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Resumo

Nesta aula descreveremos o Método Cientifico e o que
sao os artigos cientificos. O avanco do conhecimento
cientifico deve-se a aplicacdo do meétodo cientifico,
que é a principal forma de investigar e estudar os
fendmenos naturais. E uma sistematizacdo das
abordagens de estudo do Universo, desde particulas
subatémicas até o proprio Universo como um todo. O
meétodo cientifico € o que temos de mais valioso do
conhecimento humano. E a luz contra as trevas do
negacionismo. Hoje veremos seus principios com um
exemplo contra a pseudociéncia.

Palavras-chave: Ciéncia, Navalha de Occam, forgca de
atracao gravitacional, forgca eletromagnética, forca
nuclear fraca, forca nuclear forte, negacionismo,
pseudociéncia, meétodo cientifico, publons.com,
scopus.com, métrica cientifica, indice h, indice h de
45, quociente m, influéncia cientifica, mediocridade
cientifica.
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Fonte: https://www.wondriumdaily.com/wp-content/uploads/2021/01/The-
Scientific-Procedure-Method-Creativity-Blunders QBS Featured.jpg
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Navalha de Occam

Tudo que existe na natureza é formado de informacao,
energia e massa, sendo a Uultima uma forma de
energia. As relagbes entre massa e energia sao
regidas por quatro forcas basicas: forca gravitacional,
forca eletromagnética, forca nuclear fraca e forca
nuclear forte. Podemos dizer que todo fenémeno
natural observado € resultado da interacido de uma ou
.. mais dessas forgas. No estudo cientifico de qualquer
“ fendmeno, nés usamos alguns principios l6gicos que
nos guiam na interpretagcao da natureza. Discutiremos
aqui o principio légico conhecido como Navalha de
Occam.

Fonte: https://www.britannica.com/topic/Occams-razor
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Navalha de Occam

" O conceito da Navalha de Occam (Lex parsimoniae)

foi estabelecido pelo frei franciscano William Occam
(1285-1349) no século XIV. O conceito diz que a
explicacdo para qualquer fendbmeno deve fazer o
menor numero de suposicoes possiveis, com a
eliminagcao daquelas que nao fazem diferengca nas
previsbes observaveis da hipotese ou teoria
explanatoria.

Quando multiplas hipoteses sdo analisadas sob a luz
da Navalha de Occam, o principio recomenda
selecionar a hipotese que introduz o menor numero
de suposicbes. Resumindo, a hipotese que tem mais
chance de estar certa € a mais simples. Vejam que
estamos tratando de um principio légico e ha
excecOes. De forma geral, a Navalha de Occam nos
guia para eliminar suposi¢coes absurdas.
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Desmascarando a Pseudociéncia

Nada melhor que um exemplo para entendermos a
Navalha de Occan. Vamos aplica-la a uma abordagem
pseudocientifica (pseudo=falso). Entre as
manifestagcdes pseudocientificas, a astrologia € uma

S das bobagens mais divulgadas. Ha centenas de livros
sobre o assunto e muitos afirmam que ha provas
cientificas sobre a influéncia dos astros nas nossas

(T vidas.

' S3o raros os jornais que trazem divulgacdo cientifica
séria, mas quase todos os jornais apresentam uma
coluna de horéscopo. Tais colunas sao lidas
avidamente por milhdes de fas. Tirando o absurdo de
considerar que mais de 650 milhGes de pessoas
teriam a mesma influéncia na sua vida, por terem o
mesmo signo. Ha diversas outros disparates em tal

o crenca. Imaginem 650 milhGes de pessoas no mundo
todo com um dia idéntico!

Imagem da Terra vista do espaco.
Fonte: https://pixabay.com/illustrations/earth-space-sunlight-sun-rays-1756274/
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Desmascarando a Pseudociéncia
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Consideremos um nativo do signo de capricornio. Segundo a astrologia, o planeta regente de capricornio é
Saturno. Vamos calcular a forgca de atracao gravitacional que Saturno exerce sobre os capricornianos nascidos
no planeta Terra. Como a distancia entre os planetas Terra e Saturno varia durante o ano, vamos tentar ajudar
0s que acreditam em hordscopo e calcular a forga de atragao gravitacional quando os dois planetas estao mais
proximos. Nessa situacao a forca de atracdo € maxima. A forga de atragao gravitacional entre dois corpos de
massas M e m é dada pela equacao abaixo.

Forca de atracao gravitacional em N

Massa em Kg

Massa em Kg

-»F"g:GA

'
M1n
7"2

|

Distancia entre as massas (M e m) em metros

Constante da gravitagéo universal (G = 6,67.10-"" N.m?/kg?)
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PROTEIN DATA BANK

Desmascarando a Pseudociéncia

A menor distancia entre os planetas Terra e Saturno € de aproximadamente 1,35 bilhdes de km, passando para
metros temos 1,35.1012 m.

