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RESUMO

A Analise do Comportamento investiga as relacdes de dependéncia entre os fendmenos com-
portamentais envolvidos nas interagdes do organismo com o meio. Outras ciéncias também
tém se ocupado dessa investigagdo, entre elas a Epigenética. Existe na literatura uma gama de
usos do termo “epigenética”, mas ha alguns consensos: as modificagdes epigenéticas ocorrem
no DNA, sem alterar as bases nitrogenadas, mas afetando a regulacdo dos genes; a causa das
modificagdes sdo fatores ambientais (experienciais, metabdlicos etc.); e a hereditariedade das
alteragdes ¢ suficientemente demonstrada em organismos nao-humanos. O presente artigo
tem os objetivos de apresentar algumas nogdes basicas de Epigenética e de discutir possiveis
interfaces dessa ciéncia com a Analise do Comportamento. As interfaces sugeridas neste tra-
balho dividem-se em: tedricas/conceituais, como nas aproximagdes do neolamarckismo com
o pensamento skinneriano e, também nos debates sobre o conceito de organismo modificado;
empiricas, como na investigagdo de processos que ocorrem sob a pele durante as interagdes
organismo/ambiente e na pesquisa de processos que adquirem func¢do de ambiente (como na
aprendizagem operante); e possibilidades de intervencdo, como a identificacdo de mudangas
no organismo antes que um repertorio novo tenha sido instalado ou o efeito de intervengdes
farmacoterapicas epigenéticas na relagdo do organismo com o ambiente. Algum cuidado ¢
necessario nessas aproximagdes, uma vez que os achados com seres humanos ainda carecem
de resultados mais robustos ¢ que ainda ha certa indefinigdo sobre o grau de influéncia do am-
biente no organismo e sobre como tal influéncia se da. Assim, a colaboragao entre pesquisadores
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nos dois campos parece promissora e até mesmo necessaria para uma avaliacdo adequada da
relevancia dos resultados da Epigenética para a Analise do Comportamento.

Palavras-chave: epigenética, organismo modificado, ambiente, mecanismos epigenéti-
cos, analise do comportamento.

ABSTRACT

Behavior Analysis investigates the relationships of dependence between the behavioral phe-
nomena involved in the interactions of the organism with the environment. Other sciences
have also been concerned with this investigation, such as Epigenetics. However, although
both answer questions about human behavior, Epigenetics and Behavior Analysis are scien-
ces with diverse histories, and that still do not seem to have established a solid interlocution.
Studies in the field of Epigenetics have been cited by behavior analysts and, although few in
number, references to Epigenetics are not new to Behavior Analysis, occurring at least since
the Canonical Papers, in which the term appears in replicas of authors to Skinner’s texts. This
article aims to present some basic notions of Epigenetics and to discuss possible interfaces
of this science with Behavior Analysis. In this work, we defend the viability and usefulness
of an interlocution between Behavior Analysis and Epigenetics. We highlight points where
Epigenetics and Behavior Analysis can be complementary, and illustrate research possibilities
based on the knowledge originated in these areas. There is a wide range of uses of the term
“epigenetic” in the literature, but there is some consensus: epigenetic modifications occur in
the DNA, without altering the nitrogen bases, but affecting the regulation of genes; the causes
of the modifications are environmental factors (experiential, metabolic, etc.); and the heredity
of the alterations is sufficiently demonstrated in non-human organisms. Several studies have
suggested that certain environmental events, especially those occurring during the first years
of life, are consistently related to epigenetic changes. Other studies have sought to understand
the relationship between epigenetic changes and various psychiatric conditions; learning; me-
mory formation and consolidation; brain development, etc. The interfaces suggested in this
work are divided into: theoretical/conceptual, as in the connections between neolamarckism
and the Skinnerian theory, and also in debates about the concept of the modified organism;
empirical, as in the investigation of processes that occur under the skin during organism/envi-
ronment interactions and in the research of processes that acquire environmental function (as
in operant learning); and possibilities of intervention, as in the identification of changes in the
organism before a new repertoire has been installed or the effect of epigenetic pharmacothera-
peutic interventions on the relationship of the organism with the environment. Some caution
is needed in these interfaces, since findings with human beings still lack more robust results
and there is still some uncertainty about the degree of influence of the environment on the
organism and about how such influence occurs. Thus, the collaboration between researchers
in both fields seems promising and even necessary for an adequate evaluation of the relevance
of the results of Epigenetics for Behavioral Analysis.

Keywords: epigenetics, changed organism, environment, epigenetic mechanisms, beha-
vior analysis.
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A Analise do Comportamento dedica-se a investigacdo dos fendmenos comportamentais en-
volvidos nas interagdes do organismo com o meio. Outras ciéncias também tém se ocupado
em descrever tais interagdes no ambito do comportamento humano, como ¢ o caso da Gené-
tica, cujos estudos tém tornado possivel relacionar caracteristicas genéticas a maior probabi-
lidade de ocorréncia de comportamentos tipicos de determinados quadros, como o transtorno
de personalidade bipolar, a esquizofrenia, o transtorno do espectro autista, o transtorno do
déficit de atencdo e hiperatividade, e as dificuldades de aprendizagem gerais e especificas
(e.g., Bale et al., 2010; Caspi & Moffitt, 2006; Hyman, 2009). Tanto para a Analise do Com-
portamento como para a Genética considera-se que as variaveis ambientais presentes ao longo
da vida tém um papel relevante na constitui¢do do fendtipo®, assim como na aquisi¢do de
repertorio comportamental.

