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Abstract

The effect of long-chain omega-3 fatty acids on symptoms of psoriasis patients —

an assessment of systematic reviews and meta-analysis

The aim of this thesis is to assess the methodological quality of existing systematic reviews and meta-
analysis dealing with the anti-inflammatory effect of the long-chain omega-3 fatty acids eicosapentae-
noic acid and docosahexaenic acid on patients with psoriasis. To assess the methodological quality the
critical appraisal tool AMSTAR 2 is being used. Consequently, the possible effectiveness of those long-
chain omega-3 fatty-acids shall also be reviewed. To achieve this an electronic search of the databases
PubMed and Science Direct has been conducted from December 27, 2020 to December 28, 2020. The
thus selected and included systematic reviews and meta-analyses were assessed with AMSTAR 2 (A
MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews 2). The here included publications show critical weak-
nesses within the AMSTAR 2 assessments leading to an inconclusive result considering the anti-inflam-
matory effect of long-chain omega-3 fatty-acids. This is also due to the reason that the included studies
within the systematic reviews and meta-analyses show little significance because of methodological het-
erogeneity, small sample sizes, differing delivery systems and dosages etc. They therefor also come to
differing results. Resulting there is a need for new significant randomized control trials, systematic re-
views, as well as meta-analyses to clarify this matter. It remains to be investigated if long-chain omega-
3 fatty-acids have a positive effect on the symptoms of psoriasis patients and could even be used as a
monotherapy or adjuvant therapy. In this case the dosage and length of medication intake of long-chain

omega-3 fatty-acids also needs to be investigated.


https://www.linguee.de/englisch-deutsch/uebersetzung/eicosapentaenoic+acid.html
https://www.linguee.de/englisch-deutsch/uebersetzung/eicosapentaenoic+acid.html

Zusammenfassung

Die Auswirkung langkettiger Omega-3 Fettsduren auf die Symptomatik bei Pso-

riasis Patienten - eine Bewertung Systematischer Reviews und Metaanalysen

Ziel der vorliegenden Bachelorarbeit ist eine Bewertung der Qualitéit der Methodik vorhandener syste-
matischer Reviews und Metaanalysen zur antientziindlichen Wirkung der langkettigen Omega-3 Fett-
sduren Eicosapentaensdure und Docosahexaensdure bei Patient*innen mit Psoriasis. Diese Bewertung
findet anhand des Bewertungsinstruments AMSTAR 2 (A MeaSurement Tool to Assess systematic Re-
views 2) statt. Daraus resultierend soll auerdem die mogliche Wirksamkeit dieser langkettigen Omega-
3 Fettsduren iiberpriift werden. Um dies zu erreichen, wurde eine elektronische Literaturrecherche im
Zeitraum vom 27. Dezember 2020 bis 28. Dezember 2020 in den Datenbanken PubMed und Sience
Direct durchgefiihrt. Die so ausgewdhlten und in dieser Arbeit eingeschlossenen systematischen Re-
views und Metaanlaysen wurden auf die Qualitit der Methodik mithilfe des AMSTAR 2 Bewertungsin-
struments bewertet. Die in dieser Arbeit inkludierten Publikationen zeigen in den AMSTAR 2 Bewertun-
gen starke kritische Méngel, sodass keine eindeutigen Ergebnisse beziiglich der antientziindlichen Wir-
kung der langkettigen Omega-3 Fettsduren abgeleitet werden konnen. Des Weiteren sind auch die zu-
grunde liegenden Studien der systematischen Reviews und Metaanalysen wenig aussagekriftig, da diese
u.a. methodisch sehr heterogen sind, kleine Stichprobengrofien enthalten, uneinheitliche Verabrei-
chungsformen und Dosierungen aufweisen und ebenso zu unterschiedlichen Ergebnissen kommen. So-
mit bedarf es neuer, aussagekriftigerer randomisierte kontrollierte Studien, systematischer Reviews und
Metaanalysen um diese Frage eindeutig zu klidren. Es bleibt also zu erforschen, ob langkettige Omega-3
Fettsduren einen positiven Effekt auf die Symptomatik bei Psoriasis Patient*innen haben und sogar als
Monotherapie oder adjuvante Therapiemoglichkeit einsetzbar sind. Ist dies der Fall sollten die Hohe der
Dosierung und die zeitliche Einnahme von langkettigen Omega-3 Fettsduren bei Patient*innen mit Pso-

riasis bestimmt werden.



1 Einleitung

Die schiitzende Wirkung von langkettigen Omega-3 Fettsduren auf das Herz-Kreislauf-System wurde
mittlerweile durch verschiedene Studien bestitigt (Wehrmiiller et al., 2008, S. 655). Der positive Ein-
fluss, auf die entziindungshemmende Wirkung der Omega-3 Fettsduren, bei chronischen Erkrankungen
wie der Psoriasis ist auch seit 1985 in der medizinischen Fachpresse zu verfolgen (Singer, 1994, S. 145).
Populdarwissenschaftlich wird die Einnahme der Omega-3 Fettsiduren fiir Psoriasis Patient*innen emp-
fohlen (Blaga, 2018; Novartis, 2021). In der aktuellen S-3 Leitlinie zur Therapie der Psoriasis vulgaris
fiir Arzt*innen findet die Thematik beziiglich Omega-3 Fettsiuren fiir Psoriasis Patient*innen keine Be-
achtung (Nast et al., 2011b, S. 19-90). Auch die wissenschaftlichen Studienergebnisse zur Linderung der
Symptome durch langkettige Omega-3 Fettsduren bei Psoriasis sind sehr kontrovers. Einige randomi-
sierte kontrollierte Studien als auch systematische Reviews befiirworten eine Supplementierung (Clark

et al., 2019, S. 987) andere wiederum nicht (Yang & Chi, 2019, S. 8).

Die vorliegende Bachelorarbeit soll einen Beitrag zur aktuellen Forschung im Bereich der antientziind-
lichen Wirkung der langkettigen Omega-3 Fettsiduren bei Psoriasis leisten. Ziel dieser Forschung ist die
Bewertung der Qualitit der Methodik vorhandener systematischer Reviews und Metaanalysen zur Wir-
kung von Omega-3 Fettsiduren bei Patient*innen mit Psoriasis anhand des Bewertungstools AMSTAR 2.
Daraus resultierend soll auch die mogliche Wirksamkeit von langkettigen Omega-3 Fettsduren iiberpriift
werden. Mithilfe einer systematischen Literaturrecherche in den Literaturdatenbanken PubMed und Si-
ence Direct werden passende systematische Reviews und Metaanalysen gesucht, anschlieBend bewertet

und auf die Wirkung von Omega-3 Fettsduren bei Patient*innen mit Psoriasis analysiert.
Die Arbeit ist wie folgt gegliedert:

Der theoretische Hintergrund ist im ersten Kapitel gegeben. Dort wird auf die Pathophysiologie, Pri-
valenz und Klassifizierung der Psoriasis eingegangen. Ebenfalls wird die antientziindliche Wirkung der
Omega-3 Fettsduren begriindet und der aktuelle Stand der Empfehlung fiir Omega-3 Fettsduren laut der
Deutschen Gesellschaft fiir Erndhrung (DGE) vorgestellt. Im Anschluss folgt die Implikation fiir diese
Arbeit. Anschlieffend wird die Methodik der Recherchestrategie und das Bewertungstool AMSTAR 2
vorgestellt. Darauf folgen die Ergebnisse der Recherche nach PRISMA (Preferred Reporting Systematic
Reviews and Meta-Analyses), eine tabellarische Ubersicht der eingeschlossenen Publikationen und die
Bewertung der systematischen Reviews und Metaanalysen mithilfe der AMSTAR 2 Items u.a. in tabella-
rischer Form. Die Bachelorarbeit wird mit einer Diskussion der Qualitit der Studienergebnisse, einer

Ubersicht iiber die Wirksamkeit der langkettigen Omega-3 Fettsduren Eicosapentaensiure (EPA) und
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Docosahexaensdure (DHA), die als erndhrungstherapeutische Intervention bei Patient*innen mit Pso-

riasis gegeben werden und einem Fazit abgeschlossen.

2 Theoretischer Hintergrund

Bereits im alten Griechenland wurde die Psoriasis, auch als Schuppenflechte geldufig, durch Hypokrates
beschrieben (Mrowietz & Prinz, 2018, S. 39). Dadurch hat der medizinische Name der Psoriasis seinen
Ursprung vom Griechischen “psao”, was iibersetzt ich kratze bedeutet (Traupe & Robra, 2002, S. 5).
Laut Definition der World Health Organization (WHO) ist Psoriasis eine nicht ansteckende, chronische,
schmerzhafte, entstellende und zur Behinderung fithrende Krankheit. Sie tritt weltweit auf und hat stark
negative Auswirkungen auf die Lebensqualitidt der Betroffenen. Sie kann sich bei einigen Betroffenen
bis zu einer chronischen, entziindlichen Arthritis (sog. Psoriasis Arthritis) entwickeln, die zu Verformun-
gen der Gelenke und Behinderungen fiihrt. Die Priavalenz der Psoriasis liegt in den verschiedenen Lén-
dern zwischen 0,09% und 11,4% (PsoNet e. V., 2016, S. 5-7). In Deutschland sind schitzungsweise ca.
2-3% der Bevolkerung betroffen, dies entspricht in etwa zwei Millionen Menschen. Laut epidemiologi-
schen Studien betrifft Psoriasis Frauen und Minner gleichermalen (Schéfer et al., 2011, S. 308; Traupe
& Robra, 2002, S. 7).

Fiir die Entstehung der Autoimmunkrankheit werden neben einer genetischen Veranlagung auch endo-
gene und exogene Risikofaktoren wie zum Beispiel Rauchen, Alkoholkonsum, Adipositas, emotionaler
Stress und Witterungsbedingungen verantwortlich gemacht (Traupe & Robra, 2002, S. 5-8). Die Zellen
des Immunsystems richten sich dabei gegen die eigenen Korperzellen der Epidermis, sogenannte Kera-
tinozyten, und tduschen eine Verletzung vor. Keratinozyten sind fiir die Hauterneuerung verantwortlich.
Th1-Lymphozyten, Teil der weilen Blutzellen (Leukozyten) aus dem erworbenen Immunsystem, und
entziindungsfordernde Eiweille haben einen besonderen Einfluss auf die Entstehung der Psoriasis. Als
Reaktion auf die vermeintliche Verletzung reagiert die Haut mit einer allgemeinen Entziindungsreaktion.
Dadurch teilen sich die Keratinozyten schneller als normal und bilden iibermifBig viel neues Hautgewebe
(Nestle et al., 1994, S. 203-207; Pezzutto et al., 2007, S. 222-223). Normalerweise benétigt dieser Pro-
zess der Keratinozyten bei einer gesunden Haut durchschnittlich 20-28 Tage, bei einer Psoriasis dauert
dieser Prozess hingegen 4-5 Tage. Dadurch entsteht die typische Symptomatik der Psoriasis (Herrmann

& Trinkkeller, 2007, S. 8).



Gewohnlich beginnt die Psoriasis im Erwachsenenalter, kann aber auch bei Kindern und Jugendlichen
auftreten und hat auch hier groitenteils einen chronischen Verlauf (Deutsche Dermatologische Gesell-
schaft e.V., 2018, S. 15-16). Die Psoriasis kann im Erwachsenenalter vereinfacht in zwei unterschiedli-
che Typen (hinsichtlich des Alters der Betroffenen und des Verlaufes der Psoriasis) klassifiziert werden.
Beim Typ-1, dem ca. 70% der Betroffenen angehdren, tritt die Psoriasis in der Regel vor dem 30. Le-
bensjahr auf. Typ-2 hingegen tritt iiberwiegend erst nach dem 40. Lebensjahr auf. Typisch fiir das Er-
scheinungsbild der Psoriasis sind scharf begrenzte, schuppende Roétungen, die zum Teil auch Juckreiz
verursachen kdnnen. Meist treten diese schubformig am behaartem Kopf, am Rumpf, an Armen, Ellen-
bogen, Beinen und Kniestreckseiten auf (Traupe & Robra, 2002, S. 5-8). Dabei kann bei der Psoriasis,
wie in Abbildung 1 zu sehen, der Schweregrad, die Ausdehnung und Lokalisation der Schuppung indi-

viduell sehr unterschiedlich sein.

Finger- und Ellbogen/Knie
Zehennagel

Korperfalten
Kopfhaut

gl Pustulose
Schuppenfiechte des  Schuppenfiechte
Handinnenflachen ganzen Korpers

und Fulisohlen

Abbildung 1: mogliche Korperstellen die von einer Psoriasis betroffen sein konnen
(Quelle: Deutscher Psoriasis Bund e.V., 2021)


https://www.psoriasis-bund.de/wissen/psoriasis/

Des Weiteren wird die Psoriasis je nach unterschiedlicher Struktur und unterschiedlicher Lokalisierung
differenziert. In Tabelle 1 sind die giingigen Formen der Psoriasis nach Auspriagung der Schuppung auf-

gelistet (Deutscher Psoriasis Bund e.V., 2021):

Tabelle 1: Ausprigung der Psoriasis und ihre Unterscheidung
1. Psoriasis geographica GroBflachig zusammenhangende Herde, Umrisse

erinnern an eine Landkarte

Psoriasis palmaris et plantaris Handteller und FuBsohlen betroffen

Psoriasis punctata Herde in etwa der GréBe eines Streichholzkopfes;
Auftreten meist am Rumpf des Kérpers

Psoriasis pustulosa Herde mit eitrigen Pusteln

Psoriasis vulgaris Herde mit schmalem roten Randsaum und Bildung

von deutlich sichtbaren silbrigen Schuppen

Verschiedene Scores helfen, die Schwere der objektivierbaren korperlichen Symptome fiir die Psoriasis
zu bestimmen. Eine allgemein giiltige Definition des Schweregrades ist jedoch nicht vorhanden. Um den
Rahmen dieser Bachelorarbeit nicht zu sprengen, werden folgend lediglich drei Bewertungsmoglichkei-

ten niher vorgestellt und zum besseren Verstindnis kurz erldutert.