A massa de Saturno é de 5,69.10%6 kg, (fonte: http://www.solarviews.com/cap/sat/PIA03156.htm). A forca de
atracdo gravitacional de Saturno sobre uma pessoa de 70 kg no planeta Terra € calculada como indicado
abaixo.

o 6,67.10-11 5,69.10%.70 _ 1,46.107°N
r2 0 (1,35.1012)2 77

Ip\ul':sg,j F g’S = G

Fys = 1,46.107°N
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Desmascarando a Pseudociéncia

' Vamos considerar a influéncia gue uma xicara de café faz sobre vocé. Usaremos a lei da gravitagao de Newton
para determinarmos a atragao gravitacional de uma xicara de café. Considere uma xicara de café a 1 cm (0,01
m) de distancia (r) de vocé. A massa da xicara (m) com café é 312 g (0,312 kg). Sua massa (M) € de 70 kg.
Determine a forca de atracao que a xicara exerce sobre voceé.

e Se colocarmos todas unidades do sistema internacional (Sl), teremos como resultado uma forga em unidades

do SI, ou seja, Newton (N), como segue.

0,312.70

0007 = 1,46.107°N

Mm
Fg,C = GT_Z — 6,67 10_11

F,

sc = 146.107°N
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Desmascarando a Pseudociéncia

Ou seja, Saturno exerce uma influéncia sobre vocé 10 vezes menor que a xicara de café. Ha pessoas,
infelizmente muitas, que nao saem de casa sem antes lerem o horéscopo. A proxima vez que perguntarem seu
signo, diga: “Sou do signo da xicara de café”.

e
Fgc =146.10">N
£,
&
Fgc>Fys
O
Fys = 1,46.107°N

g
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PROTEIN DATA BANK

Desmascarando a Pseudociéncia

Convencido que seu signo € a xicara de café? Ou do chimarrao? Bem, nem todos estdao com certeza. Alguns
podem argumentar: “Bem Walter, na natureza ndo ha somente a forca gravitacional. Ha outras forgas". Certo!
Ha mais trés forcas na natureza. Toda a matéria e energia que conhecemos estio sujeitas a essas quatro
forcas:

Forca gravitacional

Forca eletromagnética

Forca nuclear fraca

Forca nuclear forte

Entdo ainda ha esperangas que o planeta que rege seu signo exerca alguma dessas forcas sobre vocé?
O Lamento informa-los que nao.
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Desmascarando a Pseudociéncia

Vamos aprender um pouco mais sobre essas quatro
forcas.

Forca gravitacional

Esta relacionada as massas dos corpos e ¢€
inversamente proporcional a distancia entre os corpos.
Quanto maior a distadncia entre os corpos, menor a
atracao gravitacional.

Forca eletromagnética

Depende da <carga elétrica e da distancia.
Considerando-se as cargas elétricas envolvidas e a
distadncia entre a Terra e Saturno, a atracao devido a
cargas é ainda menor que a atragao gravitacional.
Forca nuclear fraca

Atua no nucleo e € de curto alcance. Nao atua em
distancias interplanetarias.

Forca nuclear forte

Atua em particulas elementares e também tem
curtissimo alcance. Resumindo, se nao é a forca
gravitacional que esta atuando a longa distancia,
definitivamente nao serao as outras.

Nosso sistema solar.
Fonte: https://pixabay.com/pt/illustrations/espa%C3%A7o-solar-sistema-universo-

5975455/
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PROTEIN DATA BANK

Um Tour pelo Método Cientifico

O meétodo cientifico € um conjunto de procedimentos
que possibilita a analise de fendbmenos naturais com
um olhar critico e sistematico. O método cientifico visa
extrair modelos de observagbes experimentais que
permitam o entendimento dos fendmenos da natureza.
Podemos estabelecer que o método cientifico envolve
a observacdo de fendbmenos, levantamento de
.. hipéteses sobre o fendbmeno, experimentagao para
“ verificar a validade ou ndo das hip6teses levantadas e
uma conclusao que valida ou nao as hipoteses.

Resumindo. o método cientifico é€ um guia para Rocha lunar coletada durante a missdo da Apollo 15 em exposicdo no
’ . . , ) Ve ) Science Museum London UK. A peca mostrada na foto foi cortada da rocha
descobertas cientificas. O método cientifico € a luz “Great Scott” coletada pelo astronauta David Scott em Agosto de 1971, apds
que nos separa da superstigéo e das trevas do a alunissagem da nave Apollo 15. A rocha lunar tem massa de 83 g e é
] . mantida numa camara de nitrogénio para nao entrar em contato com a
negacionismao. atmosfera terrestre. Um total de 400 kg de rochas foram trazidas da Lua. Uma

analise comparativa das rochas lunares indicou semelhangas com as rochas
terrestres, o que levou a hipétese da Lua ter se formado a partir de pedacos
o da Terra, que foram levados ao espaco apds a colisdo com um planetoide. Tal
anadlise € um exemplo da aplicacdo do método cientifico. Foto de Linus
Santana Azevedo, 3 de fevereiro de 2013.
Informacdes adicionais em:
http://www.sciencemuseum.org.uk/objects/loans/moonrock.asp