Uma das ciéncias que t€m buscado avangar na compreensao das relagdes entre genodtipo e
fenotipo ¢ relativamente jovem: a Epigenética (Goldberg, Allis, & Bernstein, 2007). O termo
foi utilizado pela primeira vez ja em 1942, pelo cientista britanico Conrad Waddington (1905-
1975), para se referir ao conjunto de processos de desenvolvimento de um organismo a partir
de um dado gendtipo (Waddington, 1942). De acordo com Tronick e Hunter (2016), ao cunhar
o termo “epigenética”, Waddington o descreveu como a classe de interagdes internas e externas
entre os genes e 0 ambiente que culminam no desenvolvimento do fenétipo. O termo ¢ deriva-
do da dedugdo de Waddington de que, durante o desenvolvimento do organismo, uma camada
de mecanismos existe ¢ reside “acima” (epi, prefixo grego que significa “sobre”) do nivel dos
genes, e controla seus efeitos de maneira a especificar o destino da célula (Sweatt, 2013). Des-
de a emergéncia do termo, o campo de estudos tem sido ampliado em termos de publicagdes,
especialmente durante os ultimos 20 anos. As definicdes contemporaneas de Epigenética sdo
diversas, e podem se complementar ou até mesmo se confrontar, conforme veremos.

Um crescente nimero de estudos (Franklin, Saab, & Mansuy, 2012; Gudsnuk & Cham-
pagne, 2011; Klengel & Binder, 2015) tém mostrado como sistemas celulares sao alterados na
interagdo com o ambiente, de maneira que adquiram e mantenham caracteristicas especificas
que atuem na fisiologia de um individuo ao longo de sua vida. Entretanto, apesar de ambas
responderem questdes sobre o comportamento humano, Epigenética e Anélise do Comporta-
mento sdo ciéncias com histéricos distintos, ¢ que parecem ainda ndo ter uma interlocugao
solida estabelecida.

Nao obstante, estudos no campo da Epigenética vém sendo citados por analistas do com-
portamento, por avaliarem influéncias de condigdes ambientais, tais como a depressdo maternal
e os cuidados maternais pds-natais deficientes, no comportamento (e.g., Noro & Gon, 2015).
A analise do comportamento operante, por sua vez, identifica variaveis ambientais das quais o
responder dos organismos ¢ fungdo (Iwata, Dorsey, Slifer, Bauman, & Richman, 1994).

Embora escassas, referéncias a Epigenética ndo sdo novas para a Analise do Comporta-
mento. Ja nos Canonical Papers (Catania & Harnard, 1984), o termo aparece em réplicas de
diversos autores a dois textos de Skinner: Selection by Consequences e The Phylogeny and
Ontogeny of Behavior. Trés autores (o zo6logo Barlow, o filosofo Dahlbom e o antropdlogo

3) Segundo Snustad e Simmons (2017), o fendtipo ¢ composto pelas “caracteristicas observaveis de
um organismo” (s/p), enquanto o gendtipo € a “composi¢do génica de um organismo” (s/p).
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Perzigian) sugerem que Skinner leve a Epigenética em consideracdo em suas discussdes. No
entanto, em nenhuma de suas tréplicas Skinner comenta a Epigenética, e a interface entre esta
¢ a Analise do Comportamento continua sendo pouco discutida (Lopes & Laurenti, 2016).

Dado que estudos em Epigenética fazem constantes referéncias a influéncia de variaveis
ambientais sobre o comportamento, parece que os conceitos, hipoteses e resultados experi-
mentais nesse campo podem interessar também aos analistas do comportamento. Assim, este
artigo tem os objetivos de apresentar algumas nogdes basicas de Epigenética e de discutir pos-
siveis interfaces dessa ciéncia com a Analise do Comportamento. Neste trabalho, defendemos
a viabilidade e a utilidade de uma interlocucdo entre essas ciéncias, destacando pontos em que
podem ser complementares ¢ ilustrando possibilidades de pesquisa com base no conhecimen-
to originado nessas areas.

EPIGENETICA

Como ja mencionado, existe uma gama de usos do termo “epigenética” na literatura. Para os
propositos deste artigo, exporemos brevemente algumas das discussdes em torno do conceito
e adotaremos aquele que parece ser mais consensual entre os especialistas.

As modificagdes epigenéticas no DNA (acrescentando, por exemplo, um grupo me-
til & estrutura do acido), sem alterar as bases nitrogenadas, mas afetando a regulag¢do dos
genes, representam uma parte da definicdo que parece ser mais presente entre os autores
consultados (Keverne & Curley, 2008; Lester et al., 2011; Snustad & Simmons, 2017).
Outro ponto recorrente ¢ que o que provoca essas modificagdes seriam “causas” ou fatores
ambientais, apresentados por Hyman (2009) como “experienciais, metabdlicos, microbiolo-
gicos ou farmacologicos” (p. 241). Por fim, a hereditariedade das modifica¢des observadas
na expressao alélica (decorrentes da agdo dos mecanismos epigenéticos) ¢ frequente, ainda
que polémica, nos debates em Epigenética. Lopes e Laurenti (2016) destacam, na conceitu-
acdo do que seria epigenética, o papel dos processos que seriam responsaveis por transmitir
modificagdes epigenéticas nas linhagens celulares. Para Lester et al. (2011), a herdabilidade
das modificagdes ¢ suficientemente demonstrada em organismos ndo-humanos, mas care-
ce de evidéncias entre humanos, dadas as limitagdes dos estudos que, no caso de sujeitos
humanos, costumam ser correlacionais e a partir de materiais que sdo posteriores a divisdo
celular (pds-mitdticos), ndo permitindo afirmagdes sobre sua transmissao na prole. Diante
disso, Day e Sweatt (2011) sugerem que o conceito de epigenética ndo deve depender da
hereditariedade, mas que “inclua todas as adaptagdes na cromatina que marcam e perpetu-
am estados alterados de atividade” (p. 10).