Mithilfe des Body Surface Area (BSA) ist eine einfache Angabe zum Prozentsatz der erkrankten Haut
moglich. Sehr hédufig wird in klinischen Studien zusitzlich der Psoriasis Area and Severity Index (PASI)
bestimmt. Der PASI Score kann in Prozentsatz 50, 75 und 90 angegeben werden und beriicksichtigt hier
die Auspriagung der Symptome wie Rotungen oder Schuppung und das Ausmal3 der betroffenen Haut-
stellen an Kopf, Armen, Rumpf und Beinen. PASI 50, 75 oder 90 geben, als dynamischer Parameter,
auBerdem den Prozentsatz an Patient*innen an, welche zu einem bestimmten Zeitpunkt eine Besserung
des PASI von mindestens 50%, 75% oder 90% erlangt haben. Bei der Beurteilung der Wirksamkeit eines
Medikaments wird nach aktueller Studienlage eine Reduktion von mindestens 75% (PASI 75) als kli-
nisch bzw. fiir die Patient*innen relevanter Parameter angesehen. PASI ermoglicht eine zuverldssige
Einschitzung bei mittelschwerer bis schwerer Psoriasis vulgaris Erkrankung, jedoch ist die Bestimmung
des Schweregrads bei leichten Formen der Psoriasis (weniger als 5%-10% betroffene Korperfldche) mit
dem PASI nicht mehr gewdhrleistet, so dass man hier den ,,lokalen PASI* (LPSI) verwendet, der nur die
Schwere der Einzelsymptome bewertet, z.B. an den Pridilektionsstellen (Nast et al., 2011b, S. 11). In
vielen Studien wird zum oder statt des PASI Scores auch der Dermatology Life Quality Index (DLQI) als
Messinstrument verwendet. DLQI ist ein Fragebogen, der fiir Personen ab 16 Jahren erstellt worden ist
und gibt die Einschrinkung der Lebensqualitit von Psoriasis Patient*innen der vergangenen sieben Tage

an (Deutscher Psoriasis Bund e.V., 2021).



Bis heute ist eine kausale Heilung der Psoriasis noch nicht moglich (PsoNet e. V., 2016b, S. 5; Traupe
& Robra, 2002, S. 8). Die Behandlung reichen von topischen Anwendungen in Form von z.B. pflegenden
und juckreizlindernden Salben oder Cremes, Phytotherapien bis hin zu systematischen Therapien, zu
denen die orale Medikation in Form von z.B. Tabletten aber auch Injektionen oder Infusionen zédhlen

(PsoNete. V., 2016, S. 21-22).

Studien zeigen, dass chronische Hauterkrankungen mit einem hohen Stigmatisierungsfaktor einhergehen
und dies massive psychische Belastungen fiir die Betroffenen mit sich bringt (Khawaja et al., 2015, S.
4-7; Langley et al., 2005, S. 20-21). Diese psychischen Belastungen konnen alltigliche gesellschaftliche
Aktivitdten sowie die Arbeit massiv beeintrichtigen (PsoNete. V., 2016, S. 17). Im Jahr 2010 versuchte
die Studie Global Burden of Disease den Grad der Behinderung oder auch das Ausmal} des Gesundheits-
verlustes durch verschiedene Erkrankungen zu messen. Als Mal3 wurde hier das behinderungsbereinigte
Lebensjahr angewandt, welcher als DALY betitelt wird (aus dem Englischen Disability-Adjusted Life
Years). Ein DALY (Summe der mit Behinderung gelebten Jahre plus verlorene Lebensjahre) entspricht
einem verlorenen Jahr eines gesunden Lebens. Die Auswertungen der Studie kommen zu dem Ergebnis,
dass die Last der Schuppenflechte hoch ist. Der weltweite, durchschnittliche DALY Wert fiir die Pso-
riasis, ist doppelt so hoch wie fiir die akute Hepatitis C (World Health Organization, 2016, S. 10).

Die systematischen Therapien, die bei Psoriasis angewendet werden, konnen, je nach Wirkstoff, zu di-
versen Nebenwirkungen fiithren. Zu diesen gehoren z.B. Durchfall, Ubelkeit, Bauchschmerzen, Haaraus-
fall oder verstiarkter Haarwuchs, Hitzewallungen im Gesicht so (,,Flushs*), Muskelzittern, Infektionen
der Lunge oder des Herzmuskels und Beeintrichtigungen der Leber- und Nierenfunktion bis hin zu ernst-

haften Lebererkrankungen (IQWIG, 2017).

Neben den bereits erwédhnten personlichen Beeintrichtigungen stellt die Psoriasis auch eine massive
okonomische Belastung dar. Dies gilt sowohl fiir die Betroffenen als auch fiir die Krankenkassen. Im
Jahr 2015 lagen die durchschnittlichen Behandlungskosten pro Person zwischen 5.000€ und 8.000€. Die
Selbstfinanzierung der Betroffenen lag zwischen 224€ und 406€. Systematische Behandlungskosten, die
von den Krankenkassen {ibernommen werden, lagen zwischen 3.700€ und 7.400€ (Nast et al., 2011, S.
14-17; Traupe & Robra, 2002, S. 13).

Aus wissenschaftlicher Sicht gibt es bis heute noch keine eindeutigen Beweislage, ob eine bestimmte
Erndhrungsform einen Effekt auf die Psoriasis hat. Den Angaben vieler Betroffenen nach tritt eine di-
rekte Verschlimmerung des Hautbilds, nach dem Genuss von Wein und Gewiirzen ein, ohne dass es

hierfiir eine wissenschaftliche Evidenz gibt (Traupe & Robra, 2002, S. 5-8).



Seit den 1980er Jahren wird erforscht, ob die entziindungshemmenden Omega-3 Fettsduren in Form von
Fischolkapseln in der Lage sind hochwirksame Medikamente zur Behandlung der Psoriasis zu ersetzten
oder zumindest die Moglichkeit besteht die Dosis und die Nebenwirkungen verwendeter Medikamente
zu reduzieren. Von wesentlichem Vorteil ist hierbei, dass Omega-3 Fettsduren keine bzw. geringe Ne-
benwirkungen zu scheinen haben (Singer, 1994.S. 139). Laut der Europdiischen Behorde fiir Lebensmit-
telsicherheit (EFSA) fiihrt eine ergidnzende Zufuhr der beiden Omega-3 Fettsduren EPA und DHA in
einer Dosierung von bis zu 5g pro Tag zu keinen Sicherheitsbedenken. Fiir die Zufuhr von EPA allein
gilt eine Dosierung von bis zu 1,8g pro Tag als unbedenklich (EFSA, 2012, S. 24). Bei hoher dosierten
Fischolkapseln kann es laut Bundesinstitut fiir Risikobewertung jedoch zu folgenden unerwiinschten Ne-
benwirkungen kommen: Die Blutungszeit kann durch Verdnderung der FlieBeigenschaften des Blutes
verlangert sein, die Blutzuckereinstellung kann bei Menschen mit Diabetes Mellitus erschwert sein, die
Funktion der Leukozyten und des Immunsystems konnen nachteilig beeinflusst werden, dies kann zu
einer gesteigerten Infektanfilligkeit fithren, Auftreten von Herzrhythmusstorungen, Erh6hung des LDL-
Cholesterinspiegels iiberwiegend durch EPA und Ubelkeit und Erbrechen (BfR, 2006c, S. 2-4).

Die vorliegende Arbeit befasst sich mit dem Fokus der Omega-3 Fettsduren EPA und DHA. Abbildung
2 zeigt hierbei einen Uberblick der Fettsiuren und die Klassifizierung der mehrfach ungesiittigten Fett-
sduren. Zum besseren Verstdndnis wird folgend kurz auf den antientziindlichen biochemischen Prozess

der mehrfach ungesittigten Fettsduren EPA und DHA und deren Verhiltnis zur Omega-6 Fettsdure ein-

gegangen.
Fettsdauren
gesattigte einfach ungesattigte mehrfach ungesittigte
(z.B. aus fettem Fleisch, (z.B. aus Olivendl, Rapsdl)
Kokosfett)

|

Omega-3 Omega-6
(z.B. aus Fisch, Walnuss- {z.B. aus Sonnenblumendl,
&1, Leindl) Maiskeimol)
1
alpha-Linolensaure Langkettige Omega-3

(z.B. aus Walnussdl, Lein-
ol)

- DHA, EPA -
(z.B. aus Fisch, Algen)

Abbildung 2: Klassifizierung der unterschiedlichen Fettsduren
Quelle: BfR, 2006. Miissen Fischverzehrer ihre Ernihrung durch Fischol-Kapseln ergdnzen?, S. 2



Der menschliche Organismus kann generell Fettsduren, mit Ausnahme der Omega-3 und Omega-6 Fett-
sduren, selbst produzieren. Wie in der Literatur wird in diesem Kapitel folgend der Buchstabe ,,n* fiir

Omega verwendet.

Essenziell sind hierbei die n-Fettsduren Alpha-Linolensdure (ALA) die zur Gruppe der n-3 Fettsduren
und die Linolsdure (LA) die zur Gruppe der n-6 Fettsduren gehdren. Ausgehend von diesen beiden Fett-
sduren konnen die langkettigen Fettsduren (PUFA aus dem Englischen PolyUnsaturated Fatty Acids)
synthetisiert werden. Von hoher erndhrungsphysiologischer Bedeutung sind hierbei die PUFA‘s
Docosahexaensidure (DHA) und Eicosapentaensdure (EPA) die zur Reihe der n-3 Fettsduren und die
Arachidonsiure (AA) die zur Reihe der n-6 Fettsduren gehoren. Die Umwandlung von ALA zu EPA und
DHA und die Umwandlung von LA zu AA erfolgt mit dem Enzym Delta-6-Desaturase. Eine Uminde-
rung von einer n-Fettsdure der Reihe 3 in eine n-Fettsdure der Reihe 6 ist dem menschlichen Stoffwechsel
nicht moglich. Beide n-Reihen konkurrieren zur Umwandlung in langkettige Fettsduren dabei um das
gleiche Enzym Delta-6-Desaturase. Obwohl die Affinitdt des Enzyms Delta-6-Desaturase zu ALA gro-
Ber ist als zu LA, fiithren die hoheren Einnahmen an Lebensmitteln mit LA zu einer hdufigeren Umwand-
lung der n-6 Fettsduren zu AA statt der n-3 Fettsduren zu EPA und DHA (Wehrmiiller et al., 2008, S.
655-657). Wihrend die n-6 Fettsdure LA ausschlieBlich in pflanzlichen Lebensmitteln wie z.B. Sonnen-
blumendl vorkommen, kommen n-3 Fettsduren sowohl in pflanzlichen als auch in tierischen Lebensmit-
teln vor. ALA kommt vor allem in Pflanzenolen (Lein-, Raps-, Soja- oder Walnussol) vor. Die n-3 Fett-
sduren DHA und EPA kommen hauptséchlich in fettreichen Fischen oder Algen vor (BfR, 2006b,S. 2-
4). Zur oben erwéhnten begrenzten Umwandlung kommt hinzu, dass die Aktivitit des Enzyms Delta-6-
Desaturase beim menschlichen Metabolismus begrenzt ist. Dadurch kann nur ein geringer Teil von ALA
zu EPA und DHA umgewandelt werden. Es wird geschitzt, dass hochstens 5-10% der ALA effektiv in
langkettige n-3 Fettsduren umgewandelt werden konnen und dabei die Umwandlungsrate bei Frauen

hoher ist als bei Méannern (Wehrmiiller et al., 2008, S. 656).

Die n-Fettsduren haben vielseitige Aufgaben und sind zusitzlich Ausgangssubstanzen fiir hormon&hnli-
che Reglerstoffe, sogenannte Eicosanoide. Diese iiben nicht nur einen Einfluss auf die Blutgerinnung
und auf die Funktion der Blutgefiwand aus, sondern auch auf Entziindungsprozesse. Die Wirkungen
der Eicosanoide unterscheiden sich nach den Fettsduren, aus denen sie gebildet werden. Wihrend
Eicosanoide, aus n-6 Fettsduren gebildet, u.a. Entziindungsreaktionen verstidrken, verhalten sich
Eicosanoide, die aus n-3 Fettsduren gebildet werden, quasi als Gegenspieler und wirken entziindungs-
hemmend (BfR, 2006b, S. 2-3). Dadurch sind die n-3 Fettsduren EPA und DHA interessant fiir die Ent-
ziindungsreaktion bei Psoriasis. Von entscheidender physiologischer Bedeutung ist dabei das Verhéltnis

von n-6 zu n-3 Fettsduren. (Goyens et al., 2006, S. 44). Die WHO empfiehlt fiir Gesunde ein Verhéltnis



von n-6 Fettsduren zu n-3 Fettsduren von 5:1. Laut dem Erndhrungsbericht der DGE von 2004 beléuft
sich das Verhiltnis bei Frauen auf 6,1:1 und bei Minnern auf 6,6:1 (GaBmann, 2006, S. 278). Zudem
empfiehlt die DGE eine tdgliche Zufuhr an n-6 Fettsduren, ab dem 4. Lebensjahr von etwa 6,7 g pro Tag
(DGE, 2021). Fiir die n-3 Fettsduren definiert die DGE nur Schitzwerte zur Zufuhr. Demnach sollen
0,5% der Gesamtenergiezufuhr aus n-3 Fettsduren stammen. Dies entspricht, bezogen auf die Alpha-
Linolensiure, etwa 1,3 g pro Tag oder einem Essloffel Rapsol (BfR, 2006b, S. 2-4). Die komplexe Stoff-
wechselumwandlung aus der n-3 Fettsdure ALA zu EPA und DHA kann umgangen werden, wenn Le-
bensmittel wie Fisch oder Algen verzehrt werden (Singer, 1994, Seite 139). Die giinstigste Relation von
Omega-3 und Omega-6 Fettsduren fiir das Krankheitsbild Psoriasis gilt es herauszufinden und ist derzeit

noch Gegenstand wissenschaftlicher Untersuchungen.