13


https://publons.com/researcher/1890214/walter-f-de-azevedo-jr/
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+vivan+AL+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+J%C3%BAnior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22++not+%22Azev%C3%AAdo+ES%22
http://orcid.org/0000-0001-8640-357X
https://github.com/azevedolab/
http://www.sciencemuseum.org.uk/objects/loans/moonrock.asp
https://azevedolab.net/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+ivan+al+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+Junior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22+not+%22Azevedo+ES%22+not+%22pereira+PEA%22+not+%22Feitoza+CC%22+not+%22Campanini+MZ%22&sort=pubdate&size=50
https://www.rcsb.org/structure/2A4L
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://github.com/azevedolab/
https://github.com/azevedolab/
https://www.webofscience.com/wos/author/record/581112

publMed | = | [ = GitHub azevedolab.net

Um Tour pelo Método Cientifico

O método cientifico trata de observar algum fenémeno
(1) e levantar uma pergunta (2), como por exemplo:
como posso explicar o que estou observando? A
explicacdo € uma hipotese que tem que ser testada
(3). De posse dos resultados do teste, examinamos
estes e chegamos a uma concluséao (4). Por ultimo,
reportamos os resultados, hipotese e conclusao na
forma de um artigo cientifico.

PROTEIN DATA BANK

Faca uma . Levante
observacdo ! . uma

pergunta

Teste hipotese e y Examine resultados e

colete dados 4 conclua

Fonte: https://www.verywellmind.com/thmb/7 eq4ToJ6-
3WRPiz. m1d9EKMbY=/800x0/filters:no_upscale():max_bytes(150000):strip icc

():format(webp)/steps-of-the-scientific-method-2795782-Final-

1c4d659549d442{8f68596ec6e14345.png
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Um Tour pelo Método Cientifico

Consideremos que uma pessoa tem trés fertilizantes para uma dada plantacdo. Sua hipotese € que o
fertilizante A funciona melhor que os outros dois (B e C). Usando o método cientifico, € necessario testar os
fertilizantes A, B e C. Depois de observar os resultados, a conclusao € que a hipotese estava correta.

@ Que tipo de
fertilizante funci Esta planta cresce
melhor? maI.S. rapido com o
fertilizante A.
Hipotese
Observagao Pergunta P
- A hipotese esta
O correta.
Resultados Conclus3o

Fonte: https://www.thoughtco.com/scientific-method-p2-373335

15


https://publons.com/researcher/1890214/walter-f-de-azevedo-jr/
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+vivan+AL+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+J%C3%BAnior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22++not+%22Azev%C3%AAdo+ES%22
http://orcid.org/0000-0001-8640-357X
https://github.com/azevedolab/
https://www.thoughtco.com/scientific-method-p2-373335
https://azevedolab.net/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+ivan+al+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+Junior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22+not+%22Azevedo+ES%22+not+%22pereira+PEA%22+not+%22Feitoza+CC%22+not+%22Campanini+MZ%22&sort=pubdate&size=50
https://www.rcsb.org/structure/2A4L
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://github.com/azevedolab/
https://github.com/azevedolab/
https://www.webofscience.com/wos/author/record/581112

publMed | = | [ = GitHub azevedolab.net

Um Tour pelo Método Cientifico

O fluxograma ao lado ilustra os principais passos para
a aplicacao do método cientifico. Para a identificacao
do problema, escolnemos o0 que estamos
interessados em estudar. Uma vez definido problema,
podemos elaborar uma hipétese para explica-lo. A
elaboracao da hipoétese € uma tentativa de explicar de
forma racional o problema que estamos estudando.

Em seguida realizamos a coleta de dados. Esta
coleta trata de observar e realizar medi¢cdes focadas
no problema em estudo, ou usar dados previamente
coletados disponiveis na literatura cientifica. A
natureza das medidas depende do sistema sendo
estudado. Tais medidas formam os dados, que serao
submetidos a analise estatistica que auxiliara no teste
da hipétese.