Com base nesses debates, adotaremos, para esta discussdo, o conceito de Epigenética
como a ciéncia que estuda os mecanismos envolvidos nas modificagdes duradouras, porém
reversiveis, que afetam a expressao alélica (ativando ou inativando o gene) e que podem ser
herdéveis. As modificagdes epigenéticas podem ser provocadas por fatores ambientais, como
as experiéncias, o metabolismo, as variaveis microbioldgicas e as farmacéuticas, conforme
sugerido por Hyman (2009).

A sobrevivéncia dos seres vivos depende diretamente de adaptagdes ao ambiente, sejam
essas biologicas ou comportamentais. Tais adaptagdes ocorrem por meio de processos como
a selec¢@o natural, que, junto de outros processos evolutivos, determinam as caracteristicas
de uma dada populagdo. Entretanto, seria plausivel esperar que o potencial para adaptagdes
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modestas (ou seja, que ndo condicionam a selegdo) tenha lugar na composigio biologica de
um individuo e durante o curso de sua vida, influenciando as relagdes entre o gendtipo e o
fendtipo. Nesse sentido, a Epigenética parece ter um papel importante na compreensao dessas
relagdes, uma vez que os mecanismos epigenéticos participam da ativag@o ou desativacdo da
expressao alélica e, dessa maneira, atuam na composi¢ao de fenotipos, inclusive aqueles que
compdem as bases neurobioldgicas do comportamento.

Os mecanismos epigenéticos, apesar de apresentarem-se como respostas adaptativas as
varidveis ambientais, em alguns casos podem ocorrer durante o desenvolvimento do indivi-
duo, como acontece no fendmeno de imprinting gendmico — tipo de heranga epigenética em
que a regulacdo de um gene ou de uma regido cromossdmica depende do sexo dos pais, resul-
tando em uma expressdo especificamente determinada pelo sexo do progenitor (MacDonald,
2012). Entre as variaveis ambientais randomicas que podem estimular mecanismos epigené-
ticos, podemos citar alteragdes de temperatura (Xu et al., 2019) ou até mesmo a presenca de
bactérias, por exemplo, a Wolbachia pipientis (Ye et al., 2019).

Os padrdes adaptativos formados a partir de mecanismos epigenéticos (que nao o imprin-
ting gendmico) e diretamente associados as variaveis ambientais fogem de uma distribuigdo
tal qual se espera no estudo da genética de populagdes — que neste caso podem ser calculados
por responderem a selegdo natural ou a processos de deriva genética. Ao contrario, observam-
-se fendtipos individualizados e especificos — o que alimentou tentativas de aproximagao da
epigenética com a teoria lamarckista classica, esta que pressupde a transformagdo do desen-
volvimento de algumas caracteristicas em fun¢do de necessidades ambientais. A priori, esta
aproximacao parece plausivel, porém nao se sustenta, uma vez que a primeira lei de Lamarck
era a “lei do uso e desuso”, que propunha que o ambiente ditaria a necessidade de uso ou
desuso de um 6rgdo, afetando o desenvolvimento deste (Burkhardt, 2019), o que ndo pode ser
aplicado aos processos epigenéticos.

Ao longo dos tltimos 25 anos, o vasto campo de estudos em Epigenética tem colaborado
para a reformulacao da questdo fundamental sobre as relagdes entre variaveis naturais (natu-
re) e ambientais (nurture) (Sweatt, 2009). No cenario cientifico contemporaneo nao ha mais
espago para a concepgdo de mecanismos dicotdmicos entre natureza ¢ ambiente (ou genes e
experiéncias ambientais, colocando-se em uma analise atual). Ao invés disso, esta claro que
ha uma ag@o reciproca entre genes e experiéncia, uma interface de mecanismos claramente
delineados e bioquimicamente conduzidos entre natureza e ambiente. E a ciéncia que estuda
essa interface que denominamos Epigenética (Sweatt, 2009, 2013).

Na sequéncia, apresentaremos brevemente o que esta implicado no processo denomina-
do regulag@o génica — fundamental nas discussdes em Epigenética — e, a titulo de ilustragao,
citaremos dois mecanismos epigenéticos* comumente associados as bases neurologicas do
comportamento, a metilagdo do DNA e as modifica¢des de histonas.

4) Para saber mais sobre tais mecanismos, ver Luchesi (2019); Snustad e Simmons (2017); Sweatt,
Meaney, Nestler e Akbariam (2013).
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Regulagdo génica e mecanismos epigenéticos

A expressdo de um alelo implica na transcri¢do® do DNA em RNA® ¢ na tradugdo’ deste, por
sua vez, em proteina. De maneira contraria, o silenciamento de um alelo implica, de maneira
geral, na interrupg¢ao ou ndo completude de pelo menos um de tais processos. A expressdo ou
silenciamento de um alelo constitui o que se conhece por regulagdo génica. Tal mecanismo ¢é
fundamental para a promogao da adaptacdo bioldgica do individuo ao seu ambiente (Snustad
& Simmons, 2017).

