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RESUMO

As dermatofitoses por Trichophyton rubrum apresentam desafios terapéuticos devido
as limitagdes dos farmacos convencionais e a recorréncia das infec¢des. A Terapia
Fotodindmica (TFD) associada a fotossensibilizador, como a Eritrosina B (ERI) surge
como uma abordagem estratégica para a inativacdo desse fungo. Este estudo
avaliou a eficacia antifungica da TFD mediada por nanofibras de Poli(e-caprolactona)
(PCL) e Plurénicos (P84, P123 e F127) incorporadas com ERI frente ao patégeno. A
Concentracao Fungicida Minima (CFM) da ERI livre sob irradiacdo com o LED verde
(510 nm; 20.70 J/cm?) foi de 3.12 uM, valor que promoveu a inativagdo completa do
fungo e confirmou a eficiéncia do sistema fotodinamico utilizado. A avaliacdo das
nanofibras foi realizada pela técnica de pour plate utilizando inéculo fungico
padronizado. Nos ensaios de controle escuro, a nanofibra branca de P84 exibiu
inibicdo fungica intrinseca, enquanto as formulagdes das nanofibras incorporadas
com ERI permitiram o crescimento fungico confluente sobre a area de difusdo do
corante, sugerindo a auséncia de toxicidade do fotossensibilizador na auséncia de
irradiacdo. Sob irradiagcdao (20,70 J/cm?), as nanofibras incorporadas com ERI
promoveram uma acéo fungicida, caracterizada pela formacédo de halos de inibigao
ao redor da nanofibra e auséncia de crescimento fungico sobre as matrizes
poliméricas. A inibicdo observada ap6s a irradiacdo evidencia a acao fotodinamica
da ERI incorporada as nanofibras, indicando seu potencial para aplicagéo localizada
contra o T. rubrum.

INTRODUCAO

As dermatofitoses causadas pelo Trichophyton rubrum representam um desafio
constante na saude publica, afetando tecidos queratinizados como pele e unhas. Os
tratamentos convencionais, administrados por via oral ou topica podem ser
prolongados dificultando a adesado, favorecendo a recorréncia das infeccoes e o
surgimento de cepas fungicas resistentes. Como alternativa para contornar essas
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limitacGes, a Terapia Fotodinamica (TFD) surge como uma abordagem capaz de
inativar o patégeno por meio da geracdo de espécies reativas de oxigénio, que
provocam danos em diferentes componentes celulares do fungo. A Eritrosina B
(ERI), um corante xanténico com propriedades fotoquimicas favoraveis a geragao de
espécies reativas de oxigénio, apresentando potencial como fotossensibilizador. Sua
incorporacao em matrizes nanofibrosas de Poli(e-caprolactona)(PCL) e Plurénicos
pode contribuir para uma aplicacao localizada da ERI, tornando essa associacao
uma alternativa promissora para o controle de infec¢cdes causadas por T. rubrum.
Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a eficiéncia antifungica da TFD utilizando
ERI incorporada a diferentes sistemas nanopoliméricos.

MATERIAIS E METODOS

Microrganismo
Foi utilizada uma cepa de Trichophyton rubrum, armazenada pelo Laboratério de
Micologia Médica, UEM, a - 80°C.

Sintese e formulagdes das nanofibras (P84, P123 e F127)

As matrizes nanofibrosas constituidas por Poli(e-caprolactona) (PCL, 10% m/v) e
Plurénicos (2% m/v), contendo Eritrosina B (0,8% m/v), foram obtidas por
eletrofiacdo em parceria com o NUPESF (UEM).

Fonte de Luz
A luz que foi utilizada é o LED verde com comprimento de onda de 510 nm.

Determinagéo da Concentracdo Fungicida Minima (CFM) da ERI livre Para validar a
atividade fotodinamica e a reprodutibilidade dos ensaios, determinou-se a CFM da
ERI livre por microdiluicao seriada (100 a 0, 04 uM) em placa de 96 pogos com
indculo padronizado de T. rubrum (1.0 X 10° conidios/mL). Apés pré-incubacéo de 15
min a 25 °C, os pocos foram irradiados com LED verde (510 nm; 20.70 J/cm?). A
atividade foi avaliada qualitativamente (subcultivo 10 pL em égar SDA),
determinando-se como CFM, a menor concentragdo capaz de inibir totalmente o
crescimento fungico.

