sdo repassadas para células filhas,
onde elas podem afetar temporariamente ou permanentemente a expressdo génica em tecidos
adultos (LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014).

Os primeiros estagios de desenvolvimento oferecem uma ampla variedade de
oportunidades momentaneas para moldar as marcas epigenéticas e por sua vez a conformacao
da cromatina, que pode ocorrer de acordo com o ambiente, com a fase de desenvolvimento,
idade, estado fisiopatoldgico e sexo. Neste caso as células-tronco embrionarias (ESCs) que
sdo células que podem se diferenciar em diversas linhagens celulares, possuem sua cromatina
“aberta” e ativa. Alternativamente, também possuem a habilidade de extinguirem os genes de
pluripoténcia e adquirirem um fenoétipo de células diferenciadas ativando ou reprimindo genes
de linhagem especificas para se desenvolverem em diferentes tipos celulares que irdo compor
os tecidos do individuo em desenvolvimento. Durante os processos de diferenciagéo, o status
ativo ou reprimido dos genes é hereditario, ja que é transmitido de forma idéntica durante a
divisdo celular, para a progénie das células. Assim, a metilagio do DNA ¢é reproduzida
fielmente durante a divisdo, e pode, portanto, ser o0 meio de memdria. Entretanto, embora
alguns marcadores epigeneticos sejam considerados estaveis, influencias ambientais e
variaveis aleatorias podem modificar essas marcas e alterar o estado transcricional (JUNIEN,
et al. 2016).

Ao contrario de mutagdes que ocorrem no genoma, varias epimutacfes (mutagdes do

epigenoma) sdo potencialmente reversiveis. Fatores epigenéticos ampliam seus efeitos sobre a
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cromatina em diferentes escalas de tempo, variando de minuto até anos para memoria
metabdlica ou sendo transmitida por geragdes em caso de distdrbios ambientais. Assim, o
DNA sofre ciclos de metilacdo/desmetilacdo indicando que uma marca de atividade estavel
pode ser modificada por fatores de transcricdo e responder de forma dinamica a sinais do
ambiente. Sendo assim, é correto afirmar que nossa constituicdo ao nascer informa como
iremos responder aos estressores e desafios e ao risco de doengas, na infancia e vida adulta.
(LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014).

JUNIEN et al. 2016 afirmam também que durante os periodos criticos de plasticidade
do desenvolvimento, um ambiente intrauterino que ndo tenha as condic¢des ideais para criar
marcas epigenéticas adequadas podem predispor a marcacOes adversas irreversiveis levando o
individuo a uma maior predisposicdo a fatores de risco para doencas posteriores em adultos.
As alteracGes epigenéticas que ocorrem durante o desenvolvimento sob efeito do ambiente
podem ser consideradas um primeiro evento, pois conferem apenas um estado de laténcia e
uma sensibilidade a um segundo evento, que sera revelado posteriormente por fatores de risco
do meio ambiente em que o individuo se encontra inserido. As mudancas que ocorrem
posteriormente em decorréncia de diferentes ambientes, ou alteracbes relacionadas ao
envelhecimento, podem aumentar ou diminuir a medida que o ser é submetido a estresse
repetido, ndo aliviado ou continuo, ou seja, tornar um individuo ainda mais suscetivel ou mais
forte aos seus efeitos.

Diante do que é proposto pelos autores em relagdo aos periodos de reprogramacéo
epigenética, podemos inferir a importancia de um ambiente saudavel, também, durante o

periodo de preconcepcao.

1.2.3. Responsabilidades parentais antes da concepg¢éo

Estudos mostram fortes ligacGes entre a salde antes da gravidez e os resultados de
salde materna e infantil, com consequéncias que podem se estender por geracfes. Contudo, a
relacdo entre esses fatores ainda ndo estd devidamente difundida entre as pessoas. O
planejamento para a gravidez esta associado a um padrdo de comportamento de salde antes
da concepcéo e por isso um foco mais agudo na intervencdo antes deste periodo é necessario
para melhorar a saude materna e infantil e reduzir a carga crescente de doencas nao
transmissiveis (STEPHENSON et al. 2018). Ha necessidade de se aumentar a conscientizagdo
das pessoas sobre a importancia de uma preparacdo do casal para a gravidez, de modo a
impactar positivamente a saude de futuras geragdes. A mudanca comportamental bem-

sucedida requer que a populacdo alvo se envolva com a necessidade de mudar, sustente a
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motivacdo para manter a mudanca e seja apoiada por contextos que facilitem essa demanda.
Desta forma, uma estratégia dupla voltada para mulheres e casais que planejam uma gravidez,
juntamente com a promocdo da saude de todas as mulheres em idade fertil, poderia ser a
abordagem mais eficaz para melhorar a saude antes da concepcdo. (BARKER et al. 2018)

O conhecimento sobre o conceito DOHaD, e em particular sobre os impactos do
ambiente na fase de programacdo durante o desenvolvimento e seus mecanismos
epigenéticos, representam uma oportunidade para combater 0 aumento das incidéncias de
doencas cronicas, particularmente através da prevencdo (JUNIEN et al. 2016). FLEMING, et
al. 2018 também fazem referéncia sobre a importancia do conhecimento sobre o conceito
DOHaD uma vez que existem evidéncias de efeitos preconcepcionais sobre a saude. Isto,
segundo os autores, exige novas orientacbes sobre a preparacdo parental para a gravidez,
comecando antes da concepgdo, para proteger a saude dos filhos, incluindo processos
epigenéticos, celulares, fisiol6gicos e metabdlicos.

Segundo LANE, ROBKER E ROBERTSON 2014, a parentabilidade biol6gica
comeca antes do nascimento, mesmo antes da concepcdo. Os efeitos epigenéticos estdo
relacionados com as condic¢des intrauterinas na concepcdo para programar a trajetéria do
desenvolvimento do embrido e do feto, afetando a salde do concepto por toda a vida. A
experiéncia no Gtero tem um papel importante em determinar como responderemos ao
ambiente e riscos de doencas, mas as fases da vida anterior, que comegam com ovOcitos e
esperma, também determinam.

LANE, ROBCKER E ROBERTSON 2014 e SILVEIRA et al 2007 fazem referéncia
aos fatores ambientais a medida que, durante a fecundacdo e primeiras divisdes do zigoto, 0
embrido € muito sensivel ao trato reprodutivo da mée, pois o fluido que o envolve sofre
variacdes de acordo com 0s parametros nutricionais, endécrinos, metabdlicos e inflamatérios
maternos. Além disso, influéncias ambientais atingem o feto através da mae/placenta ou
neonato através da lactacdo. Isso promove adaptacdes fisiologicas que aumentam a chance de
o individuo sobreviver aquele meio atraves de respostas adaptativas preditivas. Essas
respostas adaptativas preditivas ndo tém valor adaptativo imediato, mas prognosticam a
adaptacdo em longo prazo com o objetivo de garantir a sobrevivéncia do individuo até, pelo
menos, o periodo reprodutivo. Assim, entende-se que o organismo em desenvolvimento tem a
capacidade de prever o ambiente no qual ird crescer, utilizando sinais hormonais maternos
através da placenta ou via lactacdo. Essas varia¢Ges refletem o mundo exterior e, ao se adaptar
a elas, o embrido responde a esses estimulos com um alto grau de plasticidade epigenética que

altera a expressao génica, a taxa metabolica celular e consequentemente a de taxa de divisdo
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celular e sua identidade metabolica sistémica. Assim, se a previsdo estiver correta, 0 risco
para doengas € baixo. J& se a previsdo estiver incorreta, ou seja, o feto se programa para
desenvolver em outro ambiente que encontra na vida extrauterina, entdo ocorre um aumento
dos riscos para doencas principalmente cardiometabdlicas, isto é, o risco para doencas € o
resultado do grau de concordancia ou contraste entre 0 ambiente previsto pelo individuo
durante o periodo de alta plasticidade e o ambiente real em que ele vive.

Evidéncias sugerem que o crescimento da crianga durante os primeiros anos de vida
esta relacionado e seja influenciado pelo padréo de crescimento fetal, o que pode determinar
uma elevacdo na probabilidade de doencas. Alteracfes no padrdo de crescimento ap6s o
nascimento notadamente em recém-nascidos pré-termo com restricdo de crescimento
intrauterino relacionam-se com o desenvolvimento de doencas crénicas em idades posteriores.
Deste modo, as consequéncias de determinado peso corporal sdo condicionadas tanto pelo
crescimento intrauterino quanto durante a infancia tardia, isto &, riscos de doencas
cardiovasculares e para obesidade sdo encontrados em individuos com grande aumento de
peso corporal entre o nascimento e a idade escolar (crescimento extrauterino acelerado),
principalmente naqueles que eram pequenos ou tinham baixo peso ao nascer (SILVEIRA et
al. 2007).

Sendo assim, situagdes relativas a alteracbes do peso ao nascer reforcam sua
importancia como marco indicativo do ambiente intrauterino e preditor de doencas

cardiometabdlicas na adolescéncia e fase adulta.

1.2.3.1.Pardmetros Nutricionais e Obesidade

A nutricdlo materna tem papel importante antes da concepcdo e durante o
desenvolvimento do embrido. LANE, ROBKER E ROBERTSON 2014 relatam estudos que
mostram que a nutricdo materna durante a maturagdo dos ovacitos influencia o fenétipo da
prole. Esses ovocitos em desenvolvimento estdo imersos em fluidos foliculares que refletem o
estado fisiologico da mée. Assim, a medida que o ovocito amadurece, acumula marcas
epigenéticas, tanto nas histonas quanto no DNA, até as fases finais da maturacdo antes de
ocorrer a ovulagdo. Ainda segundo as autoras, apesar de geralmente essas marcas serem
apagadas na concepcdo, ha evidéncias de que em alguns loci as marcas epigenéticas nao sao
eliminadas, permitindo a possibilidade de heranca transgeracional. J& GRIEGER,
GRZESKOWIAK e CLIFTON 2014 enfatizam que uma compreensdo do impacto que a dieta
antes da concepgdo tem sobre os resultados perinatais pode ajudar a promover mudangas

comportamentais, ja que a nutricdo materna tem relacdo direta com o nascimento pré-maturo
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que é uma das principais causas de morbidade e mortalidade infantil e afeta cerca de 10% das
gestacdes mundiais.

Os efeitos epigenéticos estdo relacionados com as condicdes intrauterinas na
concepcao para programar a trajetoria do desenvolvimento do embrido e do feto, afetando a
salde do concepto por toda a vida. Durante a fecundacdo e primeiras divisdes do zigoto, o
embrido é muito sensivel ao trato reprodutivo da mae, pois o fluido que o envolve sofre
variacOes de acordo com, por exemplo, os parametros nutricionais. (LANE, ROBKER e
ROBERTSON 2014) Assim, fetos que ndo atingiram seu potencial de crescimento
intrauterino e apresentaram baixo peso ao nascer ou nasceram pre-maturos foram
possivelmente afetados por fatores como o estado nutricional materno e ha evidéncias que
apontam que o crescimento da crianca durante os primeiros anos de vida esta relacionado e
seja influenciado pelo padrdo de crescimento fetal, o qual, por sua vez, relaciona-se com o
desenvolvimento de doencas cronicas em idades posteriores, como doenca cardiovasculares e
obesidade (SILVEIRA PP 2007), hipertensdo, diabetes tipo 2. (BARKER, et al. 1989 e
RIBEIRO, et al. 2015) doencas respiratdrias e metabdlicas. (GRIEGER, GRZESKOWIAK e
CLIFTON 2014)

STEPHENSON et al. 2018 afirmam que a méa nutricao e a obesidade sdo comuns entre
as mulheres em idade reprodutiva e que a obesidade esta associada ao aumento de risco aos
principais desfechos maternos e perinatais adversos, incapacidade de engravidar,
complicacbes da gravidez e parto, anomalias congénitas, natimorto, amamentacao
malsucedida e até morte materna. GRIEGER, GRZESKOWIAK e CLIFTON 2014 também
apontam que a nutricdo materna pode ter um efeito profundo sobre o crescimento fetal, o
desenvolvimento e o peso ao nascer do bebé. A obesidade materna juntamente com a
desnutricdo pode contribuir para a restricdo do crescimento intrauterino e aumentar o risco de
mortalidade e morbidade neonatal. Durante a gravidez, as necessidades dietéticas e
energéticas geralmente sdo elevadas para auxiliar as adaptacbes maternas e disponibilizar
nutrientes ao embrido e feto. Entretanto, em compara¢do com as recomendacdes, a ingestao
de nutrientes é geralmente abaixo do ideal. Isso leva a uma preocupacdo j& que hd um
consenso de que a nutricdo materna é relevante para a satide a curto e longo prazo do bebé.

Estudos demonstraram que quando cobaios (Cavia porcellus) nasciam de maes
desnutridas, a prole apresentava baixo peso ao nascer e alteracdo na tolerancia da glicose
(predispondo-os ao diabetes, principalmente do tipo 2). A dieta da mae na concepgdo tem
impacto no desenvolvimento quando, por exemplo, hé reducdo no teor de proteinas ingeridas

nos 3 primeiros dias da embriogénese. Esse fendmeno retarda a proliferacéo celular e provoca
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desequilibrio da diferencia¢do da linhagem celular. Esse disturbio nutricional que ocorre na
concepcdo persiste através da implantagcdo e tem influéncia sobre o desenvolvimento da
placenta e a capacidade de transferéncia de nutrientes maternos para o feto. Alterando a
cinética de crescimento intrauterino, pode haver influéncia direta no ganho de peso do
neonato, que tende a apresentar um crescimento extrauterino mais acelerado, com
sobrecarrega no sistema circulatorio e uma maior pressdo arterial sistélica. Ansiedade
elevada tambeém pode ser observada nesses neonatos. Esses fatores podem leva-los a uma
maior probabilidade a desenvolver hipertensdo e disturbios psiquiatricos na vida adulta
(LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014)

BARKER et al 2018 e STEPHENSON et al 2018 citam estudos que demostram que
mulheres que receberam suplementacdo nutricional com micronutrientes e alimentos mais
energéticos depois do nascimento do primeiro filho apresentaram desfechos promissores na
salde do segundo filho, que apresentavam maior peso ao nascer e diminuicdo da
probabilidade de diabetes gestacional. Politicas e legislagbes que preconizam o
enriquecimento de alimentos com &cido folico e/ou iodo diminuem a incidéncia de defeitos
neuroldgicos na prole. Além disso, a suplementacdo pode ser utilizada para otimizar a fungédo
dos gametas e o desenvolvimento precoce da placenta quando utilizada dois a trés meses antes
e depois da concepc¢do, além de a suplementacdo com acido félico poder reduzir o risco de
mau fechamento no tubo neural em 70%, diminuir o risco de pré-eclampsia, aborto
espontaneo, baixo peso ao nascer, menor peso para a idade gestacional, morte fetal, morte
neonatal e autismo em criancas.

JA LAMBROT et al 2013 e LANE, ROBKER E ROBERTSON 2014 fazem referéncia
a estudos epidemioldgicos que sugerem que a dieta de um pai pode influenciar a satde dos
filhos. A nutricdo pouco antes da puberdade pode alterar a sobrevivéncia dos descendentes e a
predisposicdo ao diabetes e a doengas cardiovasculares. Um mecanismo proposto para a
transmissdo paterna de informacgfes ambientais € atraves do epigenoma do esperma. A dieta
paterna altera a metilagio do DNA espermatico e estd associada a resultados reprodutivos
negativos, incluindo defeitos congénitos na prole ja que, notavelmente, os sitios do
epigenoma do esperma que apresentam alteragdes na metilacdo do DNA estdo associados a
genes ligados ao desenvolvimento e na doenca crénica. Estudos tém demonstrado que pode
haver transmissao paterna de efeitos sutis, como o estado metabolico da prole.

Dietas paternas com alto teor de gordura ou baixa proteina podem alterar o
metabolismo dos filhos. Cobaios machos alimentados com uma dieta com baixa quantidade

de lipoproteinas geram descendentes com disturbios relacionados ao metabolismo hepatico de
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lipidios e colesterol associados a marcas epigenéticas alteradas. Outros estudos relatam uma
associacao entre a nutricdo paterna e alteragdes metabolicas de descendentes femininos, o que
mostra uma perspectiva da especificidade na transmissdo paterna e a possibilidade de
transmissdo de caracteristicas adquiridas. Em outros estudos, STEPHENSON et al. 2018
expdem evidéncias de que o aumento global da obesidade entre homens é bastante relevante,
uma vez que a obesidade paterna tem sido associada a comprometimento da fertilidade,
afetando a qualidade e quantidade de espermatozoides e esta associada ao aumento do risco
de doencas cronicas na prole. Neste ambito, 0 consumo paterno de uma dieta rica em gordura
induz a tolerancia a glicose e alteracbes na metilacdo do DNA nas ilhas pancreéticas. A
obesidade paterna induzida pela dieta também mostrou alterar o contetdo de micro RNA de
esperma em camundongos. (SOUBRY 2017)

O papel da nutricdo na modificacdo de mecanismos epigenéticos foi examinado em
multiplas investigaces, como na dieta rica em &cidos graxos poli-insaturados que podem
gerar radicais livres mutagénicos e estresse oxidativo. Estudos feitos em dietas ricas em frutas
e vegetais, que contétm muito antioxidantes naturais, podem induzir a protecdo
anticancerigena. Outros estudos, realizados em seres humanos saudaveis que foram
alimentados com uma Unica dose de brotos de brécolis mostrou inibicdo da atividade da
histona desacetilase nas células mononucleares circulantes do sangue periférico 3-6 horas
apos o consumo, com inducdo de acetilacdo de histona. J& o &cido folico e a vitamina B12
desempenham um papel importante no metabolismo do DNA e sdo necessarios para a
manutencdo dos padrGes de metilacio do DNA. Um crescente nimero de evidéncias
demonstra que a ingestdo de folatos (um importante derivado da vitamina B9), principalmente
através da ingestdo de folhas, modula mecanismos epigenéticos correlacionados com acbes
celulares. Assim, os niveis de folato na dieta, tanto materna quanto paterna, podem influenciar
diretamente os niveis de metilacdo celular do DNA e, consequentemente, afetar a expressao
génica, ja que a deficiéncia de folato tem sido associada ao aumento das quebras de DNA
devido a incorporacéo excessiva de uracila. Também os polifendis s&o uma grande familia de
compostos naturais amplamente distribuidos em alimentos vegetais, que demonstram
modificar a atividade de metiltransferases de DNA, histonas acetilases e desacetilases.
Estudos sobre células cancerosas mostram que os polifenois podem reverter algumas
aberracbes epigenéticas associadas a transformacdo maligna, em modelos in vitro.
(ALEGRIA-TORRES, BACCARELLI e BOLLATI 2013 e LAMBROT, et al. 2013). Por fim,
0 selénio pode modular epigeneticamente DNA e histonas para ativar genes silenciados por

metilacdo. Dados sugerem que o Selénio pode ter propriedades anticancerigenas devido a
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modificacBes nos processos epigenéticos na célula. (ALEGRIA-TORRES, BACCARELLI e
BOLLATI 2013)

Diante do exposto em relacdo a nutricdo dos progenitores, um visivel dimorfismo
sexual é observado na prole, visto que 0s machos sdo mais vulneraveis a maioria dos modelos
dietéticos. As diferengas transcricionais que estdo relacionadas ao sexo nas vias moleculares
que controlam o metabolismo da glicose, 0 metabolismo de proteinas, a metilacdo do DNA e
a regulacdo epigenética provavelmente desencadeiam respostas diferenciadas especificas do
sexo aos insultos ambientais. (LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014)

Os dados epidemioldgicos e descobertas da biologia do desenvolvimento apresentados
sugerem que intervir para melhorar o estado nutricional de homens e mulheres antes da
gravidez melhora os resultados em longo prazo para mées e bebés, ou seja, para maximizar o
beneficio e alcancar as trajetorias ideais de crescimento e da salde na préxima geracéo, as
estratégias antes da concepcdo devem ser mais amplas do que a suplementacdo ou
fortalecimento da dieta, além de abordar determinantes mais amplos da satde. (BARKER, et
al. 2018) (Figura 3).
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Figura 3. Dieta dos pais e saude da prole. A nutricdo dos pais esta diretamente associada a
salde da prole e com as condigdes de desenvolvimento do embrido.

1.2.3.2. Atividade Fisica

ALEGRIA-TORRES, BACCARELLI e BOLLATI 2013 apontam que cOmo 0 peso
corporal é regulado por genes que controlam a homeostase de energia, 0s macronutrientes
alimetares que afetam a metilacdo do DNA poderiam ter contribui¢do para o desenvolvimento
da obsesidade através de mecanismos epigenéticos. Segundo estes autores, 0os biomarcadores
epigenéticos da obesidade podem ajudar a prever suscetibilidade e prevenir a obesidade. Os
autores ainda citam que evidéncias emergentes indicam que mecanismos epigeneticos podem
estar envolvidos na mediagdo dos efeitos da atividade fisica. O Treinamento fisico de trés

meses em 13 voluntarios saudaveis resultou em uma diminuigdo na metilacdo do DNA global
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de esperma em quase 7% (DENHAM, et al. 2015). Assim, 0s autores sugerem que
anormalidades em regides ligadas a doencas metabdlicas ou neurolégicas podem ser
remodeladas pelo treinamento fisico, alterando o epigenoma do esperma e reduzir 0 risco
dessas doencas na prole.

Diante do que foi sugerido anteriormente, as mudancgas nutricionais podem coincidir
com intervengdes de exercicios. Entretanto, estudos que medem efeitos epigenéticos apos
intervencdes dietéticas sdo ainda raros em homens. Um estudo feito em 45 homens inférteis
apontou que uma suplementacédo de 3 meses com folato e antioxidantes melhorou a qualidade
do esperma e aumentou a metilacdo do DNA do esperma global de modo que a metilacéo foi
restaurada. Porém, ainda ndo esta claro porque uma diminuicdo da metilacdo do DNA do
esperma global foi correlacionada com uma melhora da epigenética espermatica e um
aumento global da metilacdo do DNA foi descrita como benéfica. (SOUBRY, 2017)
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Figura 4. Atividade fisica e saude da prole. Estudos sugerem que atividades fisicas podem diminuir a metilacao do DNA e evitar o
risco de doengas na prole.