Nesse sentido, ¢ importante destacar que o processo adaptativo observado na Epigenética
trabalha com efeitos em cascata e de feedbacks (Britten, 2002), ou seja, a ativagdo ou silen-
ciamento de um alelo pode ou ndo estimular a producdo de uma determinada proteina, cuja
presencga pode ou ndo estimular especificagdes celulares que, por sua vez, estimulardo ou ndo a
formacgao de substancias e tecidos no organismo, ¢ assim por diante, de forma a completar seu
desenvolvimento e dar continuidade ao seu funcionamento. As respostas de retorno (feedbacks)
de cada processo funcionam como sinalizadores para ativar processos moleculares de resposta a
um processo anterior. Trata-se de um funcionamento altamente sofisticado e elegante, como em
uma orquestra: cada sutil sinalizagdo de um instrumento estimula a resposta de outro, compondo
uma sinfonia harmoniosa.

A metilagdo do DNA implica na adigdo de um grupo metil (-CH3) a molécula do DNA,
afetando a regulagdo da expressao alélica (inibindo-a ou ativando-a) em uma alteragao estavel
e duradoura, porém reversivel (Champagne, 2008). Altos niveis de metilagdo promovem a
inibi¢do do DNA, o que resulta em baixo crescimento celular, reparagdo do DNA danificado
¢ iniciagdo do processo de apoptose (morte celular). Baixos niveis de metilagdo resultam na
ativacdo aumentada do DNA e na ativacdo de genes que promovem o crescimento celular, a
instabilidade cromossomica, e a perda de imprinting gendmico — fendmeno no qual certos ge-
nes s30 expressos apenas por um alelo, enquanto o outro ¢ metilado (inativado). As metilagdes
do DNA sdo mantidas apos a divisdo celular e, entdo, passadas da célula mae para a célula
filha, sendo que esta modificagdo epigenética influenciara os produtos celulares no processo
da diferenciagdo celular (Jones & Taylor, 1980).

5) A transcri¢@o ocorre no nucleo da célula por um processo de formagao de “unidades de transcrigao”
em uma das fitas de DNA e o posterior acoplamento de um complexo de transcrigdo que percorrera a fita pro-
duzindo uma fita molde complementar, o RNAm. Para que o processo de transcri¢do ocorra, faz-se necessario
que a cromatina seja descondensada e, assim, que uma das fitas do DNA seja exposta e acessada (Gudsnuk &
Champagne, 2011).

6) Ha diversos tipos de RNA, mas para este trabalho nos interessam trés, que estdo particularmente
envolvidos no processo de transcri¢do e tradugdo: o RNAm (RNA mensageiro); o RNAt (RNA transportador); e
o RNAr (RNA ribossdémico).

7) O processo de tradugdo do RNA em proteina ¢ iniciado a partir da fita de RNAm codificada, que esta
dividida em trincas de nucleotideos chamadas codons. Essa fita ¢ levada até os ribossomos do citoplasma ou do
Reticulo Endoplasmatico Rugoso. O RNAt, que contém uma trinca de nucleotideos chamada de anticodon, ¢é
complementar a trinca encontrada no RNAm, pareando-se a esta, transportando o aminoacido correspondente
em sua outra extremidade. Como resultado dessa ligagdo, o aminoacido trazido pelo RNAt ¢ ligado ao aminodaci-
do anterior numa sequéncia programada de leitura do RNAm. Essa sequéncia particular de aminoacidos formara
uma proteina primaria especifica (Snustad & Simmons, 2017).
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As histonas também constituem uma estrutura fundamental para a manutengdo do DNA
dentro do nticleo celular. Entretanto, para que a ativagdo ou expressio dos genes seja possivel,
o DNA deve ser liberado dessas estruturas densas e tornar-se acessivel a fatores de transcrigdo
¢ outras enzimas, como a RNA polimerase, que inicia o processo de transcri¢do. Enquanto
o DNA ¢ um 4cido, as histonas sdo proteinas basicas — o que torna estes compostos atraidos
entre si. Uma maneira de aumentar o acesso para a transcri¢do ¢ modificar as proteinas histo-
nas de maneira que elas tornem-se menos atraidas pelo DNA. As modificagdes epigenéticas
ocorrem nas partes “caudais” de duas histonas interligadas e podem ocorrer por acetilagdo —
adicao do grupo acetil (-CH3CO); deacetilacdo — remocao do grupo acetil; metilagao — adi¢do
do grupo metil (-CH3); fosforilagao — adi¢@o do grupo fosfato (-PO4); ou ainda, ubiquitinagao
— marcagdo da histona por uma proteina chamada ubiquitina para que tal proteina seja degra-
dada (Snustad & Simmons, 2017).

EPIGENETICA, AMBIENTE E COMPORTAMENTO

De acordo com Hyman (2009) e McEwen (2013), experiéncias de vida desde a concepgao
tém profunda influéncia na duragio e qualidade de vida de um individuo. Os autores também
enfatizam que intervengdes para tratar transtornos psiquiatricos sdo comprovadamente mais
efetivas no desenvolvimento dos primeiros anos de vida, devido as alteragdes fisiologicas que
possam ocorrer durante esse periodo e suas consequéncias para a saude fisica e emocional e
para o desenvolvimento cognitivo.

Diversos estudos (Beery & Francis, 2011; Guan, Ding, & Xie, 2015; Hyman, 2009)
tém sugerido que certos eventos ambientais, especialmente aqueles que ocorrem durante os
primeiros anos de vida, sdo consistentemente relacionados a alteracdes epigenéticas, ¢ estas
podem ser transmitidas para a proxima geracdo. Conforme descrito anteriormente, os meca-
nismos epigenéticos podem entrar em agdo a partir de eventos ambientais, como experiéncias
durante ou apds o parto. Por exemplo, depressdo maternal ou cuidados maternais pos-natais
deficientes tém sido associados com a metilagdo do DNA e acetilag@o de histonas que produ-
zem a base neurologica para a vulnerabilidade ao estresse e transtornos de ansiedade (Beery
& Francis, 2011; Darnaudéry & Maccari, 2008; Kundakovic & Champagne, 2015), enquanto
experiéncias traumaticas tém sido associadas a um vasto nimero de mecanismos epigenéticos
encontrados no transtorno do espectro autista (Millan, 2013), transtorno de personalidade bor-
derline (Kaminsky et al., 2015), depressao maior (Liu et al., 2012), entre outros transtornos.