10



3 Implikation fiir diese Arbeit

Omega-3 Fettsiduren riicken aktuell wieder in den Fokus der wissenschaftlichen Forschungen. Hierbei
sind sich die Studien uneinig, ob die langkettigen Omega-3 Fettsduren auch einen Nutzen bei Psoriasis

Patient*innen haben oder nicht.

In der vorliegenden Arbeit soll sich daher mit der Frage beschiftigt werden, ob langkettige Omega-3

Fettsduren einen positiven Effekt auf die Psoriasis haben kann.

Ziel dieses Literatur-Reviews ist so die Bewertung der Qualitdt der Methodik vorhandener systemati-
scher Reviews und Metaanalysen zur Wirkung von Omega-3 Fettsiduren bei Patient*innen mit Psoriasis
anhand des Bewertungsinstruments AMSTAR 2. Daraus resultierend soll auch eine wissenschaftliche
Uberpriifung der Wirksamkeit der langkettigen Omega-3 Fettsiuren EPA und DHA als therapeutische

Intervention iiberpriift werden.

4 Methodik

Die vorliegende wissenschaftliche Arbeit basiert auf einer systematischen Literaturrecherche in den Wis-
senschaftsdatenbanken PubMed, welche von der US National Library of Medicine zur Verfiigung gestellt
wird und Sience Direct, welche vom Verlagsunternehmen ELSEVIER zur Verfiigung gestellt wird und
den PRISMA Richtlinien (Moher et al., 2009). Aus Griinden der Einfachheit werden systematische Re-

views und Metaanalysen auch unter dem Begriff Ubersichtsarbeiten zusammengefasst.

Im folgenden Kapitel wird ausfiihrlich dargestellt, welche Suchbegriffe in den Datenbanken genutzt und
welche Ein- und Ausschlusskriterien definiert werden, um die Suche einzugrenzen. Zur Bewertung der
Literaturqualitit wird AMSTAR 2 vorgestellt und verwendet (B. J. Shea et al., 2017). Hierbei ist zu er-
wihnen, dass die Originalfragen im Anhang beigefiigt sind. Im Kapitel Ergebnisse werden mithilfe des
PRISMA flow diagrams die Suchstrategie und die gefunden Ubersichtsarbeiten dargestellt. Es folgt eine
tabellarische Gesamtiibersicht der eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten (Tabelle 5). AbschlieBend wer-
den die AMSTAR 2 Bewertungen ebenfalls tabellarisch (Tabelle 6) vorgestellt und die Gesamtergebnisse

im Kapitel Diskussion diskutiert.
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4.1 Recherchestrategie

Zur Sichtung geeigneter systematischer Reviews und Metaanalysen wurden die elektronischen Daten-

banken PubMed und Sience Direct im Zeitraum vom 27. Dezember 2020 bis 28. Dezember 2020 durch-

sucht. Um vollstindig publizierte Ubersichtsarbeiten zu erhalten, wurden a priori Durchsuchungskrite-

rien festgelegt. Die Suchbegriffe ,,Psoriasis“ und ,,Schuppenflechte* wurden in der Datenbank PubMed

mit dem Boolean Operator ,,OR* kombiniert. Fiir Omega-3 Fettsduren und deren Synonyme wurde ein

zweiter Boolean Operator ,,OR* verwendet. Die festgelegten Suchbegriffe wurden anschlieBend mit

»~AND* verkniipft. Die Verkniipfungen fiir PubMed als auch die Suchstrategie bei Sience Direct sind

den Tabellen 2 und 3 zu entnehmen. In diesen Tabellen werden die verwendeten Suchbegriffe und Filter,

sowie die daraus resultierenden Treffer fiir beide Datenbanken beschrieben.

Tabelle 2: Trefferanzahl der Reviewsuche in der Datenbank PubMed: Darstellung der Suchbegriffe, Trefferanzahl, Datum der

Suche sowie der verwendeten Filter

Search

Suchbegriffe

Treffer

Datum

#4

Search #3: Systematic Review, Meta-Analysis, English, German, Hu-

man

17

27.12.2020

#3

Boolean operator ‘AND’ - Search #1 AND #2

312

27.12.2020

#2

(CCCCcceeccecc(cc««(omega 3) OR (Omega-3)) OR (n-3)) OR (n3)) OR (w-
3)) OR (w3)) OR (Fish Qil)) OR (Omega-3 polyunsaturated Fatty Acid))
OR (Omega 3 polyunsaturated Fatty Acid)) OR (Omega 3 PUFA)) OR
(Omega-3 PUFA)) OR (EPA)) OR (DHA)) OR (Eicosapentaenoic Acid))
OR (Eicosapentaensaure)) OR (docosahexaenoic acid)) OR (Do-
cosahexaensaure)) OR (20:5 w-3)) OR (22:6 w-3)) OR (20:5 w3)) OR
(22:6 w3)

155.613

27.12.2020

#1

Psoriasis OR Schuppenflechte

53.154

27.12.2020

Tabelle 3: Trefferanzahl der Reviewsuche in der Datenbank Sience Direct: Darstellung der Suchbegriffe, Trefferanzahl, Datum
der Suche sowie der verwendeten Filter

Search Suchbegriffe Treffer Datum
Find articles with these terms: | Psoriasis 9.152 28.12.2020
Title, abstract, keywords: Fish oil OR omega 55 28.12.2020
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4.2 Datenerhebung und Analyse

Das Veroffentlichungsdatum wurde in beiden Datenbanken nicht eingeschrinkt. In die Suchergebnisse
wurden sowohl deutsch- als auch englischsprachige Reviews und Humanstudien eingeschlossen. Das
Arbeiten mit weiteren Datenbanken wurde eingestellt, nachdem festgestellt wurde, dass sich identische
Ergebnisse einstellten. Alle danach verdffentlichten oder auf den Datenbanken erginzte Literatur wird

in dieser Arbeit nicht beachtet.

Um eine Entscheidungsgrundlage fiir die Auswahl der Studien fiir den vorliegenden Review zu schaffen,
wurden in Tabelle 4 folgende Ein- und Ausschlusskriterien, angelehnt an die PICO-Strategie, formuliert
(da Costa Santos et al., 2007, S. 510). Es wurden alle systematische Reviews und Metaanalysen einge-
schlossen, die in Humanstudien die Wirkung von Omega-3 Supplementierung auf die Psoriasis bewertet
haben. Ausgeschlossen wurden neben narrativen Ubersichtsarbeiten, Reviews die Omega-3 Fettsduren
in Didten oder Erndhrungsweisen bewertet haben, ihre Daten in Tiermodellen erhoben, als auch aus-
schlieBlich eine topische Anwendung der Omega-3 Fettsiduren bei Psoriasis Patient*innen beurteilt ha-

ben.

Tabelle 4: Ein- und Ausschlusskriterien zur Identifizierung geeigneter Ubersichtsarbeiten

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
Population Erwachsene Psoriasis Patient*in- | Tiermodelle
nen; (alle Arten der Psoriasis)
Intervention Untersuchung von Zusammenhén- | Diaten, Erndhrungsweisen oder
gen zwischen Omega-3 Supple- | topische Anwendungen von Omega-3 Fett-
mentierung (oral, intravends) auf | sauren
die Symptomatik
Ergebnisse negative oder positive Einflisse | Keine Beschreibung; weder positive noch
auf die Symptomatik zwischen | negative Bewertungen von
Omega-3 Fettsduren und Psoriasis | Zusammenhangen zwischen Omega-3
Fettsduren und Psoriasis
Studiendesign Systematische Reviews und Narrative Reviews
Metaanalysen
Publikations- Nicht relevant Nicht relevant
zeitraum

Durch Anwendung der beschriebenen Ein- und Ausschlusskriterien und Sichtung des Titels, Abstracts

und bei Bedarf des Volltextes wurden sieben Publikationen beziiglich ihrer Relevanz fiir diese Arbeit

ausgewdhlt.
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4.3 Bewertungsinstrument AMSTAR 2

Wihrend das Cochrane Collaboration Handbook einen umfassenden Leitfaden fiir die Erstellung und
die Bewertung dieser anbietet, wurde AMSTAR als ein Bewertungsinstrument entwickelt, um abge-

schlossene systematische Reviews zu bewerten.

AMSTAR 2 ist der Nachfolger von AMSTAR, eines der vielseitigsten und hidufigsten verwendeten Instru-
mente zur kritischen Bewertung der Qualitit von RCT’s (Randomized Controlled Trials) beinhaltenden
Ubersichtsarbeiten. Mithilfe von AMSTAR 2 kénnen nun auch Ubersichtsarbeiten bewertet werden, die
neben RCT’s auch NRSI’s (Non-Randomized Studies of Interventions) einschlieen, denn immer mehr
systematische Reviews beinhalten heutzutage NRSI’s. NRSI’s unterliegen allerdings gegeniiber RCT’s
einer Reihe von Verzerrungen, die bei RCT’s entweder nicht vorhanden oder weniger auffillig sind. Um
die Qualitit und so die Aussagekraft solcher systematischen Reviews aussagekriftig priifen zu konnen,
bedarf es Bewertungen, die u.a. besonders die Verzerrungsrisiken betrachten. So z.B. bei Verzerrungen
zugunsten der Ergebnisse gro3er Beobachtungsstudien, wenn diese mit kleineren RCT’s kombiniert wer-

den. Um dies gewihrleisten zu konnen wurde AMSTAR 2 entwickelt.

Die sieben kritischen Items (2, 4, 7, 9, 11, 13, 15), der insgesamt 16 Items, haben laut den AMSTAR 2
Autor*innen einen entscheidenden Einfluss auf die Validitit und Schlussfolgerungen einer Ubersichts-
arbeit. Zwei kritische Items betreffen dabei das Verzerrungsrisiko. Gesamt gilt, dass diese kritischen
Items nicht immer als kritisch angesehen werden miissen. Wenn zum Beispiel eine Ubersichtsarbeit auf
qualitativ hochwertige randomisierte kontrollierte Studien beschrinkt ist, sind die Items bzgl. des Ver-
zerrungsrisikos nicht zwangsliufig kritisch. Gleiches gilt, je nach Ubersichtsarbeit fiir die anderen kriti-
schen Items. AMSTAR 2 bewertet nicht mit einem Punktesystem, wie es AMSTAR tat, sondern folgt
einem Algorithmus, der bewertet, ob eine Ubersichtsarbeit critically low, low, moderate oder high ist.
AMSTAR 2 legt so kritische Schwichen dar, die bei der Bewertung beriicksichtigt werden sollten. Dar-
tiber hinaus sollten die Anwender die potenziellen Auswirkungen einer unzureichenden Bewertung fiir
jedes Item beriicksichtigen. Die priifenden Personen kénnen zudem entscheiden, welche Kriterien fiir
die betrachtete Ubersichtsarbeit am wichtigsten sind, der Fokus liegt aber weiterhin auf den als relevant

betrachteten kritischen Items (Shea et al., 2017, S. 1-8).

AMSTAR 2 liefert zur Bewertung ein Tool, welches online jederzeit zu Verfiigung steht und mit welchem
man die Gewichtung der kritischen Items bemessen kann. Mittels eines Algorithmus wird die Ubersichts-

arbeit anschlieBend bewertet.
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4.4 Bewertungskategorien nach AMSTAR 2

AMSTAR 2 liefert folgende Bewertungskategorien:
High = null oder eine unkritische Schwiche:

Die Ubersichtsarbeit ermoglicht eine genaue und umfassende Zusammenfassung der Ergebnisse der ein-

geschlossenen Studien.
Moderat = Mehr als eine unkritische Schwiiche:

Die Ubersichtsarbeit hat mehr als eine Schwachstelle, aber keine kritischen Mingel. Der Review kann

eine genaue Zusammenfassung der Ergebnisse der eingeschlossenen Studien liefern.
Low = Ein kritischer Fehler mit oder ohne unkritische Schwichen:

Die Uberpriifung hat einen kritischen Fehler und liefert moglicherweise keine genaue und umfassende

Zusammenfassung der verwendeten Studien, die sich mit der Forschungsfrage befassen.
Critically low = Mehr als ein kritischer Fehler mit oder ohne unkritische Schwichen:

Der Review weist mehr als einen kritischen Fehler auf und sollte nicht dazu dienen, sich auf eine genaue

und umfassende Zusammenfassung der verfiigbaren Studien zu verlassen.
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5 Ergebnisse

In diesem Kapitel werden die Ergebnisse der Literaturrecherche anhand des PRISMA flow diagrams
(Abbildung.3), ein Gesamtiiberblick der inkludierten Ubersichtsarbeiten in tabellarischer Form, die
Ergebnisse der AMSTAR 2 Auswertung und die Ergebnisse der inkludierten Ubersichtsarbeiten
dargestellt.