1.2.3.3. Pobreza, Educacdo e Condicdo Socioeconémica

Ha uma clareza com relacdo as ligacGes entre epigenética, comportamento e status
socioecondémico. A pobreza traz consigo uma série de estressores diferentes, como ma
nutricdo, aumento da prevaléncia do tabagismo e um grande esfor¢co geral para sobrevivéncia.
Tudo isso pode afetar o desenvolvimento de uma crianga, particularmente no cérebro, onde a
estrutura de areas envolvidas na resposta ao estresse e tomada de decisdes tem sido associada
ao baixo nivel socioecondmico. Dito isto, é plausivel considerar que criangas pobres sejam
mais propensas a doencas mentais, como a depressdo, do que seus pares de familias mais
ricas, mas também sdo mais propensas a ter problemas cognitivos. Algumas dessas diferencas
sdo claramente visiveis na estrutura cerebral e parecem surgir no nascimento, 0 que sugere

que a exposicdo pré-natal a esses estressores pode estar envolvida. Para testar essa hipotese,
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pesquisadores fizeram estudos e descobriram que criangas que cresceram na pobreza tinham
mais metilacdo na regido do gene que codifica a serotonina, um neurotransmissor envolvido
com a emissdo de inimeros comportamentos incluindo aqueles relacionados a depressao, em
comparagdo com seus pares mais ricos (REARDON 2016).

Um estudo feito na Noruega reforcou a importancia das condi¢fes nutricionais na
infancia na origem das doencgas que acometem os adultos. Segundo este estudo, a maior
mortalidade dos adultos ocorria nos condados com maior mortalidade infantil e tinha como
fatores de risco 0 aumento do colesterol e 0 consumo de dieta rica em gordura, bem como a
condicdo social do individuo, o tabagismo e o tipo de nutricdo. O estudo identificou
comportamento distinto segundo a condi¢do socioeconémica dos individuos. Aqueles que
vivenciaram condi¢des de pobreza anterior apresentavam aumento de colesterol relacionado a
dieta rica em gordura, o que ndo ocorria naqueles com vida financeira estavel. Isso embasou a
hipotese de que o periodo de privacdo contribuiu para que os individuos desenvolvessem
“intolerancia a gordura” e ficassem expostos a um maior risco de morte quando recebiam
dieta abundante. (RIBEIRO, et al. 2015 apud FORSDAHL 1977)

Além de tudo o que foi exposto em relacdo as condi¢bes socioeconébmicas, na maioria
das vezes, dentro destas condi¢fes adversas também esta presente uma educacdo de baixa
qualidade ou até mesmo a falta de acesso a educacdo formal. De acordo com analises
realizadas por STEPHENSON et al. 2018 em estudos de coorte preconcepcao, a educagdo tem
efeito significativo entre o estado de gravidez e a ingestdo de frutas e vegetais por dia. 1sso,
segundo os autores, sugere que mulheres mais instruidas podem melhorar sua dieta uma vez
que uma decisdo tenha sido tomada para a gravidez ao passo que mulheres menos instruidas

tenham desvantagem em relacdo a capacidade de mudancas de comportamento.
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Figura 5. Condigdes socioecondmicas e impacto na satide mental da crianga. Baixas condigGes socioecondmicas e falta de educagdo (instriucéo) desencadeiam
situacdes de estresse que podem elevar a chance de desenvolvimento de depresséo e dificuldades cognitivas.
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1.2.3.4. Tabagismo e Alcool

Para FLEMING, et al. 2018, o periodo preconcepcional abrange eventos como a
conclusdo da maturagdo meidtica dos odcitos, diferenciacdo dos espermatozoides, fertilizacdo
e retomada dos ciclos celulares mitoticos no zigoto, marcando a transi¢cdo do genoma parental
ao embrionério, e o inicio da morfogénese até a implantacdo. Ja STEPHENSON, et al. 2018
relatam que do ponto de vista da salde publica, o periodo de preconcep¢do pode estar
relacionado a uma fase sensivel do ciclo vital, como a adolescéncia, quando comportamentos
que prejudicam a satde, como fumar e beber, se estabelecem antes da primeira gravidez. Do
ponto de vista bioldgico, um periodo critico abrange as semanas em torno da concepcéo,
qguando os gametas amadurecem, a fertilizagdo ocorre e o embrido em desenvolvimento se
forma. Esses eventos sdo 0s mais sensiveis a fatores ambientais, como a exposi¢do ao
tabagismo, alcool e drogas. Assim, o consumo de alcool materno pode resultar em uma
variedade de transtornos do espectro alcodlico fetal que resultam em dificuldades fisicas,
comportamentais e de aprendizado.

SOUBRY 2017 relata que o uso crbnico de alcool estd associado a aberragdes
epigenéticas de esperma, como a metilacdo do DNA. O autor afirma que estudos em animais
corfirmaram parcialmente estes efeitos e indicam a complexidade das mudancas epigenéticas,
ndo s6 envolvendo alteracbes de metilagdo, mas também modificacdo da remodelacdo da
cromatina e diferentes classes de RNAs ndo codificantes.

Em relacdo ao alcool, existem descritas manifestacbes de efeitos do alcool no
crescimento e desenvolvimento neuronal de marcas epigenéticas. Neur6nios corticais fetais do
rato cronicamente exposto ao etanol in vitro, apresentaram desmetilacdo do gene que codifica
um receptor glutamato ionotropico possivelmente envolvido em processos de memoria e
aprendizagem. A exposi¢do aguda ao etanol induziu a hipermetilacdo de genes especificos do
ciclo celular inibindo a progressdo do ciclo celular regulada pelo fator de crescimento em
culturas monocamadas de células estaminais neurais. Quando as ceélulas foram expostas
durante 48h, notou-se um maior tempo entre a fase G1 e S. A exposi¢éo ao alcool no inicio do
embrido, alterou a metilagdo do DNA em embrides com um fendmeno de defeito do tubo
neural alterando a expressao para genes envolvidos no metabolismo e desenvolvimento, o que
pode contribuir para malformacdes e desenvolvimento fetal anormal (ALEGRIA-TORRES,
BACCARELLI e BOLLATI 2013).

Sabe-se que 0s mecanismos de transmissdo genética e epigenética podem estar
atuando de forma conjunta para transmitir exposi¢fes ambientais para os descendentes. 1sso

ocorre porque o desenvolvimento do gameta masculino envolve o reparo extensivo do DNA e
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a remodelacdo da cromatina, onde as histonas sdo em grande parte, substituidas por
protaminas, entretanto, regides de nucleotideos e histonas sdo conservadas em locais de
importancia para o desenvolvimento. O que ocorre € que como as regides ligadas a
protaminas parecem ser menos suscetiveis ao dano do DNA, os genes das regides ligados a
histonas sofrem alteracdo devido ao tabagismo, obesidade e envelhecimento, agravado pela
incapacidade de o espermatozoide reparar o dano no DNA devido ao estresse oxidativo.
Considerando que as protaminas paternas sdo substituidas pelas histonas maternas nas
primeiras 4 a 6 horas ap0s a fertilizacdo, as histonas paternas nao séo substituidas e, por isso,
as marcas epigenéticas dessas histonas sdo provavelmente herdadas pelo embrido. Sendo
assim, pode-se concluir que embora a cromatina do espermatozoide seja em grande parte
deletada apds a concepcdo, as marcas epigenéticas ndo sdo completamente descartadas.
(LANE, ROBKER e ROBERTSON 2014) As condi¢cdes ambientais paternas ndo sé afetam
negativamente o esperma, mas também influenciam as taxas de sucesso da gravidez e a salde
da prole. Além disso, estudos sugerem que filhos adolescentes de pais que comegaram a
fumar antes da puberdade correm alto risco de serem obesos. Esse achado sugere que 0s
metabolitos do fumo do cigarro podem induzir alteracfes epigenéticas durante a producao
pré-pubera de espermatogonia em testiculos de pais. Esta hipétese é corroborada por achados
recentes que mostram que, quanto mais cedo o pai comecou a fumar, maior o risco de asma
ndo alérgica na prole. (SOUBRY 2017)
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Figura 6. Consumo de alcool & tabagismo e os mapctos na sadde da prole.

1.2.3.5. Glicocorticoides e condicGes infecciosas
A exposicdo farmacologica paterna a glicocorticoides pode alterar a expressdo e a

metilacdo do DNA de receptores nucleares esteroides nos tecidos cerebrais e somaticos da
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prole. Essas descobertas fornecem uma prova de que a exposicdo masculina adulta a
glicocorticoides pode afetar a metilacdo do DNA e a expressdo génica na prole, indicando a
possibilidade de que experiéncias adultas que evocam aumentos de glicocorticoides endogeno
(estresse) podem ter efeitos semelhantes. O estresse crénico paterno esta associado a niveis
aumentados de micro RNAs espermaéticos, conhecidos por estarem envolvidos na regulacéo
das modificacdes da cromatina e na metilacdo do DNA. Os glicocorticoides ndo sdo apenas
horménios responsiveis ao estresse, mas também um dos agentes farmacol6gicos mais
comumente prescritos no tratamento da asma e de distarbios autoimunes, inflamatérios e
enddcrinos e sdo um mecanismo potencial que liga a programacdo da prole via gameta
masculino (PETROPOULQOS, MATTHEWS e SZYF 2014)

LANE, ROBKER E ROBERTSON 2014 sugerem que o cuidado com a salde materna
¢ muito importante para o embrido. Segundo essas autoras, a inflamacdo materna na
concepcdo pode ter influéncia sobre o fenotipo do adulto a medida que uma infeccdo ou
mesmo causas ndo infecciosas de uma inflamagéo podem levar a uma funcdo imune alterada
no concepto. PETROPOULOS, MATTHEWS e SZYF 2014 afirmam que os glicocorticoides
sinteticos sdo comumente prescritos para o tratamento de distarbios inflamatorios e
enddcrinos. O que os autores anteriormente citados nesta se¢do afirmam pode se enquadrar na
ideia de SOUBRY 2017, que afirma que o ambiente in utero € uma janela particular que tem
sido amplamente estudada para investigar as diversas condi¢des ambientais que impactam o
crescimento intrauterino e a salde extrauterina da prole.

A exposic¢do aos glicocorticoides no periodo fetal é proposta como um dos principais
fatores na programagdo do maior risco para doencas cronicas em individuos com baixo peso,
pois estes tém maior probabilidade de apresentarem hipertensdo, diabetes e disturbios
psiquiatricos (depressdo e ansiedade). A exposicao cronica aos glicocorticoides terapéuticos
(em casos de ameaca ao parto prematuro) ou ao estresse durante a gestacdo provoca alteracéo
no eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal (HPA) fetal, o que estaria envolvido na programacao da
satde do individuo (MOISIADIS e MATTHEWS, Glucocorticoids and fetal programming
part 1. outcomes 2014) (MOISIADIS e MATTHEWS, Glucocorticoids and fetal
programming part 2: mechanisms 2014). Os glicocorticoides alteram a estabilidade do RNAm
e o potencial elétrico dos neurbnios, além de estarem envolvidos nas adaptacdes metabdlicas
maternas. Além disso, os receptores de glicocorticoides quando ativados e, através de
processo de translocacdo e interagdo com elementos responsivos aos glicocorticoides
especificos do DNA, alteram a transcricdo de determinados genes em diversas regides do
cerebro. (SILVEIRA PP 2007).
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Segundo ALEGRIA-TORRES, BACCARELLI e BOLLATI 2013, estudos anteriores
indicaram que a metilacdo do DNA ¢é sensivel a exposicdo aos estressores ambientais no
desenvolvimento inicial e mais tarde na vida. O promotor do gene do receptor de
glicocorticoide foi estudado no hipocampo de vitimas de suicidio humano e controles. A
hipermetilagdo do gene do receptor de glicocorticoides foi encontrada entre vitimas de
suicidio com historia de abuso na infancia, mas ndo entre controles ou vitimas de suicidio
com historia negativa de abuso na infancia. A experiéncia social inicial positiva pode ter um
efeito atenuante sobre as respostas de estresse mais tarde na vida através de mecanismos

epigenéticos, sugerindo um papel protetor para o cuidado parental positivo inicial.
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Figura 7. Glicocorticoides e salde da prole

1.2.3.6. Idade parental

No espermatozoide, o comprimento reduzido dos telémeros pode resultar em perda de
protecdo do DNA e estados de doengas associados. O comprimento dos telébmeros €
considerado um indicador de envelhecimento bioldgico/celular, e recentemente foi sugerido
que ele representa um marcador de estresse precoce, em que 0 aumento do tempo em um
ambiente adverso se correlaciona com menores comprimentos de telébmeros no tecido
somatico. (PETROPOULOS, MATTHEWS e SZYF 2014)

Ja CABALLERO-CAMPO, et al. 2018 afirmam que poucos estudos foram feitos para
determinar os efeitos da idade paterna avancada na salde metabolica ou no padrdo de
crescimento da prole. Além disso, os autores afirmam que estudos feitos por outros
pesquisadores descreveram associacdo entre a idade paterna avangada e o baixo peso ao

nascer em recem nascidos e aumento da estatura e alteracéo no perfil lipidico. Essa associacao
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torna-se importante uma vez que o baixo peso ao nascer esta relacionado a complicacGes
metabdlicas ao longo da vida. Além disso, existem dados que sugerem uma relagcdo entre o0s
espermatozoides de pais com idade paterna avancada e mutaces no DNA do gameta. 1sso
remete a uma associacdo com o Projeto Genoma que tem dados que mostram que uma
porcentagem significativa, em torno de 75%, das novas mutacGes é derivada de origem
paterna e desempenha um papel importante nos transtornos do espectro do autismo.

Ja IGARASHI, TAKAHASHI e NAGASE 2015 relatam que o processo de
envelhecimento reprodutivo diminui tanto a quantidade quanto a qualidade dos od6citos
contidos nos foliculos presentes na reserva ovariana, uma vez que o declinio relacionado ao
envelhecimento na fecundidade é fortemente dependente do envelhecimento do odcito, em
vez de uma diminuicdo na reserva ovariana e mudancas na funcdo endocrina e na
receptividade do endométrio. Sendo assim, as principais implicacdes do envelhecimento dos
odcitos sdo a baixa taxa de fertilizacdo, o desenvolvimento embrionario deficiente, 0 aumento
da probabilidade de aborto espontdneo e as anormalidades na prole. Baseado no que 0s
autores relatam, podemos inferir que a fecundacdo de odcitos envelhecidos pode provocar
desenvolvimento anormal, com nascimento prematuro. Como relatado em diversas outras
pesquisas, 0 nascimento pré termo pode provocar alteracfes metabodlicas ao longo da vida de
um individuo, como diabetes, problemas cardiovasculares e obesidade.

Complicages
- metabdlicas ao
longo da vida

Baixo peso ao

Paterna
nascer em RN

Q

A A

Idade parental
avancada

Y

Odcitos
Materna -
envelhecidos

Figura 8. Idade parental e impactos na salide dos descendentes. A idade parental avancada pode
significar maior tempo a agentes estressores o que desencadeia anormalidades no
desenvolvimento do embriao.

1.2.3.7. Poluentes ambientais
Um importante grupo de poluentes ambientais sdo os organofosdorados (OP). Os OP
sdo utilizados em téxteis, dispositivos eletronicos, materiais de isolamento de habitagéo,

tintas, etc.,. Medidas de amostras de poeiras internas e analises de metabdlitos urinarios em
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individuos humanos sugerem que os OP escapam para 0 ambiente e sdo absorvidos pelo
corpo, potencialmente pelo contato mao-boca, ingestdo de pd e/ou inalacdo. Um estudo
recente coletou amostra de esperma e urina de 67 jovens voluntarios saudaveis na Carolina do
Norte (EUA), onde os metabolitos urinarios dos OP foram medidos e a metilacdo do DNA do
esperma foi quantificada. Esse estudo sugeriu uma associagéo significativa entre a exposicao
a OP e anormalidades epigenéticas. Este estudo mostrou ainda que, se um individuo fosse
exposto a mais de um composto quimico, a associacdo era mais forte. Isso significa que uma
mutiplicidade de substancias ambientais estranhas ao corpo humano podem causar mais danos
do que muitas vezes é medido para um Unico composto em condig¢des laborais, ou seja, esses
achados podem traduzir uma aumento da incidéncia de transtornos cronicos nas décadas
subsequentes. (SOUBRY 2017)

Diante de todas as evidéncias relatadas anteriormente, fica claro que o ambiente e 0
comportamento social, alimentar e a saide global dos pais influenciam sua prole antes mesmo
da concep¢do e que os mesmos contribuem com mais do que material genético. Além dos
efeitos das exposi¢des parentais sobre a integridade genémica dos gametas, ha indicios claros
de impacto parental epigenético. Dessa forma, em relacdo ao planejamento familiar, os
futuros pais podem, com essas informacdes, fazer escolhas que dizem respeito ao estilo de
vida para proteger seus futuros filhos de resultados adversos. (LANE, ROBKER e
ROBERTSON 2014)
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Figura 9. Resumo responsabilidade parental e salde da prole. O conceito DOHaD esta associado a prevengao
de doencas e a saude. Quando os pais, durante as fases criticas da vida, assumem comportamentos de risco,
ha possibilidade de alteragGes epigenéticas, nascimentos pré-maturos e com baixo peso, o que pode levar a
alteractes na salide dos conceptos.
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1.2.4. Ensino médio e responsabilidades parentais antes da concepcao

Conforme afirmam JUNIEN et al. 2016, os dados e conhecimentos de DOHaD podem
mudar o foco de responsabilidade em termos de saude, desde a esfera privada até a socio-
geografica-politica. E necessaria uma mudanca de paradigma para passar do tratamento tardio
para a prevencao.

Segundo o PCNEM (Pardmetros Curriculares Nacionais para o Ensino Médio), o
aprendizado é direcionado e organizado, no Ensino Médio, no sentido de se produzir um
conhecimento efetivo, de significado préprio, ndo somente propedéutico. Também é
organizado de forma a buscar a interdisciplinaridade e contextualizacdo e detalha, entre os
objetivos educacionais amplos desse nivel de ensino, uma série de competéncias humanas
relacionadas a conhecimentos cientifico-tecnologicos.

Segundo essas diretrizes, 0s aspectos e conteudos tecnoldgicos associados ao
aprendizado cientifico sdo parte essencial da formacdo cidadd de sentido universal e nédo
somente de sentido profissionalizante. O Ensino Médio tem o viés de proporcionar
efetivamente um aprendizado atil a vida e ao trabalho, no qual as informacdes, o
conhecimento, as competéncias, as habilidades e os valores desenvolvidos sejam instrumentos
reais de percepcdo, satisfacdo, interpretacdo, julgamento, atuacdo, desenvolvimento pessoal
ou de aprendizado permanente, evitando topicos cujos sentidos s6 possam ser compreendidos
em outra etapa de escolaridade.

Os objetivos educacionais tém maior ambicao formativa nesta fase do ensino, tanto em
termos da natureza das informacdes tratadas, dos procedimentos e atitudes envolvidas, como
em termos das habilidades, competéncias e dos valores desenvolvidos. Mais amplamente
integrado a vida comunitaria, o estudante da escola de nivel médio ja tem condicbes de
compreender e desenvolver consciéncia mais plena de suas responsabilidades e direitos,
juntamente com o aprendizado disciplinar. Diante disso, os objetivos do Ensino Médio em
cada area do conhecimento devem envolver, de forma combinada, o desenvolvimento de
conhecimentos praticos, contextualizados, que respondam as necessidades da vida
contemporanea, e o desenvolvimento de conhecimentos mais amplos e abstratos, que
correspondam a uma cultura geral e a uma visdo de mundo.

Ainda, segundo 0 PCNEM, a percepc¢édo profunda da unidade da vida, diante da sua
vasta diversidade, € de uma complexidade sem paralelo em toda a ciéncia e também demanda
uma compreensdo dos mecanismos de codificacdo genética, que englobam a estereoquimica e
a fisica da organizacdo molecular da vida. Ter uma nogdo de como operam esses niveis

submicroscépicos da Biologia ndo é um luxo académico, mas sim um pressuposto para uma
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compreensdo minima dos mecanismos de hereditariedade e mesmo da biotecnologia. No
Ensino Médio, em que j& se pode contar com uma maior maturidade do aluno, os objetivos
educacionais podem passar a ter maior ambicdo formativa, tanto em termos da natureza das
informacdes tratadas, dos procedimentos e atitudes envolvidas, como em termos das
habilidades, competéncias e dos valores desenvolvidos.

Um tema central para a construcdo de uma visdo de mundo € a percepg¢do da dindmica
complexidade da vida pelos alunos, a compreensdo de que a vida é fruto de permanentes
interacdes simultaneas entre muitos elementos, e de que as teorias em Biologia, como nas
demais ciéncias, se constituem em modelos explicativos, construidos em determinados
contextos sociais e culturais. As relacGes entre alteracdes ambientais e modificacdes dos seres
vivos, estas Ultimas decorrentes do acumulo de alteracbes genéticas, precisam ser
compreendidas como eventos sincrénicos, que nao guardam simples relacdo de causa e efeito;
a variabilidade, como consequéncia de mutacGes e de combinaces diversas de material
genético, precisa ser entendida como substrato sobre o qual age a selegdo natural; a prépria
acao da natureza selecionando combinacfes genéticas que se expressam em caracteristicas
adaptativas, também precisa considerar a reproducdo, que possibilita a permanéncia de
determinado material genético na populagéo.

Diante das propostas constantes no PCNEM e dos conhecimentos sobre DOHaD,
vemos como parte essencial para formacdo dos alunos os conhecimentos de como o modo de
vida pode afetar as geracdes futuras em relacdo as herancas epigenéticas que podem provocar,
dependendo da exposicdo a fatores estressores, doencas cronicas, etc. O estudante da escola
de nivel médio ja tem condicbes de compreender e desenvolver consciéncia mais plena de
suas responsabilidades e direitos, juntamente com o aprendizado disciplinar.

