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    RESUMO

    Objetivo: Mapear os diferentes tipos de estudos e métodos usados para investigar a atividade antimicrobiana e antifúngica do Allium sativum L. (alho). Método: Seguindo a metodologia do JBI, será realizada uma análise de escopo que considerará estudos que envolvam tanto animais quanto seres humanos, abrangendo contextos geográficos e culturais. Serão incluídos estudos, como os experimentais, quasiexperimentais, observacionais e descritivos, bem como literatura cinzenta, sem restrição de idioma. Para a busca dos estudos, serão utilizadas bases de dados como Web of Science, PubMed, Scopus, ScienceDirect, Epistemonikos, Embase, Cochrane Library, CINAHL, Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertações, bem como as referências de estudos relevantes. Serão incluídos estudos publicados e não publicados dos últimos anos. Dois revisores independentes serão responsáveis pela seleção dos títulos e resumos, pela leitura completa dos textos e pela extração dos dados, empregando uma ferramenta baseada no protocolo previamente publicado intitulado "Wound-healing properties of Stryphnodendron adstringens (barbatimão) in skin and mucosa injuries: a scoping review protocol". Caso seja necessário, um terceiro revisor poderá ser adicionado ao processo. Para melhor visualização e interpretação dos resultados, estes serão exibidos em forma de mapa, diagrama ou tabela. 

     

    Descritores: Alho; Compostos Fitoquímicos; Fitoterapia; Produtos Biológicos; Candidíase Vulvovaginal.
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    INTRODUÇÃO

    O Allium sativum L. (alho) é reconhecido há milênios por suas propriedades medicinais(1), com evidências modernas destacando seu potencial como agente antimicrobiano e antifúngico de relevância clínica(2). Estudos in vitro demonstram que a alicina, seu principal composto ativo, inibe Staphylococcus aureus, Escherichia coli e Bacillussubtilis em concentrações que variam de 25 a 200 µg/ml, além de apresentar ação sinérgica com antifúngicos convencionais(3-11). Contra Candida albicans, o óleo essencial de alho exibe Concentração Inibitória Mínima (CIM) de 0,35 g/ml, danificando estruturalmente a membrana celular fúngica e induzindo morte celular(12). 

    Pesquisa experimental que objetivou avaliar a ação antifúngica do alho, in vitro nas amostras de Candida albicans utilizando técnicas de difusão em ágar e avaliação morfológica testou o efeito do alho em três versões: cortado em lascas, extrato macerado e extrato aquoso. Concluiu-se que o extrato macerado de alho superou a eficácia da Nistatina® no controle de colônias de Candida, com inibição de 85% do crescimento em ensaios morfológicos(13), enquanto combinações com Anfotericina B reduziram os valores de CIM em todas as cepas testadas(14).

    Esses dados ganham urgência no contexto da saúde coletiva, onde a resistência antimicrobiana (RAM) afeta 35% das infecções bacterianas globais, segundo a Organização Mundial de Saúde (OMS), e infecções fúngicas invasivas apresentam mortalidade de até 40%. O alho emerge como alternativa terapêutica complementar, especialmente contra patógenos multirresistentes, como Helicobacter pylori e Candida spp.(9-11,15-17). A Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) já reconhece seu uso para afecções respiratórias e prevenção de comorbidades(18), alinhando-se às práticas integrativas que buscam reduzir a dependência de fármacos sintéticos e seus efeitos colaterais.

    Apesar dos avanços, 98% das evidências disponíveis limitam-se a estudos “in vitro” e revisões narrativas(4,19-20), com lacunas críticas em ensaios clínicos que validem a translacionalidade desses achados. Este protocolo de revisão de escopo propõe mapear os diferentes tipos de estudos e métodos usados para investigar a atividade antimicrobiana e antifúngica do Allium sativum L. (alho), para orientar futuras pesquisas e aplicações clínicas sustentadas em evidências quantitativas. Tal abordagem é vital para consolidar o papel do alho como recurso terapêutico seguro e acessível, particularmente em regiões com limitações ao acesso a antibióticos de última geração.

     

    Perguntas de revisão

    1. Quais tipos de estudos foram realizados sobre a atividade antimicrobiana e antifúngica do Allium sativum L. (alho), incluindo animais, seres humanos e in vitro?