5.1 Ergebnisse der systematischen Literaturrecherche

Drei Datensitze zitierten einen systematischen Review und ein Datensatz zitierte nur eine Single Studie.
Insgesamt erfiillten somit sieben Ubersichtsarbeiten die festgelegten Einschlusskriterien, aus denen die

Daten extrahiert und ausgewertet wurden und somit in die Diskussion aufgenommen wurden.
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Abbildung 3: Darstellung des PRISMA flow diagrams als Uberblick der durchgefiihrten systematischen Literaturrecherche

16



5.2 Tabellarische Darstellung der inkludierten Ubersichtsarbeiten

Die sieben relevanten Ubersichtsarbeiten werden nachfolgend in Tabelle 5 vorgestellt und anschlieBend

genauer erldutert.
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Tabelle 5: Ergebnisse der eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten nach Recherche in den Datenbanken PubMed und Sience Direct

Autor Studien- Einschluss- | Art der Bewertungs- Verwendete Anzahl Anzahl Anzahl der Studien- Schlussfolgerungen
*innen, design kriterien Psoriasis tools der Datenbanken der einge- | Studien Probanden design der
Jahr Studienergeb- schlosse- in  Meta- | insgesamt einge-
nisse nen analyse; schlosse-
Studien statisti- nen
sche Ana- Studien
lyse

(Naldi & | systemati- systemati- Psoriasis PASI, Medline, n=4 n=0 n =332 RCT Ungewiss, da zu wenige Stu-
Rzany, scher sche Re- | vulgaris; Quality of life, | Embase, dien laut Naldi und Rzany ge-
2009) Review views; Befall von | Nebenwir- Cochrane, funden wurden.

RCT's in N&geln und | kungen Webseiten: Supplementierung mit Fisch-

allen Kopfhaut NHS, 6len mdoglicherweise nicht

Sprachen; ausge- CRD, wirksamer als Placebo.

mind. schlossen DARE,

einfach ver- HTA,

blindet; TRIP,

>20  Pro- NICE

banden
(Smith systemati- RCT’s; Psoriasis; Keine Angabe | PubMed, n=9 n=0 n=418 RCT widersprichliche Evidenz der
et al., | scher Verblin- alle Arten Medline, Ergebnisse, Qualitat der Stu-
2009) Review dung muss Embase, dien variierte;

nicht erflllt Amed insgesamt niedrige

sein; in Qualitat der

Englisch inkludierten Studien
(Millsop | systemati- Studien Psoriasis; PASI; Medline, n=15 n=0 n =557 RCT n=7, | Fischdl zeigte in RCT's die
et al, | scher zwischen alle Arten andere PubMed prospek- hdchste Evidenz flr einen
2014) Review 1960 und klinische tiv; unkon- | Nutzen gegeniiber anderen

2013; in MaBnahmen trolliert n = | Nahrungsergénzungsmitteln

Englisch 7,

kontrolliert
n=1
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Autor Studien- Einschluss- | Art der Bewertungs- Verwendete Anzahl Anzahl Anzahl der Studien- Schlussfolgerungen
*innen, design kriterien Psoriasis tools der Datenbanken der einge- | Studien Probanden design der
Jahr tudinrg b chlo in Mta |ing amt ing
nisse nen analyse; schlosse-
Studien statisti- nen
sche Ana- Studien
lyse
(Upala systemati- RCT’s; Psoriasis; PASI;  DLQI, | Cochrane, n=12 n=0 n =541 RCT Kein eindeutiges Ergebnis;
et al., | scher prospektive | alle Arten Prozent  der | PubMed, n=11, gemessen am PASI Score
2017) Review Beobach- betroffenen Medline, Open- und anderen Ergebnissen
tungsstu- Gesamtkor- Embase, Label
dien peroberflache Studie
%TBSA n=1
(Yang & | Metaanalyse | RCT’s; Psoriasis; PASI, Central, n=13 n=3 n =625 RCT Keine signifikante
Chi, Psoriasis alle Arten BSA, Embase, Verringerung der
2019) Patient*in- Neben- Medline Symptome gemessen am
nen; wirkungen PASI Score:
Interven- Mittelwertdifferenz: - 0,28;
tion: Fi- 95% Konfidenzintervall -
schdl oder 1,74 bis 1,19
PUFAs P =0,71
(Clark et | Metaanalyse | RCT’s; Psoriasis; PASI, ISI, n=10 n=10 n =556 RCT, Signifikante Verbesserungbei
al., Messwerte; | alle Arten BSA, PubMed, random cross-over | Dosierungen von
2019) Standard- % TBSA, Medline, effects Vergleich > 1800 mg/Tag und
fehler des subjektive Scopus, model, < 8 Wochen Dauer;
Mittelwerts, Bewertung Embase, fixed- Verbesserung des PASI-
Standard- Cochrane effects Scores:
abwei- model, Mittelwertdifferenz: - 1,58;
chung, funnel 95% Konfidenzintervall
in Englisch plots - 2,24 bis - 0,92;
und P < 0,001
Persisch
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Autor Studien- Einschluss- | Art der Bewertungs- Verwendete Anzahl Anzahl Anzahl der Studien- Schlussfolgerungen
*innen, design kriterien Psoriasis tools der Datenbanken der einge- | Studien Probanden design der
Jahr tudi n rg b chlo in Mta |ing amt ing
nisse nen analyse; schlosse-
Studien statisti- nen
sche Ana- Studien
lyse
Verbesserung des Erythems
und der Schuppung:
Mittelwertdifferenz: - 0,69;
95% Konfidenzintervall
- 1,26 bis - 0,13;
P =0,02
(Chen et | Metaanalyse | RCT's; Psoriasis; Schweregrad PubMed, n=18 n=18 n =927 RCT Monotherapie keine signifi-
al., gesicherte | alle Arten der Psoriasis; | Embase, random kante Verbesserung der
2020) Psoriasis Flache der | Cochrane, effects Symptome;
Diagnose; Hautlasion; China Network model,
in Englisch Juckreiz; Knowledge fixed- adjuvante Therapie:
und Quiality of life; | Infrastructure, effects Verbesserung des PASI
Chinesisch Nebenwirkun- | China Science model Scores:

gen

and Techno-
logy Journal,
Wanfang
Database

Mittelwertdifferenz - 3,92;
95% Konfidenzintervall

- 6,15 bis - 1,69;

P =0,0006

Lasionen:
Mittelwertdifferenz -30,00
95% Konfidenzintervall

- 33,82 bis - 26,18;

P < 0,0001
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Bis auf vier Ausnahmen, finden sich die eingeschlossenen Studien (n=24, hiervon 21 randomisiert und
kontrolliert, zwei unkontrollierte Studien und eine offene kontrollierte Beobachtungsstudie) in allen
sieben Ubersichtsarbeiten wieder. Die hierin inkludierten Studien wurden von 1986 bis 2018
veroffentlicht. Millsop et al. schliet neben randomizierten kontrollierten Studien (RCT‘s) auch
unkontrollierte Studien in ihrer Ubersichtsarbeit mit ein. Upala et al. schlieBt eine offene kontrollierte
Beobachtungsstudie mit ein. Alle weiteren Ubersichtsarbeiten schlieBen ausschlieBlich randomisierte
und kontrollierte Studien ein. In den eingeschlossenen Studien der Ubersichtsarbeiten sind insgesamt
n=1306 Patient*innen eingeschlossen, wovon n=92 auf die unkontrollierten Studien entfallen und n=16
auf die Beobachtungsstudie. Der Veroffentlichungszeitraum der Ubersichtsarbeiten erstreckt sich von
2007 (Naldi & Rzany, 2009) bis 2020 (Chen et al.). Alle sieben Ubersichtsarbeiten schlossen Studien
mit ein, die Omega-3 Fettsduren als Monotherapien (Fischole, marine Kapseln, etc.) als auch kombinierte
Therapien z.B. mit Arzneimittelen beriicksichtigten. Fiinf der eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten
haben wiederum ausschlieSlich Omega-3 Fettsduren in ihren Arbeiten bewertet, wihrend Naldi & Rzany,
Millsop et al. und Smith et al. zusétzlich weitere, alternative Behandlungsmoglichkeiten anderer Studien
auswerteten. Diese wurden aber separat bewertet und fithrten nicht zum Ausschluss der Studien fiir diese
Arbeit. Die Menge an Omega-3 Fettsduren in den inkludierten Studien reichte von 216 mg EPA und 240
mg DHA (Strong et al. 1993) bis 13,5 g EPA und 9,0 g DHA (Ziboh et al. 1986). Die Dauer der Studien
erstreckt sich von zwei bis 24 Wochen. Die Anzahl der Probanden in den eingeschlossenen Studien
variiert von n=18 bis n=188. Drei der eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten (Chen et. al, Clark et. al und
Yang & Chi) fiihrten eine Metaanalyse durch. Yang & Chi konnte keine signifikante Verbesserung
gemessen am PASI Score feststellen. Chen et al. und Clark et al. hingegen zeigen gemessen am PASI
Score eine signifikante Verbesserung (Chen et al. P = 0,0006; Clark et al. P <0,001). Des Weiteren zeigt
sich bei Chen et al. auch eine signifikante Verbesserung der Lisionen (P < 0,0001) und bei Clark et al.
eine Verbesserung auf Erythem und Schuppung (P = 0,02). Die Mehrheit (n=4) der eingeschlossenen
Ubersichtsarbeiten wurde nach der Qualititsbewertung nach AMSTAR 2 als low, zwei als critically low
und eine Studie als moderate eingestuft (Tabelle 6). Die Ergebnisse von AMSTAR 2 werden im folgenden

Kapitel erldutert.
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Tabelle 6: Ergebnisse der Qualitit der Methodik nach AMSTAR 2

AMSTAR 2
Frage

Bewertung der Qualitat

1 2 3 4 5116 |7 8 9 10 11 12 13 14 15 16
Studie
Metaanalyse
Yang & Chi, Low
Y| PY | Y|PY | Y]|Y|N|PY Y N Y N N Y N Y
2019
Clark et al., Low
Y| Y Y Y Y| Y |N Y PY N Y N N Y Y N
2019
Chen et al., Low
Y| Y Y| PY|Y]|Y|N|PY Y N Y N N Y N Y
2020
systematischer Revie
Naldi & Rzany, Low
Y| PY | Y Y N | N|[N/|PY Y N NMA NMA N N NMA N
2007
Smith et al., Critically low
N| N Y| PY | N|N|N Y N N NMA NMA N N NMA N
2009
Millsop et al., Critically low
N| N Y N N | N|[N/|PY N/N N NMA NMA N N NMA Y
2014
Upala et al., Moderate
0017 Y| PY | Y|PY|Y]|Y]|N Y Y/PY N NMA NMA Y N NMA Y

Antworten: Y = Yes; PY = Partial Yes; N = No; NMA = No meta-analysis conducted
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5.3 Ergebnisse fiir die Qualitidt der Methodik mithilfe von AMSTAR 2

Die Mehrheit (n=4) der eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten wurde nach der Qualititsbewertung nach

AMSTAR 2 als low, zwei als critically low und eine Studie als moderate eingestuft (Tabelle 6).

Die Ergebnisse der Qualitétsiiberpriifung der Methodik nach AMSTAR 2 zeigen, dass die Hauptschwi-
chen aller Ubersichtsarbeiten mehrheitlich in den kritischen Bereichen liegen. Die vollstindig ausgefiill-

ten AMSTAR 2 Checklisten und Bewertungsergebnisse sind dem Anhang zu entnehmen.

(Item 1): Um fiir das Item 1 ein Ja zu erhalten, sollten in der Ubersichtsarbeit die 4 Elemente von PICO
(Population, Intervention, Comparison, Outcome) ersichtlich sein. Millsop et al. und Smith et al. haben
die Antwortmdoglichkeiten von Item 1 nicht erfiillt und somit wurde dieses Item mit Nein beantwortet.
Fiinf der sieben Ubersichtsarbeiten haben PICO oder Elemente des PICO Modells (Yang & Chi, Clark
et al., Naldi & Rzany, Upala et al., Chen et al.) in ihren jeweiligen Ubersichtsarbeiten angewendet und

so ein Ja erhalten.

(Item 2): Zwei Ubersichtsarbeiten (Smith et al., Millsop e. al.) haben das kritische Item 2 nicht erfiillt.
Diese sieht vor, dass die Forschungsfragen und die Methoden der Ubersichtsarbeiten vor der
Durchfithrung der Arbeiten geplant worden sind. Ist dies angegeben, aber nicht verifiziert, so kann die
Frage mit teilweise ja beantwortert werden. Dies trifft fiir Yang und Chi, Naldi & Rzany und Upala et
al. zu. Das kritische Item 2 kann laut den AMSTAR 2 Autor*nnen mit Ja beantwortet werden, wenn die
Studienautor*nnen der Ubersichtsarbeiten nachweisen konnen, dass, bevor die Uberpriifung
durchgefithrt wurde, mit einem schriftlichen Protokoll mit unabhéngiger Verifizierung oder einer

anderweitigen unabhingigen Stelle gearbeitet wurde. Dies trifft fiir Clark et al. und Chen et al. zu.

(Item 3): Alle sieben Ubersichtsarbeiten haben die Auswahl der Studiendesigns in ihren Arbeiten
begriindet. So haben Yang & Chi, Clark et al., Naldi & Rzany, Chen et al. und Smith et al. ausschlieBlich
RCT’s eingeschlossen. Millsop et al. schloss auch unkontrollierte Studien und Upala et al. eine offene

Beobachtungsstudie neben RCT’s ein.

(Item 4): Yang & Chi, Upala et al., Chen et al. und Smith et. al haben in zwei oder mehreren Datenbanken
gesucht, eine Suchstrategie vorgelegt und Publikationseinschrankungen (z.B. Sprache) begriindet und
dadurch konnte das kritische Item 4 mit feilweise ja beantwortet werden. Naldi & Rzany und Clark et al.
haben als einzige Ubersichtsarbeiten eine umfassende systematische Literaturrecherche durchgefiihrt
und fiir das Item 4 ein Ja erhalten. Hierzu ergénzten sie die Bereiche von teilweise Ja durch eine Suche

des Literaturverzeichnisses der inkludierten Studien und von Studienregistern, sowie nicht
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verOffentlichten Studien wenn nétig und durch Konsultation von Expert*innen. Des weitern gibt es die
Durchfithrung der Suche innerhalb von 24 Monaten vor Fertigstellung der Arbeit zu vollziehen. Millsop
et al. hat als einzige Ubersichtsarbeit in nur einer Datenbank nach Studien gesucht und dadurch wurde

das Item 4 mit Nein beantwortet.

