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PET/CT para pequenos animais representa uma importante modalidade
de imageamento molecular aplicada a pesquisa pré-clinica, permitindo a investigacao
de mecanismos bioldgicos, avaliacdo terapéutica e desenvolvimento de estratégias
diagnosticas em modelos experimentais. Nesse contexto, ratos e camundongos sao
amplamente utilizados em estudos laboratoriais, exigindo treinamento técnico adequado
para execugao de procedimentos de aplicagdo de radiofarmacos, tais como por via
intraperitoneal, intraorbital e intravenosa. Assim, o estudo teve como objetivo identificar
modelos de simuladores experimentais descritos na literatura e desenvolver um
simulador anatdbmico multifuncional de baixo custo para capacitagdo em procedimentos
laboratoriais com roedores. Foi realizada revisao da literatura nas bases SciELO, PubMed e
ScienceDirect, utilizando descritores relacionados a simuladores experimentais e métodos
alternativos ao uso de animais. Inicialmente, foram identificados 52 estudos, dos quais
14 atenderam aos critérios de elegibilidade. A analise evidenciou limitagdes relacionadas
ao alto custo e a complexidade dos simuladores disponiveis. Com base nesses achados,
foi desenvolvido um simulador biomimético cinco em um, confeccionado com materiais
acessiveis, possibilitando treinamento de contengéo, gavagem, administragéo intraorbital,
administracao intraperitoneal e visualizagdo anatdmica. O modelo demonstrou potencial
aplicabilidade como ferramenta acessivel para treinamento técnico-cientifico e fortalecimento
dos principios dos 3Rs.

Simuladores experimentais. Principio dos 3R’s. Treinamento pré-
clinico.

PET/CT for small animals is an important molecular imaging modality used
in preclinical research, enabling the investigation of biological mechanisms, therapeutic
evaluation, and the development of diagnostic strategies in experimental models. In this
context, rats and mice are widely used in laboratory studies, requiring appropriate technical
training for radiopharmaceutical application procedures, such as intraperitoneal, intraorbital,
and intravenous routes. This study aimed to identify experimental simulator models
described in the literature and to develop a low-cost, multifunctional anatomical simulator
for training in laboratory procedures with rodents. A literature review was conducted in the
SciELO, PubMed, and ScienceDirect databases, using descriptors related to experimental
simulators and alternative methods to animal use. Initially, 52 studies were identified, of
which 14 met the eligibility criteria. The analysis revealed limitations related to the high cost
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and complexity of available simulators. Based on these findings, a five-in-one biomimetic
simulator was developed using accessible materials, enabling training in restraint, gavage,
intraorbital administration, intraperitoneal administration, and anatomical visualization. The
model demonstrated potential applicability as an accessible tool for technical and scientific
training and for strengthening the principles of the 3Rs.

Experimental simulators. 3Rs principle. Pre-clinical training.

PET/CT € uma modalidade de imageamento molecular que associa informacdes
metabdlicas obtidas pela tomografia por emissao de pdsitrons (PET) as imagens anatémicas
fornecidas pela tomografia computadorizada (CT), permitindo maior acuracia diagnostica e
melhor caracterizagdo fisiopatoldgica. Nesse contexto, a técnica possui alta relevancia em
estudos pré-clinicos in vivo, contribuindo para a investigacdo de mecanismos bioldgicos,
avaliacaoterapéutica e desenvolvimento de estratégias diagndsticas em modelos de doengas
como doenca arterial periférica, doenga de Alzheimer, cardiotoxicidade e neoplasias (Alashi
et al., 2023; Lynch, 2007).