    2. Quais formas de apresentação, aplicação e dosagem de Allium sativum L. (alho) foram usadas nesses estudos?

    3. Quais são os perfis dos participantes e os contextos desses estudos?

     

    Critérios de inclusão

    A revisão incluirá estudos com qualquer tipo de animal, além de modelos in vitro e in vivo. Optou-se por ampliar a revisão para abranger participantes não humanos, uma vez que o número de estudos com seres humanos parece ser limitado. Ademais, não haverá restrições quanto a comorbidades, idade, cor da pele, raça ou sexo. Também serão incluídos estudos que envolvam compostos associados ao Allium Sativum L., os quais serão analisados separadamente das formas tradicionais, levando em consideração as especificidades de cada variação. Da mesma forma, a análise dos estudos em humanos, animais e in vitro será feita de forma separada, dadas as diferenças metodológicas e experimentais, permitindo uma comparação mais precisa entre os resultados obtidos em cada modelo. Visando garantir a relevância e a atualidade dos estudos, será estabelecida uma delimitação temporal de cinco anos. 

     

    Conceito

    Esta revisão incluirá estudos que exploram as atividades antimicrobianas e antifúngicas do Allium sativum L. em diferentes dosagens, duração e métodos de preparação (como corte), macerado, triturado, extrato de óleo, entre outros). Também serão consideradas fontes que indicam locais geográficos onde foram observadas evidências do uso de alho, juntamente com as características de serviços ou comunidades que utilizam o alho por suas propriedades antimicrobianas e antifúngicas.

     

    Contexto

    Esta revisão considerará estudos realizados em qualquer contexto, incluindo laboratórios, clínicas, hospitais ou em ambientes comunitários, em vários locais geográficos e culturais.

     

    Tipos de fontes de evidência

    Serão incluídos na revisão de escopo todos os estudos experimentais, quasiexperimentais, ensaios clínicos controlados e randomizados, ensaios clínicos controlados e não randomizados, estudos observacionais tipo antes e depois e de séries temporais. Também serão incluídos os estudos observacionais analíticos, de coorte retrospectivos e prospectivos, caso, controle, analíticos de corte transversal, bem como observacionais descritivos, caso séries e observacionais de corte transversal. Estudos realizados in vitro e in vivo serão incluídos, juntamente com revisões sistemáticas, revisões de escopo, métodos qualitativos, estudos mistos e estudos da literatura cinzenta. 

     

    MÉTODO

    A análise de escopo seguirá a metodologia JBI(21) e a extensão Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) para revisões de escopo (Scoping Reviews), conhecido por PRISMA-ScR(22). Vale mencionar que o presente protocolo de revisão encontra-se registrado no Open Science Framework (osf.io/a8rfj/).

     

    Estratégia de pesquisa

    A estratégia de busca terá como finalidade localizar estudos publicados e da literatura cinzenta nas bases de dados: Web of Science, CINAHL (EBSCOhost), PubMed (NCBI), Scopus, Embase, Biblioteca Cochrane, LILACS, SciELO, ScienceDirect, Google Scholar e Epistemonikos. Também serão exploradas fontes da literatura cinzenta, incluindo os anais de conferências e ensaios clínicos registrados no site ClinicalTrials.gov e na Plataforma Internacional de Registro de Ensaios Clínicos (https://trialsearch.who.int). Serão incluídas também as dissertações e teses através da “Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertações (BDTD) e do Catálogo de Teses e Dissertações da CAPES”. 

    Foi conduzida uma pesquisa preliminar no PubMed (NCBI), LILACS (VHL), EMBASE e Scopus, conforme ilustrado na Figura 1. As palavras-chave extraídas dos títulos e resumos dos artigos pertinentes, juntamente com os descritores, foram empregadas para criar uma estratégia de pesquisa completa para o PubMed. Esta primeira abordagem de pesquisa, que engloba todas as palavras-chave e descritores, será ajustada conforme cada banco de dados e fontes de informação utilizadas na análise de escopo. Adicionalmente, as referências bibliográficas dos artigos escolhidos para análise serão examinadas para detectar possíveis pesquisas adicionais. Devido ao grande volume de pesquisas e para prevenir variações nos resultados da pesquisa inicial sobre o assunto, o estudo priorizará os estudos publicados nos últimos cinco anos, a fim de capturar os progressos e descobertas mais recentes na área. Serão incorporados estudos em todos os idiomas, visando garantir uma cobertura abrangente da literatura relevante e reduzir o viés de publicação.
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            PubMed (NCBI)