(Item 5): Bei der Suche nach geeigneten Studien fiir die Ubersichtsarbeiten ist eine doppelte Ausfiihrung
der Suche von hohem wissenschaftlichem Wert. Vier der sieben Ubersichtsarbeiten haben die Studien-
auswahl geeigneter Studien in doppelter Ausfithrung durchgefiihrt oder es wurde, die von einer Autorin
bzw. einem Autor getroffene Studienauswahl, von einer weiteren Autorin bzw. einem weiteren Autor
stichprobenartig iiberpriift. Hierbei muss eine mindestens 80%ige Ubereinstimmung der Studien erzielt
werden. Yang & Chi, Clark et al., Upala et al. und Chen et al. fiihrten die Suche entsprechend durch und
erhielten ein Ja, wihrend Naldi & Rzany, Millsop et al. und Smith et al. diese Kriterien nicht erfiillten

und so ein Nein erhielten.

(Item 6:) Auch fiir die Datenextraktion ist eine doppelte Ausfithrung von groBer Bedeutung. Wie bei
Item 5 sollten mindestens zwei Autor*innen die Datenauswahl durchgefiihrt haben. Clark et al., Upala
et al. und Chen et al. taten dies. Falls nur eine Person die Datenauswahl durchgefiihrt hat, sollte wie bei
Item 5 eine zweite Person stichprobenartig die Studien iiberpriifen und eine mindestens 80%ige Uber-
einstimmung erreichen. Die restlichen Studien kdnnen von einer Person ausgewéhlt worden sein, wie
Yang & Chi es taten. Ist keines dieser Kriterien erfiillt worden, wurde das Item 6 mit Nein beantwortet

(Naldi & Rzany, Millsop et al., Smith et al.).

(Item 7:) Die eingeschlossenen Ubersichtsarbeiten erhielten ausnahmslos beim kritischen Item sieben
ein Nein. Keine der eingeschlossenen Ubersichtsarbeit verfiigte iiber eine detaillierte Liste ausgeschlos-

sener Studien. Hierzu miisste jede ausgeschlossene Studie einzeln begriindet werden.

(Item 8): Mithilfe des Items acht lisst sich iiberpriifen, ob die Ubersichtsarbeiten die eingeschlossenen
Studien ausreichend und detailliert beschrieben haben. Hierzu miissen die Patient*innen, Interventionen,
Kontrollgruppen, Ergebnisse und Forschungsdesigns beschrieben werden. Yang & Chi, Naldi & Rzany,
Millsop et al. und Chen et al. haben dieses Item beantwortet und so ein teilweise Ja erhalten. Clark et al.,
Upala et al. und Smith et al. erhielten ein Ja als Antwort, da sie dariiber hinaus die PICO Struktur detail-
lierter beschrieben, das Setting der Studien darlegten, als auch einen Zeitrahmen fiir die Nachbeobach-

tung angegeben haben.

(Item 9): Clark et al., Millsop et al. und Smith et al. haben keine Bewertung der Verzerrung, anhand von
geeigneten Instrumenten, in den eingeschlossenen Studien durchgefiihrt und dadurch wurde das kritische

Item neun mit Nein beantwortet. Geeignete Instrumente wéren beispielsweise das risk of bias tool nach
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dem Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions bei RCT ’s oder ROBINS-I (Risk Of
Bias In Non-randomized Studies of Interventions) bei NRSI’s. Naldi & Rzany, Yang & Chi und Chen et
al. untersuchten lediglich RCT ’s und erfiillten die AMSTAR 2 Kriterien vollstiandig. Sie erhielten so beide
ein Ja. Upala et al. untersuchten sowohl RTCs als auch NRSI’s. Fiir RCT s erfiillten auch sie alle Kri-
terien und erhielten hier ein Ja. Fiir die NRSI’s erhielten sie ein teilweise Ja, da sie nicht alle Verzerrun-

gen untersucht haben.

(Item 10): Keine der Ubersichtsarbeiten gab die Finanzierungsquellen der einzelnen Studien an und so-

mit wurde die Frage zehn fiir alle Ubersichtsarbeiten verneint.

(Item 11): Naldi & Rzany, Millsop et al., Upala et al. und Smith et al. haben keine Metaanalyse durch-
gefiihrt. Yang & Chi, Clark et al. und Chen et al. begriindeten explizit die Prinzipien, um eine Metaana-
lyse aus den eingeschlossenen Studien durchzufiihren und erhielten so ein Ja bei diesem kritischen Item.
Sie begriindeten hierzu ihre Kombination der Daten in der Metaanalyse und untersuchten die Griinde fiir

die Heterogenitiit.

(Item 12): AusschlieBlich Chen et al. haben einen moglichen Einfluss der Verzerrungen in den einge-
schlossenen Studien auf die Ergebnisse der Metaanalyse bewertet und erhielten so ein Ja. Yang & Chi
und Clark et al. bewerteten diese nicht und Naldi & Rzany, Millsop et al., Upala et al. und Smith et al.

fiihrten keine Metaanalyse durch.

(Item 13): Upala et al. haben als einzige Ubersichtsarbeit die Verzerrungen der eingeschlossenen Studien
in ihrem Ergebnisteil interpretiert bzw. diskutiert. Diese Uberpriifung der Verzerrungen geht in dem
kritischen Item 13 iiber die gepoolte Schitzung aus Item 12 hinaus und sollte auch beriicksichtig werden,
wenn keine Metaanalyse erstellt wurde. Hierdurch kann iiberpriift werden, ob die Verzerrungen fiir die
unterschiedlichen Studienergebnisse verantwortlich sind, was gerade bei Empfehlungen von Dosierun-
gen etc. von groBer Bedeutung ist. Die anderen Ubersichtsarbeiten interpretierten die Verzerrungen der

eingeschlossenen Studien nicht in ihrem Ergebnisteil.

(Item 14): Yang & Chi, Clark et al. und Chen et al. haben die eingeschlossenen Metaanalysen auf Hete-
rogenitit tiberpriift und diese (ggf.) ausreichend erklirt und diskutiert. Die weiteren Studien taten dies

nicht (Naldi & Rzany, Millsop et al., Upala et al., Smith et al.).

(Item 15): Drei der Ubersichtsarbeiten, die eine Metaanalyse durchgefiihrt haben, (Yang & Chi, Clark
et al., Chen et al.) haben keine angemessene Untersuchung auf Publikationsbias (inkl. graphischem oder
statistischen Tests) durchgefiihrt und ihren Einfluss auf die Ergebnisse des Reviews diskutiert. Lediglich
Clark et al. haben dies erfiillt und so ein Ja beim kritischen Item 15 erhalten. Naldi & Rzany, Millsop et
al. Upala et al. und Smith et al. haben keine Metaanalyse durchgefiihrt.
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(Item 16): Yang & Chi und Upala et al. bekundeten kein konkurrierendes Interesse und gaben dariiber
hinaus an keine Finanzierungshilfen bezogen zu haben und erhielten so ein Ja. Chen et al. gaben Finan-
zierungshilfen an sowie das keine potenziellen Interessenkonflikten vorhanden waren und erhielten so
ein Ja. Clark et al., Naldi & Rzany und Smith et al. machten keine Angaben zu Finanzierungshilfen

und/oder Interessenkonflikten wihrend der Durchfiihrung des Reviews und erhielten so ein Nein.

5.4 Ergebnisse der inkludierten Publikationen

Die Ubersichtsarbeiten kommen beziiglich des Effekts von Omega-3 Fettsiuren auf die Psorias zu
unterschiedlichen Ergebnissen. Diese sollen hier zuziiglich ihrer AMSTAR 2 Bewertung dargelegt
werden. Die Studien Clark et al., Millsop et al. und Smith et al. sehen einen positiven Einfluss der
Omega-3 Fettsduren auf die Verbesserung der Psoriasis. Smith et al. und Millsop et al. sehen neben
weiteren komplementér- und alternativmedizinischen Méglichkeiten die Behandlung durch Fischole als
vielversprechend. Millsop et al. sehen vor allem im Vergleich zu anderen Nahrungsergiinzungsmitteln
Fischole als das Erfolgsversprechendste an. Clark et al. kommen auflerdem zu dem Ergebnis, dass die
Einnahme von Omega-3 Fettsduren, als Monotherapie, einen positiven Einfluss auf den PASI Score,
Erythem und Juckreiz hat. Eine Subgruppenanalyse zeigt zudem eine erhohte Verbesserung bei
Dosierungen von >1800mg/Tag und <8 Wochen der Einnahme. Naldi & Rzany kommen zu dem
Entschluss, das Fischole bzw. Omega 3- Fettsdure, verglichen mit Placebo, eventuell keinen groeren
Effekte haben. Millsop et al. und Smith et al. erhielten durch AMSTAR 2 eine critically low Bewertung
und Clark et al. und Naldi & Rzany die Bewertung low. Chen et al. sprechen einen vorteilhaften Effekt
fiir Fischole und deren Komponente in Kombination mit gidngigen Medikamenten auf die Psoriasis und
ihre Begleiterkrankungen, wie koronare Herzerkrankungen, aus. Yang & Chi fanden hingegen keine
einheitliche Evidenz fiir den Einsatz von Omega-3 Fettsduren. Viel mehr empfehlen die Autor*innen
eine kontrollierte Erndhrung und Bewegung fiir die Patient*innen um Gewicht zu velieren und damit
eine signifikante Verbesserung auf den Schweregrad der Psoriasis zu erhalten. Chen et al. und Yang &
Chi erhielten nach AMSTAR 2 den Score low. Upala et al. erhielt als einzige Publikation nach AMSTAR
2 die Bewertung moderate. Auch diese Ubersichtsarbeit konnte nicht herausfinden, ob eine Behandlung
mit Omega-3 Fettsduren den Schweregrade bei Psoriasis Patient*innen, gemessen am PASI Score,

verbessert oder nicht.
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6 Diskussion

Ziel der vorliegenden Bachelorarbeit ist eine Bewertung der Qualitéit der Methodik vorhandener syste-
matischer Reviews und Metaanalysen zur antientziindlichen Wirkung der Omega-3 Fettsiduren bei Pati-
ent*innen mit Psoriasis anhand des Bewertungstools AMSTAR 2. Daraus resultierend soll auch die mog-
liche Wirksamkeit von Omega-3 Fettsduren iiberpriift werden. Mithilfe der Datenbanken PubMed und
Sience Direct wurde eine systematische Literaturrecherche durchgefiihrt. Durch a priori festgelegte
Suchbegriffe und Ein- und Ausschlusskriterien wurden sieben Publikationen als relevant fiir diesen Li-
teraturreview festgelegt. Hierbei handelt es sich um systematische Reviews und Metaanalysen. Lediglich
drei der sieben Ubersichtsarbeiten fertigten Metanalysen (Yang & Chi, Clark et al., Chen et al.) der

eingeschlossenen Studien an.

Die methodische Qualititsiiberpriifung anhand von AMSTAR 2 ergibt, dass eine der sieben Publikationen
den Score moderate (Upala et a.), vier den Score low (Yang & Chi, Chen et al., Clark et al. Naldi &
Rzany) und zwei den Score critically low (Millsop et al., Smith et al.) erhalten. Diese AMSTAR 2 Be-
wertung erschwert eine manifeste Schlussfolgerung inwiefern Omega-3 Fettsduren einen Einfluss auf
die Symptome der Psoriasis haben, was sowohl an der methodischen Qualitit der Ubersichtsarbeiten als

auch den zugrunde liegenden Studien liegt.

Im Folgenden soll sowohl auf die methodische Qualitit der Ubersichtsarbeiten als auch auf einige me-

thodische Schwachstellen inkludierter Studien und mégliche Verbesserungen eingegangen werden.

Eine der Schwachstellen der systematischen Reviews (Naldi & Rzany, Millsop et al., Smith et al.) ist,
dass die Literaturauswahl (Item 5) als auch die Datenerhebung (Item 6) nicht mindestens von zwei Per-
sonen durchgefiihrt wurde bzw. dies nicht angegeben wurde. Eine mindestens von zwei Personen durch-
gefiihrte Auswahl und Erhebung verringert das Risiko nicht relevanter Studienauswahl und fehlerhafter
Datenerhebung, sowie eine Verzerrung durch vorgefasste Meinungen einzelner (Higgins et al., 2020,
Ch. 7.3.2; Shea BJ et al., 2017, S. 3). Keine der sieben Ubersichtsarbeiten legt eine explizite Liste der
ausgeschlossenen Studien (inkl. Titel, Autor*innen etc.) sowie explizite Ausschlussbegriindungen vor
(Item 7). Ungerechtfertigte Studienausschliisse konnen die Ergebnisse von Ubersichtsarbeiten verfil-
schen, weshalb die AMSTAR 2 Autor*innen nachvollziehbare Studienausschliisse fordern (Shea BJ et
al., 2017, S. 3). Ein weiteres kritisches Item, welches in vielen Ubersichtsarbeiten nicht (Millsop et al.,
Smith et al.) oder nicht komplett (Clark et al., Upala et al.,) beriicksichtigt wird, ist die Beurteilung der
Verzerrung (Item 9) der inkludierten Studien innerhalb der Ubersichtsarbeiten. Durch die Verzerrungen

kann die Validitit der Studienergebnisse eingeschrinkt sein. Um diese zu ermitteln bzw. zu beurteilen
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sollten die Autor*innen solcher Publikationen eines der gidngigen und gut evaluierten Beurteilungsin-
strumente wie das Cochrane Collaboration's tool for assessing risk of bias oder ROBINS-I 0.4. nutzen.
Die Nichtberiicksichtigung der moglichen Verzerrungen kann ansonsten zur Verfilschung der Ergeb-
nisse der Ubersichtsarbeit, bzw. deren Interpretationen, fithren (Buchberger et al., 2014, S. 1432; Shea
BJetal., 2017, S. 4). Es ist somit wichtig, dass eine Beurteilung der Verzerrung vorgenommen wird und
die Beurteilung des Verzerrungsrisikos der einzelnen Studien fiir den Leser der Ubersichtsarbeiten trans-
parent und nachvollziehbar dargestellt wird. Dies kann beispielsweise durch eine tabellarische Darstel-
lung der Verzerrung geschehen. Da sich AMSTAR 2 an dem Cochrane Collaboration’s tool orientiert ist
eine genaue, nachvollziehbare, als auch graphische Darstellung der Ergebnisse der Verzerrungen zu er-
bringen und sofern dies nicht geschehen ist, wurde dieses Item mit teilweise Ja oder Nein bewertet (Hig-
gins et al., 2020, Ch 7.3.b; Shea BJ et al., 2017, S.4). Keine der Ubersichtsarbeiten gibt Finanzierungs-
hilfen der inkludierten Studien an (Item 10), welches nach AMSTAR 2 jedoch ein wichtiger Aspekt ist,
da viele Studien gezeigt haben, dass kommerziell gesponsorte Studien hdufiger zugunsten des von
Sponsor*innen erwiinschten Ergebnissen forschen. Um eine solche Beeinflussung der inkludierten Stu-
dien(-ergebnisse) zu beriicksichtigen, sollte auch die Finanzierungshilfe der inkludierten Studien darge-

legt werden (Shea BJ et al., 2017, S. 5-6).