Os modelos com ratos e camundongos sdo amplamente empregados na pesquisa
pré-clinica associada ao imageamento molecular, em funcédo de sua elevada semelhanga
genética com humanos e rapida taxa reprodutiva, caracteristicas que favorecem sua ampla
aplicabilidade em estudos laboratoriais (Perlman, 2016; Batzoglou, 2000). Entretanto, a
execucao de procedimentos para administracdo de radiofarmacos em ensaios pré-clinicos,
incluindo aplicagdes pelas vias intraperitoneal, intraorbital e intravenosa pela veia da cauda,
requer elevada qualificacao técnica, precisdo manual e rigor metodolégico. Nesse cenario, a
execucao segura e reprodutivel dessas técnicas depende de treinamento prévio adequado.
Diante disso, os principios éticos dos 3R’s (Replacement, Reduction e Refinement)
consolidaram-se como fundamento ético e cientifico essencial para a condugao responsavel
da pesquisa com animais. Esses principios propdem a adocéo de estratégias capazes de
minimizar o sofrimento animal e aprimorar a qualidade cientifica dos estudos por meio do
refinamento e reducdo do uso de animais durante a experimentacédo (Lauwereyns et al.,
2024; Grimm et al., 2023).

Assim, diante dos custos elevados e da necessidade de reducao do uso de animais
na pesquisa, o desenvolvimento de simuladores morfoldgicos surge como uma alternativa
relevante. Os simuladores podem ser utilizados para o treinamento técnico e aperfeicoamento
de procedimentos, contribuindo para a redugao do numero de animais utilizados em etapas
praticas iniciais e promovendo maior refinamento metodoloégico durante a capacitagao
experimental.
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Identificar, na literatura cientifica, modelos de simuladores experimentais aplicados
ao treinamento pré-clinico e desenvolver um simulador anatdmico multifuncional de baixo
custo para capacitacdo em procedimentos laboratoriais com roedores que possibilite o
treinamento dos seguintes conjuntos de técnicas: contengéo, gavagem, injecéo intraorbital,
injecdo intraperitoneal e visualizagao anatémica.

Revisao da literatura

A revisao da literatura foi realizada entre agosto de 2025 a fevereiro de 2026 nas
bases de dados SciELO, PubMed e ScienceDirect, com o objetivo de identificar estudos
relacionados ao desenvolvimento e aplicacdo de simuladores anatdmicos voltados ao
treinamento experimental e aos métodos alternativos ao uso de animais.

” 117

Foram utilizados os descritores “experimental simulators”, “rodent simulator”, “3D
printed phantom”, “voxel phantom”, “animal-free training”, “preclinical training”, “mouse
phantom” e “3Rs principles”, combinados pelos operadores booleanos AND e OR.
Inicialmente, foram identificados 52 estudos. Apds a remocao de duplicatas e analise de
titulos e resumos, 28 artigos permaneceram para leitura completa, sendo 14 incluidos na

revisao final.

Foram incluidos estudos originais publicados entre 2021 e 2026 que abordassem
desenvolvimento, validacdo ou aplicacdo de simuladores experimentais voltados ao
treinamento pré-clinico. Foram excluidos artigos de revisdo, trabalhos sem descricdo
metodoldgica clara, estudos sem validagao experimental e publicagdes sem relagéo direta
com treinamento técnico em modelos murinos.

A selecao dos estudos ocorreu em trés etapas: identificagao, triagem e elegibilidade.
A analise dos artigos permitiu identificar limitagdes recorrentes nos simuladores descritos
na literatura, especialmente relacionadas ao alto custo, a complexidade de fabricagao e a
baixa integracdo entre diferentes técnicas experimentais, subsidiando o desenvolvimento
do simulador multifuncional proposto neste estudo.

Confeccgao dos Protétipos e Selegao de Materiais

A conformagdao anatbmica do simulador foi fundamentada em referéncias
morfolégicas descritas pelo atlas anatdbmicos de Rattus norvegicus https://pt.scribd.com/
presentation/678666009/Atlas-Rato, possibilitando a reproducdo em 3D dos principais
orgaos e estruturas externas do animal. A elaboracéao estrutural do simulador foi conduzida
com o objetivo de preservar caracteristicas relacionadas a dimensionalidade, resisténcia

mecanica e manipulacao tatil, visando proporcionar maior fidelidade durante a execugao
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das técnicas experimentais. Para isso, a estrutura interna foi inicialmente confeccionada
com papel aluminio modelado manualmente e, posteriormente, recoberta com fita crepe,
a fim de promover estabilizagao estrutural e sustentagcdo do molde. Em seguida, aplicou-
se porcelana fria (biscuit) sobre toda a superficie externa, material selecionado devido a
sua adequada maleabilidade durante a modelagem, além de conferir consisténcia, peso e
resisténcia ao modelo (Figura 1).