          
          	
            #1

          
          	
            "Garlic"[Mesh] OR "garlic"[Title/Abstract] OR "allium sativum"[Title/Abstract]

          
          	
            2.240

          
        

        
          	
            Embase

          
          	
            #1

          
          	
            'garlic':ab,kw,ti OR 'garlic extract':ab,kw,ti OR 'allium sativum':ab,kw,ti

          
          	
            1.964
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            'antifungal agent':ab,ti,kw OR 'antifungal activity':ab,kw,ti OR 'antifungal':ab,kw,ti OR 'antiinfective agent':ab,kw,ti OR 'antimicrobial therapy':ab,kw,ti OR 'antibacterial activity':ab,kw,ti
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    Figura 1 - Estratégia de pesquisa preliminar nas bases de dados PubMed, LILACS, Embase e Scopus. São Paulo, SP, Brasil, 2024

     

    Estudo/fonte de seleção de evidências

    Subsequentemente à busca, todos os registros encontrados serão reunidos e carregados no Endnote 21 (Clarivate Analytics) e as duplicatas serão eliminadas. 

    A triagem dos estudos ocorrerá em duas etapas: na primeira, dois revisores independentes avaliarão os títulos e resumos quanto aos critérios de inclusão, e as referências consideradas potencialmente elegíveis serão importadas para o JBI System for the Unified Management, Assessment and Review of Information (JBI SUMARI; JBI, Adelaide, Austrália)(23); na segunda etapa, os revisores independentes lerão o texto completo dos estudos selecionados na etapa anterior e avaliarão se atendem aos critérios de inclusão. Os artigos que não cumprirem os critérios de inclusão serão eliminados, e as razões da exclusão serão registradas na revisão de escopo. 

    Qualquer discordância entre os dois revisores será inicialmente discutida entre eles. Caso a discordância persista, um terceiro revisor será consultado para decidir se o estudo deve ou não ser incluído na revisão. 

    As etapas do processo de busca e seleção dos estudos serão detalhadas na revisão de escopo e representadas visualmente através de um fluxograma PRISMA(24).

     

    Extração de dados

    Os dados serão coletados dos artigos por dois revisores independentes, empregando uma ferramenta baseada no protocolo publicado “Wound-healing properties of Stryphnodendron adstringens (barbatimão) in skin and mucosa injuries: a scoping review protocol”(25). Dois revisores independentes avaliarão o instrumento em três estudos aleatórios escolhidos, que poderão ser ajustados e refinados conforme a necessidade durante a etapa de coleta de dados, com todas as alterações devidamente documentadas na revisão final do escopo. Quaisquer divergências entre os avaliadores serão solucionadas através de diálogo ou com a intervenção de um terceiro avaliador. Caso seja necessário, os autores dos artigos poderão ser contatados até duas vezes para solicitar qualquer informação adicional ou ausente.

     

    Análise e apresentação de dados

    Os resultados serão exibidos em forma de mapa, diagrama ou tabela, assim como em narrativa, facilitando a compreensão e a análise dos dados. Utilizando mapas, diagramas e tabelas, os resultados serão organizados de forma a destacar as principais conclusões e padrões identificados. A narrativa que acompanhará essas representações gráficas será fundamental para conectar as descobertas ao objetivo central da revisão e às questões de investigação, proporcionando um contexto mais rico e detalhado.

    Os dados serão categorizados e estratificados de acordo com as implicações do estudo com base em critérios relevantes, como o projeto do estudo, ano de publicação, contexto, espécies examinadas, tipo de micro-organismo afetado pelo Allium sativum L., frequência e/ou duração da intervenção, dosagens, método de formulação do Allium sativum L., grupos de comparação e quaisquer outras categorias relevantes que surjam durante a extração de dados. 

    Os desdobramentos práticos deste protocolo de escopo poderão incluir a construção de protocolos terapêuticos que integrem o uso do Allium sativum L. em tratamentos antifúngicos e antimicrobianos, além de contribuir para a formulação de políticas públicas que promovam o uso de fitoterápicos. Recomendações clínicas também poderão ser elaboradas, orientando profissionais de saúde sobre a aplicação segura e eficaz do Allium sativum L. no combate às infecções. Assim, este estudo não apenas enriquecerá o conhecimento acadêmico, mas também poderá beneficiar a prática clínica e as políticas de saúde pública.
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