Como preconizado pela OMS, o DOHaD é uma plataforma que pode ser usada como
prevencdo de doencas, 0 que € muito mais efetivo do que o tratamento quando a patologia j&
esta instalada, ou seja, alem da preocupacdo com a salde das geragdes futuras, é de consenso
geral que as atitudes que os jovens podem tomar e 0S meios aos quais estdo submetidos
influenciam, também, a saude dos préprios futuros genitores. O cuidado com a alimentacéo, o
ndo uso de drogas, como alcool e tabaco, 0 uso consciente de glicocorticoides e a pratica de
atividades fisicas sdo exemplos de atitudes que evitam o surgimento de doencas nas geracoes
futuras e também nas pessoas que adotam essas praticas em seu dia a dia. Agindo assim,
doengas como obesidade, hipertensdo e diabetes podem diminuir no presente e futuramente.
Ainda, pensando globalmente, a conscientizacdo para diminuir a poluicdo e as diferencas

socioeconémicas também podem beneficiar a saude da atual geracéo, além de diminuir o risco
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do surgimento de marcas epigenéticas que poderdo influenciar negativamente a salude das
geragdes futuras. Mais ainda, o investimento em educagdo melhora as condig¢des de vida das
pessoas nos dias de hoje e fornece a elas o entendimento e o0 conhecimento de préaticas que
podem melhorar a sadde das geracdes futuras.

Desta forma, a construcdo do conhecimento sobre a teoria DOHaD, epigenética e
responsabilidade parental é de suma importancia para que 0s jovens disseminem essas
informacdes, 0 que trara impacto positivo na salde das pessoas hoje e para as geragdes

futuras.

1.2.5. Referencial Teorico

Ausbel (1978 apud GIANI e CARNEIRO 2012) afirma que para que haja aquisicao de
uma aprendizagem significativa, também é necessario haver alguma associa¢do entre 0 novo
conhecimento e 0 que j& existe na estrutura cognitiva do aluno. Ainda segundo o autor, a
realizacdo de uma atividade experimental sem reflexdo e condicGes para que o aluno
estabeleca a conexdo entre 0os conhecimentos ndo garante a aprendizagem significativa.

Nesse sentido, a atividade foi pensada e estruturada para criar condi¢bes que
permitissem ao aluno refletir sobre seus conhecimentos e a partir de ai reestrutura-los.

Analisando os niveis de abertura de Herron (1971 apud GIANI e CARNEIRO 2012) e
fazendo uma analogia entre as metodologias, 0s materiais produzidos para a realizacdo deste
trabalho encontram-se no nivel 2 de classificacdo (os niveis de abertura de Herron sdo
classificados de 0 a 3), onde “os problemas sdo apresentados, mas os métodos e as solucdes
sdo deixados em aberto. Caracteriza-se por ser uma investigacao estruturada onde o estudante
aprende a selecionar o material, desenvolver um método, pois estes dois fatores podem nao
ser totalmente facilitados pelo professor”. Neste sentido, o tipo de nivel trabalhado aqui
requer mais atencédo e esforco intelectual do aluno e confere uma responsabilidade maior na
hora de decidir o procedimento adequado, o que favorece reflexdo, discussdo e associacéo

mais clara entre os conceitos tedricos e os dados empiricos

43



2. Justificativa e Objetivos

2.1.Justificativa

Diante dos problemas de salde ligados a doencas cronicas, a prevencdo é um modo mais
eficaz de combate e de minimizar as consequéncias sociais e para o proprio individuo. Com o
conhecimento dos conceitos DOHaD, a compreensdo dos mecanismos epigenéticos e de como
0 ambiente e o comportamento parental influenciam a saude de geracGes futuras, pode ser
possivel conscientizar futuros pais das suas responsabilidades parentais antes da concepcao,
assim como durante a gestacdo. Como o Ensino Médio ¢é a fase onde 0s jovens ja possuem
uma maturidade maior e séo capazes de compreender conceitos mais elaborados e como estes
podem ser empregados na vida, esta dissertacdo se justifica a medida que sera uma forma de
ilustrar como a vida dos pais, antes até mesmo da concep¢do, pode programar o
desenvolvimento do embrido/feto e sua salde na vida adulta, o que possui potencial de
impactar de forma positiva a salde de futuras geragdes, além de beneficiar a salde das
geracOes atuais. A nossa hipdtese é de que os conceitos relacionados a responsabilidades
parentais antes da concepc¢do sdo pouco difundidos entre alunos do ensino médio de escolas
publicas no estado de Minas Gerais e que diferentes metodologias de ensino irdo melhorar a
difuséo desse conhecimento nesta populagéo.

2.2.0bjetivos
2.2.1. Objetivo Geral

Apresentar os conceitos sobre DOHaD como forma de adaptacdo para que 0s mesmos
se sintam responsaveis pela saude das futuras geracfes, o que possui um relevante potencial
de contribuir significativamente com a Salde Publica global no ambito nacional e

internacional.

2.2.2. Objetivos Especificos
e Apresentar e conhecer o DOHaD
e Identificar mecanismos epigenéticos e diferenciar genética e epigenética
e Compreender a responsabilidade parental na sadde dos filhos.
e ldentificar tipos de exposicdes e/ou atitudes que possuem o potencial de

influenciar a satde do concepto.
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Elaborar e ministrar aulas expositivas que irdo expor conceitos gerais de regulacéo
epigenética e como fatores ambientais impactam a metilacdo e acetilagdo do DNA,
regulando assim a transcricdo génica e a hereditariedade dessas marcacdes.

Expor os alunos a uma cartilha informativa desenvolvida para descrever as
principais consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo, consumo de élcool,
drogas ilicitas, ma-nutricdo (desnutricdo e obesidade), IST’s (e outras condigdes
infecciosas) e idade parental possuem sobre a salde reprodutiva e o
desenvolvimento do concepto.

Elaborar um jogo (MetilACAO), com o propésito de otimizar o aprendizado do
tema por parte do publico alvo atraves de uma metodologia de ensino mais
interativa.

Identificar qual metodologia de ensino, i.e. aula expositiva/interativa x aula
expositiva/ludica, possui um maior potencial em solidificar os conceitos DOHaD

em alunos do ensino médio.
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3. Material e Métodos

3.1.1dentificacdo dos principais conceitos DOHAD a serem transferidos ao ensino médio

Primeiramente realizamos uma extensa revisdo da literatura para identificarmos o0s
principais conceitos e conhecimentos acerca do DOHaD, epigenética e responsabilidade
parental sobre a salde dos conceptos, que seriam mais relevantes ao ensino medio. Para isso
fizemos levantamento bibliografico buscando artigos publicados e disponiveis no Portal da
Capes, Scielo, Lilacs, PubMed e MEC. Para a busca usamos como palavras chave os termos
“DOHaD”, “Epigenética”, “Epigenetics”, “Developmental Origins of Health and Disease” e
Metilacdo. Apos o resultado das buscas e leitura inicial dos resumos, foram selecionados 60
artigos. Destes, ap0s a leitura completa, foram usados 38 artigos para revisao bibliografica e

embasamento tedrico.

3.2. Desenho do estudo

Apds a revisao da literatura, realizamos a selecdo dos conceitos chave para elaborar aulas
expositivas e interativas que foram preparadas para serem ministradas aos alunos do turno da
manha e que estavam matriculados e frequentes nas duas turmas de 3° ano do Ensino Médio.
A escola concordou formalmente em participar do estudo.

A amostra foi feita por conveniéncia e era formada por discentes recrutados que
apresentaram faixa etaria de 16 a 19 anos de idade e se declararam residentes em bairros
proximos a escola (Gameleira, Nova Gameleira, Cabana do Pai Tomas, Nova Cintra, Vista
Alegre) e de bairros mais distantes localizados no municipio de Contagem/MG. Cada turma
do estudo era composta de 30 alunos matriculados. Apesar de 60 alunos matriculados no total
terem sido recrutados inicialmente, a populacdo que participou deste estudo foi formada
inicialmente por 44 alunos do 3° ano do Ensino Médio. Esses 44 alunos foram distribuidos
randomicamente em dois grupos, que foram nomeados a titulo de identificagdo como Grupo
Expositivo/Interativo e Grupo Ludico. O Grupo Expositivo/Interativo foi formado por 21
alunos, sendo 07 do sexo feminino e 14 do sexo masculino. Ja o Grupo Ludico era composto
de 23 alunos, sendo 11 do sexo feminino e 12 do sexo masculino.

O presente projeto foi submetido e aprovado pelo Colegiado da Escola Estadual Doutor
Paulo Diniz Chagas, onde foi desenvolvido. O presente estudo também recebeu aprovacéo
pelo Comité de Etica em Pesquisa — COEP, sob o nimero CAAE: 99690818.9.0000.5149

Antes de iniciar a aplicagdo das metodologias e iniciar os estudos, os alunos foram

informados do trabalho a ser desenvolvido e foi solicitado a todos que se interessassem em
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participar do mesmo, que fizessem o preenchimento do TALE - Termo de Assentimento Livre
e Esclarecido (Anexo 6) e TCLE - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 7),
Ou gue assinassem e coletassem as assinaturas dos responsaveis (no caso dos menores de 18
anos).

Apb6s uma semana, os Termos comecaram a ser devolvidos com as assinaturas e
preenchidos. Alguns alunos ndo trouxeram o0s termos por esquecimento e outros haviam
perdido os formularios. Foram entregues novos formularios para 0s que necessitavam e na
semana seguinte, todos os alunos que devolveram o TALE e TCLE foram entdo admitidos no
presente estudo.

O desenho do estudo encontra-se representado abaixo pela Figura 10.
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No inicio das atividades investigativas, de acordo com as informacdes levantadas na
revisao bibliografica, elaboramos um Questionario Diagnostico constituido de 10 perguntas
de multipla escolha (Anexo 8), para averiguar 0s conceitos prévios que 0s participantes
tinham sobre o assunto a ser abordado antes das aulas (expositiva/interativa e/ou ladica). Um
segundo questionario, para Verificacdo da Aprendizagem (Anexo 8), também foi elaborado,
constituido por 10 perguntas de multipla escolha e entregues aos diferentes grupos de estudo,
para verificagdo do conhecimento construido e para gerar dados para analise e comparacdo da
efetividade das diferentes praticas adotadas.

O trabalho ocorreu com a aplicacdo de metodologias (sequéncias didaticas) distintas em

cada grupo: Para este trabalho, identificamos um grupo de alunos, escolhidos aleatoriamente,
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como grupo Ludico e outro, grupo Expositivo/Interativo. Ambos os grupos foram
submetidos ao questionario preliminar para verificagdo do conhecimento prévio sobre o
assunto abordado. O grupo Ludico foi submetido a: 1) uma aula expositiva de 1 hora-aula de
duracdo (Anexo 2.1), onde foram expostos conceitos gerais de regulacdo epigenética e como
fatores ambientais impactam a metilacdo e acetilacdo do DNA. 2) convite para participar de
uma dindmica com um jogo — MetilACAO (Anexo 3) elaborado com o propésito de otimizar
o0 aprendizado do tema por parte do publico alvo. O jogo foi elaborado pelo professor, no
formato de jogo de tabuleiro (Anexo 3.2), estilo Detetive porque, em nosso entendimento,
estes tipos de jogos sdo mais dindmicos e seu desenvolvimento depende de eventos e agoes
tomadas pelos participantes, assim como a salde de geracdes futuras sdo dependentes do
modo de vida e exposicdo a fatores por parte dos pais. 3) exposicdo a uma cartilha
informativa, também elaborada pelo professor (Anexo 1), descrevendo as principais
consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo, consumo de &lcool, drogas ilicitas, ma nutricéo
(desnutricdo e obesidade), ISTs (e outras condi¢des infecciosas), condi¢des socioecondémicas
e educacionais e idade parental possuem, sobre a saude reprodutiva e o desenvolvimento do
concepto. J& o grupo controle foi exposto a uma aula expositiva de 2 horas-aula (Anexos 2.1 e
2.2), abrangendo os conteddos descritos em 1 e 3.

Os slides (Anexo 2) foram elaborados com os conceitos que julgamos mais apropriados e
gue, em nossa concepcao, apds o levantamento bibliogréafico, auxiliariam os alunos na
construcdo do conhecimento sobre DOHaD, Epigenética e Responsabilidade Parental antes da
concepcdo. Na confeccdo e na idealizacdo destes slides, houve a divisdo dos contetidos em
duas partes para apresentacdo, sendo a primeira parte (Anexo 2.1) comum aos dois grupos
estudados (Expositivo/Interativo e Ludico) e a segunda parte (Anexo 2.2) destinada apenas ao
grupo Expositivo/Interativo, o qual seria submetido a sequéncia didatica que contemplaria
apenas aulas expositivas.

A partir dos conceitos selecionados elaboramos os slides (Anexo 2), as regras do jogo
(Anexo 3.1), o tabuleiro (Anexo 3.2), as cartas para serem usadas durante o jogo (Anexo 3.4),
a ficha de coleta de dados (Anexo 3.3), o envelope confidencial e 0 modelo de dados para
serem usados durante o jogo (Anexo 3.5) e a cartilha informativa (Anexo 1) usando o

Programa do Pacote Office, da Microsoft, Power Point.
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3.2.1 Elaboracéo de cartilha didatica sobre conceitos DOHAD selecionados ao Ensino
Médio

A partir das informacgdes coletadas na revisdo da literatura, o professor elaborou uma
cartilha (Anexo 1) descrevendo as principais consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo,
consumo de alcool, drogas ilicitas, ma nutricdo (desnutrigdo e obesidade), IST’s (e outras
condigdes infecciosas), condi¢des socioeconémicas e de educacdo e idade parental podem
exercer sobre a saude reprodutiva e o0 desenvolvimento do concepto. A cartilha, do tipo
informativa, foi concebida selecionando os principais comportamentos/condi¢cdes que 0S
genitores poderiam estar praticando ou sendo submetidos e que levariam a processos
epigenéticos. O intuito deste material foi que, apds as informacGes dadas e a constru¢do do
conhecimento, os participantes pudessem ter uma fonte para consulta e divulgacdo a suas
familias, amigos ou ambiente social. As ilustragdes contidas na cartilha e nos slides foram
feitas com colaboragdo do artista Claudio Martinez Ribeiro Filho que retratou as

condigdes/comportamentos selecionados previamente.

3.2.2 Elaborac&o do jogo MetilACAO

Uma abordagem de ensino mais interativa foi elaborada pelo professor com a confecgédo
de uma dinamica com o jogo intitulado “MetilACAO” (Anexo 3) que teve o propodsito de
otimizar o aprendizado do tema por parte do publico alvo. O jogo MetilACAO foi
confeccionado baseado no Jogo Detetive JR DPA®, da empresa de brinquedos Estrela.
Tomando o referido jogo como inspiracdo, foram criadas as regras (Anexo 3.1) e um tabuleiro
(Anexo 3.2) para que os jogadores, usando pedes, borracha, apontador, ou outro material,
pudessem movimentar o objeto por casas durante o jogo. No tabuleiro, existiam reparticdes
onde os jogadores poderiam entrar e ndo havia sequéncia ou ordem para percorrer. Pensamos
desta forma pois, assim como na vida, podemos tomar decisdes e escolhas que podem, ou
ndo, trazer consequéncias a quem pratica e para os filhos destes. Em cada casa, 0 jogador
recebia a descricdo do processo epigenético, em forma de carta de jogo (Anexo 3.4),
provocado por alguma condi¢do/comportamento. Para a movimentagédo, cada grupo de alunos
receberia um dado (Anexo 3.5), também confeccionado e adaptado para o jogo. A cada casa
que o jogador entrasse, 0 mesmo receberia informac6es de alguma condi¢cdo/comportamento e
deveria identificar qual era esta condigdo/comportamento na ficha de coleta de dados (Anexo
3.3). A ficha de coleta de dados foi elaborada com o nome da condi¢do/comportamento e as
alteracdes que poderiam provocar. Desta forma, o aluno iria, gradativamente, construindo o

conhecimento acerca das condi¢fes/comportamentos que poderiam levar as alteracGes
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epigenéticas e quais alteragdes eram essas. No final, apos terem entrado nas casas e terem

recebido dicas dos outros participantes, 0 jogador deveria descobrir qual a
condicdo/comportamento presente no envelope confidencial (Anexo 3.5), que foi colocado
antes do inicio do jogo no centro do tabuleiro, de forma que nenhum participante soubesse
qual a condi¢do/comportamento armazenado em seu interior, 0 que representaria a
condicdo/comportamento do individuo ou do casal.

Ao final das atividades, ambos os grupos foram submetidos a outro questionario que
serviu para avaliar o nivel de aprendizado dos alunos, baseado no resultado do questionario

preliminar, e qual metodologia foi mais eficaz em sedimentar o novo conhecimento proposto.
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Figura 11. Linha do tempo representando as etapas do TCM.

3.3.Andlise Estatistica:

O numero de acertos das questdes correspondentes nos dois questionarios foi quantificado
para cada questdo nos diferentes grupos estudados. Os resultados foram submetidos a analise
estatistica utilizando-se o software GraphPad Prism 7.0 (Prisma 7; GraphPad Software, La
Jolla, CA). O teste de normalidade foi acessado usando o teste D'Agostino-Pearson. Em
seguida, os resultados foram submetidos a andlise pelo teste de McNemar para dados
nominais pareados seguido pelo teste de x? para se investigar possiveis diferencas estatisticas
no numero de acertos em cada questdo isolada. A analise de variancia (ANOVA) de dois
fatores, foi utilizada para investigar o efeito do grupo (expositivo/interativo x lidico) e o
efeito do tempo (antes ou depois da intervencdo) e ainda a interagdo entre variaveis. Quando o
valor de F (p< 0,05), as diferencas entre os grupos foram analisadas utilizando o Teste t de

Student (paramétrico) para dados pareados.
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4. Resultados

4.1. Levantamento preliminar de Conhecimento construido pelos alunos

Para o inicio do estudo, foi proposto aos alunos dos dois grupos que respondessem um
questionario preliminar para diagnostico dos conhecimentos prévios sobre os assuntos a
serem tratados. O questionario era composto por 10 perguntas, todas de multipla escolha, e
tratava de conceitos ligados aos Conceitos de DOHaD e Epigenética.

Apobs a aplicacao do questionario preliminar, fizemos a tabulacéo e analise dos dados para
melhor entendimento e para termos uma visdo geral do conhecimento prévio apresentado
pelos alunos. Nesta fase, como o questionario foi 0 mesmo, a analise foi realizada para
levantamento de dados gerais do conhecimento apresentado pela populacdo estudada.

A primeira pergunta, que estava diretamente ligada ao objetivo do trabalho, questionava
se o discente ja tinha ouvido algo a respeito da responsabilidade parental antes da concepcao.
As possibilidades de respostas eram ‘“Nunca”, “Alguma vez”, “Vérias vezes” e “Algumas
vezes nas aulas dos anos anteriores”. As respostas dadas foram tabuladas e colocadas na
Tabela 01, a seguir. Nota-se que nenhum aluno tinha ouvido falar da responsabilidade

parental antes da concepgdo em aulas de anos anteriores.

Tabela 01. Dados referentes a pergunta 01 do questionario preliminar: “Vocé ja ouviu falar em
responsabilidade parental antes da concep¢do?

. Namero de alunos que optaram
Opcoes ) Porcentagem
por esta alternativa

A) Nunca 19 43,18%
B) Alguma vez 22 50,00%
C) Vérias vezes 03 6,82

D) Algumas vezes nas aulas de
) 0 0,00%
anos anteriores

A pergunta 02 foi elaborada com o intuito de mensurar se os alunos ja tinham um
conhecimento prévio sobre o impacto das opcdes de estilo de vida das pessoas sobre a saude
de seus filhos. Apesar de ser um conhecimento um tanto quanto “intuitivo”, se fez necessario
realizar este levantamento para determinar o ponto de partida da abordagem que seria feita
para maximizar a constru¢do do conhecimento acerca da Teoria DOHaD. Os dados gerados

pelas respostas a esta pergunta foram tabulados na tabela 02. Como esperado, a maioria dos
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alunos, 61,36%, apresentavam o conhecimento consolidado em relacdo as atitudes dos pais e
a relacdo dessas com a saude dos filhos. No entanto, julgamos necessarios abordar e frisar
esta questdo novamente porque 34,09% dos alunos ainda apresentavam a ideia de que
somente na época da concepcdo ou gravidez € que os filhos sofreriam o impacto do

comportamento dos pais.

Tabela 02. Dados referentes a pergunta 02 do questionario preliminar: “Para vocé, é possivel
que opcdes de vida das pessoas, como tabagismo, ingestdo de bebida alcodlica, estresse,
exposicdo a poluigdo e substancias quimicas, uso de drogas e alimentacao (excesso ou falta)
influenciem a saude dos filhos que ainda nascerdo”?

Numero de alunos que
Opcdes optaram por esta Porcentagem

alternativa

A) Nao, pois se houver conscientiza¢do dos pais em mudar as

opcoes, os filhos ndo sofrerdo as consequéncias. 02 4.55%

B) Néo, pois os comportamentos afetam somente a satde dos
pais. Os filhos terdo a salde alterada se tiverem o mesmo tipo 00 0,00%
de comportamento.

C) Sim, pois as op¢des de vida podem provocar mudancas nas
) ) 27 61,36%
informacdes que serdo passadas aos filhos.

D) Sim, mas somente se 0s pais estiverem com algum
] ] ) ) 15 34,09%
comportamento citado, na época da concepcao e/ou gravidez.

A questdo 03 ja foi formulada para verificar, mais especificamente o conhecimento
que os alunos apresentavam sobre as Teorias de Origem do Desenvolvimento da Saude e da
Doenca (DOHaD). As respostas para esta questdo estdo demonstradas na tabela 03. Como era
de se esperar, baseado nas respostas dadas na questdo 01, a maioria dos alunos nédo
apresentava conhecimento sobre o significado da sigla DOHaD. Nas alternativas possiveis,
um dos distratores (alternativa A) foi elaborado seguindo a sequéncia de iniciais da sigla e,

por esta razdo, foi a mais assinalada pelos alunos.
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Tabela 03. Dados referentes & pergunta 03 do questionario preliminar: “A sigla DOHaD significa”.