Alguns estudos também tém buscado entender a relagdo entre diversos quadros psiquia-
tricos e modificagdes epigenéticas, como o de Perroud et al. (2016), cujo trabalho investigou
se ha relagdo entre o efeito de maus-tratos na infancia com o transtorno de déficit de atengdo e
hiperatividade. A partir da medi¢do do estado de metilagdo do DNA em um determinado gene
(5-HT,,R) em individuos que foram expostos a maus-tratos na infancia, € que apresentam,
na vida adulta, quadros como personalidade borderline, bipolaridade e déficit de atengdo com
hiperatividade, esses autores afirmam que a alteragdo epigenética do gene em questdo esta
envolvida no mecanismo que relaciona maus-tratos na infancia com a severidade de quadros
psiquiatricos na vida adulta. Day e Sweatt (2011) discutem, a partir de revisao de literatura, as
evidéncias de um “codigo epigenético” que mediaria, no sistema nervoso central, plasticidade
sinaptica, aprendizagem ¢ memoria. Ha, ainda, outras pesquisas (Keverne & Curley, 2008)
que discutem como processos epigenéticos podem ter sido cruciais em moldar a evolugao
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do cérebro em mamiferos, no periodo pré-natal, bem como os comportamentos desses orga-
nismos. Segundo esses autores, a mae oferece a influéncia ambiental mais significativa para
o feto em desenvolvimento, moldando o desenvolvimento cerebral por meio da produgdo de
modificagdes epigenéticas de longo prazo nos fendtipos neurais e comportamentais.

POSSIVEIS INTERFACES ENTRE EPIGENETICA E ANALISE DO
COMPORTAMENTO

A interface entre Biologia Evolutiva e Analise do Comportamento tem recebido conside-
ravel atengdo da comunidade analitico-comportamental, levantando debates importantes no
campo das teorias evolutivas (e.g., Hull, Langman, & Glenn, 2001; Lopes & Laurenti, 2016;
Tonneau & Sokolowski, 2001). As implicagdes de tais empreitadas se apresentam tanto nos
trabalhos teoéricos, como nos empiricos e nos de intervengao.

No ambito tedrico, uma das possibilidades de interlocugdo entre Analise do Comporta-
mento e Epigenética pode se dar a partir da busca por uma descricdo mais precisa de como
acontece a mudanga do organismo em suas interagcdes com o ambiente. Outro ponto de inte-
resse diz respeito as aproximagdes entre as correntes darwinistas e lamarckistas, na Biologia,
¢ o pensamento skinneriano. Lopes ¢ Laurenti (2016) discutem as limitagdes de uma inter-
pretagdo neodarwinista da evolugdo, a qual enfatiza variagdes randémicas ¢ independentes
do ambiente na selegdo do gene. Os autores propdem outra interpretagdo, segundo a qual o
ambiente interfere na evolugao, selecionando genes em variagdes que nio sdo completamente
randomicas. Essa nova interpretagdo recebe o nome de neolamarckismo e, de acordo com
os autores, apresenta elementos que perpassam a teoria skinneriana, no que diz respeito ao
selecionismo.

Segundo Lopes e Laurenti (2016), Skinner, ao longo de sua obra, oscila entre posigdes
neodarwinistas ¢ aproximagdes com o neolamarckismo. Os autores citam dois pontos que
aproximam Skinner de uma concepgao epigenética de desenvolvimento, comumente atribuida
a pesquisadores neolamarckistas: (1) um posicionamento contrario ao pré-formacionismo,
o qual sustenta que o organismo ja nasce com tudo que precisard ao longo da vida em seus
genes, sendo o desenvolvimento um mero “desenrolar” desse programa genético; e (2) o reco-
nhecimento, na teoria skinneriana, do papel do ambiente no desenvolvimento.

De acordo com Lopes e Laurenti (2016), as pesquisas pioneiras de Waddington no campo
da epigenética influenciaram o pensamento skinneriano, fato que o proprio Skinner (1969)
teria reconhecido. Em sua proposta de como um comportamento operante pode dar origem a
um comportamento denominado “instintivo”, Skinner inspira-se no conceito de assimilagdo
genética de Waddington (1953), segundo o qual uma reacdo adaptativa provocada por alte-
ragdes ambientais pode ser “assimilada” pelo genotipo e selecionada, ou seja, transmitida
para geracdes seguintes, dado um ambiente suficientemente estavel por um periodo de tempo
suficiente para a selecdo atuar.