Atividade antifL]ngica das nanofibras

Para os ensaios com as membranas solldas utilizou-se a técnica de pour plate
homogeneizando-se 3 mL do inéculo (1 X 108 conldlos/mL) em 20 mL de meio PDA
(agar batata dextrose) fundido. Apds a solidificagcdo do agar, fragmentos de 1 cm?
das nanofibras P84, P123 e F127, brancas (sem ERI) e das nanofibras incorporadas
com ERI foram depositados individualmente no centro das placas. Os ensaios foram
conduzidos sob duas condi¢gbes experimentais, na ausenma de luz (controle escuro)
e sob irradiacdo de LED verde (510 nm; 20,70 J/cm?). Previamente a irradiacdo, as
nanofibras foram submetidas a d|ferentes tempos de incubacao, sendo: 15, 30, 60 e
90 min para P123; 15 e 30 min para P84; e 15 min para F127.
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Posteriormente, as placas foram incubadas a 25 °C por 7 dias, para a avaliacao dos
halos de inibigdo do crescimento fungico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os ensaios de susceptibilidade com a ERI livre fotoativada estabeleceram a CFM em
3.12 uM, concentragéo na qual observou-se a inibicdo completa do crescimento de T.
rubrum. Na concentragdo inferior 1.56 pM, constatou-se efeito fungistatico (Figura 1).
O conceito fungistatico é avaliado quando se observa a inibicdo do crescimento
fungico em relagdo ao controle. Esses resultados asseguram a reprodutibilidade dos
ensaios com o fotossensibilizador (estudos anteriores do grupo) e mostram a
eficiéncia da TFD contra n T risbriim
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Figura 1 - Avaliacdo qualitativa da atividade antifungica da Eritrosina B fotoativada nas concentragées
de 0,04 a 100 pM frente ao T. rubrum.

A Figura 2 mostra o efeito das nanofibras no escuro. As nanofibras brancas, P123 e
F127 ndo apresentaram halos de inibicdo, enquanto a P84 apresentou um halo
(Figura 2 A). Esse resultado sugere que este polimero pode apresentar atividade
antifingica intrinseca, independentemente da presenca da ERI e da fotoativacao.

A avaliagdo das nanofibras + ERI no escuro, mostrou que apesar da ERI difundir
sobre 0 meio de cultura, todas as nanofibras incorporadas com ERI permitiram o
crescimento fungico confluente sobre a zona rosa de difusdo do corante (Figura 2 B).
Esses resultados mostram que a ERI n&o possui toxicidade no escuro.
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Figura 2 - Atividade antifingica das nanofibras
de P123, P84 e F127 no escuro (sem
irradiacdo). (A) Nanofibras brancas (sem ERI);
(B) Nanofibras incorporadas com ERI.
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Figura 3 - Atividade antifungica das nanofibras
de PCL/Plurénicos P123, P84 e F127 com ERI
apos irradiagdo com Led verde (20.70 J/cm?),
nos tempos de incubacao de 90 minutos para
P123, 30 minutos para P84 e 15 minutos para
F127

A atividade fotodindmica das nanofibras de P123, P84 e F127 incorporadas com ERI
(Figura 3) promoveu a formacédo de halos de inibicdo e a auséncia de crescimento
fungico sobre e ao redor das matrizes poliméricas nos tempos avaliados. A inibicao
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observada apds a fotoativagdo, em contraste com a auséncia de atividade sem
irradiacdo, evidencia que a acado antifungica das nanofibras contendo ERI esta
associada a ativacado fotodindmica, reforcando a aplicabilidade dessas matrizes
como sistemas para incorporacao da ERI frente ao T. rubrum.

Os resultados obtidos estdo de acordo com estudos recentes que demonstram o
potencial antifungico da ERI associada a TFD. Chou et al. (2025) observaram a
inibicdo do crescimento de espécies de Fusarium apos a aplicagdo de ERI e luz
verde, enquanto nao foi observada atividade significativa na auséncia de irradiacéo.
Embora esses resultados evidenciam o potencial da TFD mediada pela ERI contra
fungos, ainda séo limitados os estudos direcionados a T. rubrum. Nesse contexto, 0os
achados deste estudo reforcam o potencial dessa abordagem contra o patégeno e a
necessidade de novas investigagdes.

CONCLUSOES

Os achados demonstram que a TFD mediada pela ERI apresenta potencial
antifungico contra T. rubrum, enquanto sua incorporacdao as nanofibras de
PCL/Plurénicos possibilita a associacdo da atividade fotodindmica a uma matriz
polimérica. Estudos adicionais sdo necessarios para avaliar a estabilidade, a
liberacao da ERI e a eficacia do sistema em diferentes condigcdes experimentais.
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