B NUmero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa
A) Departamento de Observagdo Hospitalar
. 33 75,00%
aplicada a Doencas.
B) Origem do Desenvolvimento da Salde e da
06 13,63%
Doenga.
C) Divisdo da  Organizacdo Historica
s 02 4,55%
Administrativa.
D) Aplicagdo de Diagndsticos em Doengas
) ) piicas g ¢ 02 4,55%
Cronicas e Saude.
N&o responderam 01 2,271%

A questdo 04 do questionario diagndstico foi formulada para levantar as concepcdes
gue os estudantes tinham em relacdo as criancas que nascem prematuras. Segundo a Teoria
DOHaD, criangas nascidas prematuras ou com baixo peso tém maior risco de desenvolver
doencas cardiometabdlicas ao chegarem a idade jovem e adulta. As respostas dadas pelos
alunos estdo descritas na tabela a seguir. De acordo com as respostas dadas podemos notar
que apenas 25% dos alunos apresentam alguma no¢do do que o nascimento pré-maturo pode
ocasionar na vida dos nascidos. Segundo os levantamentos preliminares feitos na revisao
bibliogréafica, alteracfes eram mais frequentes em nascidos pré-termo, mas ndo somente
nestes, 0 que sugere que hd um aumento nas chances de desenvolvimento de doencas
cardiometabdlicas, principalmente, nos prematuros, mas isso nao é condi¢do obrigatoria nos

individuos nascidos nestas condi¢oes.
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Tabela 04. Dados referentes a pergunta 04 do questiondrio preliminar: “O fato de uma crianga

nascer prematura implica no futuro que: ”’

B NUmero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa

A) tera seu crescimento regularizado. 10 22,73%

B) certamente tera problemas de salde ainda

) 17 38,64%
quando crianga.
C) podera desenvolver doencas cronicas (diabetes,
) y o 11 25,00%
hipertensdo, etc.) quando atingir a idade adulta.
D) implica em condicbes de salde muito
debilitantes, levando-a certamente a uma vida 6 13,63%

limitada.

Ainda seguindo a linha de raciocinio e a possivel relagdo entre os nascimentos
prematuros e o desenvolvimento de condicdes adversas na saude, a questdo 05 do
questionario pretendia mensurar o conhecimento dos alunos sobre os nascidos pre-termo
poderiam ser afetados. Na pergunta elaborada fizemos questdo de deixar claro que o baixo
peso ao nascer € 0 nascimento prematuro poderiam trazer consequéncias, mas ndo afirmamos
que estas certamente iriam ocorrer. Como ja haviam demonstrado na questdo anterior, 0s
alunos associaram 0 baixo peso ao nascer e o parto prematuro a condi¢cdes adversas. Nao
sabemos, entretanto, se 0s mesmos tiveram a consciéncia de que tais condi¢cdes ndo eram
obrigatorias. O que podemos inferir, levando-se em conta a resposta da pergunta 04, € que 0
fato da ndo obrigatoriedade de ocorréncia das condi¢cGes resultantes do nascimento prematuro
e baixo peso ao nascer nao era clara. Contudo, os alunos intuiram que o parto prematuro e o

baixo peso ao nascer estdo correlacionados a fenotipos adversos na vida adulta.
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Tabela 05. Dados referentes a pergunta 05 do questionadrio preliminar: “O nascimento prematuro e o

baixo peso ao nascer podem ter como consequéncias: ”’

B NUmero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa
A) aumento da massa muscular e resisténcia ao
3 6,81%

estresse.
B) elevacdo da capacidade cardiaca e aerdbica. 11 25,00%
C) maior sensacdo de saciedade e producdo maior

. 4 9,10%
de neurotransmissores.
D) dificuldades de aprendizagem, desenvolvimento 26 59,09%
de diabetes, hipertenséo e obesidade.

A pergunta 06 referia-se ao conceito de epigenética. Entendemos que para a boa
compreensdo da teoria DOHaD, o conhecimento e o entendimento dos mecanismos
epigenéticos é essencial. Apenas 25% dos alunos tinham conhecimento do que se tratava a
epigenética. Desta forma, vimos que era necessario tratar deste assunto para que os alunos
pudessem construir este conhecimento e, assim, compreender da melhor forma como a vida

antes da concepcdo e durante a gestacdo poderiam influenciar a vida das geracdes futuras.

Tabela 06. Dados referentes a pergunta 06 do questionario preliminar: “A epigenética é:

NUmero de
B alunos que
Opcoes Porcentagem
optaram por esta
alternativa
A) um ramo de estudo exclusive da genética que
) 7 15,91%
trata da saude.
B) uma adicdo a informagdo genética, sem que
N o o . 11 25,00%
ocorra alteracdo na sequéncia do codigo genético.
C) a aplicacdo de conceitos de genética para
diagnosticar, prevenir e tratar doengas que SO 19 43,18%
ocorrem tardiamente na vida das pessoas.
D) o reconhecimento da sequéncia de genes de uma
pessoa, apOs esta ser submetida a um exame de 7 15,91%
DNA.
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Ainda seguindo as questbes epigenéticas, a pergunta 07 foi formulada para mensurar
se 0s alunos tinham no¢do do que se tratavam 0s mecanismos epigenéticos. Conforme ja
havia sido apontado, o resultado das respostas dadas na pergunta 06, a maioria dos alunos
além de ndo conhecerem o termo epigenética, também ndo tinham conhecimento de como
estes mecanismos atuam no individuo. As respostas dadas nas duas questdes serviram para
nortear partes das sequéncias didaticas aplicadas, visando melhorar o entendimento e

proporcionar uma construgdo do conhecimento mais sedimentada.

Tabela 07. Dados referentes a questio 07 do questionario preliminar: “Os processos epigenéticos”.

B Namero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa

A) permitem ou blogueiam a leitura de informaces
genéticas que deveriam ou ndo serem expressadas 10 22,73%

pelo individuo.

B) acrescentam informagdes aos genes, provocando

. o - 13 29,55%
mutacdes ou recombinagdes genéticas.
C) excluem informacBes presentes no DNA,
alterando assim as caracteristicas que o individuo 7 15,91%
manifesta.
D) aceleram o diagnéstico de doencas, paternidade
e de testes da medicina forense devido ao grau de 14 31,81%

especificidade que apresentam.

Na pergunta 08 quisemos identificar se os alunos tinham no¢do de como o histérico de
vida e 0 ambiente em que os pais estavam submetidos poderia influenciar a salude da prole.
Esta € uma das premissas da Teoria DOHaD e, por isso, achamos importante fazer o
levantamento do conhecimento que os alunos tinham em relagcdo a como 0 modo de vida antes
da concepcdo poderia afetar a saude da geracdo futura. As respostas dadas ndo foram
basicamente associadas aos conhecimentos da Teoria DOHaD, mesmo porque ja haviamos
feito o levantamento e constatado que a maioria dos entrevistados ndo conheciam esta teoria e
a epigenética e seus mecanismos. Julgamos que as respostas dadas aqui dizem respeito ao
conhecimento popular de que pais que tem atitudes consideradas prejudiciais a saide podem

influenciar a satde dos filhos.
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Tabela 08. Dados referentes a questio 08 do questiondrio preliminar: “O historico de vida e as

influencias ambientais dos pais, antes da concepgdo”.

B NUmero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa

A) exerce efeitos nas caracteristicas que serdo

] ] 29 65,91%
manifestadas pelos filhos.
B) afeta a salde apenas dos pais. 5 11,36%
C) afeta a sadde apenas dos filhos. 2 4,55%
D) certamente aumentara a chance de fecundacéo
do dvulo por um espermatozoide portador do gene 8 18,18%

Y.

A questdo 09 continuou a verificar se 0s entrevistados sabiam como as condicdes de
vida dos pais poderiam afetar a satde dos filhos. Como o estresse é uma situacdo comum nos
dias atuais, e também tratado na teoria DOHaD, queriamos mensurar a ideia que os alunos
tinham a respeito dessa condi¢cdo. Como podemos perceber, os alunos tinham a nocéo de que
0 estresse poderia causar problemas na sadude da prole. Julgamos, também, que nesse primeiro
momento, a maioria optou por respostas corretas por causa do senso comum em que a
condicdo de estresse € prejudicial a saude. Isso é demonstrado por LOURES, et al. 2002
quando afirmam que a cultura popular hd muito associa o estresse agudo e crénico com 0
desenvolvimento de doencas, corroborado por inimeros estudos epidemiol6gicos e
experimentais, que demonstram uma ligacdo entre o estresse mental e o aparecimento e curso
de muitas doencas, desde simples infeccGes virais, até Ulceras gastricas e neoplasias. O
sistema cardiovascular possui ampla participacdo na adaptagdo ao estresse, sofrendo por isso
as consequéncias da sua exacerbagdo. A suspeita de que estados de estresse mental agudos e
cronicos sejam fatores de risco para maior morbimortalidade por doenca cardiovascular é
antiga. Entretanto, a adequada comprovacdo cientifica deste fato somente vem sendo obtida

mais recentemente.
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Tabela 09. Dados referentes a questdo 09 do questionario preliminar: “Situagées de estresse e uso de

anti-inflamatorios derivados do cortisol podem ocasionar: ~

B NUmero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa

A) elevacdo da pressdo arterial e aumentar o risco

. 18 40,91%
de infarto.
B) alteracbes na producdo de hormoénios
) ) 10 22,73%
importantes para 0 amadurecimento dos gametas.
C) mudancas epigenéticas que, por sua vez, podem

¢ } ) B . 11 25,00%

alterar a expresséo de informagdes genéticas.
D) obstrucéo dos receptores de neurotransmissores

) y 5 11,36%
devido a alteracdo do DNA.

A questdo 10 pretendia mensurar se os alunos tinham ideia de que condigdes
socioeconémicas adversas e falta de educacdo formal, ou a precariedade dessa, poderiam
levar ao estresse, ma alimentacdo e tabagismo, condicdes estas que podem causar alteracdes
epigenéticas e, por consequéncia, o desenvolvimento de doengas. Como era de se esperar em
relagdo a questdo 10 do questionario, a maioria dos entrevistados ndo associavam as questdes
socioeconémicas e de educacdo com a saude. A maioria ndo via como essas condicdes

levavam a outras que poderiam afetar a saude da prole.
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Tabela 10. Dados referentes a pergunta 10 do questiondrio preliminar: “As condi¢oes

socioeconémicas e de educagdo podem afetar a saude da prole? .

. Numero de alunos que optaram
Opcoes ] Porcentagem
por esta alternativa

A) Certamente, uma vez que pessoas mais educadas
e com maior poder aquisitivo sempre tém filhos 9 20,45%

com melhor capacidade cognitiva.

B) Depende do periodo de exposicdo e das questdes
psicolégicas envolvidas, uma vez que cada pessoa 13 29,55%

reage as adversidades de uma forma diferente.

C) Sim, uma vez que essas condi¢fes podem levar

ao estresse, ma alimentacdo e tabagismo que sdo

. 13 29,55%
fatores que podem  provocar  alteragdes
epigenéticas.
D) N&o. A condigdo de vida dos pais e a educagio
dos mesmos sdo caracteristicas fenotipicas e néo 9 20,45%

podem ser passadas aos filhos.

4.2. Aulatedrica — Grupo Expositivo/Interativo

O grupo Expositivo/Interativo foi submetido a uma sequéncia didatica que aqui
chamamos de convencional. Esta aula teve duragdo de 1:40 h (duas horas aula) e foi
ministrada para o grupo de alunos selecionado previamente de forma randémica.

A aula foi ministrada com o uso de slides elaborados pelo professor (Anexo 2), baseados
no levantamento bibliografico e nos temas que julgamos ser mais importantes e que pudessem
ter relagdo com o modo de vida dos adolescentes.

A aula teve inicio com o uso de uma imagem em que 0s participantes podiam notar a
diferenga entre duas criangas recém-nascidas, porém, na imagem, ndo estava identificado qual
era 0 bebé nascido pré-maturo e qual era o bebé nascido a termo. Com a imagem projetada,
iniciamos 0 assunto com perguntas que visavam iniciar a reflexdo sobre o assunto: “O
desenvolvimento dos dois bebés ocorreu da mesma forma? ”’; “As chances de manter a saude
nas duas criancas ¢ a mesma?”; “O que pode ter ocorrido para a diferenca que é percebida
entre as duas criangas?” A partir dessa introducdo, os alunos entenderam que se tratava de

criangas que nasceram “no tempo certo e antes da hora”. Segundo os alunos, a crianga menor
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“sofreria mais problemas” e que “varias coisas poderiam ter provocado o nascimento antes
da hora”.

Seguindo com a discussdo, apresentamos a area da Biologia do Desenvolvimento,
salientando que esta era composta por diversas areas da Biologia que, juntas, poderiam
aumentar o grau de compreensdo do desenvolvimento, em especial do ser humano.
Mostramos aos alunos que a Biologia do Desenvolvimento poderia ser usada para
entendimento dos mecanismos envolvidos na producdo de diferentes proteinas em um
organismo com um mesmo genoma. Neste momento, relembramos os conceitos de sintese de
proteinas, DNA, RNA, de forma a situa-los para debater e buscar um entendimento do
assunto. Queriamos, neste momento, fazer com que os alunos recordassem 0S mecanismos
ligados a sintese de proteina para que, posteriormente, eles conseguissem construir o
conhecimento acerca dos mecanismos epigenéticos.

Depois dessa introducdo e revisao feita rapidamente, apresentamos o significado da Teoria
DOHaD. O interesse era de mostrar como esse conhecimento poderia ser importante para
diminuir doencas crbénicas e como 0 modo de vida e o ambiente poderiam influenciar na
proteina a ser sintetizada pelas células de um organismo. Salientamos também que a
Organizagdo Mundial de Saude ja havia reconhecido esta teoria como uma ferramenta para o
aumento da qualidade da Salde Publica. Dito isso, mostramos a relacdo da Biologia do
Desenvolvimento, da Teoria DOHaD e da Prevencdo de Doencas como estratégia de Saude
Publica.

Logo apos essa explanacdo, passamos para a parte de conceituar fenémenos que eram
desconhecidos pela maioria dos estudantes. Comegamos com a Epigenética, ressaltando que
nao se tratava de uma alteracdo no DNA, mas sim na forma como este seria “lido”. Fizemos
uma associacdo entre 0 DNA e um interruptor. A informag¢do epigenética poderia “ligar” ou
“desligar” uma parte do DNA que seria lido e, assim, alterar a proteina formada, isto €, uma
parte do DNA que deveria ser transcrito deixa de ser, devido a marcagdes epigenéticas
(Anexo 4). Nesta parte da aula houve muito interesse por parte dos alunos. Eles ficaram
interessados e buscavam entender o processo em si. Por se tratar de um grupo que apresentava
defasagem de contetidos e conhecimentos prévios, preferimos ndo aprofundar tanto no
assunto e usamos da analogia de interruptores no DNA para que ficasse mais facil entender os
processos de metilacdo que ocorrem. Uma pergunta que sempre era feita, dizia respeito a
alteracdo do DNA. Sempre que esta pergunta era feita, ou que alguma pergunta remetia a este
conceito, buscdvamos deixar claro que ndo havia alteracdo na sequéncia das moléculas de

DNA e sim “alteracdo apenas na sequéncia do DNA que seria lida”. Seguindo com os
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conceitos ligados & epigenética, buscamos mostrar para os alunos que as modificacoes
quimicas (“interruptores”) poderiam ser feitas e desfeitas durante toda a vida do individuo,
que as condi¢cdes ambientais e de vida podiam influenciar essas modificacGes e, além disso,
poderiam ser passadas para as geracOes futuras.

Com pelo menos uma ideia simplista dos mecanismos epigenéticos, passamos a mostrar
que 0s mecanismos epigenéticos podem influenciar o gen6tipo do individuo em pelo menos 3
fases da vida, segundo a teoria DOHaD. A primeira fase durante a gravidez, infancia e
adolescéncia é caracterizada pela alta plasticidade do epigenoma. Salientamos, nesse
momento, que os alunos ainda se enquadravam nesta fase e que, por isso, deveriam estar
atentos as condicGes ambientais e ao modo de vida escolhido. A segunda fase, que
compreende as consequéncias de distdrbios do desenvolvimento associados ao longo da vida
com os efeitos do ambiente. A terceira e ultima fase é aquela onde as marcacdes
epigenéticas induzidas pelo ambiente podem ser transmitidas através dos gametas via
alteracdes transgeracionais.

Durante as explica¢Oes destas fases, os alunos levantaram questionamentos acerca do que
poderia ocorrer com seus filhos e com eles se tivessem comportamentos como uso de drogas,
bebidas alcodlicas. A partir dai, voltamos a explicacao dos “interruptores” no DNA para fixar
o0 entendimento e também verificar o conhecimento construido até o0 momento.

Reforcamos e salientamos a ideia de que o histérico de vida e as condi¢des ambientais nas
quais os pais vivem, exercem efeitos na saude dos filhos, através de um segundo nivel de
controle da expressdao génica, 0s mecanismos epigenéticos. Neste momento da aula, usamos
outra metéfora para verificar se as ideias até 0 momento tinham sido assimiladas e auxiliado
na construcdo do conhecimento. Desta vez, associamos a ideia das informacdes genéticas a
leitura de um livro de receitas. Os processos epigenéticos seriam aqueles que permitiriam ou
ndo a leitura de uma receita. Desse modo, a receita lida poderia ser reproduzida (sintese de
proteina) e a receita ndo lida ndo seria utilizada.

No fim da primeira parte da aula, utilizamos um video intitulado “Epigenética: a estranha
heranca através da memdria celular”, disponivel no canal do YouTube Minuto da Terra,
disponivel no endereco https://www.youtube.com/watch?v=vfFpudk6Kks (Anexo 2, 2.1,
Slide 13). O video mostrado aos alunos relata um experimento feito com ratos onde ratos
foram submetidos a cheiro de frutas e choques elétricos. Os ratos comecaram a temer o cheiro
por causa do choque. Na verdade, o resultado que mais chamou a atencdo é que filhotes dos
ratos submetidos ao cheiro e choque ja nasciam com medo do cheiro das frutas. O video

mostra, de forma bastante didatica, como as marcas epigeneticas influenciam as
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caracteristicas e como elas podem ser passadas para as geracOes futuras. Apos assistirem 0
video, alguns alunos questionaram se o ser humano poderia programar outros seres, de acordo
com sua necessidade ou vontade. A discussao levou os alunos a entender que as marcacoes
epigenéticas ainda ndo sd@o bem compreendidas, mas que ja se sabe que elas existem. O fato
do ser humano usar essas marcas para sua satisfacdo ia além da ética e ndo seria uma
aplicagéo interessante desse conhecimento, a ndo ser para tratamento e cura de doencas.

A segunda parte da aula tedrica ministrada para o grupo Expositivo/Interativo tratou de
apontar e discutir as atitudes e condicdes que poderiam provocar alteracdes epigenéticas e,
por consequéncia, levar ao desenvolvimento de doencas ou a prevencao destas. Nesta parte da
aula, buscamos mostrar como o ambiente e as atitudes que temos durante nossa vida podem
influenciar a saude dos filhos e a da geracdo atual. Neste ponto, queriamos deixar bem claro a
responsabilidade parental antes, durante e depois da concepcao. Nosso intuito foi mostrar para
os participantes que o modo de vida que escolhemos, o ambiente em que vivemos e as
atitudes que tomamos, ndo afetam diretamente apenas nossa salde, mas podem provocar
alteracdes que culminardo no desenvolvimento de doencas cronicas nas futuras geracdes de
nossa familia, dai a importancia da construcdo do conhecimento a respeito de como podemos
influenciar de uma forma positiva ou ndo a satde das futuras geracdes.

A primeira condi¢do que mostramos aos alunos foi a ligada a alimentagdo. Segundo 0s
dados levantados na bibliografia, informamos aos alunos que a restricdo em determinada fase
da vida poderia desencadear doencas metabdlicas como diabetes e obesidade. Citamos o caso
da fome holandesa quando maes que ficaram privadas de alimento tiveram maior nimero e
filhos que desenvolveram doencas metabdlicas na idade adulta. Também mostramos a
associacdo que ha entre a obesidade dos pais com a salde da prole. Pais obesos tem maior
chance de terem filhos com intolerancia a insulina. Neste momento foi levantada a questéo,
por parte dos alunos, do grande nimero de pessoas obesas nos EUA. Eles conseguiram fazer a
relacdo do excesso de peso e 0s possiveis problemas decorrentes disto.

Seguindo adiante, trabalhamos a questdo do uso de substancias ilicitas e licitas como o
tabaco e o alcool. De antemdo, os alunos ja levantaram as questdes de senso comum de que 0
uso destas substancias por si sO ja era prejudicial a pessoa usudaria e relataram também casos
de conhecidos que fumaram e beberam durante a gravidez e que tiveram filhos que
apresentavam saude “fragil”. Aproveitamos os depoimentos e experiéncias relatadas para
informar que o fato de ingerir bebidas alcodlicas e fazer uso de tabaco também poderiam
causar alteracBes epigenéticas. O uso destas substancias poderia desencadear alteragdes que

levariam a hipertenséo e outras doencas nao so pelos efeitos da substancia em si, mas também
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pelo fato de serem agentes potenciais de alteraces epigenéticas. Além disso, o uso de drogas
ilicitas poderia provocar efeitos epigenéticos também prejudiciais a saude da prole.

O préximo passo foi abordar as condi¢bes socioeconémicas e de educacdo. Nessa hora,
alguns alunos por serem de comunidades mais carentes até brincaram dizendo: “ndo teremos
escapatoria”. Mostramos que condigdes socioecondmicas desfavoraveis poderiam levar a
fatores que ocasionalmente desencadeariam alteragdes epigenéticas. O estresse, a maior
propensdo ao uso de tabaco e alcool e uma ma nutricdo oriundos destas condigdes precarias
poderiam afetar a salde das geracgdes futuras. Além disso, a educacao precaria também era um
fator preocupante, uma vez que a falta de educacdo poderia levar o individuo a mais
comportamentos de risco e, por consequéncia, alteragcbes do epigenoma da prole. Alguns
alunos disseram que antes viam a importancia de estudar e de se aplicarem para conseguirem
bons empregos para ter uma condi¢cdo melhor no campo material, mas que agora além disso,
puderam realizar que o estudo também era importante para a sadude dos filhos.

Posteriormente abordamos a questdo da idade parental na influéncia da salde dos
descendentes. Mostramos aos alunos que a idade dos pais também era um fator que poderia
influenciar na saude das geracGes futuras uma vez que, durante a revisdo bibliogréfica, foi
constatado que com o passar da idade, alteracdes poderiam ocorrer no epigenoma dos gametas
e isto poderia desencadear alteracfes nas geracoes futuras.