PROTEIN DATA BANK

|dentificacéo
do problema

Hipbtese

Coleta de
dados

Teste da
hipotese

Resultados
confirmam a
hipotese?
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Um Tour pelo Método Cientifico

A caixa de decisdao (representada pelo losango ao
lado) indica que testamos se os resultados estdo em
concordancia com a hipotese. Caso estejam, temos
um experimento em concordancia com a hipotese e
podemos elaborar um novo experimento para testa-la
ainda mais. Depois que um numero estatisticamente
relevante de experimentos for realizado, confirmando
a hipotese, esta passa a ser aceita pela comunidade
cientifica. Casos 0s novos experimentos refutem a
hipétese levantada, temos a necessidade de elaborar
uma nova hipotese, que sera testada em novos
experimentos. O ciclo se repete.
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Experimento Mental

Para ilustrar, consideremos um experimento mental.
Este € um recurso usado para testarmos hipoteses e
didaticamente apresentarmos conceitos cientificos.
Experimento mental € um experimento hipotético, mas
que pode ser executado, se a tecnologia permitir.
Bem, nosso experimento mental considera a influéncia
da temperatura na taxa de crescimento de bactérias.
Nossa hipdotese € que a temperatura influencia o
crescimento das bactérias. Entao iremos fazer varios
testes para verificar a influéncia da temperatura na
taxa de crescimento das bactérias. Pegamos uma
cultura de bactérias e crescemos em um petri dish (um
tipo de tubo de ensaio) (imagem ao lado). Medimos a
taxa de crescimento do numero de bactérias em
funcdo do tempo. Pegamos uma bactéria especifica,
como E. coli. No nosso experimento mental, medimos
a taxa de crescimento das bactérias para as
temperatura de 20° C, 30° C, 40° C, 50° C e 60° C. Os
resultados indicam que na faixa de temperaturas
testadas, o aumento da temperatura eleva a taxa de
crescimento das bactérias.

GitHub

azevedolab.net
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Fonte: https://www.researchgate.net/figure/A-Petri-dish-with-Caso-agar-after-48-
hours-seeded-by-10-2-cfu-ml-of-Ecoli-bacteria fig3 267706870
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Experimento Mental

A partir desses resultados, confirmamos a hipotese
para a bactéria E. coli, podemos testar para outra
especie. Se observarmos o mesmo comportamento,
temos mais uma confirmacdo da hipotese. Assim,
teriamos que testar para diferentes espécies de
bactérias para vermos abrangéncia da hipotese.

Se conseguirmos confirmar para um numero
estatisticamente relevante de espécies de bactérias,
podemos afirmar que a temperatura influencia a taxa
de crescimento de bactérias. Depois de varios anos de
publicados esses resultados, pode ser que para uma
bactéria especifica a influéncia da temperatura nao
seja verificada. Um resultado desses, nao significa que
tudo o que foi descoberto vai ser jogado fora.
Podemos dizer que para certas familias de bactérias,
a temperatura influencia e para outras nao. Assim,
funciona o método cientifico, muitas vezes temos que
estabelecer a abrangéncia da nossa hipotese.

PROTEIN DATA BANK

GitHub

azevedolab.net
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Artigos Cientificos

Pesquisadores reportam os resultados cientificos
normalmente na forma de artigos cientificos. De uma
forma geral, apdés uma descoberta cientifica, os
cientistas a transformam em um texto em inglés
descrevendo os resultados e conclusbes. A
formatacao varia conforme a revista cientifica, mas
normalmente apresenta os seguintes itens: Titulo, lista
de autores, resumo, introdugcdo, metodologia
(materiais e meétodos), resultados, discussao,
concluséo, referéncias e material suplementar. O titulo
descreve de forma concisa o que os autores querem
descrever no artigo. O titulo tem poucas palavras,
raramente excede duas linhas. A lista de autores traz
todos que contribuiram para pesquisa reportada no
artigo. O primeiro autor € usualmente aquele que mais
contribuiu para o artigo. Ha também o autor de
correspondéncia, que normalmente é o investigador
principal, responsavel pelo estudo. O resumo do artigo
faz uma breve apresentacdo dos resultados
reportados no artigo, normalmente tem por volta de
250 palavras. mas ha variacoes conforme a revista.

Fonte: https://pixabay.com/photos/microscope-slide-research-close-up-275984/

20


https://publons.com/researcher/1890214/walter-f-de-azevedo-jr/
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+vivan+AL+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+J%C3%BAnior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22++not+%22Azev%C3%AAdo+ES%22
http://orcid.org/0000-0001-8640-357X
https://github.com/azevedolab/
https://pixabay.com/photos/microscope-slide-research-close-up-275984/
https://azevedolab.net/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+ivan+al+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+Junior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22+not+%22Azevedo+ES%22+not+%22pereira+PEA%22+not+%22Feitoza+CC%22+not+%22Campanini+MZ%22&sort=pubdate&size=50
https://www.rcsb.org/structure/2A4L
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://github.com/azevedolab/
https://github.com/azevedolab/
https://www.webofscience.com/wos/author/record/581112

azevedolab.net

PROTEIN DATA BANK

Artigos Cientificos

A introducao do artigo traz uma descricao do assunto
tratado pelos cientistas. Normalmente faz um relato do
conhecimento cientifico relacionado ao problema
estudado, sem incluir os novos resultados. No caso do
exemplo da influéncia da temperatura sobre a taxa de
crescimento de bactérias, poderia ser um texto de
poucas paginas reportando artigos anteriores que
_ trataram do assunto. Nao ha uma regra rigida, mas a
introducao costuma nao exceder um terco do tamanho
final do artigo.

