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RESUMO

Objetivo: Mapear os diferentes tipos de estudos e métodos usados para investigar a atividade antimicrobiana e antifingica do Allium sativum
L. (alho). Método: Seguindo a metodologia do JBI, sera realizada uma analise de escopo que considerara estudos que envolvam tanto animais
quanto seres humanos, abrangendo contextos geograficos e culturais. Serdo incluidos estudos, como os experimentais, quasiexperimentais,
observacionais e descritivos, bem como literatura cinzenta, sem restri¢do de idioma. Para a busca dos estudos, serdo utilizadas bases de dados
como Web of Science, PubMed, Scopus, ScienceDirect, Epistemonikos, Embase, Cochrane Library, CINAHL, Biblioteca Digital Brasileira
de Teses e Dissertagdes, bem como as referéncias de estudos relevantes. Serdo incluidos estudos publicados e ndo publicados dos tltimos
anos. Dois revisores independentes serdo responsaveis pela selegao dos titulos e resumos, pela leitura completa dos textos e pela extragao dos
dados, empregando uma ferramenta baseada no protocolo previamente publicado intitulado "Wound-healing properties of Stryphnodendron
adstringens (barbatimdo) in skin and mucosa injuries: a scoping review protocol". Caso seja necessario, um terceiro revisor podera ser
adicionado ao processo. Para melhor visualizagdo e interpretagao dos resultados, estes serdo exibidos em forma de mapa, diagrama ou tabela.

Descritores: Alho; Compostos Fitoquimicos; Fitoterapia; Produtos Biologicos; Candidiase Vulvovaginal.

ABSTRACT

Objective: To map the different types of studies and methods used to investigate the antimicrobial and antifungal activity of Allium sativum
L. (garlic). Method: Following the JBI methodology, a scoping analysis will be carried out that will consider studies involving both animals
and humans, covering geographical and cultural contexts. Studies will be included, such as experimental, quasi-experimental, observational
and descriptive, as well as gray literature, with no language restrictions. To search for studies, databases such as Web of Science, PubMed,
Scopus, ScienceDirect, Epistemonikos, Embase, Cochrane Library, CINAHL, Brazilian Digital Library of Theses and Dissertations will be
used, as well as the references of relevant studies. Published and unpublished studies from recent years will be included. Two independent
reviewers will be responsible for selecting the titles and abstracts, reading the texts in full and extracting the data, using a tool based on the
previously published protocol entitled " Wound-healing properties of Stryphnodendron adstringens (barbatimdo) in skin and mucosa injuries:
a scoping review protocol". If necessary, a third reviewer can be added to the process. For better visualization and interpretation of the results,
they will be displayed in the form of a map, diagram or table.

Descriptors: Garlic; Phytochemical compounds; Phytotherapy; Biological products; Vulvovaginal candidiasis.
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INTRODUCAO

O Allium sativum L. (alho) ¢ reconhecido ha milénios
por suas propriedades medicinais", com evidéncias moder-
nas destacando seu potencial como agente antimicrobiano e
antifingico de relevancia clinica®. Estudos in vitro demons-
tram que a alicina, seu principal composto ativo, inibe Sta-
phylococcus aureus, Escherichia coli e Bacillussubtilis em
concentragdes que variam de 25 a 200 pg/ml, além de apre-
sentar agdo sinérgica com antifiingicos convencionais®!b.
Contra Candida albicans, o 6leo essencial de alho exibe
Concentracdo Inibitéria Minima (CIM) de 0,35 g/ml, danifi-
cando estruturalmente a membrana celular fungica e indu-
zindo morte celular(!?,

Pesquisa experimental que objetivou avaliar a agdo
antifungica do alho, in vitro nas amostras de Candida albi-
cans utilizando técnicas de difusdo em agar e avaliagdo mor-
fologica testou o efeito do alho em trés versdes: cortado em
lascas, extrato macerado e extrato aquoso. Concluiu-se que
o extrato macerado de alho superou a efic4cia da Nistatina®
no controle de colonias de Candida, com inibi¢ao de 85% do
crescimento em ensaios morfoldgicos!'?), enquanto combina-
¢oes com Anfotericina B reduziram os valores de CIM em
todas as cepas testadas'¥,

Esses dados ganham urgéncia no contexto da saude
coletiva, onde a resisténcia antimicrobiana (RAM) afeta 35%
das infec¢Ges bacterianas globais, segundo a Organizacdo
Mundial de Satde (OMS), e infecgdes fingicas invasivas
apresentam mortalidade de até 40%. O alho emerge como
alternativa terapéutica complementar, especialmente contra
patdégenos multirresistentes, como Helicobacter pylori e
Candida spp.©®>1517). A Agéncia Nacional de Vigilancia Sa-
nitaria (ANVISA) ja reconhece seu uso para afecgdes respi-
ratorias e prevencdo de comorbidades!®, alinhando-se as
praticas integrativas que buscam reduzir a dependéncia de
farmacos sintéticos e seus efeitos colaterais.