Também tratamos com os alunos a questdo do modo de vida contemporaneo. Devido a
grande quantidade de poluicdo com que convivemos nos dias de hoje, pesquisas mostram que
pessoas que vivem em regiGes com elevados indices de poluicdo apresentam mais chance de
ter alteracdes epigenéticas que podem ser passadas a seus descendentes. Ainda em relacdo ao
modo de vida, outras pesquisas mostram que os glicocorticoides enddgenos e exdgenos,
podem provocar alteracdes que levam a mudancas epigenéticas. Aproveitamos para alertar
sobre o nivel de estresse com que vivemos nos dias atuais e que isso, além de prejudicar a
nossa saude, pode impactar de forma negativa as futuras geracoes.

No final, apresentamos aos alunos uma imagem (Disponivel em:
https://www.uai.com.br/app/noticia/saude/2015/10/02/noticias-saude,186980/experiencias-
negativas-na-gestacao-e-na-infancia-sao-capazes-de-produz.shtml) (Anexo 2, 2.2., Slide 22)
para ser analisada com o intuito de fecharmos o assunto. Ao analisarmos a imagem, os alunos
demonstraram compreender as informagdes ali contidas, o que nos mostrou, naquele
momento, que os alunos tinham se apropriado dos conhecimentos trabalhados.

Ao final das duas horas-aula em que tratamos dos assuntos mencionados, entregamos a

cada aluno participante uma cartilha (Anexo 1) que tratava, de forma sucinta, dos conceitos
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sobre DOHaD, Epigenética, e Responsabilidade Parental (modos e condi¢des de vida) para
que esta pudesse ser um instrumento de consulta e divulgacdo dos conhecimentos adquiridos

nas aulas.

4.3.Aula tedrica — Grupo Ludico

O grupo Ludico teve uma sequéncia didatica diferente da adotada no grupo
Expositivo/Interativo. Primeiramente, os alunos do grupo Ludico tiveram uma aula tedrica de
50 minutos onde foram abordados os conceitos fundamentais que selecionamos a partir da
revisdo da literatura. Essa parte da sequéncia didatica foi idéntica a primeira parte da aula
tedrica ministrada para o grupo Expositivo/Interativo, uma vez que assim poderiamos
comparar o conhecimento construido por ambos os grupos em relacdo ao modo e condicdes
de vida e como estes poderiam afetar a salide das gerac6es futuras.

Da mesma forma, iniciamos a aula com a imagem para iniciar a percep¢do e o debate
sobre as diferencas entre uma crianga nascida prematura e outra nascida a termo. As mesmas
questdes foram levantadas: “O desenvolvimento dos dois bebés ocorreu da mesma forma? ”;
“As chances de manter a saude nas duas criancas € a mesma? ”; “O que pode ter ocorrido
para a diferenca que é percebida entre as duas criangas? ” Os alunos tiveram a percepgao
que a crianga prematura apresentava um desenvolvimento diferente e inferior ao da crianga
nascida a termo e que os cuidados com a primeira deveriam ser maiores do que com 0S
cuidados com a segunda. Além disso, os alunos apontaram alguns fatores que poderiam ter
desencadeado as diferencas no nascimento como a alimentacdo da mae, o uso de drogas e
problemas na gestacdo, porém este ultimo, eles ndo souberam precisar quais eram.

Posteriormente, apresentamos 0s conhecimentos necessarios para o estudo da Biologia do
Desenvolvimento e como este estudo era amplo e como ele poderia ser importante para
entender como diferentes tipos de células poderiam se desenvolver em um organismo, sendo
gue 0 mesmo apresentava as mesmas informacdes genéticas. Ao serem perguntados se tinham
ideia de como a diversidade de células era possivel em um organismo, o0s alunos
demonstraram ndo saber como isso ocorria. Novamente, tivemos de relembrar os conceitos de
sintese de proteinas para uma melhor compreensdo do assunto.

Apds falarmos sobre a Biologia do Desenvolvimento, mostramos aos alunos que o
entendimento do desenvolvimento devido a fatores ambientais poderia influenciar a saude dos
descendentes. Esta ideia era a base da teoria DOHaD a qual, juntamente com 0s mecanismos
epigenéticos, buscava entender e diminuir o aumento da incidéncia de doengas crénicas. Para

embasar a teoria DOHaD, mostramos aos alunos que haveria necessidade de compreender
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outros tipos de conceito como Epigenética e Responsabilidade Parental para conseguir tracar
estratégias de combate e conscientizacdo acerca da prevencgdo de doencas cronicas.

A partir dai, buscamos apresentar aos alunos os conceitos ligados a epigenética e,
novamente, usamos a analogia com os interruptores no DNA e com o livro de receitas.
Achamos esta forma melhor para apresentar estes conceitos complexos de forma mais ludica,
ja que os alunos do grupo Ludico também nunca haviam ouvido falar neste termo. Houve, no
inicio, uma dificuldade de entendimento em relacdo a ndo alteracdo na sequéncia do DNA.
Perguntas como “a epigenética altera o0 DNA...” sempre ocorriam e, em todos 0os momentos,
chamédvamos a atencdo para o fato de que na verdade o DNA ndo era alterado, somente a
parte que era lida ou ndo é que sofria mudancas, dai as diferencas provocadas por estes
mecanismos. Através destas modificacGes € que ocorriam as alteracdes na informacdo que
poderiam ser transmitidas a outras geracoes e influenciar a satde dos descendentes.

Também chamamos a atencdo dos alunos para o fato de haver 3 fases onde as alteracdes
epigenéticas poderiam ocorrer com maior frequéncia. Queriamos deixar claro que as
alteracdes epigenéticas poderiam ocorrer em qualquer fase da vida e que elas poderiam ser
feitas e desfeitas, mas que durante as 3 fases criticas, a possibilidade de ocorréncia de
marcacOes epigenéticas aumentava e, desta forma, poderiam ser passadas a prole. A intencdo
aqui era que os alunos entendessem e construissem o conhecimento de que o historico de vida
e o ambiente poderiam ser responsaveis pelas marcacdes epigenéticas e que, por isso,
deveriam estar atentos a0 modo como viviam e onde viviam.

Ao final dessa primeira parte, também mostramos o video “Epigenética: a estranha
heranga através da memoria celular”, disponivel no canal do YouTube Minuto da Terra,
disponivel no endereco https://www.youtube.com/watch?v=vfFpudk6Kks (Anexo 2, 2.1,
Slide 13). Apos o video, fizemos uma breve discussdo com o exemplo dado para termos a
percepcdo do entendimento que o0s participantes tiveram até aquele momento. Eles
conseguiram descrever de forma satisfatoria o exemplo mostrado no video, 0 que nos
proporcionou seguranca em passar para a segunda fase da sequéncia didatica proposta para
este grupo. Neste momento, distribuimos aos alunos as regras do jogo que seria utilizado na
segunda parte da sequéncia didatica para que eles ja fossem se familiarizando com o0 modo de

jogar e as particularidades nele contidas.
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4.4. Aplicacdo do Jogo MetilACAO para construcdo do conhecimento sobre como as
condicdes e modos de vida podem provocar altera¢Ges nas marcas epigenéticas

O Jogo MetilACAO foi inspirado no jogo Detetive JR DPA®, onde cada participante
moveria seu “pedo” pelo tabuleiro com o objetivo de conseguir pistas para determinar, no
caso, a atitude/condicdo que poderia estar causando alteragdes epigenéticas e influenciando a
salde dos descendentes. A condicdo a ser descoberta, representada por uma carta que nao foi
vista pelos participantes, estaria dentro de um envelope confidencial. O objetivo do jogo era
de entrar em um maior nimero de casas e descobrir quais atitudes/condi¢cdes ndo estavam
fazendo parte da vida do individuo para que fosse possivel descobrir qual a carta dentro do
envelope confidencial.

Apobs a leitura prévia das regras do jogo, os alunos foram distribuidos em 4 grupos com 5
alunos cada. Repassamos novamente as regras do jogo e modo de jogar. Distribuimos para
cada grupo um tabuleiro (Anexo 3.2), cinco folhas de coleta de dados (Anexo 3.3), isto é, uma
para cada participante, as cartas que seriam utilizadas no jogo (Anexo 3.4), um envelope
confidencial e um dado (Anexo 3.5). O dado ja havia sido previamente montado para facilitar
e agilizar o inicio do jogo. Foi solicitado a cada participante que utilizasse algum objeto de
seu material para servir como 0 pedo que seria movimentado no decorrer do jogo.

Um dos participantes embaralhou as cartas, todas voltadas com as descri¢fes para baixo,
de modo que ninguém pudesse observar e ler as informacgdes contidas nelas e solicitou a outro
participante que tirasse uma das cartas e colocasse dentro do envelope confidencial sem que
ninguém visse (lesse) qual era a carta. O envelope confidencial foi fechado e colocado no
centro do tabuleiro. Depois disso, as cartas foram distribuidas, uma em cada casa, viradas com
as informacdes para baixo.

O jogo teve inicio apds os participantes definirem o primeiro jogador e a partir dele a
ordem de jogar seguiu o sentido horario. O primeiro participante jogou o dado e, de acordo
com o namero que ele havia tirado, moveu o “pedo” pelo tabuleiro a fim de entrar em alguma
casa que tivesse uma carta com a descricdo da atitude/condicdo que poderia levar as
alteracOes epigenéticas. O mesmo procedimento foi repetido por todos os participantes, em
todas as rodadas.

Para deixar o jogo mais dindmico, o dado era numerado de 1 a 4 e duas de suas faces
tinham informagbes que deveriam ser seguidas, caso elas fossem tiradas. Uma das faces
continha o desenho representado o DNA. Caso o jogador tirasse no dado esta imagem, ele
poderia escolher outro participante para lhe dizer uma das atitudes/condi¢des que ele havia

descoberto. Na outra face havia o desenho de uma histona. Caso o participante tirasse essa
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representacéo, ele passaria sua vez, ndo podendo andar pelo tabuleiro ou receber qualquer
informacdo de outro participante.

Depois que um jogador entrasse em uma casa, somente ele poderia ler a descricdo das
possiveis consequéncias da atitude/condicdo. As cartas ndo traziam o nome da
atitude/condicdo, apenas sua descri¢do. Desta forma, o aluno deveria identificar na folha de
dados qual era a condicao/atitude a que a carta se referia. Na folha de dados constava o nome
da atitude/condicdo e sua descricdo, fazendo com que, desta forma, o aluno conseguisse
identificar a que se referia a descricdo e, a0 mesmo tempo, pudesse construir seu
conhecimento, de forma mais ludica.

O jogo continuou com a mesma dinamica até que o primeiro jogador que descobrisse
todas as pistas, entrando nas casas ou conseguindo informacg6es dos outros participantes, fosse
capaz de apontar a atitude/condicdo presente na vida do individuo. O participante que
conseguisse colher todas as pistas deveria avisar aos outros jogadores que ele sabia qual era a
condicdo e abrir o envelope confidencial. Sé ele poderia ler, sem que o0s outros participantes
pudessem ler ou ouvir também, a descricdo contida na carta que estava no envelope
confidencial e verificar se tinha ou ndo acertado a atitude/condicdo. Caso acertasse, ele seria 0
vencedor e 0 jogo terminaria. Caso seu palpite ndo estivesse correto, ele deveria retornar com
a carta para o envelope confidencial e os demais jogadores continuariam o jogo até o primeiro
deles conseguir descobrir a pista de forma correta. Para saber se o participante havia acertado
ou errado seu palpite, os demais jogadores poderiam comparar as anotacdes feitas na folha de
dados.

Durante o jogo fizemos registros da atividade (Anexo 5). Percebemos que os alunos
estavam se divertindo e se sentindo a vontade. A adesao foi de 100% dos presentes em sala no
dia. No decorrer desta atividade, notamos que os alunos ndo se dispersavam ou distraiam com
outras coisas como celular ou pessoas andando do lado de fora da sala. Vimos isto como um
ponto positivo na metodologia e que era vantajoso em relacdo as aulas tedricas tradicionais.
Houveram algumas davidas e discussdes em alguns grupos, mas todas foram sanadas pelo
aplicador/pesquisador.

Ao final da hora-aula destinada a esta parte da metodologia, os alunos relataram que
tinham gostado bastante da aula. Alguns chegaram a dizer que esta pratica (uso de jogos)
deveria ser realizada mais vezes porgue assim eles poderiam aprender e se divertir ao mesmo
tempo. Um dos grupos relatou problemas porque, segundo eles, uma das participantes havia
passado pistas erradas durante o jogo. No final, tivemos uma 6tima impressdo e notamos uma

aceitacdo muito grande em relagéo a sequéncia didatica aplicada neste grupo.
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4.5. Avaliacdo do Conhecimento Prévio e Construgdo do Conhecimento relacionado a
Responsabilidade Parental e a Programacéo de uma Vida Reprodutiva Saudavel
Apds a aplicacdo das metodologias, todos os alunos responderam um segundo

questionario para verificacdo da aprendizagem. Apesar da populacéo inicial ser formada por

44 alunos, ao final, quando foi aplicado este segundo questionario, 07 alunos nao se

encontravam mais presentes na escola e, por isso, houve diferenca no ndmero de

entrevistados.

O questionario para verificacdo da aprendizagem consistiu de 9 perguntas de multipla
escolha e 1 pergunta elaborada para se levantar a opinido dos participantes em relacdo a
metodologia aplicada ao grupo Ludico. O grupo Expositivo/Interativo respondeu apenas as 9
perguntas de multipla escolha.

Depois que os questionarios foram aplicados, fizemos comparacdes das respostas dadas
pelos dois grupos. Na anélise dos dados, s6 foram levados em consideragdo os questionarios
dos alunos que responderam o questionario diagndéstico e o de verificacdo da aprendizagem. A
analise dos dados obtidos nos permitiram inferir qual método foi mais eficaz para a
construcdo dos conhecimentos, bem como nos fez perceber o que poderia ser modificado ou
melhorado para potencializar a aprendizagem.

A seguir foi elaborada uma tabela com as andlises comparativas das respostas
consideradas corretas dadas pelos dois grupos a cada pergunta no questionario diagnostico
(antes da aplicacdo das sequéncias didaticas) e no questionario para verificacdo da

aprendizagem (ap0s a aplicacdo das sequéncias didaticas).
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Tabela 11. Aumento de acerto das alternativas corretas pelos alunos expostos as metodologias de

ensino expositivas e

interativas

Porcentagem de alunos com respostas
consideradas corretas no Grupo

Expositivo/Interativo

Porcentagem de alunos com respostas

consideradas corretas no Grupo Ludico

Resposta correta:

Alternativa C) Sim,
pois as opcdes de
vida podem provocar

mudancas nas
informacdes que
serdo passadas aos
filhos

Questionario | Valor dep Questionario | Valor de p
Questionario para (teste de Questionario para (teste de
Diagnéstico | Verificagdo da | MacNemar | Diagnostico | Verificagdo da | MacNemar
Questdes (Antes da Aprendizagem | seguido de (Antes da Aprendizagem | seguido de
aplicacéo das (Apbs a x?) aplicago das (Apbs a x?)
metodologias) | aplicagéo das metodologias) | aplicacdo das
metodologias) metodologias)
Para vocé, é possivel
que opcoes de vida
das pessoas como o
tabagismo, ingestéo
de bebida alcodlica,
estresse, exposi¢do a
poluicdo e
substancias quimicas,
uso de drogas e
alimentacéo (excesso
ou falta) influenciem
a saude dos filhos que
ainda nascerdo?
76,19% 88,24%% 1 47,83% 70,00% 0,999

69



A sigla DOHaD

significa

Resposta correta:

Alternativa B)
Origem do
Desenvolvimento da

Saude e da Doencga

9,82%

58,82%

0,999

17,39%

85,00%

0,999

O fato de uma crianga
nascer prematura

implica no futuro que

Resposta correta:

Alternativa C) podera
desenvolver doengas
crdnicas (diabetes,
hipertensao, etc.)
quando atingir a

idade adulta.

28,57%

58,82%

0,999

21,74%

70,00%

0,999

O nascimento
prematuro e o baixo
peso ao nascer podem
ter como

consequéncias

Resposta correta:

Alternativa D)

dificuldades de

aprendizagem,
desenvolvimento de
diabetes, hipertensao

e obesidade

61,91%

82,35%

0,999

56,52%

70,00%

0,999
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A epigenética é

Resposta correta:

Alternativa B) uma
adicao a informacao
genética, sem que
ocorra alteragéo na
sequéncia do codigo

genético.

33,33%

23,53%

0,999

21,74%

20,00%

0,999

Os processos

epigenéticos

Resposta correta:

Alternativa A)
permitem ou
bloqueiam a leitura
de informac6es
genéticas que
deveriam ou nédo
serem expressadas

pelo individuo.

28,57%

82,36%

0,999

17,39%

75,00%

O histérico de vida e
as influencias
ambientais dos pais,

antes da concepgao

Resposta correta:

Alternativa A) exerce
efeitos nas
caracteristicas que
serdo manifestadas

pelos filhos

66,66%

94,12%

65,22%

45,00%

0,999
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SituacOes de estresse
e 0 uso de anti-
inflamatérios
derivados do cortisol

podem ocasionar

Resposta correta:

Alternativa C)
mudancas
epigenéticas que, por
sua vez, podem
alterar a expressao
de informac0es

genéticas.

33,33%

64,71%

0,999

47,83%

80,00%

0,999

As condigbes
socioecondmicas e de
educacdo podem
afetar a satide da

prole?

Resposta correta:

Alternativa C) Sim,
uma vez que essas
condicBes podem

levar ao estresse, ma
alimentagdo e
tabagismo que sdo
fatores que podem
provocar alteragdes

epigenéticas.

28,57%

64,71%

0,999

30,43%

55,00%

A quantidade de alunos que compreenderam que as op¢Oes de vida dos pais mesmo

antes da concepc¢éo, pode provocar alteragdes nas informacoes que serdo passadas aos filhos

aumentou em relacdo ao que foi mensurado no inicio do estudo, quando foi aplicado o

questionario preliminar (61,36%). O aumento na quantidade de respostas satisfatdrias do
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grupo Expositivo/Interativo (88,24%) e do grupo Ludico (70,00%), mostra que o
conhecimento a este respeito foi construido por mais pessoas.

O significado da sigla DOHaD também foi apropriado pela grande maioria dos alunos,
diferentemente do que foi constatado no inicio do processo. Naquela oportunidade, 75,00%
dos entrevistados ndo tinham conhecimento do que se tratava a teoria DOHaD. Depois das
intervencdes nas sequéncias didaticas propostas, 0 grupo Expositivo/Interativo teve 58,82%

de respostas corretas, enquanto o grupo Ludico obteve 85,00% de respostas satisfatorias.

Na questdo 03 do questiondrio para verificacdo da aprendizagem foi possivel notar a
construcdo do conhecimento e o entendimento por parte da maioria dos alunos de que
criancas prematuras podem desenvolver doencas cronicas e ndo que a condi¢do de nascimento
pré-termo implicaria necessariamente em problemas de saude. Apds trabalharmos as
sequéncias didaticas, os alunos do grupo Expositivo/Interativo obtiveram um aproveitamento
de 58,82% e no grupo Ludico, 70,00%. No inicio do estudo, somente 25,00% dos alunos

tinham este entendimento.

No inicio do processo, segundo o questionario preliminar, 59,09% da populacao
tinham o conhecimento sobre o que 0 nascimento prematuro e 0 baixo peso ao nascer
poderiam provocar nos individuos. Como era de se esperar, baseando-se no maior
entendimento que os alunos demonstraram em relacdo as possiveis consequéncias oriundas
destas condigdes, depois da aplicacdo das metodologias, o conhecimento a este respeito
também aumentou. No grupo Expositivo/Interativo, 82,35% e no grupo Ludico, 70,00% dos
entrevistados demonstraram ter entendido que o baixo peso ao nascer e 0 nhascimento
prematuro podem desencadear problemas cognitivos e doengas metabdlicas em idades

posteriores.

O conceito de epigenética, segundo os dados levantados antes e apds as sequéncias
didaticas aplicadas em ambos 0s grupos nao foi bem assimilado por parte dos alunos. A ideia
de que a epigenética é usada para diagnosticar, prevenir e tratar doengas ainda esteve presente
em 52,94% dos entrevistados do grupo Expositivo/Interativo. Ja no grupo Ludico, 40,00%
consideravam a epigenética como o reconhecimento da sequéncia de genes de pessoas

submetidas a exame de DNA. No inicio do processo, segundo o levantamento feito no
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questionario preliminar, 43,18% dos alunos tinham a mesma visdo que O grupo

Expositivo/Interativo e 15,91% tinham a mesma visao que o grupo Ludico.

Em relacdo aos mecanismos dos processos epigenéticos, diferentemente do que
mostrou a questdo anterior, os alunos dos dois grupos mostraram ter construido o
conhecimento satisfatoriamente. No grupo Expositivo/Interativo 82,36% dos alunos e 75%
dos alunos no grupo Ludico entenderam que 0s processos permitiam ou bloqueavam a leitura
de informaces genéticas que deveriam ou ndo serem expressas pelo individuo. No

questionario preliminar, apenas 22,73% dos entrevistados tinham essa mesma visao.

A questdo 07 ja diz respeito a forma como os conhecimentos foram construidos pelos
alunos usando diferentes metodologias. Nesse caso, o grupo Ludico, que foi apresentado a
este conceito por meio da cartilha informativa e do jogo MetilACAO, teve 45% dos alunos
entendendo que o histérico de vida e as influencias ambientais dos pais antes da concepcao
exerciam efeitos nas caracteristicas que poderiam se manifestar nos filhos. J& o grupo
Expositivo/Interativo, que foi submetido a esta informacdo através de aula expositiva e
cartilha apresentou um entendimento por parte de 94,12% de alunos. Inicialmente, 65,91%

dos alunos tinham essa ideia ja apropriada, conforme demonstrado no questionario preliminar.