Keine der Ubersichtsarbeiten, welche Metaanalysen anfertigen (Yang & Chi, Clark et al., Chen et al.),
iiberpriiften die Verzerrung der in den Metaanalysen enthaltenen Studien und ihren Einfluss auf das Ge-
samtergebnis der Metaanalysen (Item 12). Dies ist besonders bei RCT’s und NRSI’s mit variierender
Studienqualitdt von hoher Bedeutung. Auch wenn keine Metaanalysen angefertigt werden, sollten die
Autor*innen von Ubersichtsarbeiten auf den moglichen Einfluss von Verzerrungen innerhalb der einzel-
nen Studien eingehen (Shea BJ et al., 2017, S. 7). Nur Upala et al. beriicksichtigen die Verzerrungen der
einzelnen eingeschlossenen Studien bei der Interpretation und Diskussion der Ergebnisse ihrer Uber-
sichtsarbeiten, die anderen Ubersichtsarbeiten tun dies nicht (Item 13). Auch wenn keine Metaanalysen
erhoben werden, sollten die Autor*innen den Einfluss der Verzerrung in ihrer Interpretation der Ergeb-
nisse diskutieren. Besonders wichtig ist dies bei dem Einschluss von RCT’s mit variierender Studien-
qualitit und bei dem Einschluss von NRSI’s. Die Diskussion sollte sich hierbei nicht nur auf den Einfluss
der Verzerrung auf gepoolte Schitzungen beziehen, sondern auch iiberpriifen ob diese Verzerrungen fiir
unterschiedliche Ergebnisse innerhalb der einzelnen Studien verantwortlich sind. Da die Verzerrungen
Einfluss auf die einzelnen Studienergebnisse haben, miissen die Verzerrungen und die daraus resultie-
renden Studienergebnisse natiirlich auch im Ergebnis der Ubersichtsarbeiten beriicksichtigt und disku-
tiert werden, um auch hier Verzerrungen der Ergebnisse zu vermeiden. Besonders bei moglichen Emp-
fehlungen die einen Einfluss auf klinische Anwendungen oder - Strategien haben, miissen die Verzer-

rungen der einzelnen Studien beriicksichtigt werden (Shea BJ et al., 2017, S. 7).
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Eine Analyse der Heterogenitit (Item 14) inkl. der Erklarung und Diskussion der Heterogenitit innerhalb
der Ergebnisse der Ubersichtsarbeit werden nur von Yang & Chi, Clark et al. und Chen et al. vorgenom-
men, die anderen Ubersichtsarbeiten beriicksichtigten dies nicht. Da sich die Effekte von Studien nur
vergleichen lassen, wenn sich die Einzelstudien &hnlich sind ist die Untersuchung der Heterogenitit
wichtig, um zu iiberpriifen, inwieweit man diese vergleichen kann. Unterschiede innerhalb der Einzel-
studien konnen zum Beispiel auf unterschiedlichen Populationen von Patient*innen und Messmethoden
etc. beruhen, aber auch weitere PICO Elemente und Verzerrungsquellen sollten beriicksichtigt werden.
Grofle Unterschiede in den Effektgrofen und Konfidenzintervallen deuten auf systematische Unter-
schiede zwischen den Studien hin und schrinken die Vertrauenswiirdigkeit des gepoolten Gesamtergeb-
nisses bei Metaanalysen ein. Es muss also gekldrt werden inwieweit eine zufillige Variabilitit fiir die
Unterschiede verantwortlich ist oder doch systematische Unterschiede diese verantworten. Die Resultate
dieser Uberpriifung sollten anschlieBend im Ergebnissteil der Arbeit diskutiert und bei der Ergebniser-
stellung beriicksichtigt werden (Shea BJ et al., 2017, S. 7-8; Weckmann et al., 2015, S. 471-472). Keine
der Ubersichtsarbeiten untersucht die inkludierten Studien auf Publikationsbias und diskutieren den
moglichen Einfluss dieser auf die Ergebnisse der Arbeit (Item 15). Durch die Nichtberiicksichtigung von
Studien mit nicht-signifikanten oder negativen Effekten, welche hiufig auch gar nicht verdffentlicht
werden, entsteht eine Verzerrung zugunsten positiver Ergebnisse, dies wiederum kann zu einer Verzer-
rung des Gesamtergebnisses fiihren. Zur Uberpriifung des Publikationsbias eignen sich verschiedene
statistische und grafische Verfahren (Weckmann et al., S. 472). Als ein Kriterium von AMSTAR 2 ist es
ausschlaggebend, dass die Autor*innen ihr Bestes tun um mogliche Publikationsbias zu identifizieren,
Sensitivitdtsanalysen durchfiihren und diese bei der Interpretation und Diskussion der Ergebnisse be-

riicksichtigen.

Mogliche Interessenkonflikte materieller oder nichtmaterieller Art sind anzugeben, um mogliche Ver-
zerrungen der Studienergebnisse durch jeweilige Interessen auszuschlieBen (Item 16). So konnen nicht
nur Studienfinanzierungen von Firmen die Ergebnisse beeinflussen, auch wissenschaftliche Befangen-
heit oder personliche und wirtschaftliche Verbindungen kdnnen Studienergebnisse beeinflussen. Von
den verwendeten Ubersichtsarbeiten geben Yang & Chi, Millsop et al., Upala et al. und Chen et al. an

keine Interessenkonflikte zu haben. Die anderen Autor*innen machten hierzu keine Aussagen.

Um zu einem moglichst unverfilschten, nachvollziehbaren und wissenschaftlich repriasentativen Ergeb-
nis zu kommen sollten die AMSTAR 2 Items bei dem Verfassen von Ubersichtsarbeiten gleichermafBen
beriicksichtigt werden. Besonders die kritischen Items (2,4,7,9,11,13,15) sollten mehr in den Fokus von

Ubersichtsarbeiten geriickt werden. In den hier iiberpriiften Arbeiten hitten besonders die Items
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5,6,7,9,10,12,13,14,15,16 mehr Beriicksichtigung finden sollen, um aussagekriftige Ergebnisse bzw. In-

terpretationen der Ergebnisse der Ubersichtsarbeiten zuzulassen.

Die Regularien von AMSTAR 2 sind sehr kritisch/streng und erschweren die Auswertung von dlteren
Ubersichtsarbeiten, da bei der Erstellung der Publikationen mit hoher Wahrscheinlichkeit noch nicht auf
AMSTAR 2 Kompatibilitit geachtet wurde. Um aussagekriftigere Ubersichtsarbeiten zu erhalten und
insgesamt bessere Studienergebnisse zu erstellen bedarf es nicht nur einer qualitativen Verbesserung der
Methodik, sondern auch bessere und aussagekriftigere RCT’s die den Einfluss von Omega-3 Fettsduren
auf die Psoriasis untersuchen. Die den Ubersichtsarbeiten zugrundeliegenden Studien weisen in einigen
Bereichen betrichtliche Schwachstellen auf, die in zukiinftigen RCT’s behoben werden miissen. Ein
erheblicher Mangel liegt nach Yang & Chi und Chen et al. darin, dass die Datenerhebungen nicht immer
nach standardisierten Verfahren erfolgen. Zukiinftige Erhebungen sollten auf Basis der Verwendung
standardisierter Verfahren erfolgen. Nach Clark et al. und Upala et al. liegt in den Studien nicht immer
eine gesicherte Diagnose der Psoriasis innerhalb der Populationsgruppe vor. Fiir zukiinftige Studien

empfiehlt sich daher, eine gesicherte Diagnose bei den Patient*innen.

Die Vergleichsgruppentherapie der Kontrollgruppen ist hdufig nicht einheitlich (Clark et al., Millsop et
al) und sollte zukiinftig auch standardisiert sein um Verzerrungen so gering wie moglich zu halten. Zu-
sdtzlich haben viele Studien keine Kontrollgruppe ohne Intervention (Naldi & Rzany), jedoch konnte

eine solche Kontrollgruppe eine bessere Interpretation der Ergebnisse stiitzen.

Die Interventionsdauer der inkludierten Studien der Publikationen belaufen sich zwischen zwei und 24
Wochen. Nach Clark et al. und Upala et al. kénnen kleine Interventionsgruppen auch zu Verzerrungen
fiihren. Dies konnte eventuell groere Effektstiarken der Studien zeigen. Clark et al. beanstanden zusitz-
lich, dass es insgesamt zu wenig qualitativ hochwertige RCT’s gibt und es somit neuer und besserer

Studien bedarf.

Yang & Chi, Millsop et al. und Chen et al. bemingeln aulerdem, dass nicht immer eine standardisierte
Methode zum Messen des Schweregrades der Psoriasis, wie den PASI Score, verwendet wird. Nach
Millsop et al. verwenden einige Studien gar unterschiedliche subjektive und somit schwer vergleichbare
Messmethoden, hier ist zukiinftig fiir eine erhohte Vergleichbarkeit auf eine einheitliche Messmethodik
zu achten, wie z.B. den PASI Score. Fiir eine aussagekriftigere Interpretation der Ergebnisse wire bei
der Gruppeneinteilung zusétzlich auf eine Unterteilung nach dem Schweregrad der Psoriasis zu achten,
eventuell auch eine Aufteilung nach Geschlecht, da die Verstoffwechselung zwischen Frauen und Mén-

nern unterschiedlich verldauft (Wehrmiiller et al., 2008, S. 656). AuBerdem sollte im Rahmen der Studien
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das Essverhalten der Probandengruppen dokumentiert werden, um Verfidlschungen der Ergebnisse durch

Fisch- und Algenkonsum etc. auszuschlieBen.

Um weitere aussagekriftigere Ergebnisse zu erhalten, wire es von grolem Vorteil, den Omega-3 Fett-
sduren Wert bei den Proband*innen vorab im Blut zu testen und diesen Test nach Ende der Studiendauer
zu wiederholen (Omegametrix GmbH, 2019). Dadurch kann man gezielt den Spiegel der Omega-3 Fett-
sduren individuell bestimmen und konnte zukiinftig eine allgemeine Empfehlung beziiglich Omega-3

Fettsduren fiir Psoriasis Patient*innen niherkommen.

Da alle sieben Ubersichtsarbeiten durch AMSTAR 2 stark kritische Mingel aufweisen, erschwert dies
eine Aussage zur antientziindlichen Wirkung von Omega-3 Fettsduren bei Patient*innen mit Psoriasis.

Es bedarf somit neuer RCT’s und besserer Ubersichtsarbeiten um diese Frage eindeutig zu kliren.

Da Studien, wenn auch mit Mingeln versehen die Wirkung einer therapeutischen Intervention mit lang-
kettigen Omega-3 Fettsduren in Teilen stiitzen, kann -bis es neue verlédsslichere Ergebnisse gibt- die
Substitution von langkettigen Omega-3 Fettsduren trotzdem empfohlen werden. Die Dosierung der lang-
kettigen Omega-3 Fettsduren als Empfehlung fiir Psoriasis Patient*innen muss dennoch weiter erforscht

werden.

Die DGE empfiehlt fiir Gesunde einen regelmifBigen Fischverzehr von 1-2 mal pro Woche. Der regel-
méBige Verzehr insbesondere von fettreichem Fisch, zeigt einen positiven Einfluss auf das Lipoprotein-
profil im Blut, senkt den ischimischen Schlaganfall und das Risiko fiir die Mortalitit durch die Koronare
Herzkrankheit, an der auch viele Patient*innen der Psoriasis betroffen sind (Dinter et al., 2016, S. 148-
153). Diese Empfehlung sollte auch an die Patient*innen weitergetragen werden, da ein Mangel an Fisch-
verzehr und dadurch an den langkettigen Omega-3 Fettsduren EPA und DHA laut der Nationalen Ver-
zehrsstudie II (NVZ II) an Gesunden sichtbar ist (Max Rubner-Institut, 2008, S. 47). Dies gilt mit hoher

Wahrscheinlichkeit auch fiir Psoriasis Betroffene.
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7 Limitationen

Bei der Betrachtung dieser Arbeit und der Ergebnisse ist zu beachten, dass die bewerteten Ubersichtsar-
beiten einigen Limitationen unterliegen. Die Suche nach geeigneten Studien wurde lediglich in zwei
Datenbanken generiert. Die Recherche, Datenerhebung, Analyse und Auswertung wurden von nur einer
Person durchgefiihrt. Des Weiteren wurden moglicherweise nicht alle Synonyme fiir die langkettigen
Omega-3 Fettsiuren verwendet und es fehlt eine ausfiihrliche Liste der ausgeschlossenen Ubersichtsar-

beiten.