A metodologia, também chamada de materiais e
metodos, visa descrever os procedimentos usados
para se chegar aos resultados descritos no artigo.
Nessa parte espera-se que os autores detalhnem as
metodologias usadas, de forma que qualquer cientista
O da area sobre o qual o artigo trata seja capaz de
reproduzir os resultados.

Fonte: https://pixabay.com/photos/glasses-book-education-eyeglasses-1052010/
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Artigos Cientificos

Os resultados trazem a novidade do artigo. Descreve
na forma de texto, tabelas, figuras e esquemas os
resultados dos cientistas. Muitos artigos fundem
resultados e discussdao, onde para cada resultado
apresentado segue uma discussao. A discussao pode
ser um item separado. Depois temos a conclusao, que
pode ser um paragrafo que sintetiza os principais
resultados do artigo e destaca uma ou mais
conclusdes tiradas destes. Todo artigo cientifico tem
uma lista de referéncias que trazem citacbes de
artigos cientificos incluidos pelos autores no texto.

GitHub azevedolab.net

Fonte:
3827745/

https://pixabay.com/pt/photos/laboratory-medical-medicine-m%c3%a3o0-
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Artigos Cientificos

O artigo pode ter uma lista de material suplementar,
formado por figuras, tabelas, cédigos de programas de
computador, imagens, audios entre outras midias que
nao ficaram nos resultados mas completam o artigo. O
material suplementar ndo aparece em todos artigos,
mas € comum.

ApOs a finalizacao do artigo, os autores o submetem a
uma revista cientifica. O fato de submeterem o artigo
cientifico nao significa que este sera publicado. O
artigo ao ser submetido é enviado ao editor chefe da
revista cientifica. Este funciona como o chefe da
revista, que toma as decisdes finais sobre o que sera
ou nao publicado naquela revista. O editor chefe 1€ o
artigo submetido e envia para trés revisores (em
meédia), caso este ache que o artigo tem mérito para
ser avaliado. Se a decisao foi que o artigo nao tem
merito, este é rejeitado.

= Vision S

N

.

""rEativitg

Fonte: https://pixabay.com/illustrations/science-technology-education-1182713/
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Considerando-se que o artigo foi enviado para os
revisores. Estes em média tém duas semanas para

fazer a avaliacdo. A maioria das revistas cientificas da © s ;o - b
~ . W
quatro opgdes de resposta para os revisores. L 5 \,\
(X = 4 4 \
1) Artigo aceito para publicacdo como esta. R
2) Artigo aceito com corregdes minimas. 5 © g

3) Artigo pode ser aceito com corregdes substanciais.
4) Artigo rejeitado, sem ressubmissao.

No caso 4, ndo ha o que fazer com relacdo a
submissao para revista escolhida, mas os autores
podem reformatar o artigo e submeter para outra
revista. No caso 1, o artigo esta aceito. Normalmente
em poucos dias o artigo ja estara disponivel online no
site da revista. Nos casos 2 e 3 os autores tém que
fazer as correcdes e ressubmeter o artigo, que sera

avaliado novamente e as respostas dos revisores Fonte: https://pixabay.com/photos/book-literature-page-book-bindings-3033196/

seguem o padrao ja destacado.
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Artigos Cientificos

Resumindo, os artigo cientificos s6 serao publicados
se tiveram méritos para sua publicagcao. Sao
considerados varios aspectos do artigo, mas o
principal € a adequacao da metodologia usada pelos
cientistas e se os resultados tém novidade suficiente
para justificar uma nova publicagao.

Artigos cientificos sao extremamente importantes, eles
sao resultados direto da aplicacgo do método
cientifico. As vezes ha centenas de autores envolvidos
em um artigo cientifico e milhdes de ddlares investidos
para compra de equipamentos e reagentes para gerar
os resultados reportados no artigo. A grande maioria
das vezes, 0s recursos usados pelos cientistas sao
publicos, por isso, destacamos ainda mais a
importancia do artigo. Os artigos que usaram recursos
publicos devem ter a preocupacdo de reportar
resultados que sejam de interesse do publico, que
pagou com impostos por essa pesquisa.

PROTEIN DATA BANK

Fonte: https://pixabay.com/vectors/papers-stack-heap-documents-576385/
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Evaluation of ligand-binding affinity using the atomic coordi-
nates of a protein-ligand complex is a challenge from the com-
putational point of view. The availability of crystallographic
structures of complexes with binding affinity data opens the
possibility to create machine-learning models targeted to a spe-
cific protein system. Here, we describe a new methodology that
combines a mass-spring system approach with supervised
machine-learning techniques to predict the binding affinity of
protein-ligand complexes. The combination of these technigques
allows exploring the scoring function space, generating a model

Introduction

The computational evaluation of the ligand-binding affinity is
an open problem in the field of computational chemistry. The
possibility of using the atomic coordinates available for protein-
ligand complexes to predict binding affinity has a tremendously
beneficial impact on drug design.n'ﬂ Here, we describe the
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targeted to a protein system of interest. The new model shows
superior predictive performance when compared with classical
scoring functions implemented in the programs Molegro Virtual
Docker, AutcDockd, and AutoDock Vina. We implemented this
methodology in @ new program named Taba. Taba is
implemented in Python and available to download under the
GNU license at httpsy/github.com/azevedolab/taba. © 2019
Wiley Periodicals, Inc.