Nesta pergunta, que pretendia verificar se 0 conhecimento acerca dos efeitos que o
estresse e uso de anti-inflamatdrios por parte dos pais poderia ter sobre a prole, haviam duas
respostas possiveis: “Elevagdo da pressao arterial e aumentar o risco de infarto” e “Mudancas
epigenéticas que, por sua vez, podem alterar a expressdo de informagoes genéticas”. Tendo
isso em mente, verificamos que 64,71% dos alunos do grupo Expositivo/Interativo e 80% dos
alunos do grupo Ludico entenderam o risco do estresse e do uso de glicocorticoides por parte

dos pais, ndo sé para a saude deles, mas também para a saude dos futuros filhos.

Na dltima pergunta de multipla escolha, que também buscou inferir a diferenca que
houve na aprendizagem por parte de alunos submetidos a diferentes metodologias, foi
perguntado quais as consequéncias para a saude da prole dependendo das condigdes
socioecondmicas e de educacao a que os pais estdo submetidos. No inicio do estudo, 29,55%
dos entrevistados tinham a nogdo de que as condi¢cdes socioeconbémicas e de educacdo
poderiam desencadear estresse, ma alimentacéo e tabagismo, que s&o condi¢cdes que podem

provocar alteragdes epigenéticas. Depois das metodologias aplicadas, 64,71% dos alunos do
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grupo Expositivo/Interativo e 55,00% dos alunos do grupo Ludico demonstraram ter

construido este conhecimento de forma satisfatoria.

Finalmente, utilizamos da analise de variancia (ANOVA) de dois fatores, para avaliar
qual das metodologias, expositiva/interativa ou ludica, propiciaria um “melhor” aprendizado
por parte dos alunos. Encontramos um efeito do tempo (antes ou depois da intervengéo)
(P<0.05), demonstrando que houve um maior acerto total das questdes corretas apos as
intervencdes. Para investigarmos em qual (S) grupo(s) (expositivo/interativo ladico) esse
efeito de tempo estaria presente, efetuamos o teste t (paramétrico) para dados pareados.
Conforme demonstrado na Figura 12, houve um aumento do nimero das respostas corretas
apos a execucdo da metodologia ladica (P<0.05), enquanto ndo houve diferenca estatistica do
nimero total de respostas corretas antes e depois da metodologia expositiva/interativa,

sugerindo que a metodologia ludica propiciou um melhor aprendizado por parte dos alunos.

Média Total de Acertos

- Antes
20 -
Depois
*
15 4 —|— |
10

Nimero de acertos

Grupo Grupo Ludico
Expositivo/Interativo
Figura 12: A construcdo do conhecimento relacionado as responsabilidades parentais e a
programacdo de uma vida reprodutiva saudavel é melhorado quando utilizado metodologias
ludicas de ensino. NUmero de acertos total das questdes de nimero 2 a 10 do questionario
diagndstico e das questdes 1 a 9 do questionario para verificagdo da aprendizagem antes e
depois do emprego da intervencdo de ensino expositivo/interativo ou ludico. A analise de
variancia (ANOVA) de dois fatores revelou um efeito do tempo (antes ou depois da
intervengdo) (P<0.05). O teste t (paramétrico) para dados pareados demonstrou um aumento

do namero das respostas corretas apos a execucao da metodologia interativa (P<0.05).
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Em relacdo a pergunta discursiva, dos 20 alunos entrevistados que fizeram parte do
grupo Ludico e que responderam o questionario para verificacdo da aprendizagem, 16 deles
fizeram a analise da metodologia aplicada e expressaram sua opinido em relacdo a sequéncia
didatica aplicada.

Os alunos, de forma geral, demonstraram maior interesse e julgaram a sequéncia
didatica mais interessante do que as aulas “tradicionais”. Comentarios como “Achei bem
interessante...”, “...A dinamica foi divertida e informativa.”, ... gostei, porque nos ensinou de
forma diferente, aprendemos brincando...”, “Adorei a forma que foi passada a aula, foi mais
descontraida e mais facil de entender”, “a experiéncia de aprendizagem com o jogo foi muito
boa, aprendemos muito e além de a aula ser muito dindmica”, “uma forma diferente de
estudar e aprender a matéria” e “O jogo uniu a drea tedrica com a prdtica, ou seja, unindo
diversdo com aprendizado” foram algumas das respostas dadas pelos alunos neste
levantamento. Neste sentido, julgamos que a ideia de aplicar uma metodologia diferenciada
em relacdo a maioria das aulas dadas para os alunos foi acertada e bem recebida por parte dos
participantes.

No entanto, alguns inconvenientes foram detectados. Foram relatados problemas como
confusdo por parte de alguns grupos em relacdo a dinamica do jogo e relato de fornecimento
de informacGes erradas por parte de alguns integrantes, durante o jogo. Uma participante
relatou que ndo participou muito do jogo pois sempre que era sua vez, ela tirava no dado a
opcao de passar a vez. Outros alunos relataram que o tempo poderia ter sido maior para usar 0

jogo, que o jogo era dificil porque as cartas eram muito parecidas.

76



Discussao

No presente estudo verificamos que o uso de metodologia ludica pode contribuir de
forma significativa para a constru¢cdo do conhecimento por parte dos discentes. Segundo
BECKEMKAMP e MORAES 2013, o ludico é uma ferramenta importante na méo do docente
e consequentemente ajuda a construir o conhecimento. A ludicidade é uma necessidade do ser
humano em qualquer idade e ndo pode ser vista apenas como diverséo. O desenvolvimento do
aspecto ludico facilita a aprendizagem e a constru¢do do conhecimento. Os autores ainda
citam que a aprendizagem se constroi através de um processo interno do aluno, fruto de suas
préprias pesquisas e experimentacdes, sendo que o professor atua como o0 mediador e que tais
caracteristicas podem ser obtidas através do ludico, usando os jogos. Ja FIALHO 2007 afirma
que para despertar o interesse do aluno para a aprendizagem é necessario 0 uso de uma
linguagem atraente, capaz de aproxima-lo o maximo possivel da realidade, transformando os
contetdos em vivéncia. Sendo assim o uso dos jogos pode colaborar no processo de ensino e
aprendizagem, de forma diferenciada, dindmica e atrativa. Usando atividades ludicas o
professor pode colaborar com a elaboracdo de conceitos; reforcar conteddos; promover a
sociabilidade entre os alunos; trabalhar a criatividade, o espirito de competicdo e a
cooperacdo. Desta forma, 0 jogo constitui uma técnica onde os alunos aprendem brincando no
entanto, € bom ressaltar que os jogos devem ser vistos como apoio, auxiliando no processo
educativo.

E importante ressaltar que além da abordagem dada neste trabalho, as atitudes e
condicGes que podem afetar a salde da prole também podem trazer impactos para a saude dos
individuos no presente, ou seja, as mesmas atitudes que melhoram a salde das geracGes
futuras, melhoram também a salde dos proprios jovens que fizeram parte das metodologias
aqui aplicadas. Sendo assim, o presente tema também é importante para conscientizar 0s
alunos sobre as atitudes e condi¢des aos quais eles estdo submetidos ou possam vir estar, por
razdo de escolhas proprias. Entretanto, os conhecimentos sobre Responsabilidade Parental,
DOHaD e Epigenética ndo sdo difundidos e tratados de forma ampla e ndo constituem termos
de conhecimento popular, o que poderia potencializar uma melhor condicdo de vida e de
salde das geragdes atuais e futuras.

Ao realizarmos o levantamento de conhecimentos prévios com os alunos, foi
constatado que até o presente ano, estes conhecimentos nao tinham sido abordados com eles.
Em contrapartida, alguns conhecimentos acerca das atitudes e condi¢des que afetam a salde

ja haviam sido explorados, mas ndo no contexto do presente estudo.
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A aplicagdo de parte das metodologias foi diferenciada nos dois grupos, intiludados
Grupo Expositivo/Interativo e Grupo Ludico. No primeiro momento, comum a ambos 0s
grupos, os alunos foram expostos a um tipo de sequéncia didatica que consideramos a
tradicionalmente aplicada em sala de aula nas escolas publicas. Neste caso, 0 professor tras as
informagdes e as repassa aos alunos. No entanto, como os temas trabalhados eram novos e
despertaram o interesse dos alunos, a primeira hora-aula contou com a participagdo bastante
satisfatoria dos alunos, que interagiram com perguntas relacionadas a responsabilidade
parenteal, epigenética e DOHaD. Vale ressaltar que, devido a determinacao do tempo para se
realizar o presente estudo, algumas duvidas ainda permaneceram e foram levantadas em
momentos posteriores. Essas duvidas posteriores poderiam ter sido esclarecidas dentro das 2
horas-aula destinadas ao trabalho se ndo fosse a necessidade de rever contetdos e
conhecimentos ndo consolidados nos anos escolares anteriores.

Dentre os conhecimentos que despertaram mair interesse dos alunos estdo aqueles
relacionados aos mecanismos epigenéticos e como estes podem determinar a satde ou doenca
nos individuos. Apesar de serem conceitos “complexos”, os alunos conseguiram construir
uma ideia dos processos através do uso de analogia com um interruptor que poderia ser ligado
ou desligado possibilitando, desta forma, a “leitura” das informacgdes contidas no DNA. A
escolha da analogia se mostrou uma opcao viavel ja que se tratavam de conceitos novos para
os alunos que apresentavam defasagem de contetdos basicos da Biologia, o que em alguns
momentos dificultou o entendimento de processos.

Apobs o final da primeira hora aula, comum aos dois grupos, partimos para a parte
diferenciada das metodologias. O grupo Expositivo/Interativo continuou com o modelo de
aula tradicional, onde foram mostradas as atitudes e condi¢des que podem levar aos processos
epigenéticos. Ja o grupo Ludico, teve estes assuntos abordados em forma de jogo, elaborado
pelo professor. A elaboracdo do jogo foi baseada no Jogo Detetive JR DPA®. A escolha deste
modelo de jogo se deu devido a forma dinamica como as partidas sdo disputadas. Ndo ha um
caminho definido nem uma sequéncia obrigatoria de eventos a serem cumpridos, a ndo ser o
fato de ser responsabilidade dos jogadores tragarem uma estratégia para adentrar nas casas
onde estdo colocadas as “pistas” e consegui-las usando a interagdo com outros jogadores .
Devido ao formato do jogo novamente fizemos uma analogia desta vez com a vida de um
individuo. Da mesma forma que na partida do jogo escolhido, durante a vida é preciso tomar
decisdes (estratégias) para evitar ou se submeter a condi¢es/atitudes que podem influenciar a
propria saude e das geracOes futuras. Nos dois casos, condi¢gfes como alimentacdo, uso de

alcool e tabaco, poluicao, uso (ou producéo, em caso de stress) de glicocorticoides, poluicéo,
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condigdes socioecondmicas e educacdo e da idade parental foram abordadas. Aqui, as
condicBes e atitudes abordados serviram tanto para conscientizacdo da saude das geracoes
futuras como para a geracdo dos proprios alunos envolvidos no estudo. Na sequéncia dada a
aula do Grupo Expositivo/Interativo os alunos mostraram bastante interesse e fizeram varias
perguntas e questionamentos a respeito das condigdes e atitudes abordadas. J& no Grupo
Ladico, ndo houve a mesma interagdo, uma vez que durante o jogo, os alunos ja reconheciam
as condicdes e atitudes e as descri¢cbes de como cada uma delas podia influenciar na satde da
prole. Somente quanto haviam termos técnicos é que era necessaria uma intervencdo do
professor.

Apos a aplicagdo das metodologias, ao final da segunda hora-aula, foi entregue aos
alunos dos dois grupos uma cartilha, também elaborada pelo professor, para que os alunos
possuissem um material para servir de consulta e divulgacdo dos conhecimentos adquiridos.
A producdo da cartilha foi pensada para que os conhecimentos construidos pudessem ser
retomados pelos participantes quando achassem necessario. Ao elaborar a cartilha, foram
pensadas as atitudes e condi¢des que mais estavam presentes no cotidiano dos discentes para
que além de um material de consulta, este material também pudesse despertar, de alguma
forma a atencdo e o interesse. A cartilha foi ilustrada pelo artista Claudio Martinez Ribeiro
Filho que elaborou figuras que representavam as atitudes/questdes escolhidas. A entrega da
cartilha marcou o encerramento da sequéncia didatica nos dois grupos, que tiveram o mesmo
tempo de exposicao as informacdes.

Uma semana ap0s a aplicacdo da sequéncia didatica, aplicamos uma questionario para
verificar a construcdo do conhecimento por parte dos alunos participantes. O questionario
para verificacdo da aprendizagem era composto por 10 perguntas, sendo a ultima pergunta
discurssiva para o grupo Ludico registrar as impressées que tiveram da metodologia aplicada.
Este questionario ndo apresentava a primeira pergunta do questionario diagnostico, que foi
substituida pela pergunta discurssiva relatada anteriormente. Desta forma, para analise dos
dados, comparamos as respostas das questdes 2 a 10 do questionario diagnostico com as
respostas das questfes 1 a 9 do questionario para verificagcdo da aprendizagem, uma vez que
estas perguntas eram correspondentes. Alguns alunos que responderam o questionario
diagnostico ndo estavam presentes no dia da aplicacdo do questionario para verificagdo da
aprendizagem, ou vice-versa, e por isso os dados gerados pelos questionarios destes nao
entraram na analise estatistica. Com relacdo a questdo discurssiva, foram apresentadas
respostas que valorizaram a metodologia usando o jogo. Os alunos se mostraram mais

interessados e menos dispersos, se compararmos com 0 que acontece normalmente nas aulas
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ditas “tradicionais”, o que pode ter potencializado 0 processo de construgdo de conhecimento
por parte dos discentes que foram submetidos a esta metodologia.

Na anélise estatistica utilizamos o teste de MacNemar seguido do teste x* e o teste de
analise de variancia (ANOVA) de dois fatores, seguido do teste t (paramétrico) para dados
pareados. Usando o teste de MacNemar néo foi possivel verificar diferengas significativas na
construcdo do conhecimento entre as duas metodologias, quando se avaliava as questfes
separadamente. No entanto, ao aplicar o teste de analise de variancia (ANOVA) de 2 fatores,
foi verificado que, avaliando as perguntas de forma geral, o grupo submetido a metodologia
Ladica apresentou um efeito do tempo (antes ou depois da intervencdo) (P<0.05),
demonstrando que houve um maior acerto total das questdes corretas ap6s a intervencdo. Para
investigarmos em qual(s) grupo(s) (expositivo/interativo ludico) esse efeito de tempo estaria
presente, efetuamos o teste t (paramétrico) para dados pareados. Com isso, verificamos que
houve um aumento do ndmero das respostas corretas apds a execucao da metodologia Ludica
(P<0.05), enquanto ndo houve diferenca estatistica do nimero total de respostas corretas antes
e depois da metodologia expositiva, sugerindo que a metodologia Ludica propiciou um
melhor aprendizado por parte dos alunos. A ndo observancia de diferencas significativas na
construcdo do conhecimento quando as perguntas foram analisadas separadamente pode ter
sido resultado do numero pequeno de integrantes em cada grupo. Sugerindo que um numero
maior de alunos deveriam ter sido recrutados, uma hipdtese que requer mais investigag-oes.

Uma das limitacdes do presente estudo é que ndo podemos avaliar o nivel de
conhecimento prévio dos alunos em relacdo aos conhecimentos bésicos relacionados a
Biologia. Pela experiéncia do docente, foi verificado que as turmas envolvidas no estudo néo
apresentavam deficiéncias cognitivas, mas sim de contedo, dai a necessidade de, neste caso,
uma parte da aula expositiva introdutdria abordar temas como ciclo celular e sintese de
proteinas.

Devido ao tempo destinado para a aplicacdo das sequéncias didaticas, ndo foi possivel
apresentar mais propostas para trabalhar os assuntos aqui discutidos, no entanto a
metodologia apresentada pode ser modificada com o intuito de otimizar a aprendizagem dos
alunos. Mudangas como propor aos proprios alunos que confeccionem a cartilha informativa
pode ser uma boa estratégia a ser utilizada. A confec¢do de jogos por parte dos discentes
também pode ser outra estratégia. O que ocorre nos dois casos sugeridos € que, para serem
realizados, a demanda de tempo seria bem maior. Para sanar o problema do tempo, estes
trabalhos poderiam ser tornar um projeto interdisciplinar juntamente com as disciplinas de

Lingua Portuguesa, Literatura e Arte.
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Concluséo

O presente estudo serviu como pilar para a introducdo de conceitos gerais de
Responsabilidade Parental Antes da Concepgdo, DOHaD e Epigenética, para alunos do ensino
publico no Brasil e para que o mesmo possa ser difundido para o publico em geral. Se
internalizados e colocados em pratica, estes conhecimentos possuem potencial de melhoria da
salde ndo s6 da atual geracao, mas das geracdes futuras em relacdo as doencas crénicas como
diabetes, hipertenséo e obesidade.

O uso de metodologias ludicas apresenta potencial de melhorar a construcdo do
conhecimento por parte dos alunos sobre esta tematica. Esse tipo de abordagem desperta o
interesse e torna 0 ambiente de sala de aula mais atrativo, o que pode ser uma condi¢éo
favoravel para a aprendizagem, ja que foi possivel observar que ndo houve dispersdo dos
discentes com outras atividades como conversas, uso de aparelhos celular ou outras atividades
que desviam a atengéo e o foco dos mesmos.

Desta maneira concluimos que o ensino sobre as responsabilidades parentais antes da
concepcao, por diferentes metodologias pode ser aplicado a alunos do ensino médio de escola
publicas e conceitos como epigenética e regulacdo génica influenciada pelo meio ambiente
pode ser amplamente difundido a estes alunos. Contudo, sdo necessarios mais estudos para
verificar a eficacia nas modificacdes sugeridas nas sequéncias didaticas trabalhadas neste
estudo para verificacdo de uma maior aquisi¢do do conhecimento acerca da Responsabilidade

Parental, DOHaD e Epigenética.
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Apéndice
1. Cartilha

DOHaD

agrega informagdes no contexto da biologia

do desenvolvimento. Estabelece aspectos
relacionados ao ambiente pré-natal,
fundamentais ao desenvolvimento de
doengas na vida adulta.

o COVPONTAMINTO DI #8520
* TABAGEMO, ESTRESSE, SUBSTANCIS QUINICAS, EPOSKAD A GLICOCOTICOCES 4905
ESTRESSE £ TONMNAS AMBIENTAS, AUMENTACED

* DORNGAS COMO MPERTIAGAO, DUABETES, MA NUTRAS: DRCLLORERS NA
APRERDTAGEM

* INERENTES A QUALQUER 18 WO
+ PODEM SER TRANSMITIDNS ENTRE GERAGDES [TRANSMISSAD TRANSGENERACIONAL)
* DUFNEM PORE0 BF TRANSVSIED FINCTIICH INTRE GERASDIS
* WFLUENDAM O NODO COMO &S INFORMACDES GENENCAS 5ERA0 UoWs” 0u NAO

MECANISMOS EPIGENETICOS

PROGRAMANDO UMA VIDA
REPRODUTIVA MAIS SAUDAVEL

ANTES, DURANTE E DEPOIS DA
CONCEPCAO

)y

Alimentagdo: restricdo ou abundancia
calorica podem induzir alteragdes
epigeneticas compativeis com varias
doencas associadas a ma-nutricdo.

O consumo de tabaco e dlcool (alem de
outras drogas), afetam a saude do
usuario e podem alterar marcas
epigenéticas que tambem trdo
mnfluenciar a saude dos futuros filfios.

AT
Condigées socioeconomicas
desfavoraveis, falta de educagdo
formale saneamento basico ruim,
trazem consigo uma serie de
estressores como ma-nutrigdo, maior
exposicdo a patogenos e toxinas
ambientats e esfor¢o demasiado para
sobreviver.

W

|
Y
= ’
. D /
A dade parental pode influenciar a

saude da geragdo futura.

iV

Poluentes ambientass foram
associados a alteracdes epigenéticas

HORMONIOS DO ESTRESSE
({CORTISOL E SEUS ANTI-
INFLAMATORIOS PODEM
PROVOCAR ALTERACOES OUE
LEVAM A MUDANCAS
EPIGENETICAS.

AMBIENTES ADVERSOS
ANTES DA CGNCZ‘?Cﬁ? ou
DURANTE GESTACAO,
PODEM INDUZIR DOENCAS
NAVIDA ADULTA

0 EPIGENOMA ESTA
PARTICULARMENTE SUSCEPTIVEL A
DESREGULACAO POR FATORES
AMEBIENTAIS DURANTE A
GESTACAO, DESENVOLVIMENTO
NEONATAL, PUBERDADE E IDADE

ADULTA

o |

PRINCIPAIS ALTERACOES
- PARTO PREMATURO,
- BAIXO PESO AOQ NASCER,
- DIABETES,
- OBESTDADE,
DOENCAS RESPIRATORIAS,
- DOENCAS CARDIOVASCULARES,
- HIPERTENSAO,
- MAJOR PROPENSAOQ A DEPRESSAO -
- DIFICULDADES COGNTIIVAS

Thestracdes: Claudio Martines Ribeiro Fillio

ATRAVES DE ALTERACOES NO Conceito das
EPIGENOTIPO, O QUAL PERMITE UM .
y SEGUNDO NIVEL DE CONTROLE DA responsabilidades
X EXPRESSAOQ GENICA. _parentais antes da
; concepgdo

Ary Luiz Gongalves e Enrrico Bloise

(PROFBIO) - UFMG.

r'fy L &
'Y ¢ '_J\ &
d =~
] f’-l. i \ |
A s ‘::'_ 31-.:!._(

L peaET—t il .J«"‘IL
POSSUT O POTENCIAL DE
MELHORAR O PEANEJAMENTO
FAMILIAR E MELHORAR A

SAUDE DE FUTURAS GERACOES.
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2. Slides usados nas aulas

2.1. 12 Parte: 1 hora-aula - Comum aos Grupos Expositivo/Interativo e Ludico

PROGRAMANDO UMA
VIDA ~ REPRODUTIVA
SAUDAVEL

Slide 1

DOHaD - Origens do Desenvolvimento da Saude e
Doenga (Developmental Origins of Health and Disease)

Ambiente e estilos de vida antes e durante a
concepgéo e gestagao

DOHaD e mecanismos epigenéticos

combate o aumento das incidéncias de doencgas
crénicas, particularmente através da prevengao

QUESTAO DE SAUDE PUBLICA

Slide 5

EPIGENETICA

0 desenvolvimento dos dois bebés ocorreu da

mesma forma?