Des Weiteren ist anzumerken, dass die Beantwortung einiger Items des Bewertungstool AMSTAR 2 sehr
komplex ist und unter anderem tiefgehendes statistisches Wissen erfordert. Die AMSTAR 2 Autor*innen
empfehlen hier z.B. das Einbeziehen von Methodik- und Statistikexpert*innen (Shea BJ et al., 2017, S.
4).

Da die Autorin der vorliegenden Arbeit keine Statistik- und AMSTAR 2-Expertin ist wurde die AMSTAR

2 Auswertung nach bestem Wissen und Gewissen vollzogen.
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8 Fazit

Ziel der vorliegenden Bachelorarbeit ist eine Bewertung der Qualitdt der Methodik vorhandener syste-
matischer Reviews und Metaanalysen zur antientziindlichen Wirkung der langkettigen Omega-3 Fett-
sduren bei Patient*innen mit Psoriasis anhand des Bewertungsinstruments AMSTAR 2. Daraus resultie-

rend soll auch die mogliche Wirksamkeit von langkettigen Omega-3 Fettsduren iiberpriift werden.

Die in dieser Arbeit inkludierten Publikationen zeigen in den AMSTAR 2 Bewertungen starke kritische
Miingel, sodass keine eindeutigen Ergebnisse beziiglich der antientziindlichen Wirkung der langkettigen

Omega-3 Fettsduren abgeleitet werden konnen.

Dies liegt zusitzlich auch an den zugrunde liegenden Studien der Ubersichtsarbeiten, die methodisch
sehr heterogen sind, kleine Stichprobengréfen, kurze Beobachtungszeitrdume und uneinheitliche Ver-
abreichungsformen und Dosierungen aufweisen und ebenso zu unterschiedlichen Ergebnissen kommen.
Somit bedarf es neuer, aussagekriftigere RCT’s und besserer Ubersichtsarbeiten um diese Frage eindeu-

tig zu kléren.

Spannend bleibt die Frage, ob langkettige Omega-3 Fettsduren die Symptomatik bei Psoriasis mindern
konnen. Ist dies der Fall bliebe zu priifen, ob die betroffenen Patient*innen so weniger Medikamente

einnehmen und dadurch deren teils starke Nebenwirkungen reduzieren kénnten.

Es bleibt also zu erforschen, ob langkettige Omega-3 Fettsduren einen positiven Effekt auf die Sympto-
matik bei Psoriasis Patient*innen haben. Ist dies der Fall sollten die Hohe der Dosierung und die zeitliche

Einnahme von langkettigen Omega-3 Fettsduren bei Patient*innen mit Psoriasis bestimmt werden.
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Anhang

Im Folgenden finden sich die AMSTAR 2 Checklisten und die Ergebnisse. Es sind erst alle ausgefiillten
Checklisten zu den einzelnen Ubersichtsarbeiten angefiihrt, anschlieBend finden sich die Auswertungen
der Checklisten inklusive Ergebnis. Hinweis: die Formatierungen sind durch das Bewertungsinstrument

vorgegeben und nicht verdanderbar.
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1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes:

Population
Intervention
Comparator group

Outcome

Optional (recommended)

Yes
O No

[0 Timeframe for follow up

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes:

The authors state that they
had a written protocol or
guide that included ALL the
following:

review question(s)
a search strategy

inclusion/exclusion criteria

a risk of bias assessment

For Yes:

As for partial yes, plus the
protocol should be registered
and should also have

specified:

0 a meta-analysis/synthesis [ Yes

plan, if appropriate, and Partial Yes
O No

0 a plan for investigating
causes of heterogeneity

[ a plan for investigating
causes of heterogeneity

3. Did the review authors explain their selection of the study designs

for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

[ OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?

For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all

following): the following):

searched at least 2 [0 searched the reference O Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of Partial Yes
research question) included studies [0 No
provided key word and/or [0 searched trial/study

search strategy registries

justified publication [J included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

[ where relevant, searched
for grey literature

conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers independently agreed on selection Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies J No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers achieved consensus on which data Yes
to extract from included studies 1 No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

For Yes, should also have ALL
the following:

[J described population in
detail

described intervention in
detail (including doses where
relevant)

described comparator in
detail (including doses where
relevant)

[J described study’s setting

described research designs [ timeframe for follow-up

0 Yes
Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

unconcealed allocation,
and

lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

J from confounding, and

[J from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

allocation sequence that
was not truly random, and

selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

[J methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

Yes

[] Partial Yes
[J No

[J Includes
only NRSI

O Yes

[] Partial Yes
1 No
Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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The authors justified combining the data in a meta- Yes
analysis J No

. O -
AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfSir:eta
combine study results and adjusted for heterogeneity if conducted
present.
AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No

-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. 0 No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs O Yes
No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results Yes
0 No

OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

[J performed graphical or statistical tests for publication bias [ Yes

and discussed the likelihood and magnitude of impact of No

publication bias [J No meta-

analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of

interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:
The authors reported no competing interests OR Yes

. . . 00N
[J The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ]. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: CLARK, 2019 Efficacy of omega-3 supplemenation

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes:

Population
Intervention
Comparator group

Outcome

Optional (recommended)

Yes
O No

[0 Timeframe for follow up

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes:

The authors state that they
had a written protocol or
guide that included ALL the
following:

review question(s)
a search strategy

inclusion/exclusion criteria

a risk of bias assessment

For Yes:

As for partial yes, plus the
protocol should be registered
and should also have

specified:

a meta-analysis/synthesis Yes

plan, if appropriate, and O Partial Yes
O No

a plan for investigating
causes of heterogeneity

a plan for investigating
causes of heterogeneity

3. Did the review authors explain their selection of the study designs

for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

[ OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?
For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all
following): the following):
searched at least 2 searched the reference Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of O] Partial Yes
research question) included studies [0 No
provided key word and/or searched trial/study
search strategy registries
justified publication included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

where relevant, searched
for grey literature

conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers independently agreed on selection Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies J No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers achieved consensus on which data Yes
to extract from included studies 1 No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

described research designs

For Yes, should also have ALL
the following:

described population in
detail

described intervention in
detail (including doses where
relevant)

described comparator in
detail (including doses where
relevant)

described study’s setting

timeframe for follow-up

Yes
[J Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

unconcealed allocation,
and

lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

J from confounding, and

[J from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

[J allocation sequence that
was not truly random, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

[J methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

[0 Yes
Partial Yes
[J No

[J Includes
only NRSI

O Yes

[] Partial Yes
1 No
Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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The authors justified combining the data in a meta- Yes
analysis J No

. O -
AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfSir:eta
combine study results and adjusted for heterogeneity if conducted
present.
AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No

-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. 0 No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs O Yes
No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results Yes
0 No

OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

performed graphical or statistical tests for publication bias

Yes
and discussed the likelihood and magnitude of impact of [0 No
publication bias [J No meta-
analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of
interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:

[J The authors reported no competing interests OR ] Yes

. . . N
[J The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-

randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: Chen etal., 2020 \

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the components of PICO?

For Yes: Optional (recommended)

Population Timeframe for follow up Yes
J No

Intervention

Comparator group

Outcome

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the review methods were established
prior to the conduct of the review and did the report justify any significant deviations from the

protocol?
For Partial Yes: For Yes:
The authors state that they had a written As for partial yes, plus the protocol should
protocol or guide that included ALL the be registered and should also have
following: specified:
review question(s) a meta-analysis/synthesis plan, if Yes
appropriate, and [J partial Yes
a search strategy a plan for investigating causes of 0 No
heterogeneity
inclusion/exclusion criteria a plan for investigating causes of

heterogeneity

a risk of bias assessment

3. Did the review authors explain their selection of the study designs for inclusion in the review?
For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

Explanation for including only RCTs Yes
O

(J or Explanation for including only NRSI No

[J OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy?
For Partial Yes (all the following): For Yes, should also have (all the following):
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searched at least 2 databases (relevant  [J searched the reference lists / (J Yes

to research question) bibliographies of included studies Partial Yes
provided key word and/or search searched trial/study registries L No
strategy

justified publication restrictions (e.g. [J included/consulted content experts in

language) the field

(J where relevant, searched for grey
literature

(J conducted search within 24 months of
completion of the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers independently agreed on selection of eligible studies and Yes
achieved consensus on which studies to include ) No

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and achieved good agreement
(at least 80 percent), with the remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers achieved consensus on which data to extract from included Yes
studies ) No

[J OR two reviewers extracted data from a sample of eligible studies and achieved good
agreement (at least 80 percent), with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the exclusions?
For Partial Yes: For Yes, must also have:

(J provided a list of all potentially relevant (] Justified the exclusion from the review of [J Yes

studies that were read in full-text form but  each potentially relevant study () Partial Yes
excluded from the review No
8. Did the review authors describe the included studies in adequate detail?
For Partial Yes (ALL the following): For Yes, should also have ALL the following:
described populations described population in detail (J Yes
Partial Y
described interventions [J described intervention in detail 0 artiat Yes
(including doses where relevant) No
described comparators [J described comparator in detail (including
doses where relevant)
described outcomes (J described study’s setting
described research designs (J timeframe for follow-up

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk of bias (RoB) in individual
studies that were included in the review?

RCTs
For Partial Yes, must have assessed RoB For Yes, must also have assessed RoB from:
from
unconcealed allocation, and allocation sequence that was not truly Yes
random, and (J Partial Yes
(J No
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lack of blinding of patients and assessors selection of the reported result from (J Includes only
when assessing outcomes (unnecessary for among multiple measurements or analyses  NRSI
objective outcomes such as all-cause of a specified outcome
mortality)
NRSI
For Partial Yes, must have assessed RoB: For Yes, must also have assessed RoB:
(J from confounding, and (J methods used to ascertain exposures (J Yes
and outcomes, and (7 Partial Yes
(J from selection bias (J selection of the reported result from U No
among multiple measurements or analyses Includes only
of a specified outcome RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies included in the review?

For Yes
(J Must have reported on the sources of funding for individual studies included in the (J Yes
review. Note: Reporting that the reviewers looked for this information but it was not No

reported by study authors also qualifies

11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCTs
For Yes:
The authors justified combining the data in a meta-analysis Yes
N
AND they used an appropriate weighted technique to combine study results and 0 © .
adjusted for heterogeneity if present. No meta-analysis
conducted
AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
(J The authors justified combining the data in a meta-analysis (J Yes
N
[J AND they used an appropriate weighted technique to combine study results, adjusting © .
oo No meta-analysis
for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from NRSI that were adjusted for
confounding, rather than combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

(J AND they reported separate summary estimates for RCTs and NRSI separately when
both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the potential impact of RoB in
individual studies on the results of the meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
(J included only low risk of bias RCTs (J Yes
No
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or NRSI at variable RoB, the 0 vsi
authors performed analyses to investigate possible impact of RoB on summary estimates conclj\ll.?ctrggta_ana ysis

of effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

For Yes:

(J included only low risk of bias RCTs (J Yes
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No

(J OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were included the review provided a
discussion of the likely impact of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

For Yes:

(J There was no significant heterogeneity in the results Yes

(J No

OR if heterogeneity was present the authors performed an investigation of sources of
any heterogeneity in the results and discussed the impact of this on the results of the
review

15. If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out an adequate investigation
of publication bias (small study bias) and discuss its likely impact on the results of the review?

For Yes:
(J performed graphical or statistical tests for publication bias and discussed the likelihood (J Yes
and magnitude of impact of publication bias No

(J No meta-analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review?

For Yes:

(J The authors reported no competing interests OR Yes

N
The authors described their funding sources and how they managed potential conflicts ©

of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J, Moher D, Tugwell P, Welch V,
Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or
non-randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep 21;358:j4008.
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Article Name: NALDI, 2007 Psoriasis (chronic plaque)

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes:

Population
Intervention
Comparator group

Outcome

Optional (recommended)

Yes
O No

[0 Timeframe for follow up

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes:

The authors state that they
had a written protocol or
guide that included ALL the
following:

review question(s)
a search strategy

inclusion/exclusion criteria

a risk of bias assessment

For Yes:

As for partial yes, plus the
protocol should be registered
and should also have

specified:

0 a meta-analysis/synthesis [ Yes

plan, if appropriate, and Partial Yes
O No

0 a plan for investigating
causes of heterogeneity

[ a plan for investigating
causes of heterogeneity

3. Did the review authors explain their selection of the study designs

for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

[J Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?
For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all
following): the following):
searched at least 2 searched the reference Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of O] Partial Yes
research question) included studies [0 No
provided key word and/or searched trial/study
search strategy registries
justified publication included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

where relevant, searched
for grey literature

conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[ at least two reviewers independently agreed on selection ] Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[1 at least two reviewers achieved consensus on which data ] Yes
to extract from included studies No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

For Yes, should also have ALL
the following:

[J described population in
detail

[J described intervention in
detail (including doses where
relevant)

[J described comparator in
detail (including doses where
relevant)

[J described study’s setting

described research designs [ timeframe for follow-up

0 Yes
Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

unconcealed allocation,
and

lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

J from confounding, and

[J from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

allocation sequence that
was not truly random, and

selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

[J methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

Yes

[] Partial Yes
[J No

[J Includes
only NRSI

O Yes

[] Partial Yes
1 No
Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis J No

. . -
0 AND they used an appropriate weighted technique to ’ I}lo meta

bine study results and adjusted for heterogeneity if analysis
com conducted
present.
[J AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No
-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
0N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs O Yes
No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results [J Yes
No

[J OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

[J performed graphical or statistical tests for publication bias

[ Yes
and discussed the likelihood and magnitude of impact of [0 No
publication bias No meta-
analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of
interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:

[J The authors reported no competing interests OR ] Yes

. . . N
[J The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-

randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
21;358:j4008.