Apesar dos avangos, 98% das evidéncias disponiveis
limitam-se a estudos “in vitro” e revisdes narrativas®1920),
com lacunas criticas em ensaios clinicos que validem a trans-
lacionalidade desses achados. Este protocolo de revisdo de
escopo propde mapear os diferentes tipos de estudos e méto-
dos usados para investigar a atividade antimicrobiana e anti-
fungica do Allium sativum L. (alho), para orientar futuras
pesquisas e aplicagdes clinicas sustentadas em evidéncias
quantitativas. Tal abordagem ¢ vital para consolidar o papel
do alho como recurso terapéutico seguro e acessivel, particu-
larmente em regides com limitagdes ao acesso a antibioticos
de ultima geracao.

Perguntas de revisiao

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

2. Quais formas de apresentagdo, aplicagdo e dosagem
de Allium sativum L. (alho) foram usadas nesses estu-
dos?

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

Critérios de inclusio

A revisdo incluira estudos com qualquer tipo de ani-
mal, além de modelos in vitro e in vivo. Optou-se por ampliar
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a revisdo para abranger participantes ndo humanos, uma vez
que o numero de estudos com seres humanos parece ser li-
mitado. Ademais, ndo havera restricdes quanto a comorbida-
des, idade, cor da pele, raca ou sexo. Também serdo inclui-
dos estudos que envolvam compostos associados ao A/lium
Sativum L., os quais serdo analisados separadamente das for-
mas tradicionais, levando em consideracdo as especificida-
des de cada variacao. Da mesma forma, a analise dos estudos
em humanos, animais e in vitro sera feita de forma separada,
dadas as diferencas metodoldgicas e experimentais, permi-
tindo uma comparacdo mais precisa entre os resultados obti-
dos em cada modelo. Visando garantir a relevancia e a atua-
lidade dos estudos, sera estabelecida uma delimitagdo tem-
poral de cinco anos.

Conceito

Esta revisdo incluiré estudos que exploram as ativida-
des antimicrobianas e antifungicas do Allium sativum L. em
diferentes dosagens, duracao e métodos de preparacdo (como
corte), macerado, triturado, extrato de o6leo, entre outros).
Também serdo consideradas fontes que indicam locais geo-
graficos onde foram observadas evidéncias do uso de alho,
juntamente com as caracteristicas de servigos ou comunida-
des que utilizam o alho por suas propriedades antimicrobia-
nas e antifiingicas.

Contexto

Esta revisdo considerara estudos realizados em qual-
quer contexto, incluindo laboratorios, clinicas, hospitais ou
em ambientes comunitarios, em varios locais geograficos e
culturais.

Tipos de fontes de evidéncia

Serfo incluidos na revisdo de escopo todos os estudos
experimentais, quasiexperimentais, ensaios clinicos contro-
lados e randomizados, ensaios clinicos controlados e ndo
randomizados, estudos observacionais tipo antes e depois e
de séries temporais. Também serdo incluidos os estudos ob-
servacionais analiticos, de coorte retrospectivos e prospecti-
vos, caso, controle, analiticos de corte transversal, bem como
observacionais descritivos, caso séries e observacionais de
corte transversal. Estudos realizados in vitro € in vivo serao
incluidos, juntamente com revisdes sistematicas, revisoes de
escopo, métodos qualitativos, estudos mistos e estudos da li-
teratura cinzenta.

METODO

A analise de escopo seguira a metodologia JBI?V e a
extensdo Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) para revisdes de escopo (Sco-
ping Reviews), conhecido por PRISMA-ScR®??. Vale menci-
onar que o presente protocolo de revisdo encontra-se regis-
trado no Open Science Framework (osf.io/a8rfj/).

Estratégia de pesquisa
A estratégia de busca terd como finalidade localizar
estudos publicados e da literatura cinzenta nas bases de da-

dos: Web of Science, CINAHL (EBSCOhost), PubMed
(NCBI), Scopus, Embase, Biblioteca Cochrane, LILACS,
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SciELO, ScienceDirect, Google Scholar e Epistemonikos.
Também serdo exploradas fontes da literatura cinzenta, in-
cluindo os anais de conferéncias e ensaios clinicos registra-
dos no site ClinicalTrials.gov e na Plataforma Internacional
de Registro de Ensaios Clinicos (https://trialsearch.who.int).
Serdo incluidas também as dissertagdes e teses através da
“Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertagdes
(BDTD) e do Catalogo de Teses e Dissertacdes da CAPES”.

Foi conduzida uma pesquisa preliminar no PubMed
(NCBI), LILACS (VHL), EMBASE e Scopus, conforme
ilustrado na Figura 1. As palavras-chave extraidas dos titulos
e resumos dos artigos pertinentes, juntamente com os descri-
tores, foram empregadas para criar uma estratégia de pes-
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quisa completa para o PubMed. Esta primeira abordagem de
pesquisa, que engloba todas as palavras-chave e descritores,
sera ajustada conforme cada banco de dados e fontes de in-
formagédo utilizadas na analise de escopo. Adicionalmente,
as referéncias bibliograficas dos artigos escolhidos para ana-
lise serdo examinadas para detectar possiveis pesquisas adi-
cionais. Devido ao grande volume de pesquisas e para pre-
venir variacdes nos resultados da pesquisa inicial sobre o as-
sunto, o estudo priorizara os estudos publicados nos ultimos
cinco anos, a fim de capturar os progressos e descobertas
mais recentes na area. Serdo incorporados estudos em todos
os idiomas, visando garantir uma cobertura abrangente da li-
teratura relevante e reduzir o viés de publicagio.