As chances de manter a satde nas duas criangas é

a mesma?

O que pode ter ocorrido para a diferenca que é
percebida entre as duas criangas?

~- 5
1%y

Slide 2

A Biologia do Desenvolvimento (aspectos da Biologia, da
Fisica e da Quimica) investiga os mecanismos pelos quais
proteinas diferentes sao produzidas em células diferentes
do mesmo genoma.

« Biologia do
Desenvolvimento

* Biolégicos
+ Quimicos
* Fisicos

EPIGENETICA

+ DOHaD
« Epigenética
« Responsabilidades

parentais

Do A
DE SAUDE PUBLICA
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DOHaD estabelece 3 fases onde os disturbios vivenciados por um
individuo podem influenciar o gendtipo via altera¢es
epigenéticas

ALTERACOES EPIGENETICAS

Modificagoes Podem ser herdadas
quimicas no DNA que por forma

s30 constantemente transgeneracional, ou
feitas e desfeitas % i 3 és de * De desenvolvimento da programagéo do individuo que é
durante toda a vida =T i eragBes, caracterizada pela alta plasticidade do epigenoma

do individuo. 1 | afetando a saide de durante a gravidez, infancia e ad
geragdes celulares

futuras.

i\ | * De efeitos de médio e longo prazos, que séo as
Podem ser > consequéncias de disturbios do desenvolvimento

E’l"‘: "’"‘V°"’"d‘“ no associados ao longo da vida com os efeitos do ambiente.
efeito que o5

estimulos ambientais

desencadeadas em
qualquer momento
da vida, levandoou / Imagem d tp ipdhpsicologia com brfepigene

* experimentados em
diferentes estagios * Reprodutiva, onde as marcagoes epi

‘ da vida dos pais tém pelo ambiente podem ser transmi
H sobre a prole. gametas via alteracoes transg
Slide 9

As informagdes devem ser lidas,
ou nio, para que sejam “dadas”
as caracteristicas do individuo

genéticas induzidas

Slide 10

P ——

Histdrico QUE NAO PODIAM SER
de vida DNA tem uma PROCESSOS LIDAS ANTERIORMENTE

informag3o EPIGENETICOS

Influencias
ambientais

IMPEDEM QUE

. MENSAGENS QUE
H PODIAM SER LIDAS

Slide 11 Slide 12

Slide 13 Minvto Da. Terra,

2.2. 2% Parte: 22 hora-aula - Utilizados para a aula expositiva ministrada ao Grupo

Expositivo/Interativo

RESPONSABILIDADES
PARENTAIS

ANTES, DURANTE E
DEPOIS DA
CONCEPCAO

ATITUDES E CONDICOES QUE

PODEM PROVOCAR
ALTERACOES EPIGENETICAS

Slide 14

Slide 15
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Alimentagao: a
falta de alimentos
e nutrientes, assim
como o excesso de

gordura podem

provocar marcas
epigenéticas.

Slide 16

A falta de
condigoes

socioeconomicas e
de educagao
trazem consigo
uma série de
estressores como
ma nutri¢ao, maior
propensao ao
tabagismo e luta
geral para

Slide 18

Poluentes
ambientais foram
associados a
alteragoes
epigenéticas.

Imagem disponivel em: https:/fwww.uai com briappinoticiafsaude/2015/10foafnaticias-saude, 186g8ojexperiencias

Slide 22

capazes-de-produz shtmi

O consumo de
tabaco e alcool
(além de outras
drogas), além de
afetar a salude do
usuario podem
provocar marcas
epigenéticas que
também irdao
influenciar a salude
dos futuros filhos.

A idade parental
pode influenciar
na savde da
geragao futura.

Slide 19

Os glicocorticoides
sao horménios
ligados ao estresse.
Essas substancias
também podem ser
VEELER como
medicamentos (anti-
inflamatérios). (o]
problema é que tanto
os glicocorticoides
endégenos, como os
exdgenos, podem
provocar alteragdes
que levam a
mudangas
epigenéticas.

Slide 17

Slide 21
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3. Jogo Metilagdo: Aplicado apenas ao Grupo Ludico, em substituicdo a 22 aula expositiva

ministrada ao Grupo Expositivo/Interativo

3.1. Regras

JOGO MetilACAO

“A experiéncia no utero tem wm papel importante em determinar como
responderemos ao ambiente ¢ niscos de doencas, mas as fases da vida anterior, que
comegam com 0VOCitos e esperma, fambem determinam. Isto porque, na
Jfertilizagdo, recebemos o material genético dos gametas além de informagées
adicionais que rgflelem as exposicoes € experiéncias vividas por ambos
Dprogenitores”.

Este jogo contem:

® Um tabuleiro

® 11 camas com a descrigio de condigdes que podem provecar alteragdes no
epigenoma.

* 1 envelope confidencial.

® Um dado para montar.

® 15 fichas de coletas de dados, onde estdo relacionadas as condigdes que podem
provocar as alteragdes epigenéncas e a descrigio de cada uma (As Schas de
coletas de dados devem ser preenchidas usando lapislapiseira para que possam
SEr reaproveitadas).

Preparando o jozo

Separe as cartas com a descrigio de condigdes que podem provocar alteragoes
no epigenoma (cartas MedlACAO) e, em id: baralhe-as sem que ningué
veja.

Refire uma das carmas embaralhadas e cologue no envelope secreto
(confidencial).

Embaralhe as camas com a descrigio de condigdes que podem provocar
alteragdes no epigenoma e, com as faces voltadas para baixo, coloque uma em cada
casa do tabuleiro.

Cada um dos jogadores recebe uma ficha de coleta de dados com as condigdes
que podem provocar as alteragdes epigensticas e a descrigio de cada uma. para
preencher com as pistas recolludas durante o jogo.

Cada jogador escolbe o local do tabuleiro onde ira iniciar o jogo. Esta escolha e
ordem de quem joga primeiro, do e assim sucessiv pode ser tirada
usando o dado (aquele que tirar o maior nimero escolhe primeiro e assim segue-se
3 ordem). As pegas para movimentar no tabuleiro podem ser confeccionadas pelos
PIoprios participantes ou pode-se usar. também. tampas de garrafa pet. lacres de
1atas de refngerante ou outros objetos da escolha dos participantes.

O jogo

Na sua vez, cada jogador deve langar o dado e andar com a pega o mesmo

de espagos dos em diregio a wn local de suz escolha Na mesma
jozada vocé pode andar para frente, para tras e para os lados, menos voltar ao espago
de onde saiu Ateng3o: as pegas ndo podem se movimentar na diagonal. Se a0 jogar
o dado, este parar na representaio da histona, o jogador passa a sua vez. Se, a0
jogar o dado, este parar na represemacdo do DNA. o jogador pade que outro
participante lhe diga uma condigdo que ele ja conhace (somente para quem padiu;
130 vale repedr a condigdo para 0 mesmo participants).

Quando chegar ao local escolhido, vocé devera entrar e, na mesma jozada,
olhar a carta virada no local e anotar na sua ficha de coleta de dados, qual a condigio
que pode provocar a alteragdo no epigenoma, presente li N3o € preciso tirar um
mimero exato para entrar no local desejado, caso voce precise tirar 1 e acabe tirando
6, vocé pode entrar no local desejado.

Depois de percorrer todos os locais do tabuleiro e anotar as condigdes que
se encontram em cada um. vocé devera dizer qual a condigio genética que esta
dentro do envelops confidencial e que, neste caso, ira indicar a attude/condigio que
05 pais apresentam e que pode afetar a saude da prole.

Vence o jogo aquele que conseguir desvendar a condigio/atitude dos pais
que podem afetar a saude da prole e que esta dentro do envelope confidencial.

3.2.  Tabuleiro
= ‘Z - ) 2
EEEER EEnE =
I &
= B
EERE NEERN NN

]
i

Ll
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3.3.

Ficha de Coleta de Dados

MetilNCAO

() Estresse (glicocorticoides
e n d ége no S) : 0 aumento enddgeno pode afetar a metilagio do DNA

e 3 expressdo de genes especificos na prole. Essa condigdo patema cronica esta
envolvida na regulagdo das modificagdes da cromatina e na metilagio do DNA. Ja as
inflamagdes maternas na concepgdo podem influenciar o fendtipo do adulto uma vez
que pode levar a uma fung3o imune alterada no concepto.

() Idade parental: ocompmenos wimenss

considerado um indicador de envelhecimento biologico/celular, e foi sugerido que ele
representa um marcador de estresse precoce, em que o aumento do tempo em um
ambiente adverso se correlaciona com menores comprimentos de teldmeros. Ha
estudos que relacionam esta condig3o com o baixo peso 20 nascer e aumento da
estatura e alteragdo no perfil lipidico. Na mulher, esta condicdo diminui a quantidade e
a qualidade dos odcitos. Isso implica em baixa fertilidade, desenvolvimento embrionario

deficiente e da de de aborto aneo e lidades na
prole.

() Parto pré-termo (prematuro):

Ocorre quando o bebe nasce antes das 37 semanas gestacionais e sta associado a
diversos fatores de risco demograficos e clinicos. Fetos que estiveram sujeitos a esta
condig3o tem lid: bi I. Além disso,

o risco de i e
tém maior probabilidade de desenvolver doengas cardiovasculares & obesidade, maior
pressdo arterial, diabetes tipo 2, doengas respiratorias e metabdlicas e problemas
COgnitivos.

MetilnCAO

( ) Dieta matema: Tem papel importante antes da

concepgdo e durante o desenvolvimento do embrido. Durante a maturagdo dos ovocitos
influencia o fenatipo da prole. Tem relagdo direta com o nascimento pré-maturo. Pode
ter um efeito profundo sobre o crescimento fetal, o desenvolvimento e o peso ao
nascer do bebé. E relevante para a salde a curto e longo prazo do bebé. Relaciona-se
com o desenvolvimento de doengas cronicas em idades posteriores, como doenga
cardiovascular e obesidade, maior pressio arterial, disbetes tipo 2, doengas
respiratorias e metabolicas.

( ) Dieta patema: Pode influenciar a saude dos filhos.

Pouco antes da puberdade pode alterar a sobrevivéncia dos descendentes e a
predisposicio a0 diabetes e a3 doengas carduwasculares Altera a metilagdo do DNA
espermanco e esta associada 3 Itados rep gativos, incluindo defeitos
congénitos na prole ja que, , 05 sitios do do esperma que
apresentam alteragdes na metilagdo do DNA estdo associados a genes ligados 3o
desenvolvimento de doengas cronicas

() Atividades fiSicas: eincesemerenes nsam

que mecanismos epigenéticos podem estar envolvidos na mediagdo dos efeitos desta
atividade. Realiza-la durante 3 meses resulta em uma diminuigdo na metilagio do DNA
global de esp Ha sugestdes de que lidades em regies ligadas a doengas
""-ou logicas podem ser ividades, alterando o

e o risco dessas doengas na prole

( )Condlgoes 50Ci0econ0MIcas:

consigo uma série de estressores diferentes, como ma nutrigdo, aumento da
prevaléncia de tabagismo e um grande esforgo geral para sobrevivéncia. Tudo isso pode
afetar o desenvolvimento de uma crianga, particularmente no cérebro, onde a estrutura
de areas envolvidas na resposta ao estresse & tomada de decisoes tem sido associadas a
essa condigao. Criangas nessas condigdes s30 mais propensas a doengas mentais, como
a depressio, e a ter problemas cognitivos.

dolad

por estas

Avvind,

metilAGAO

MetilAGAO

() Educagdo de baixa qualidade: r

efeito significativo entre o estado de gravidez e a ingestdo de frutas e vegetais por dia.
Mulheres sem essa condigdo presente podem melhorar sua dieta, uma vez que uma
decis3o tenha sido tomada para a gravidez, a0 passo que mulheres com essa condigio
levam desvantagem em relagio a capacidade de mudangas de comportamento. Neste
ultimo caso, os fetos podem ndo atingir seu potencial de crescimento intrauterino e
apresentem baixo peso ao nascer ou venham @ nascer pré-maturos, o que esta
relacionado com o desenvolvimento de doengas cronicas em idades posteriores.

G LR ]l ——

periodos criticos (como a adolescéncia) pode resultar em uma variedade de transtornos
que resultam em dificuldades fisicas, comp is e de aprendizado. O homem
com esse comportamento pode provocar aberragdes epigenéticas no esperma, como a
metilagio do DNA. Ha estudos que relacionam este comportamento 3 metilagio do
supressor de tumores e genes de reparo de DNA em cancer colorretal. Além dtsso ha
também associagio deste comportamento com o d ‘ E

& aprendizagem.

( ) Ta bagismo: Este comportamento esta ligado ao aumento do

risco de cancer e distirbios neurologicos em criangas. Genes das regides ligados 3
histonas sofrem alteragdo, agravado pela incapacidade de o espermatozoide reparar o
dano no DNA devido a0 estresse oxidativo. As condigdes ambientais paternas afetam
negativamente o esperma, mas também influenciam as taxas de sucesso da gravidez e a
saude da prole. Estudos sugerem que filhos de pais que comegaram com este
comportamento antes da puberdade correm alto risco de serem obesos.

( ) Glicocorticoides exogenos
( re m éd iOS) :A exposicao paterna pode alterar a expressdo e a metilagao

do DNA nos tecidos cerebrais da prole. A exposigao no periodo fetal & um dos principais
fatores na programagao do maior risco para doengas cronicas em individuos com baixo
peso, pms tern maior probabllldade de apresentarem hipertensio, diabetes e disturbios

codada)
L) 0s (dep e 4
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3.4.

Tem papel importante antes da
concepgo e durante o desenvolvimento
do embrido. Durante a maturagio dos
ovdcitos influencia o fendtipo da prole.
Tem relagdo direta com o nascimento
pré-maturo. Pode ter um efeito
wmweoummhﬂ,v'

Cartas usadas no Jogo

Pode influenciar a saude dos filhos.

Pouco antes da puberdade pode
alterar @  sobrevivéncia  dos
descendentes e a predisposicdo ao
disbetes e &  doengas
cardiovasculares. Altera a metilagio
doDNAmmeemmda

aresMesrqmdumsmam

f ) . " : f eun cteito sgipcatio exie o esad e N \
:r.azﬁ onsien Una see de esn'ess.otes gravidez e a ingestdo de frutas e vegetais
sy il JUT LIS por dia. Mulheres sem condicgo

mmwmﬁgm presente podem melhorar sua dieta, uma

St T B o i vuqmmnadecisiomsidomm
3 Dl e para a gravidez, ao passo que mulheres
desenvolviment 2 com essa condico levam desvantagem

particularmente no cérebro, onde a em relagio 3 capacidade de mudangas
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precoce, em que o aumento do tempo em
'um ambiente adverso se correlaciona com

\ A exposicdo paterna pode alterar a
expressdo e a metilagdo do DNA
nos tecidos cerebrais da prole. A
exposicdo no periodo fetal & um
dos principais  fatores na
programagdo do maior risco para
doengas crénicas em individuos
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4. Questionarios Diagnostico e de Verificacdo da Aprendizagem, usados no estudo

UFMG ( 9 PROFBIO

em Ersino de Belogia

PROGRAMANDO UMA VIDA REPRODUTIVA SAUDAVEL: ENSINO MEDIO E
O CONCEITO DAS RESPONSABILIDADES PARENTAIS ANTES DA
CONCEPCAO.

PROFESSORES: ARY LUILZ GONCALVES E ENRRICO BLOISE

QUESTIONARIO DIAGNOSTICO
Prezado (a) Aluno (a)

Vocé estd recebendo um questiondrio diagndstico. Este tem por objetivo fazer um
levantamento dos conhecimentos e conceitos relacionados a Responsabilidade Parental
antes da concepedo. Vocé ndo precisa se identificar.

Obrigado!!!

01. Vocé ja ouviu falar em responsabilidade parental antes da concepgio?
A) Nunca

B) Alguma vez.

C) Varias vezes.

D) Algumas vezes nas aulas de anos anteriores.

02. Para vocé, € possivel que op¢des de vida das pessoas, como tabagismo, ingestio de
bebida alcodlica, estresse, exposigdo a poluigdo e substancias quimicas, uso de drogas e
alimentaco (excesso ou falta) influenciem a satde dos filhos que ainda nascerio?

A) Nio, pois se houver conscientizagdo dos pais em mudar as opgdes, os filhos nio
sofrero as consequéncias.

B) Nio, pois os comportamentos afetam somente a safide dos pais. Os filhos terdio a saiude
alterada se tiverem o mesmo tipo de comportamento.

C) Sim, pois as opg¢des de vida podem provocar mudangas nas informacdes que serfio
passadas aos filhos.

D) Sim. mas somente se os pais estiverem com algum comportamento citado. na época
da concepeio e/ou gravidez.

03. A sigla DOHaD significa:

A) Departamento de Observacdo Hospitalar aplicada a Doencas.
B) Origem do Desenvolvimento da Saude e da Doenca.

C) Divisdo da Organizagio Historica Administrativa.

D) Aplicagido de Diagndsticos em Doengas Crénicas e Saude.

04. O fato de uma crianga nascer prematura implica no futuro que:

A) tera seu crescimento regularizado

B) certamente tera problemas de sande ainda quando crianga.

C) podera desenvolver doencas cronicas (diabetes, hipertensdo, etc.) quando atingir a
idade adulta.

D) implica em condi¢des de saide muito debilitantes, levando-a certamente a uma vida
limitada.



05. O nascimento prematuro ¢ o baixo peso ao nascer podem ter como consequéncias:
A) aumento da massa muscular ¢ resisténeia ao estresse.

B) elevacdo da capacidade cardiaca e aerdbica.

C) maior sensacdo de saciedade e producdo maior de neurotransmissores.

D) dificuldades de aprendizagem. desenvolvimento de diabetes, hipertensio e obesidade.

06. A epigenética ¢

A) um ramo de estudo exclusivo da genética que trata da saude.

B) uma adicdo a informacdo genética. sem que ocorra alteraco na sequéncia do codigo
genético.

C) a aplicacdo dos conceitos de genética para diagnosticar. prevenir ¢ tratar doengas que
50 ocorrem tardiamente na vida das pessoas.

D) o reconhecimento da sequéncia de genes de uma pessoa, apos esta ser submetida a um
exame de DNA.

07. Os processos epigenéticos

A) permitem ou bloqueiam a leitura de informagdes genéticas que deveriam ou ndo serem
expressadas pelo individuo.

B) acrescentam informag¢des aos genes. provocando mutagdes ou recombinagdes
genéticas.

C) excluem informacdes presentes no DNA. alterando assim as caracteristicas que o
individuo manifesta.

D) aceleram o diagndstico de doencas, paternidade e de testes da medicina forense devido
ao grau de especificidade que apresentam.

08. O histérico de vida ¢ as influencias ambientais dos pais, antes da concepgio.

A) exerce efeitos nas caracteristicas que serio manifestadas pelos filhos.

B) afeta a saude apenas dos pais.

() afeta a saude apenas dos filhos.

D) certamente aumentara a chance de fecundacdo do évulo por um espermatozoide
portador do gene Y.

09. Situacdes de estresse e uso de anti-inflamatorios derivados do cortisol podem
ocasionar:

A) Elevagio da pressido arterial e aumentar o risco de infarto.

B) Alteragées na producdo de horménios importantes para o amadurecimento dos
gametas.

C) Mudancas epigenéticas que. por sua vez, podem alterar a expressdo de informacdes
genéticas.

D) Obstrucdo dos receptores de neurotransmissores devido a alteracdes no DNA.

10. As condigdes socioecondémicas ¢ de educagio podem afetar a saude da prole?

A) Certamente, uma vez que pessoas mais educadas ¢ com maior poder aquisitivo sempre
tém filhos com melhor capacidade cognitiva.

B) Depende do periodo de exposicdo e das questdes psicologicas envolvidas, uma vez
que cada pessoa reage as adversidades de uma forma diferente.

C) Sim. uma vez que essas condigdes podem levar ao estresse, ma alimentacido e
tabagismo que sdo fatores que podem provocar alteragdes epigenéticas.

D) Nio. A condig¢io de vida dos pais ¢ a educacdo dos mesmos sdo caracteristicas
tenotipicas ¢ ndo podem ser passadas aos filhos.
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UF 71’1 G (aPROFBIO

PROGRAMANDO UMA VIDA REPRODUTIVA SAUDAVEL: ENSINO MEDIO E O CONCEITO DAS
RESPONSABILIDADES PARENTAIS ANTES DA CONCEPCAO.

PROFESSORES: ARY LUIZ GONCALVES E ENRRICO BLOISE

QUESTIONARIO PARA VERIFICACAO DA APRENDIZAGEM
Prezado (a) Aluno (a)
Vocé estd recebendo um questiondrio para verificagio da aprendizagem. Este tem por objetivo fazer um
levantamento dos conhecimentos e conceitos relacionados a Responsabilidade Parental antes da concepedo.
Obrigado!!!

01. Para voce, € possivel que opedes de vida das pessoas, como tabagismo, ingestdo de bebida alcodlica, estresse,
exposicdo a poluigdo e substineias quimieas, uso de drogas e alimentagio (excesso ou falta) influenciem a satde
dos filhos que ainda nascerdo?

A) Nio, pois se houver conscientizagio dos pais em mudar as opgdes, os filhos nfo sofrerdo as consequéncias.
B) Nio, pois os comportamentos afetam somente a saude dos pais. Os filhos terdo a sande alterada se tiverem o
mesmo tipo de comportamento.

C) Sim, pois as opedes de vida podem provocar mudangas nas mformagdes que serdo passadas aos filhos.

D) Sim, mas somente se os pais estiverem com algum comportamento citado, na época da concepedo e/ou
gravidez.

02. A sigla DOHaD significa:

A) Departamento de Observacdo Hospitalar aplicada a Doengas.
B) Origem do Desenvolvimento da Saude e da Doenga.

C) Divisdo da Organizagio Historica Administrativa.

D) Aplicacdo de Diagnosticos em Doencas Crénicas e Saide.

03. O fato de uma crianga nascer prematura implica no futuro que:

A) tera seu crescimento regularizado

B) certamente tera problemas de satde ainda quando crianca.

C) podera desenvolver doencas crénicas (diabetes, hipertensdo, ete.) quando atingir a idade adulta.
D) implica em condigdes de satde muito debilitantes, levando-a certamente a uma vida limitada.