Figura 1: Etapas de desenvolvimento do simulador anatdmico multifuncional.

Fonte: Os autores, 2026.

A figura apresenta as etapas de elaboragao do simulador biomimético desenvolvido
para o treinamento de procedimentos laboratoriais em roedores. Na etapa A, observa-se o
desenhoinicial e o planejamento anatdémico do projeto, fundamentados em atlas morfoldgicos
de Rattus norvegicus. Na etapa B, evidencia-se o desenvolvimento da estrutura externa e
da base corporal do simulador. Em seguida, na etapa C, sdo demonstradas a organizagao
estrutural do modelo e a confeccéo das estruturas anatomicas internas removiveis. Na etapa
D, observa-se o processo de pintura das estruturas anatdomicas, realizado com o objetivo
de favorecer sua identificacdo e proporcionar maior realismo visual ao modelo. Por fim, na
etapa E, apresenta-se o simulador finalizado, contendo representagao anatdbmica integrada
e adaptada para o treinamento de técnicas experimentais e visualizacao anatoémica.

Para a simulacao da técnica de gavagem, foram adaptados segmentos de tubos de
equipo hospitalar, utilizados para representar o trajeto esofagico. A escolha desse material
permitiu reproduzir a flexibilidade e a complacéncia necessarias para a introdu¢ao da sonda
de administracao, favorecendo o treinamento da técnica e a percepg¢ao tatil do procedimento.

No simulador destinado a técnica intraorbital, confeccionou-se um orificio na regiao
correspondente a cavidade orbital mediante utilizagdo de agulha com calibre semelhante
ao empregado em procedimentos experimentais reais, permitindo a simulagado do acesso
para administragao de substancias ou coleta de sangue. Adicionalmente, para a reprodugao
da técnica de injecao intraperitoneal, foi incorporado uma camada de parafilme na regiao
toracica e abdominal do modelo. Essa adaptacdo foi empregada com a finalidade de
representar funcionalmente o peritbnio, permitindo a visualizagdo dos érgéos internos e
da regidao anatbmica adequada para a introdu¢do da agulha durante o procedimento de
injecao.
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O objetivo central desta etapa foi identificar tecnologias assistivas e métodos que
priorizassem o baixo custo, a acessibilidade dos materiais e a aplicabilidade no treinamento
experimental. Nesse contexto, o Quadro 1 apresenta os principais modelos experimentais
identificados na literatura, suas aplicagdes e respectivas referéncias. De maneira geral,
observou-se que os simuladores atualmente disponiveis concentram-se principalmente em
modelos produzidos por impressao 3D, modelos voxelizados e simuladores hibridos.

Quadro 1: Principais modelos experimentais identificados na literatura, suas aplicagdes e referéncias

utilizadas na revisao.

Modelos L. 5 L
. . Principal fungao Referéncia

experimentais

Produzir estruturas anatémicas fisicas para Bainier et al.,2021; Bonafonte et
. simulacao experimental, calibragao de al., 2025; George et al., 2023;

Impresséo 3D ) . o .
equipamentos e treinamento pré-clinico, permitindo | Sarna et al., 2022; Wegner et al.,
controle de variaveis. 2023

. , , Teles et al., 2022; Yerrou et al.,
. Simular computacionalmente a anatomia do roedor
Voxelizados 2024; 2025; Entenzam et al., 2023;

com alta resolugéo. ]
Guillou et al., 2022

. Reproducao de propriedades fisiolégicas por )
Simuladores . L . N o Cabahug et al., 2025; Antoniou et
o meio da combinacgao de impressao 3D e materiais
Hibridos o al., 2023
biomiméticos

Fonte: Os autores, 2026.

Apesar do elevado potencial técnico e cientifico dessas tecnologias, muitos dos
modelos analisados apresentaram limitacbes relacionadas a alta complexidade de
confeccéo, aos custos elevados de producao e a necessidade de infraestrutura especializada,
dificultando sua implementacédo em instituicbes com recursos limitados.