DOl: 10.1002/jcc. 26048 <

We have the principles we described above implemented in
the program Taba, which is an acronym for Tool to Analyze the
Binding Affinity. Taba focuses on the generation of machine-
learning models to predict ligand-binding affinity for protein-
ligand structures. To do so, Taba makes use of an algorithm
that sees protein-ligand interactions as a mass-spring system.
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Evaluation of ligand-binding affinity using the atomic coordi-
nates of a protein-ligand complex is a challenge from the com-
putational point of view. The availability of crystallographic
structures of complexes with binding affinity data opens the
possibility to create machine-learning models targeted to a spe-
cific protein system. Here, we describe a new methodology that
combines a mass-spring system approach with supervised
machine-learning techniques to predict the binding affinity of
protein-ligand complexes. The combination of these technigques
allows exploring the scoring function space, generating a model

Introduction

The computational evaluation of the ligand-binding affinity is
an open problem in the field of computational chemistry. The
possibility of using the atomic coordinates available for protein-
ligand complexes to predict binding affinity has a tremendously
beneficial impact on drug design.n'ﬂ Here, we describe the
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targeted to a protein system of interest. The new model shows
superior predictive performance when compared with classical
scoring functions implemented in the programs Molegro Virtual
Docker, AutcDockd, and AutoDock Vina. We implemented this
methodology in @ new program named Taba. Taba is
implemented in Python and available to download under the
GNU license at httpsy/github.com/azevedolab/taba. © 2019
Wiley Periodicals, Inc.

DOl: 10.1002/jcc. 26048 <

We have the principles we described above implemented in
the program Taba, which is an acronym for Tool to Analyze the
Binding Affinity. Taba focuses on the generation of machine-
learning models to predict ligand-binding affinity for protein-
ligand structures. To do so, Taba makes use of an algorithm
that sees protein-ligand interactions as a mass-spring system.
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pairs of atoms inside of a protein region with a defined cutoff
distance. We consider these average distances as equilibrium
distances, in the mass-spring approach. For a given structure,
any displacement from this equilibrium distance generates
an increase in the potential energy of the protein-ligand
system.

The use of a mass-spring approach is ubiguitous in modeling
oscillating systems in nature (at least approximately). A mass-
spring approach applies for an idealized spring, and it is a rea-
sonable approximation for a real-live spring, homogeneous iso-
tropic elastic materials,”* graphene sheets,™ the phenomenon
of electron tunneling in transistors made from C140,"" and
others complex networks." !

Let us consider arbitrary potential energy (V(x)}, and we can
expand this potential in a Taylor series around dy (the location
of the minimum of potential energy). We have the following
EXPression,

Vix)=V(da) + Vido) (x~da) + (1/21W(do)"(x~ds )’ M
+(1/30)W(dg) " (x~dy)* + ...

In the above equation, the second term on the right-hand
side is zero, because we have the minimum and the first deriva-
tive of the potential energy (V') is zero. The terms with order
higher or equal to 3 are negligible compared with the (x-dy)*.
Then, we have the following equation,

Vix) = Vidg)+(1/20W(dy)" (x—dy)? (2)
In summary, we could consider our protein-ligand system as

composed of an atom-spring-atom system, where we take the
firet atom from the orotein structure and the second one fromm

As proof of concept, we applied the present methodology to
generate a targeted-scoring function for cyclin-dependent
kinases [CDK). These enzymes comprise an attractive protein
system due to the richness of structural and binding affinity
data. Also, CDK is a protein target for drug development'?
which highlights the potential use of new computational meth-
odologies in drug discovery. The hybrid methodology involving
the mass-spring model and machine-leaming approach shows
superior predictive performance when compared with classical
scoring functions available in the AutoDockd (AD4), AutoDock
Vina, and Molegro Virtual Docker (MVD).['*-1%!