Base de Dados | Busca |Estratégias de Busca Registros
Identificados
PubMed #1 "Garlic"[Mesh] OR "garlic"[Title/Abstract] OR "allium | 2.240
(NCBI) sativum"[ Title/Abstract]
Embase #1 'garlic":ab,kw,ti OR 'garlic extract’:ab,kw,ti OR 'allium sativum':ab,kw,ti 1.964
#2 'antifungal  agent":ab,ti,kw 'antifungal  activity:ab,kw,ti  OR [40.330
'antifungal':ab,kw,ti OR ‘antiinfective agent:ab,kw,ti OR 'antimicrobial
therapy':ab,kw,ti OR 'antibacterial activity':ab,kw,ti
#3 #1 AND #2 124
Scopus #1 TITLE-ABS-KEY (allium AND sativum) OR TITLE-ABS-KEY (garlic) |6.654
#2 TITLE-ABS-KEY (antifungal AND activity) OR TITLE-ABS-KEY |272.638
(antifungal AND agents) OR TITLE-ABS-KEY (antifungal) OR TITLE-
ABS-KEY (antimicrobial AND activity) OR TITLE-ABS-KEY
(antimicrobial AND agents) OR TITLE-ABS-KEY (antiinfective AND
agents) OR TITLE-ABS-KEY (antiinfective) OR TITLE-ABS-KEY (anti-
infective AND agents ) OR TITLE-ABS-KEY (anti-infective) OR TITLE-
ABS-KEY ( antibacterial AND agents ) OR TITLE-ABS-KEY (antibacterial
AND activity) OR TITLE-ABS-KEY (antibacterial)
#3 #1 AND #2 964
Obs.: Limitado a 5 anos.

Figura 1 - Estratégia de pesquisa preliminar nas bases de dados PubMed, LILACS, Embase e Scopus. Sao Paulo, SP, Brasil,

2024
Estudo/fonte de sele¢ao de evidéncias

Subsequentemente a busca, todos os registros encon-
trados serdo reunidos e carregados no Endnote 21 (Clarivate
Analytics) e as duplicatas serdo eliminadas.

A triagem dos estudos ocorrera em duas etapas: na
primeira, dois revisores independentes avaliardo os titulos e
resumos quanto aos critérios de inclusdo, e as referéncias
consideradas potencialmente elegiveis serdo importadas para
o JBI System for the Unified Management, Assessment and
Review of Information (JBI SUMARI; JBI, Adelaide, Aus-
tralia)®®; na segunda etapa, os revisores independentes lerdo
o texto completo dos estudos selecionados na etapa anterior
e avaliardo se atendem aos critérios de inclusdo. Os artigos
que ndo cumprirem os critérios de inclusio serao eliminados,
e as razdes da exclusdo serdo registradas na revisdo de es-
copo.

Qualquer discordancia entre os dois revisores sera ini-
cialmente discutida entre eles. Caso a discordancia persista,

um terceiro revisor sera consultado para decidir se o estudo
deve ou ndo ser incluido na revisdo.

As etapas do processo de busca e selecao dos estudos
serdo detalhadas na revisao de escopo e representadas visu-
almente através de um fluxograma PRISMA®Y.

Extracio de dados

Os dados serdo coletados dos artigos por dois reviso-
res independentes, empregando uma ferramenta baseada no
protocolo publicado  “Wound-healing properties of
Stryphnodendron adstringens (barbatimao) in skin and mu-
cosa injuries: a scoping review protocol”®>. Dois revisores
independentes avaliardo o instrumento em trés estudos alea-
torios escolhidos, que poderao ser ajustados e refinados con-
forme a necessidade durante a etapa de coleta de dados, com
todas as altera¢des devidamente documentadas na reviséo fi-
nal do escopo. Quaisquer divergéncias entre os avaliadores
serdo solucionadas através de didlogo ou com a intervengao
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de um terceiro avaliador. Caso seja necessario, os autores dos
artigos poderdo ser contatados até duas vezes para solicitar
qualquer informagao adicional ou ausente.

Anailise e apresentacio de dados

Os resultados serdo exibidos em forma de mapa, dia-
grama ou tabela, assim como em narrativa, facilitando a
compreensdo e a analise dos dados. Utilizando mapas, dia-
gramas e tabelas, os resultados serdo organizados de forma a
destacar as principais conclusdes e padrdes identificados. A
narrativa que acompanhard essas representagdes graficas
sera fundamental para conectar as descobertas ao objetivo
central da revisdo e as questdes de investigacdo, proporcio-
nando um contexto mais rico e detalhado.

Os dados serdo categorizados e estratificados de
acordo com as implica¢des do estudo com base em critérios
relevantes, como o projeto do estudo, ano de publicagéo,
contexto, espécies examinadas, tipo de micro-organismo afe-
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