Os modelos produzidos por impressao tridimensional destacaram-se como o0s
mais prevalentes entre os estudos analisados, principalmente devido a elevada fidelidade
anatbmica, versatilidade de fabricacao e possibilidade de padronizacao experimental. Esses
simuladores tém sido amplamente empregados no treinamento de procedimentos invasivos,
incluindo técnicas de acesso venoso e microcirurgias, permitindo o desenvolvimento de
habilidades técnicas sem a necessidade imediata da utilizagdo de animais vivos. Estudos
conduzidos por George et al. (2023), Bainier et al. (2021) e Bonafonte et al. (2025)
demonstram que tais modelos favorecem a repetibilidade dos procedimentos e contribuem
para a reducao de variabilidades operacionais associadas ao treinamento experimental.

Além das aplicacdes voltadas ao treinamento técnico, os modelos impressos em 3D
também vém sendo incorporados ao contexto do imageamento molecular e da dosimetria
experimental. Nessa perspectiva, Sarna et al. (2022) e Wegner et al. (2023) evidenciam sua

PESQUISA CIENTIFICA E INOVAGAO NO SECULO XXI: CAPiTU LO 52 592

PERSPECTIVAS LUSO-BRASILEIRAS, VOL 1



aplicabilidade em estudos oncoldgicos e na calibrac&o de sistemas de aquisicao de imagem,
ampliando as possibilidades de utilizagao desses simuladores em pesquisas translacionais.
Entretanto, apesar das vantagens observadas, muitos desses modelos apresentam
limitagcbes relacionadas ao elevado custo de produgao, a necessidade de equipamentos
especializados e a baixa integracao entre diferentes funcionalidades experimentais, uma
vez que diversos simuladores sdo desenvolvidos para aplicagoes especificas e isoladas,
restringindo sua versatilidade operacional e acessibilidade em ambientes académicos com
infraestrutura limitada.

Os modelos voxelizados, por sua vez, distinguem-se pela elevada precisdo anatdémica
associada a capacidade de reproduzir interacdes fisicas e radiolégicas em ambiente
computacional. Esses modelos tém sido amplamente utilizados em estudos de dosimetria
interna, distribuigdo de radionuclideos e avaliagao de parametros radiobioldgicos. Trabalhos
desenvolvidos por Teles et al. (2022) e Yerrou et al. (2024; 2025) demonstram aplicagdes
relevantes no calculo de S-values e na estimativa de deposi¢cao energética em tecidos.

Adicionalmente, avangos metodologicos recentes incluem a validagao experimental
por meio da analise de histogramas dose-volume, conforme descrito por Entenzam
et al. (2023), bem como a integragao entre simulagbes de Monte Carlo e ressonancia
paramagnética eletrénica, relatada por Guillou et al. (2022). Essas abordagens ampliam
significativamente a confiabilidade e o potencial translacional dos modelos computacionais.
Contudo, apesar da elevada robustez metodolégica, os modelos voxelizados permanecem
predominantemente restritos ao ambiente computacional, apresentando limitada
aplicabilidade pratica no treinamento técnico manual e na simulagao tatil de procedimentos
experimentais, além de demandarem softwares especializados e elevado conhecimento
técnico para sua implementagédo e manipulagao.

Por fim, os simuladores hibridos representam uma evolugdo dos modelos
convencionais ao associarem estruturas produzidas por impressao 3D a materiais com
equivaléncia tecidual e propriedades biomiméticas. Essa combinacao permite reproduzir,
de maneira mais fidedigna, caracteristicas anatémicas, fisicas e fisioldégicas dos tecidos
bioldgicos, favorecendo aplicagdes experimentais de maior complexidade. Entretanto,
apesar do elevado potencial translacional, muitos desses modelos ainda apresentam
limitacbes relacionadas a complexidade de fabricagao, a dificuldade de reproducdo em
larga escala e aos altos custos associados aos materiais biomiméticos utilizados, fatores
que dificultam sua ampla disseminacao e utilizacido rotineira em atividades de ensino e
treinamento experimental.