Methods <

We implemented the combined mass-spring model and
machine-learning technique in the program Taba. We show the
Taba flowchart in Figure 3. In the first step, the user defines the
type of binding affinity and the PDB access codes. Taba will
download PDB files (protein-ligand complexes) and CSV files
with experimental binding affinity data. Taba can handle the
following types of binding affinity: inhibition constant (K},

Ligand Structure

Métodos

28


https://publons.com/researcher/1890214/walter-f-de-azevedo-jr/
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+vivan+AL+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+J%C3%BAnior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22++not+%22Azev%C3%AAdo+ES%22
http://orcid.org/0000-0001-8640-357X
https://github.com/azevedolab/
https://azevedolab.net/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=de+Azevedo+WF+Jr+or+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+de+azevedo+wf+OR+filgueira+de+azevedo+w+OR+azevedo+junior+wf+or+ivan+al+NOT+Cavalcanti+AL+NOT+de+Godoy+JM+not+Medeiros+CC+not+Azevedo+LM+NOT+Abreu+Junior+GF+NOT+Mathias+LADST+or+azevedo+w+not+%22azevedo+ws%22+not+%22azevedo+wta%22+not+%22Mathias+LADST%22+not+%22de+Azevedo+WM%22+not+%22azevedo+wt%22+not+%22Silva-Filho+A%22+not+%22Medeiros+CC%22+not+%22Azevedo+LM%22+not+%22+Matsouka+P%22+not+%22Almeida+Junior+HJ%22+not+%22de+Godoy+JM%22+not+%22+Abreu+MH%22+not+%22Azevedo+WM%22+not+%22Azevedo+WR%22+not+%22Azevedo+ES%22+not+%22pereira+PEA%22+not+%22Feitoza+CC%22+not+%22Campanini+MZ%22&sort=pubdate&size=50
https://www.rcsb.org/structure/2A4L
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=7006435557
https://github.com/azevedolab/
https://github.com/azevedolab/
https://www.webofscience.com/wos/author/record/581112

azevedolab.net

PublMed ~ ='| )| = GitHub

PROTEIN DATA BANK

Anatomia dos Artigos Cientificos
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farmaco e a fechadura € a parte da proteina onde encaixa o farmaco.
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pairs of atoms inside of a protein region with a defined cutoff
distance. We consider these average distances as equilibrium
distances, in the mass-spring approach. For a given structure,
any displacement from this equilibrium distance generates
an increase in the potential energy of the protein-ligand
system.

The use of a mass-spring approach is ubiguitous in modeling
oscillating systems in nature (at least approximately). A mass-
spring approach applies for an idealized spring, and it is a rea-
sonable approximation for a real-live spring, homogeneous iso-
tropic elastic materials,”* graphene sheets,™ the phenomenon
of electron tunneling in transistors made from C140,"" and
others complex networks." !

Let us consider arbitrary potential energy (V(x)}, and we can
expand this potential in a Taylor series around dy (the location
of the minimum of potential energy). We have the following
expression,

Vix)=V(da) + Vido) (x~da) + (1/21W(do)"(x~ds )’ 1
+(1/30W(dy) " (x—dg)? + ... ™
In the above equation, the second term on the right-hand
side is zero, because we have the minimum and the first deriva-
tive of the potential energy (V') is zero. The terms with order
higher or equal to 3 are negligible compared with the (x-dy)*.
Then, we have the following equation,

Vix) = Vidg)+(1/20W(dy)" (x—dy)? (2)
In summary, we could consider our protein-ligand system as

composed of an atom-spring-atom system, where we take the
firet atom from the orotein structure and the cecond one from

As proof of concept, we applied the present methodology to
generate a targeted-scoring function for cyclin-dependent
kinases [CDK). These enzymes comprise an attractive protein
system due to the richness of structural and binding affinity
data. Also, CDK is a protein target for drug development'?
which highlights the potential use of new computational meth-
odologies in drug discovery. The hybrid methodology involving
the mass-spring model and machine-leaming approach shows
superior predictive performance when compared with classical
scoring functions available in the AutoDockd (AD4), AutoDock
Vina, and Molegro Virtual Docker (MVD).['*-1%!

Methods <

We implemented the combined mass-spring model and
machine-learning technique in the program Taba. We show the
Taba flowchart in Figure 3. In the first step, the user defines the
type of binding affinity and the PDB access codes. Taba will
download PDB files (protein-ligand complexes) and CSV files
with experimental binding affinity data. Taba can handle the
following types of binding affinity: inhibition constant (K},
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a dataset of crystallographic structures of human CDKs
(EC 2.7.11.22) for which K, data were available. We deleted
repeated ligands from the dataset, keeping the one with the
highest resoclution. In doing so, we try to maintain chemical
diversity by eliminating repeated ligands that may overpopu-
late the training and test sets. We have 31 structures satisfying
these criteria in the PDB (a search camied out on May 29, 2019).
This dataset will be referred to as CDKKi dataset (Supporting
Information 51).

We used the structures in the CDKKi dataset to evaluate the
binding affinity using the scoring functions available in the fol-
lowing docking programs: MVD, AD4, and AutoDock Vina!'3-1%!
We calculated the binding affinities for the crystallographic
positions of the ligands and proteins. We did not employ
docked poses in this analysis. We applied the program
sAnDReS™?" to carry out the statistical analysis of the predictive
performance of the scoring functions available in the docking
programs mentioned above.

e ey gy mm e —

Results and Discussion

Statistical analysis of the predictive performance of classical
scoring functions indicates that p ranges from —0.569 to 0.650
for the test set structures (Table 1). For the training set, the p
ranges from —0.257 to 0,407 (Supporting Information 52).