Um ponto de interlocucdo tedrica potencialmente produtiva entre Epigenética e Anali-
se do Comportamento diz respeito a concep¢do de “organismo modificado” introduzida por
Skinner, e mesmo ao proprio conceito de “organismo”, que pode ser utilizado sob controle
de diferentes variaveis. Fonseca e Zilio (2018) analisaram o contexto de ocorréncia do termo
“organismo” em oito textos de Skinner, discutindo as ambiguidades quanto a demarcagao
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entre organismo e ambiente nos textos examinados. O termo organismo ocorreu mais fre-
quentemente (39,8% de todas as mengdes) referindo-se ao 16cus do comportamento (e.g.,
Skinner, 1974). Em segundo lugar (19,7% das mengdes), o termo foi usado para fazer alusdo
a um organismo executor de uma agdo, um organismo que se comporta (e.g., Skinner, 1989).
A terceira acepgao mais usada (6,9% das mengdes) foi a de organismo na concepgdo morfo-
logica (e.g., Skinner, 1969). Contudo, Fonseca e Zilio (2018) indicaram, além destas, mais 14
categorias contextuais associadas ao uso do termo organismo nas obras de Skinner.

Ainda na questdo do organismo, nos Canonical Papers (Catania & Harnard, 1984),
comentadores criticam a imprecisdo na identificacdo do que, afinal, ¢ modificado quando
Skinner faz alusdo ao “organismo modificado”. Em resposta as criticas, Skinner insiste na
primazia do condicionamento operante como perspectiva de explicagdo das mudangas com-
portamentais observadas, mediante aprendizagem. Skinner sugere a parciménia explicativa
da concepgao de organismo modificado: ela permitiria que a compreensao do comportamento
permanecesse no ambito das interagdes entre organismo e ambiente, evitando o recurso a
outros niveis explicativos (bioldgico, mental e conceitual, por exemplo). Nesse sentido, dados
empiricos recentes, oriundos de outras ciéncias, como as neurociéncias ou a Epigenética, po-
dem ajudar a eliminar inconsisténcias conceituais na Analise do Comportamento — como, por
exemplo, sua concepgao de organismo. Ademais, o conhecimento das modificagdes organicas
sofridas pelos organismos expostos a contingéncias faria parte, de acordo com Skinner (1969,
1974), de uma explicagdo completa do comportamento.

Na dimensao empirica, a Analise do Comportamento pode oferecer um detalhamento in-
teressante para os estudiosos da Epigenética quanto a manipulagdo do ambiente em seu cara-
ter indissocidvel do responder. Se a Epigenética se dedica a descri¢do de certos processos que
ocorrem sob a pele durante as interagdes organismo/ambiente, a Andlise do Comportamento,
por sua vez, descreve processos que, na interagdo organismo/ambiente, adquirem funcao de
ambiente (de classes de estimulo). Os principios da aprendizagem operante e, de modo mais
especifico, os dados sobre os esquemas de refor¢co podem contribuir para uma compreensao
mais abrangente das varias fungdes do ambiente. Um exemplo da investigagdo de tais fun-
¢des pela Analise Experimental do Comportamento ocorre em Griffiths e Tompson (1973) e
Schlinger, Derenne e Baron (2008), que observaram que o organismo tende a responder em
fun¢@o da combinag@o entre esquemas de reforco, por exemplo, fazendo pausas entre um
esquema de razao mais baixa, seguido por outro de razao mais exigente.

Em resumo, se por um lado, os dados da Epigenética ajudam a compreender o que €
modificado sob a pele nas interagdes entre organismo e ambiente, os dados da Analise do
Comportamento langam luz sobre as multiplas possibilidades de arranjo de contingéncias, ou
seja, de manipulacdo do ambiente que afeta o organismo.

No que diz respeito as possibilidades de intervengdo, ainda ndo ¢é possivel vislumbrar in-
terlocugdes explicitas, dadas as limitagdes dos achados de pesquisas com seres humanos. No
entanto, tais possibilidades existem, como a da identificagdo da mudanga no organismo antes
que um repertorio novo tenha sido instalado. As técnicas de mensuracdo epigenéticas parecem
identificar mudangas importantes no organismo, correlacionando-as com mudancas especificas
no repertdrio comportamental antes que seja possivel mensura-las. Assim, por exemplo, ja se
estudam intervengdes farmacoterapicas, com outros mamiferos, que induziriam modificagdes
epigenéticas e alterariam a relagdo do organismo com o ambiente (e.g., Hyman, 2009).
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PONDERACOES SOBRE O DIALOGO ENTRE ANALISE DO
COMPORTAMENTO E EPIGENETICA

Ainda que seja um campo muito promissor e com possibilidades de férteis interlocugdes com
a Analise do Comportamento, ha de se ter cuidado na interpretacdo dos dados da Epigenética
quanto a generalizagdo de sua validade para seres humanos. Isso se deve, entre outros aspectos,
as limitagdes que existem para a realizagdo de estudos epigenéticos com seres humanos, consi-
derando a invasividade dos procedimentos (Hyman, 2009). Segundo Klengel e Binder (2015), os
mecanismos epigenéticos, ainda que frequentemente abordados separadamente, compdem uma
vasta rede, com mecanismos diferentes atuando na mesma regulagdo transcricional, cuja opera-
¢do ainda precisa ser melhor compreendida. Esses autores destacam a importancia de se ter cau-
tela com os achados da epigenética com seres humanos por ainda ser necessario conhecer mais
profundamente como os mecanismos operam, particularmente durante a gravidez e os estagios
iniciais da vida. A propria questio da herdabilidade transgeracional ¢ alvo de importantes discus-
soes (Grossniklaus, Kelly, Ferguson-Smith, Pembrey, & Lindquist, 2013) e ha a possibilidade de
vieses nos estudos que tratam de transtornos mentais — por exemplo, no desenho do experimento
no que diz respeito ao foco em areas especificas do genoma (Klengel & Binder, 2015).