04. O nascimento prematuro ¢ 0 baixo peso ao nascer podem ter como consequéncias:
A) aumento da massa muscular e resisténcia ao estresse.

B) elevacdo da capacidade cardiaca e aerdbica.

C) maior sensagio de saciedade e produgdo maior de neurotransmissores.

D) dificuldades de aprendizagem, desenvolvimento de diabetes, hipertenséo e obesidade.

05. A epigenética é

A) um ramo de estudo exclusivo da genética que trata da satde.

B) uma adigdo a informagfio genética, sem que ocorra alteragio na sequéncia do cddigo genético.

C) a aplicacdo dos conceitos de genética para diagnosticar, prevenir e tratar doencas que s6 ocorrem tardiamente
na vida das pessoas.

D) o reconhecimento da sequéncia de genes de uma pessoa, apos esta ser submetida a um exame de DNA.

06. Os processos epigenéticos

A) permitem ou bloqueiam a leitura de informagdes genéticas que deveriam ou nfo serem expressadas pelo
individuo.

B) acrescentam informacdes aos genes, provocando mutagdes ou recombinagdes genéticas.

C) excluem nformacdes presentes no DNA, alterando assim as caracteristicas que o individuo manifesta.

D) aceleram o diagnéstico de doengas. paternidade e de tfestes da medicina forense devido ao grau de
especificidade que apresentam.
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07. O historico de vida e as influeneias ambientais dos pais, antes da concepeio.

A) exerce efeitos nas caracteristicas que serdo manifestadas pelos filhos.

B) afeta a saude apenas dos pais.

C) afeta a saude apenas dos filhos.

D) certamente aumentara a chance de fecundacio do dvulo por um espermatozoide portador do gene Y.

08. Situagdes de estresse e uso de anti-inflamatérios derivados do cortisol podem ocasionar:

A) Elevacio da pressio arterial e aumentar o risco de infarto.

B) Alteracdes na producio de hormonios importantes para o amadurecimento dos gametas.

C) Mudangas epigenéticas que, por sua vez, podem alterar a expressio de informacdes genéticas.
D) Obstrucdo dos receptores de neurotransmissores devido a alteracdes no DNA.

09. As condicdes socioeconémicas e de educacio podem afetar a sande da prole?

A) Certamente, uma vez que pessoas mais educadas e com maior poder aquisitivo sempre tém filhos com melhor
capacidade cognitiva.

B) Depende do periodo de exposicio e das questdes psicoldgicas envolvidas, uma vez que cada pessoa reage as
adversidades de uma forma diferente.

C) Sim, uma vez que essas condigdes podem levar ao estresse. ma alimentacio ¢ tabagismo que sio fatores que
podem provocar alteracdes epigenéticas.

D) Nio. A condicio de vida dos pais e a educacio dos mesmos sio caracteristicas fenotipicas ¢ nio podem ser
passadas aos filhos.

Se voeé participou da aula que usou o Jogo MetilACAQ como estratégia para construcdo do conhecimento sobre
atitudes e condicdes que podem provocar alteracdes epigenéticas. faca uma andlise de sua experiéncia.
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ANEXOS
1. Registro fotografico da 1* Hora-Aula: Parte tedrica comum a ambos o0s grupos da

populacéo estudada

PROGRAMANDO UMA
VIDA  REPRODUTIVA

SAUDAVEL







2. Registro Fotografico da 22 Hora-aula: Aplicagdo do Jogo “MetilACAO” (apenas para 0
Grupo Ludico)

ATITUDES E CONDICOES QUE

VOCAR
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3. TALE (Termo de Assentimento Livre e Esclarecido)

TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TALE)

(Em atendimento a resolug&o 466/12 do Conselho Nacional de Satde/Ministério da Satde)

Titulo do Projeto: Programando uma Vida Reprodutiva Saudével: Ensino Médio e o Conceito das Responsabilidades

Parentais antes da Concepgao.
Pesquisador Responsavel: Professor Ary Luiz Gongalves — aryluizgoncalves@hotmail.com — (81) 98451-7994

Professor Orientador: Professor Doutor Enrrico Bloise — enrico_bloise @ hotmail.com — (31) 3409-2783.

Nome do participante:

Data de nascimento: i / R.G.:

Caro Aluno/Participante, vocé estd sendo convidado a participar como voluntério no Projeto de Pesquisa
“Programando uma vida reprodutiva saudavel: Ensino Médio e o conceito das responsabilidades parentais antes da
concepgao”.

Leia cuidadosamente o que segue e me pergunte sobre qualquer divida que vocé tiver. Apés ser esclarecido
(a) sobre as informagdes a seguir, no caso aceite fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que consta
em duas vias. Uma via pertence a vocé e a outra ao pesquisador responsével. Em caso de recusa vocé nao sofrera

nenhuma penalidade.
Declaro ter sido esclarecido sobre os seguintes pontos:

1. O projeto tem o objetivo de promover de forma significativa, o aprendizado sobre DOHaD (Origens do
Desenvolvimento da Salde e da Doenga) e levar os discentes a usar estes conceitos como forma de conscientizar e
se sentir responsaveis pela saide das futuras geragdes, de forma a torna-los protagonista na construgao desse
conhecimento e usa-lo para contribuir significativamente com a Satde Publica. O estudo sera realizado sob a
responsabilidade do Professor-pesquisador Ary Luiz Gongalves, com orientagéo do Dr. Enrrico Bloise (UFMG).

2. A minha participag@o nesta pesquisa consistira em participar de aulas onde serdo expostos e discutidos os
conceitos gerais de regulagéo epigenética, que ¢ aguela em que ndo ha alteracéo da sequéncia do DNA, e como
fatores ambientais impactam marcagdes no DNA, regulando assim as informagGes genéticas e a hereditariedade
dessas informagdes. Além disso, também sera apresentada uma cartilha informativa descrevendo as principais
consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo, consumo de alcool, ma-nutricéo (desnutricao e obesidade), condigdes
infecciosas e idade parental possuem sobre a salde reprodutiva e o desenvolvimento do concepto. Por fim, se estiver
no grupo selecionado, participarei de uma dinamica com um jogo (MetilACAQ) elaborado com o propdsito de otimizar
o aprendizado do tema e responderei a um questionario que ird avaliar o nivel de aprendizado sobre o novo
conhecimento proposto.

3. As atividades seréo desenvolvidas durante trés horas-aulas regulares, turno diumo, primeiro semestre do
ano de 2019, da Escola Estadual Doutor Paulo Diniz Chagas, na cidade de Belo Horizonte/MG. N&o havera gravagao,
fotografias ou filmagens destas aulas. )

4. Participarei de aulas expositivas e dialogadas, que serdo apresentadas com os temas: DOHaD, Epigenética

e Responsabilidade Parental. Para as aulas expositivas e dialogadas, com duracdo de 2 horas-aula, serdo

'»
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apresentados slides, como forma de abordagem inicial, criando situagdes que abordem conceitos, situagées, além das
dividas e curiosidades levantadas pelos préprios alunos, visando estimula-los a buscar informagées.

Os alunos do 3° ano do Ensino Médio irdo ser divididos randomicamente em dois grupos intitulados grupo
metilAGAO e controle. Para o grupo metilAGAO serdo desenvolvidas as seguintes atividades: 1) elaborar e ministrar
uma aula expositiva de 2 horas-aula de duragdo, que ird expor conceitos gerais de regulacéo epigenética e como
fatores ambientais impactam informagdes do DNA (metilagéo e acetilacdo do DNA), regulando assim as informacdes
genéticas (transcri¢do génica) e a hereditariedade dessas marcagdes; 2) desenvolver e expor os alunos a uma cartilha
informativa, ao final das 2 horas-aula da parte expositiva, descrevendo as principais consequéncias e/ou sequelas que
o tabagismo, consumo de dlcool, ma-nutricdo (desnutricdo e obesidade), condigdes infecciosas e idade parental
possuem sobre a salde reprodutiva e o desenvolvimento do concepto; 3) convidar os alunos a participarem de uma
dinamica com um jogo (MetilAGAO) elaborado para ser aplicado em 1 hora-aula com o propdsito de otimizar o
aprendizado do tema por parte do publico alvo. J& o grupo controle serd exposto apenas a uma aula expositiva de 2
horas de duragéo, abrangendo o contelido descrito em 1 e 2. Ao final das atividades, ambos os grupos serdo
submetidos a um questiondrio, no final da hora-aula destinada ao jogo no Grupo MetilAGAQ e ao final da distribuigao
e discussao da cartilha no Grupo Controle, que ird avaliar o nivel de aprendizado dos alunos e qual metodologia foi
mais eficaz em sedimentar o novo conhecimento proposto. Esperamos ilustrar como a vida dos pais, anterior a
concepgao, pode programar o desenvolvimento do embrido/feto e sua salde na vida adulta, o que possui potencial de
impactar de forma positiva a salde adulta de futuras geragoes

Os resultados dos dados coletados serdo analisados e poderdo ser publicados, mas a minha identidade néo
seréa divulgada, sendo guardada em sigilo. Para outra informag&o, vocé podera entrar em contato com o Professor-
pesquisador que estara presente durante as aulas ou no enderego de e-mail aryluizgoncalves@hotmail.com . Os
questionarios que seréo aplicados em sala de aula serdo armazenados por até 5 (cinco) anos nos arquivos da Escola
Estadual Doutor Paulo Diniz Chagas, onde a pesquisa sera realizada.

5. Durante a execugao da pesquisa poderdo ocorrer riscos da menor forma possivel, restringindo & possiveis
exposigdes de imagens e possibilidade de fadiga por parte dos estudantes ao responderem os questionarios, fadiga
essa que também pode ocorrer em outras aulas e atividades administradas a eles durante o contetido programético
normal do ano letivo. Para minimizar os riscos, as atividades e/ou entrevistas poderdo ser suspensas e retomadas em
um momento posterior.

6. A presente pesquisa traré inimeros beneficios para todos os envolvidos e é de importancia relevante para
a aprendizagem de adolescentes, que irdo ser induzidos & reflexdo sobre a responsabilidade parental e a satde das
futuras geragdes. Além disso, hé a possibilidade de avaliar a utilizagdo de metodologias que fujam dos meios
tradicionais para o ensino de Biologia, e que sejam capazes de tornar o aluno mais participativo de seu processo de
aprendizagem, melhorando o seu rendimento académico na disciplina de Biologia.

7. A minha participag&o neste projeto de forma voluntaria, podera ter a duragdo de um semestre, com aulas
semanais durante a etapa letiva de 2018. N&o terei nenhuma despesa ao participar da pesquisa e poderei deixar de

participar ou retirar meu consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar, e n&o sofrerei qualquer prejuizo.

%
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Consentimento pos informacao

Eu, fui informado sobre o que o Professor-

pesquisador pretende fazer e porque precisa da colaboracéo de meu filho (a), e entendi a explicagdo. Por isso, eu
concordo com a participag@o dele (a) no projeto, sabendo que néo hé ganho e prejuizo algum e que pode sair quando
quiser sem qualquer penalizagéo ao tratamento a que estd sendo submetido nesta instituicdo. Este documento é
emitido em duas vias, que serdo ambas assinadas por mim e pelo Professor-pesquisador, ficando uma via comigo e
outra com o Professor-pesquisador. Os pesquisadores podem ser comunicados em caso de duvidas para maiores

esclarecimentos da pesquisa.

Este documento é emitido em duas vias, que serdo ambas assinadas por mim e pelo Professor-pesquisador, ficando

uma via comigo e outra com o Professor-pesquisador.

Endereco do responsavel pela pesquisa:

Ary Luiz Gongalves — Rua Luiz de Mello Mattos, 74 / 103 — Planalto — BH/MG. Tel.: (31) 98451-7994. Enderego

eletronico: aryluizgoncalves @ hotmail.com

Orientador responsavel: Dr. Enrrico Bloise. Tel.: 3409-2783. Endereco eletrénico: enrico_bloise @ hotmail.com

Instituicao: Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG). Av. Ant6nio Carlos, n° 6627 — Departamento de Morfologia
— Instituto de Ciéncias Bioldgicas — Bloco N3. Pampulha, BH/MG CEP: 31.270-901.

Atengdo: Em caso de dividas éticas e para informar ocorréncias irregulares ou danosas durante sua participagao
neste estudo, dirija-se ao: Comité de Etica em pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais: Av. Anténio Carlos,
6627. Unidade Administrativa Il — 2° andar — Sala 2005. Campus Pampulha Belo Horizonte, MG — Brasil. Telefone: (31)
3409-4592. E-mail: coep@prpg.ufmg.br

Belo Horizonte, de de
Assinatura ou impressao datiloscopia do (a) Ary Luiz Gongalves Enrrico Bloise
voluntario (a) ou responséavel. (31) 98451-7994 (31) 3409-2783
aryluizgoncalves @ hotmail.com  enrico_bloise @ hotmail.com
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4. TCLE (Termo de Consentimento Livre e Esclarecido)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
(Responsaveis - escolares de 07 a 18 anos)

(Em atendimento a resolugéo 466/12 do Conselho Nacional de Satde/Ministério da Saude)

Titulo do Projeto: Programando uma Vida Reprodutiva Saudével: Ensino Médio e o Conceito das Responsabilidades
Parentais antes da Concepgao.

Pesquisador Responsavel: Professor Ary Luiz Gongalves — aryluizgoncalves@hotmail.com — (31) 98451-7994

Professor Orientador: Professor Doutor Enrrico Bloise — enrico_bloise @ hotmail.com — (31) 3409-2783.

Nome do participante:

Data de nascimento: / / R:G::

Responsavel Legal:

Data de nascimento: / / R.G:

Caro Sr(a) responsavel pelo(a) Aluno(a),

Seu filho/sua filha esta convidado a participar como voluntério no Projeto de Pesquisa “PROGRAMANDO UMA
VIDA REPRODUTIVA SAUDAVEL: ENSINO MEDIO E O CONCEITO DAS RESPONSABILIDADES PARENTAIS
ANTES DA CONCEPCAQ".

Leia cuidadosamente o que segue e pergunte sobre qualquer divida que vocé tiver. Apés ser esclarecido (a)
sobre as informagdes a seguir, caso autorize a fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que consta em
duas vias. Uma via pertence a vocé e a outra ao pesquisador responsavel. Em caso de recusa, seu filho/sua filha nao

sofrerd nenhuma penalidade.
Declaro ter sido esclarecido sobre os seguintes pontos:

1. O projeto tem o objetivo de promover de forma significativa, o aprendizado sobre DOHaD (Origens do
Desenvolvimento da Salde e da Doenga) e levar os discentes a usar estes conceitos como forma de conscientizar e
se sentir responsaveis pela saide das futuras geragdes, de forma a torna-los protagonista na construgio desse
conhecimento e usa-lo para contribuir significativamente com a Salde Publica. O estudo serd realizado sob a
responsabilidade do Professor-pesquisador Ary Luiz Gongalves, com orientagéo do Dr. Enrrico Bloise (UFMG).

2. A participag@o de seu/sua filho (a) nesta pesquisa consistira em participar de aulas onde sero expostos e
discutidos os conceitos gerais de regulagéo epigenética, que é aquela em que néo ha alteragdo da sequéncia do DNA,
e como fatores ambientais impactam marcages no DNA, regulando assim as informagdes genéticas e a
hereditariedade dessas informagdes. Além disso, também sera apresentada uma cartilha informativa descrevendo as
principais consequéncias e/ou sequelas que o tabagismo, consumo de alcool, rhé—nutrigéo (desnutricao e obesidade),
condi¢Ges infecciosas e idade parental possuem sobre a satde reprodutiva e o desenvolvimento do concepto. Por fim,
se estiver no grupo selecionado, participara de uma dindmica com um jogo (MetilAGAO) elaborado com o propdsito de
otimizar o aprendizado do tema e responderd a um questionario que ira avaliar o nivel de aprendizado sobre o novo

conhecimento proposto.
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3. As atividades ser&o desenvolvidas durante 4 horas-aulas regulares, turno diurno, primeiro semestre do ano
de 2019, da Escola Estadual Doutor Paulo Diniz Chagas, na cidade de Belo Horizonte/MG. Nao havera gravagao,
fotografias ou filmagens destas aulas.

4. Ele (a) participara de aulas expositivas e dialogadas, que serdo apresentadas com os temas: DOHaD,
Epigenética e Responsabilidade Parental. Para as aulas expositivas e dialogadas serédo apresentados slides, como
forma de abordagem inicial, criando situagdes que abordem conceitos, situagées, além das duvidas e curiosidades
levantadas pelos préprios alunos, visando estimula-los a buscar informagées.

Os alunos do 3° ano do Ensino Médio irdo ser divididos randomicamente em dois grupos intitulados grupo
metilACAO e controle. Para o grupo metilAGAO serdo desenvolvidas as seguintes atividades: 1) elaborar e ministrar
uma aula expositiva de 2 horas-aula de duragéo, que ird expor conceitos gerais de regulacdo epigenética e como
fatores ambientais impactam informag6es do DNA (metilagdo e acetilagdo do DNA), regulando assim as informagdes
genéticas (transcrigéo génica) e a hereditariedade dessas marcagdes; 2) desenvolver e expor os alunos a uma cartilha
informativa, ao final das 2 horas-aula da parte expositiva, descrevendo as principais consequéncias e/ou sequelas que
o tabagismo, consumo de &lcool, ma-nutricio (desnutricdo e obesidade), condigdes infecciosas e idade parental
possuem sobre a salde reprodutiva e o desenvolvimento do concepto; 3) convidar os alunos a participarem de uma
dindmica com um jogo (MetiAGAQ) elaborado para ser aplicado em 1 hora-aula com o propdsito de otimizar o
aprendizado do tema por parte do publico alvo. J& o grupo controle seré exposto apenas a uma aula expositiva de 2
horas de durag@o, abrangendo o conteldo descrito em 1 e 2. Ao final das atividades, ambos os grupos serdo
submetidos a um questionario, no final da hora-aula destinada ao jogo no Grupo MetilAGAQ e ao final da distribuicéo
e discussao da cartilha no Grupo Controle, que ird avaliar o nivel de aprendizado dos alunos e qual metodologia foi
mais eficaz em sedimentar o novo conhecimento proposto. Esperamos ilustrar como a vida dos pais, anterior a
concepgao, pode programar o desenvolvimento do embrido/feto e sua satde na vida adulta, o que possui potencial de
impactar de forma positiva a satide adulta de futuras geragdes

Os resultados dos dados coletados serdo analisados e poderdo ser publicados, mas a identidade do seu/sua
filho/a n&o sera divulgada, sendo guardada em sigilo. Para outras informagdes sobre a pesquisa, vocé poderd entrar
em contato com o Professor-pesquisador que estard presente durante as aulas ou no enderego de e-mail
aryluizgoncalves@hotmail.com . Os questionarios que seréo aplicados em sala de aula serdo armazenados por até 5
(cinco) anos nos arquivos da Escola Estadual Doutor Paulo Diniz Chagas, onde a pesquisa sera realizada.

5. Durante a execucéo da pesquisa poderdo ocorrer riscos da menor forma possivel, restringindo a possiveis
exposicbes de imagens e possibilidade de fadiga por parte dos estudantes ao responderem os questionarios, fadiga
essa que também pode ocorrer em outras aulas e atividades administradas a eles durante o contetido programatico
normal do ano letivo. Para minimizar os riscos, as atividades e/ou entrevistas poderao ser suspensas e retomadas em
um momento posterior.

6. A presente pesquisa traré inimeros beneficios para todos os envolvidos e é de importancia relevante para
a aprendizagem de adolescentes, que irdo ser induzidos a reflexdo sobre a responsabilidade parental e a satde das
futuras geragbes. Além disso, ha a possibilidade de avaliar a utilizagdo de metodologias que fujam dos meios
tradicionais para o ensino de Biologia, e que sejam capazes de tornar o aluno mais participativo de seu processo de
aprendizagem, melhorando o seu rendimento académico na disciplina de Biologia.

7. A participagao de seu/sua filho (a) neste projeto se dara de forma \/oluntéria, podera ter a duragdo de um
semestre, com aulas semanais durante a etapa letiva de 2018. Nao terd nenhuma despesa ao participar da pesquisa
e podera deixar de participar ou retirar meu consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar, e ndo sofrera

qualquer prejuizo.

108



Consentimento pds informagao

Eu, fui informado sobre o que o Professor-

pesquisador pretende fazer e porque precisa de minha colaboracao, e entendi a explicagéo. Por isso, eu concordo com
minha participag&o no projeto, sabendo que ndo ha ganho e prejuizo algum e que posso sair quando quiser sem
qualquer penalizag@o ao tratamento a que estou sendo submetido nesta instituicdo. Os pesquisadores podem ser
comunicados em caso de dividas para maiores esclarecimentos da pesquisa.

Este documento ¢ emitido em duas vias, que serdo ambas assinadas por mim e pelo Professor-pesquisador, ficando

uma via comigo e outra com o Professor-pesquisador.

Endereco do responsavel pela pesquisa:

Ary Luiz Gongalves — Rua Luiz de Mello Mattos, 74 / 103 — Planalto — BH/MG. Tel.: (31) 98451-7994. Enderego
eletrénico: aryluizgoncalves @ hotmail.com

Orientador responsavel: Dr. Enrrico Bloise. Tel.: 3409-2783. Enderego eletronico: enrico_bloise @ hotmail.com
Instituigdo: Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG). Av. Anténio Carlos, n° 6627 — Departamento de Morfologia
— Instituto de Ciéncias Bioldgicas — Bloco N3. Pampulha, BH/MG CEP: 31.270-901.

Atencgéo: Em caso de dividas éticas e para informar ocorréncias irregulares ou danosas durante sua participacéo
neste estudo, dirija-se ao: Comité de Etica em pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais: Av. Antonio Carlos,
6627. Unidade Administrativa Il - 2° andar — Sala 2005. Campus Pampulha Belo Horizonte, MG — Brasil. Telefone: (31)
3409-4592. E-mail: coep@prpq.ufmg.br

Belo Horizonte, de de
Assinatura ou impressao datiloscopia do (a) Ary Luiz Gongalves Enrrico Bloise
voluntario (a) ou responséavel. (31) 98451-7994 (31) 3409-2783
aryluizgoncalves @hotmail.com enrico_bloise @ hotmail.com

109