To generate models using Taba, we considered different cut-
off distances (3.5, 4.5, 6.0, 7.5, and 9.0 A). Models with cutoff
distances higher than 9.0 A showed poor predictive perfor-
mance for the CDKKI dataset, and we did not discuss them
here. We also varied the number of explanatory variables in the
models {from 2 to 4 variables). We took log(K) as the response
variable. In the Supporting Information 53A and 53B, we have a
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training set results, we considered the best overall model, the
one with the lowest standard deviation, which shows a scoring
function with three explanatory variables and a cutoff distance
of 4.5 A. For this model, the regression constants are the follow-
ing: wy =—-6581356; acy =-0111232; agn = -0406456;
aye = —0.353717. The equilibrium distances are the following:
dyca =399463; dyco =388190; dyyg =421672 A Taba
obtained these results using the elastic net with CV as a regres-
sion method.

Statistical analysis of the predictive performance indicates
that Taba model has the highest correlation coefficients for
training and test sets when compared with 24 scoring functions
(Table 1 and Supporting Information 52-57). For the test set,
we have p = 0.78 (p value = 0.01252).

The model obtained using Taba highlights the importance of
intermolecular interactions involving the following pair of
atoms CN, CO, and NF for binding affinity. Especially interesting
is the participation of N and F in the intermolecular potential.
Previous analysis of hundreds of crystallographic structures of
CDK in complex with inhibitors indicated the importance of the
halogen atoms for binding affinity*® The Taba machine-
learning model captured this critical structural feature for the
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Por ultimo temos as conclusées, a lista de referéncias e o link para o material adicional.

Conclus0es —— conclusions

Material
Adicional

—

Here, we reported the development of a new computational
method to predict ligand-binding affinity based on an ensem-
ble of crystallographic structures for which binding affinity is
available. This methedology is implemented in the program
Taba. The new approach considers that we may model the
protein-ligand interaction as a mass-spring system. The present
method strongly relies on experimental data for protein struc-
tures, and ligand-binding affinity. As proof of concept, we gen-
erated a model using Taba for COK crystallographic structures
with K; data. Our machine-learning model showed superior per-
formance when compared with AD4, MVD, and Vina scoring
functions. The combined mass-spring system and machine-
learning approaches have the flexibility to generate a scoring
function targeted to a protein system of interest, which allows
us exploring the scoring function space, producing a model
adequate to the protein system of interest
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PROTEIN DATA BANK

Scopus

O Prof. Biggin tem 148 publicagcbes que receberam 5496 citagdes. Outro parametro de interesse € o numero de
citacbes por cada ano. Podemos ver que na média ha uma tendéncia de crescimento da citagdes, o que indica
uma influéncia crescente da producao cientifica do Prof. Biggin.
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PROTEIN DATA BANK

Scopus

A Scopus mostra os topicos mais pesquisados nos ultimos anos pelo cientista, em destaque abaixo. Essa
informacao nos permite ter uma ideia sobre os assuntos que o pesquisador tem mostrado mais interesse nos

ultimos anos.
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indice h

O Prof. Biggin tem um indice h de 42, segundo o critério que vimos na aula anterior, espera-se um indice h de
45 ou maior para ser considerado influente. Interessante vermos como € dificil atingir métricas cientificas
relevantes, mesmo para um pesquisador de uma das mais influentes universidade do mundo.
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Quociente m

' Vimos anteriormente que podemos também avaliar o impacto da producao cientifica de um pesquisador pelo
quociente m. Esse parametro € mais adequado para uma avaliacao geral, nao s6 de pesquisadores mais
experientes, como também para jovens pesquisadores. O primeiro artigo do Prof. Biggin (veja grafico abaixo)
foi publicado em 1996, assim ele publica ja ha 25 anos (2021-1996). Fizemos a subtracao com 2021, pois ainda
estamos em 2022, o ano ainda nao terminou. O calculo foi realizado em 30 de julho de 2022. O Prof. Biggin
tem um quociente m de 1,68, bem préximo do minimo para ser considerado influente que é de 1,7.
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Quociente m

Podemos usar o quociente m nao somente para pesquisadores experientes, mas também para jovens
pesquisadores. Vamos ver o caso de uma estudante de doutorado, a Gabriela Bitencourt-Ferreira. Esta jovem
de 24 anos tem as seguintes métricas da base de dados Scopus.
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Quociente m

Apesar da pouca idade, a Gabriela ja tem 23 publicagdes cientificas e indice h de 14. Muitos pesquisadores
experientes nao tem indice h com esse valor.
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