Considerando as limitagdes identificadas nos simuladores previamente descritos na
literatura, especialmente relacionadas a elevada complexidade de confeccéo, aos custos de
producéo e a limitada integracdo entre diferentes técnicas experimentais, foi desenvolvido
um modelo de treinamento cinco em um, elaborado com base no atlas anatémico de
Rattus norvegicus, com o objetivo de representar de forma realista estruturas anatdémicas e
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procedimentos frequentemente empregados em estudos laboratoriais in vivo. O simulador
foi concebido como uma alternativa acessivel, reprodutivel e funcional, reunindo multiplas
aplicagdes em um unico dispositivo e permitindo, simultaneamente, treinamento pratico e
visualizagao anatémica (Figura 2).

Figura 2: Simulador anatémico multifuncional para técnicas experimentais em Rattus norvegicus.

. A
& .

D

1

Fonte: Os autores, 2026.

Na Figura A, observa-se o modelo anatdmico realista, contendo a representagao
das principais estruturas toracicas e abdominais, com preservagao da proporcionalidade
e organizagao interna. O simulador dispbe ainda de pegas removiveis, favorecendo a
identificacdo das estruturas e a compreensao de suas relagbes morfolégicas. A Figura B
apresenta o sistema de contencado do modelo, desenvolvido para reproduzir as condi¢goes
de manipulagdo empregadas em procedimentos experimentais com roedores, permitindo
estabilizagcdo adequada durante as praticas laboratoriais. Na Figura C, evidencia-se o médulo
destinado a gavagem, possibilitando a simulagédo da introdugdao da sonda pela cavidade
oral até o trato gastrointestinal. O dispositivo auxilia no treinamento da administragcao
enteral e no aperfeicoamento da execugao técnica do procedimento. A Figura D demonstra
0 modulo voltado a administragao intraorbital, reproduzindo os referenciais necessarios
para treinamento da técnica e permitindo a simulagdo da inser¢ao do dispositivo de
administracao. Por fim, a Figura E apresenta o modulo de administragao intraperitoneal, no
qual o quadrante abdominal adequado ¢é delimitado para inser¢cao da seringa, contribuindo
para maior seguranga e compreensao da técnica.

De maneira geral, o simulador mostrou-se funcional na representacgéo integrada de
diferentes procedimentos laboratoriais. Sua aplicacdo apresenta relevancia significativa,
considerando que erros técnicos, mesmo discretos, podem resultar em lesdes graves,
intenso sofrimento animal, perdas experimentais e comprometimento metodolégico dos
estudos. Nesse contexto, a integragdo de multiplas técnicas de treinamento em uma unica
plataforma favorece a padronizacdo dos procedimentos, o aperfeicoamento da execugao
técnica e a capacitacdo prévia de estudantes e profissionais, contribuindo para maior
seguranc¢a durante os procedimentos e para a reducéo de falhas associadas a etapa inicial
de aprendizagem.
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A revisao da literatura evidenciou que os principais simuladores experimentais
descritos atualmente apresentam elevada fidelidade anatébmica e ampla aplicabilidade
cientifica, porém ainda possuem limitacdes relacionadas ao alto custo, a complexidade de
fabricagdo e a baixa acessibilidade para atividades de ensino e treinamento. Além disso,
observou-se a escassez de modelos multifuncionais capazes de integrar diferentes técnicas
experimentais em uma unica plataforma.

Diante disso, o simulador anatdbmico multifuncional cinco em um desenvolvido neste
estudo mostrou-se uma alternativa viavel, acessivel e funcional para o treinamento de
técnicas laboratoriais em modelos pré-clinicos, incluindo contengéo, gavagem, administracéo
intraorbital, administragao intraperitoneal e visualizagéo anatémica. Sua aplicagao contribui
para a capacitagao prévia de estudantes e profissionais, favorecendo a padronizagao dos
procedimentos, a redugao de erros técnicos e o fortalecimento dos principios dos 3Rs,
especialmente no refinamento e redugao do uso de animais em treinamentos experimentais.
Como perspectivas futuras, propde-se o desenvolvimento de um simulador anatémico
tridimensional por meio de impressao 3D, em formato de fantoma de rato para imageamento
por MicroPET/CT, bem como a elaboragéo de um modelo especifico para treinamento de
administragao intravenosa de radiofarmacos pela veia da cauda.

Os autores agradecem a CAPES, ao CNPq, a FINEP e a FACEPE pelo apoio
financeiro.
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