Nao obstante tais barreiras, diversas pesquisas tém buscado compreender, com os dados
a que podem ter acesso, como podem operar 0os mecanismos epigenéticos em seres humanos.
Alguns exemplos sdo estudos como o de Caspi ¢ Moffitt (2006), que observou em gémeos
monozigdticos a conexdo entre ambiente e alteragdes epigenéticas de longo prazo na susceti-
bilidade a doengas (i.e., esquizofrenia, depressdo maniaca); o de McGowan et al. (2009), que
investigou a relagdo entre experiéncias adversas no comego da vida e alteragdes epigenéticas
a partir de tecidos do hipocampo pds-morte de vitimas de suicidio com histérico de abuso; e
o de Sipahi et al. (2014), que verificou os efeitos de exposi¢ao a traumas (em individuos com
estresse pos-traumatico) na metilagdo do DNA em células sanguineas periféricas.

Outro ponto de atengao diz respeito a diversidade de usos do termo “epigenética”, como
apontado por Deichmann (2016), que destaca também que boa parte da pesquisa nessa area
ainda trata mais de correlagdes do que de causas. O autor faz outra ressalva no que diz respeito
a um dos termos mais mencionados nas discussdes sobre epigenética: o ambiente. Faltariam
ainda evidéncias s6lidas da influéncia do ambiente no epigenoma, ou sobre como essa influ-
éncia ocorreria (Deichmann, 2016).

De fato, ndo fica evidente de que maneira o ambiente provoca essas alteragdes, sendo
utilizados termos como “influenciar”, “programar” e “induzir” para suprir essa lacuna. Além
disso, em alguns momentos o papel do ambiente parece ser reduzido ao de provocar as alte-
ragdes epigenéticas descritas: alteragdes ocorrem no ambiente; em seguida, sdo observadas
alteragdes em mecanismos epigenéticos; e a partir dessa correlagdo afirma-se que o ambiente
influencia, programa ou induz suscetibilidades a estimulagdo futura. Tomemos como exem-
plos as seguintes afirmacdes extraidas de estudos epigenéticos:

Noés também consideramos como mamiferos sdo capazes de demonstrar uma extensa
plasticidade no comportamento ao longo da vida como consequéncia de experiéncias
ambientais que induzem mudangas ndo herdaveis nos mecanismos epigenéticos que re-
gulam a transcrigdo génica em neurdnios pos-mitoticos. (Keverne & Curley, 2008, p.1,
italicos adicionados)
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No rato, interagées maternais com seus bebés logo no inicio da vida produzem efeitos
persistentes nas respostas fisiologicas e comportamentais ao estresse ‘programando’ a
responsividade do eixo hipotalamico-pituitario-adrenal (HPA). (Hyman, 2009, p. 241,
italicos adicionados)

A despeito de diversos pesquisadores se dedicarem a compreensao de tais processos, as criti-
cas parecem encontrar lugar quando se considera o uso de expressdes como as destacadas nas
citagdes anteriores. O trabalho conjunto da Analise do Comportamento e da Epigenética na
discussao desses termos pode trazer grandes contribui¢des para as duas ciéncias. As reflexdes
behavioristas sobre as referéncias a um “eu” iniciador, ou a estagdes intermediarias entre o
organismo ¢ o meio, podem ajudar a tornar mais explicitas, para os epigeneticistas, as intera-
¢oes entre o sujeito investigado e seu ambiente. Por outro lado, ¢ fundamental o cuidado de
ndo descartar descri¢des da Epigenética apenas por usarem termos como os destacados nas
citagdes acima, de modo a permitir a abertura para repensar concepgdes da Analise do Com-
portamento, como a de organismo modificado, a partir dos achados em Epigenética.

CONCLUSAO

Para uma completa compreensdo da acdo humana, segundo Skinner (1969, 1974), ¢ neces-
sario mostrar como um organismo ¢ modificado quando exposto a contingéncias de reforgo.
Em 1974, Skinner previu que as contribui¢des de especialistas como os fisiologistas seriam
imprescindiveis para uma melhor compreensdo do comportamento humano, sem que isso
invalidasse leis comportamentais.

Os avangos de areas como as neurociéncias (e.g., Costa, Baxter, & Byrne, 2020) ¢ a
Epigenética (e.g., Carrell, 2019; Gescher et al., 2018; Tiffon, 2018) sugerem que os dados que
encontram tém potencial para descrever como um organismo ¢ modificado por suas interagdes
com o ambiente, proporcionando assim um retrato mais completo de tais interagdes, como
antecipou Skinner. Desde, pelo menos, os Canonical Papers (1988), os analistas do com-
portamento tomaram conhecimento das discussdes sobre Epigenética. A pertinente pergunta
sobre o que, afinal, ¢ modificado quando se fala em “organismo modificado” encontra novos
elementos para sua discussao, especialmente a partir dos dados das duas ultimas décadas nas
pesquisas em Epigenética.

Longe de esgotar as possibilidades de interlocugdes entre essa ciéncia e a Analise do
Comportamento, buscou-se apresentar brevemente alguns exemplos de como a relagdo en-
tre variaveis ambientais e comportamento ¢ investigada na Epigenética — notadamente de
maneira correlacional, no que diz respeito a estudos sobre seres humanos — ¢ as possiveis
interfaces desta ciéncia com os debates analitico-comportamentais. Conforme apontamos, tais
interlocucdes podem afetar: (1) as pesquisas teoricas, como na discussao sobre o selecionismo
skinneriano ou sobre a nogao de organismo modificado; (2) as pesquisas empiricas, em traba-
lhos multidisciplinares sobre, por exemplo, a investigagdo de processos biocomportamentais
e de processos que adquirem fungdo de ambiente — como na aprendizagem operante; (3) as
pesquisas aplicadas, que ainda dependem de uma melhor compreensdo de como os meca-
nismos epigenéticos operam em seres humanos, mas que, uma vez melhor elucidados tais
mecanismos, podem investigar, por exemplo, o impacto de modificagdes epigenéticas farma-
coterapicamente induzidas na relagdo do organismo com o ambiente, assim como a aferi¢do
de medidas epigenéticas durante tratamentos psicologicos.
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Dessa forma, o estudo de modificagdes epigenéticas mostra-se de grande relevancia para
qualquer cientista interessado na compreensdo das relagdes organismo-ambiente e suas im-
plicagdes para o comportamento. Nao obstante, muitas das conclusdes mais amplas as quais a
Epigenética parece levar ainda carecem de dados experimentais. E importante notar, confor-
me aponta Deichmann (2016), que as pesquisas em Epigenética “ndo questionam o paradigma
da informag@o gendmica como uma causa fundamental da hereditariedade e do desenvolvi-
mento” (p. 253). Nao se trata, portanto, de substituir a Genética pela Epigenética. Contudo,
tais pesquisas apontam para processos que afetam de modo relevante a expressdo alélica.
Os detalhes relativos a potencial herdabilidade das alteracdes epigenéticas, porém, ainda sdo
alvo de viva controvérsia, tanto no que se refere a dados empiricos quanto aos métodos para
coleta-los (Deichmann, 2016).

Para os analistas do comportamento, os resultados da Epigenética sugerem que o conhe-
cimento das relagdes entre alteracdes epigenéticas e variaveis ambientais (frequentemente
descritas em linguagem comportamental — e.g., cuidados maternais, experiéncias traumaticas,
maus-tratos) pode ser relevante, dado que aponta formas pelas quais relagdes com o ambiente
podem alterar a sensibilidade dos organismos a estimulos (em processos também descritos
em linguagem comportamental: vulnerabilidade ao estresse, autismo, depressdo, lembrar e
aprender etc.). No entanto, vale lembrar que a Analise do Comportamento tem se mostra-
do capaz de descrever regularidades comportamentais independentemente da descrigdo dos
processos biologicos subjacentes. Nesse sentido — como Skinner (e.g., 1953, 1969, 1974)
insistiu em destacar — a independéncia da Analise do Comportamento permanece assegurada.
A questdo fundamental parece ser: os principios da Analise do Comportamento sdo suficientes
para descrever as transformagdes das relagdes comportamentais sem o auxilio dos processos
epigenéticos? Mesmo que a resposta seja sim, o conhecimento de tais processos ainda se mos-
trara relevante, pois, no minimo, pode colaborar para que saibamos o que significa dizer que
o organismo ¢ “modificado” pelas relagdes comportamentais que estabelece com o ambiente.
As eventuais consequéncias tecnologicas de tais questdes sdo igualmente relevantes: em que
situagdes mudangas comportamentais poder@o ser promovidas com o uso de tecnologia com-
portamental, bioldgica, ou com a concorréncia de ambas?

Os resultados empiricos no campo da Epigenética ndo poderiam ser produzidos isola-
damente por analistas experimentais do comportamento, e vice-versa. Assim, a colaboragao
entre pesquisadores nos dois campos se faz altamente recomendavel, ¢ mesmo necessaria
para uma avaliagdo adequada da relevancia dos resultados da Epigenética para a Analise do
Comportamento. Tal recomendagido mostra-se ainda mais pertinente considerando que grande
parte das pesquisas no campo da Epigenética “consiste de estudos sobre correlagdes, ndo cau-
sacao” (Deichmann, 2016, p. 252). Embora tais correlagdes venham se mostrando consisten-
tes, uma compreensao adequada das relagdes entre processos epigenéticos e comportamentais
ainda aguarda o progresso das pesquisas.

Ainda assim, ¢ possivel que a Epigenética revele novas formas pelas quais os organismos
sdo “modificados” no seu contato com o ambiente. Ao se referir ao organismo modificado,
Skinner relega os fisiologistas ao papel de descrever fisiologicamente o que ocorre em um
organismo exposto as contingéncias de reforco. Isso supde que as contingéncias de reforgo
sejam suficientes para explicar as regularidades comportamentais registradas nas interagdes
entre organismos ¢ ambientes. A Epigenética, por sua vez, parece revelar novas caracteristicas
das interagdes entre eventos ambientais e comportamentais para além das descritas e previstas
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pelos principios analitico-comportamentais. Se este de fato se mostrar o caso, conhecer os
processos epigenéticos sera tdo mais importante para analistas do comportamento, tanto do
ponto de vista tedrico quanto aplicado.

Em relacdo ao modelo de seleg@o por consequéncias (Skinner, 1981), ¢ importante notar
que este emergiu de semelhangas entre dados empiricos sobre o comportamento em diferentes
niveis de descrigdo. Analistas do comportamento ndo devem ter como objetivo defender o
modelo a qualquer custo, criando artificialmente versdes selecionistas de processos compor-
tamentais eventualmente descritos empiricamente. Na medida em que o modelo continuar
sendo util para descrever e sintetizar processos comportamentais complexos, sera necessario
avaliar cuidadosamente em que medida (se alguma) as regularidades descritas pela Epigené-
tica ajustam-se aos principios descritos pelo modelo. Sejam quais forem as predisposi¢des
epigenéticas de um organismo, parece 6bvio que elas se devem primordialmente a filogénese.
O aspecto relevante diz respeito a como tais predisposi¢des afetam as relagdes comportamen-
tais ontogenéticas. Aqui, novamente, o progresso da producio empirica em Epigenética tera
papel importante.
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