Calculate

Copyright © 2017 AMSTAR All Rights Reserved |

57

5von 5 21.02.2021, 19:21



https://amstar.ca/Amstar Checklist.php

You are viewing as a
guest Login

\ssErr S I T J'uflu:-!lfa'd:jfﬁ_';ﬁc:' O Eﬁ:atamnﬁ.:.- HRowiows
THE DEVELOPMENTOF AMSITAR

Home About Publications Checklist FAQs Contact
Us Us
AMSTAR Checklist

Printer Friendly Version
Article Name: SMITH, 2009 Complemantary and alternative medicine

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes: Optional (recommended)

Population [0 Timeframe for follow up J Yes
Intervention

[0 Comparator group

Outcome

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes: For Yes:
The authors state that they As for partial yes, plus the
had a written protocol or protocol should be registered
guide that included ALL the and should also have
following: specified:
review question(s) 0 a meta-analysis/synthesis [ Yes
plan, if appropriate, and O Partial Yes
. N No
[J a search strategy 0 a plan for investigating

causes of heterogeneity

inclusion/exclusion criteria [ a plan for investigating
causes of heterogeneity

[0 a risk of bias assessment

3. Did the review authors explain their selection of the study designs
for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

[ OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?

For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all

following): the following):

searched at least 2 searched the reference O Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of Partial Yes
research question) included studies [0 No
provided key word and/or [0 searched trial/study

search strategy registries

justified publication included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

[ where relevant, searched
for grey literature

conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[ at least two reviewers independently agreed on selection ] Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[1 at least two reviewers achieved consensus on which data ] Yes
to extract from included studies No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

described research designs

For Yes, should also have ALL
the following:

described population in
detail

described intervention in
detail (including doses where
relevant)

described comparator in
detail (including doses where
relevant)

described study’s setting

timeframe for follow-up

Yes
[J Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

[J unconcealed allocation,
and

O lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

J from confounding, and

[J from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

[J allocation sequence that
was not truly random, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

[J methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

[0 Yes

[] Partial Yes
No

[J Includes
only NRSI

O Yes

[] Partial Yes
1 No
Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis J No

. . -
0 AND they used an appropriate weighted technique to ’ I}lo meta

bine study results and adjusted for heterogeneity if analysis
com conducted
present.
[J AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No
-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
0N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs O Yes
No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results [J Yes
No

[J OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

[J performed graphical or statistical tests for publication bias

[ Yes
and discussed the likelihood and magnitude of impact of [0 No
publication bias No meta-
analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of
interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:

[J The authors reported no competing interests OR ] Yes

. . . N
[J The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-

randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
21;358:j4008.
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1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes: Optional (recommended)

[J Population [0 Timeframe for follow up J Yes
[J Intervention

[0 Comparator group

Outcome

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes: For Yes:
The authors state that they As for partial yes, plus the
had a written protocol or protocol should be registered
guide that included ALL the and should also have
following: specified:
[ review question(s) [0 a meta-analysis/synthesis [ Yes
plan, if appropriate, and O Partial Yes
. N No
[J a search strategy 0 a plan for investigating

causes of heterogeneity

O inclusion/exclusion criteria [0 a plan for investigating
causes of heterogeneity

[0 a risk of bias assessment

3. Did the review authors explain their selection of the study designs
for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

[J Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?

For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all

following): the following):

[ searched at least 2 [0 searched the reference O Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of O] Partial Yes
research question) included studies No
provided key word and/or [0 searched trial/study

search strategy registries

justified publication [J included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

[ where relevant, searched
for grey literature

conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[ at least two reviewers independently agreed on selection ] Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

[1 at least two reviewers achieved consensus on which data ] Yes
to extract from included studies No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

described research designs

For Yes, should also have ALL
the following:

described population in
detail

described intervention in
detail (including doses where
relevant)

[J described comparator in
detail (including doses where
relevant)

described study’s setting

timeframe for follow-up

0 Yes
Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

[J unconcealed allocation,
and

O lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

J from confounding, and

[J from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

[J allocation sequence that
was not truly random, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

[J methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

[0 Yes

[] Partial Yes
No

[J Includes
only NRSI

O Yes

[] Partial Yes
No

] Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis J No

. . -
0 AND they used an appropriate weighted technique to ’ I}lo meta

bine study results and adjusted for heterogeneity if analysis
com conducted
present.
[J AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No
-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
0N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs O Yes
No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results [J Yes
No

[J OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

[J performed graphical or statistical tests for publication bias [ Yes

and discussed the likelihood and magnitude of impact of [0 No

publication bias No meta-

analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of

interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:

[J The authors reported no competing interests OR Yes

. . ) O N
The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ]. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: UPALA, 2017 Effect of omega-3 fatty acids

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review
include the components of PICO?

For Yes:

Population
Intervention
Comparator group

Outcome

Optional (recommended)

Yes
O No

Timeframe for follow up

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the
review methods were established prior to the conduct of the review
and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes:

The authors state that they
had a written protocol or
guide that included ALL the
following:

review question(s)
a search strategy

inclusion/exclusion criteria

a risk of bias assessment

For Yes:

As for partial yes, plus the
protocol should be registered
and should also have

specified:

0 a meta-analysis/synthesis [ Yes

plan, if appropriate, and Partial Yes
O No

0 a plan for investigating
causes of heterogeneity

[ a plan for investigating
causes of heterogeneity

3. Did the review authors explain their selection of the study designs

for inclusion in the review?
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For Yes, the review should satisfy ONE of the following:

[J Explanation for including only RCTs Yes
N

[J OR Explanation for including only NRSI ©

OR Explanation for including both RCTs and NRSI

4. Did the review authors use a comprehensive literature search

strategy?

For Partial Yes (all the For Yes, should also have (all

following): the following):

searched at least 2 [0 searched the reference O Yes
databases (relevant to lists / bibliographies of Partial Yes
research question) included studies [0 No
provided key word and/or [0 searched trial/study

search strategy registries

justified publication [J included/consulted content

restrictions (e.g. language) experts in the field

[ where relevant, searched
for grey literature

[J conducted search within
24 months of completion of
the review

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers independently agreed on selection Yes
of eligible studies and achieved consensus on which studies J No
to include

[J OR two reviewers selected a sample of eligible studies and
achieved good agreement (at least 80 percent), with the
remainder selected by one reviewer.

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:

at least two reviewers achieved consensus on which data Yes
to extract from included studies 1 No

[ OR two reviewers extracted data from a sample of eligible
studies and achieved good agreement (at least 80 percent),
with the remainder extracted by one reviewer.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify

the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:
[ provided a list of all [ Justified the exclusion from [ Yes
potentially relevant studies the review of each potentially [ Partial Yes
that were read in full-text relevant study No
form but excluded from the
review
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8. Did the review authors describe the included studies in adequate

detail?

For Partial Yes (ALL the
following):

described populations

described interventions

described comparators

described outcomes

described research designs

For Yes, should also have ALL
the following:

described population in
detail

described intervention in
detail (including doses where
relevant)

described comparator in
detail (including doses where
relevant)

described study’s setting

timeframe for follow-up

Yes
[J Partial Yes
0 No

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing
the risk of bias (RoB) in individual studies that were included in the

review?
RCTs

For Partial Yes, must have
assessed RoB from

unconcealed allocation,
and

lack of blinding of patients
and assessors when assessing
outcomes (unnecessary for
objective outcomes such as
all-cause mortality)

NRSI

For Partial Yes, must have
assessed RoB:

from confounding, and

from selection bias

For Yes, must also have
assessed RoB from:

allocation sequence that
was not truly random, and

selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

For Yes, must also have
assessed RoB:

methods used to ascertain
exposures and outcomes, and

[J selection of the reported
result from among multiple
measurements or analyses of
a specified outcome

Yes

[] Partial Yes
[J No

[J Includes
only NRSI

O Yes
Partial Yes
1 No

] Includes
only RCTs

10. Did the review authors report on the sources of funding for the
studies included in the review?

For Yes

[J Must have reported on the sources of funding for
individual studies included in the review. Note: Reporting
that the reviewers looked for this information but it was not
reported by study authors also qualifies

] Yes
No

11. If meta-analysis was performed did the review authors use
appropriate methods for statistical combination of results?

RCTs

For Yes:
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0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis J No

. . -
0 AND they used an appropriate weighted technique to ’ I}lo meta

bine study results and adjusted for heterogeneity if analysis
com conducted
present.
[J AND investigated the causes of any heterogeneity
For NRSI
For Yes:
[0 The authors justified combining the data in a meta- O Yes
analysis 0 No
-

[J AND they used an appropriate weighted technique to anal}lfsgeta
combine study results, adjusting for heterogeneity if present conducted

[J AND they statistically combined effect estimates from
NRSI that were adjusted for confounding, rather than
combining raw data, or justified combining raw data when
adjusted effect estimates were not available

[J AND they reported separate summary estimates for RCTs
and NRSI separately when both were included in the review

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the
potential impact of RoB in individual studies on the results of the
meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:
[ included only low risk of bias RCTs O Yes
0N
[J OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or ©
. No meta-
NRSI at variable RoB, the authors performed analyses to analysis
investigate possible impact of RoB on summary estimates of conducted

effect.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when
interpreting/ discussing the results of the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs Yes
0 No

[0 OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were
included the review provided a discussion of the likely impact
of RoB on the results

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?

For Yes:

[0 There was no significant heterogeneity in the results [J Yes
No

[J OR if heterogeneity was present the authors performed an
investigation of sources of any heterogeneity in the results
and discussed the impact of this on the results of the review
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors
carry out an adequate investigation of publication bias (small study
bias) and discuss its likely impact on the resuilts of the review?

For Yes:

[J performed graphical or statistical tests for publication bias [ Yes

and discussed the likelihood and magnitude of impact of [0 No

publication bias No meta-

analysis
conducted

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of

interest, including any funding they received for conducting the
review?

For Yes:
The authors reported no competing interests OR Yes

. . . 00N
[J The authors described their funding sources and how they °
managed potential conflicts of interest

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ]. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: YANG, 2019 Effects of Fish Qil Supplement

You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

YANG, 2019 Effects of Fish Oil Supplement is a
Low quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for Yes

the review include the components of PICO? Yes
Yes
Yes
Yes

2. Did the report of the review contain an explicit Partial

statement that the review methods were established YesYesYesYesYes
prior to the conduct of the review and did the report
justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes

study designs for inclusion in the review? Yes
4. Did the review authors use a comprehensive Partial Yes
literature search strategy? Yes
Yes
Yes
Yes
73
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5. Did the review authors perform study selection in Yes
duplicate? Yes

6. Did the review authors perform data extraction in Yes
duplicate? Yes

7. Did the review authors provide a list of excluded No
studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Partial Yes
studies in adequate detail? Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique

for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT Yes

NRSI 0
Yes
Yes
Yes
Yes

10. Did the review authors report on the sources of No
funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review
authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCT Yes
NRSI 0
Yes
Yes
Yes
74
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12. If meta-analysis was performed, did the review No
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis

or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in No
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory Yes
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review? Yes

15. If they performed quantitative synthesis did the No
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its

likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential Yes
sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review?

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: CLARK, 2019 Efficacy of omega-3 supplemenation

You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

CLARK, 2019 Efficacy of omega-3
supplemenation is a Low quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for Yes
the review include the components of PICO? Yes
Yes
Yes
Yes

2. Did the report of the review contain an YesYesYesYesYesYesYesYes
explicit statement that the review methods

were established prior to the conduct of the

review and did the report justify any

significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes
study designs for inclusion in the review? Yes

4. Did the review authors use a comprehensive Yes
literature search strategy? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
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5. Did the review authors perform study selection in Yes

duplicate? Yes

6. Did the review authors perform data extraction in Yes

duplicate? Yes

7. Did the review authors provide a list of excluded No

studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Yes

studies in adequate detail? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique

for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT Partial Yes

NRSI 0
Yes
Yes

10. Did the review authors report on the sources of No

funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review

authors use appropriate methods for statistical

combination of results?

RCT Yes

NRSI 0
Yes
Yes
Yes
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12. If meta-analysis was performed, did the review No
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis

or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in No
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory Yes
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review? Yes

15. If they performed quantitative synthesis did the Yes
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its Yes
likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential No
sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review?

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
21;358:j4008.
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Article Name: Chen et al., 2020 \

You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a member to submit your score.

Log On

Chen et al., 2020 is a Low quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the
components of PICO?

Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the review YesYesYesYesYesYesYesYes

methods were established prior to the conduct of the review and did the
report justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of the study designs for Yes
inclusion in the review? Yes
4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy? Partial Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
5. Did the review authors perform study selection in duplicate? Yes
Yes
6. Did the review authors perform data extraction in duplicate? Yes
Yes
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7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the No
exclusions?

8. Did the review authors describe the included studies in adequate detail? Partial Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk of
bias (RoB) in individual studies that were included in the review?
RCT Yes

NRSI 0
Yes
Yes
Yes
Yes

10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies No
included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate
methods for statistical combination of results?

RCT Yes

NRSI 0
Yes
Yes
Yes

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the potentialNo
impact of RoB in individual studies on the results of the meta-analysis or other
evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when No
interpreting/ discussing the results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and Yes
discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?
Yes

15. If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out anNo
adequate investigation of publication bias (small study bias) and discuss its
likely impact on the results of the review?
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16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest, Yes
including any funding they received for conducting the review?
Yes
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AMSTAR 2 Results

Printer Friendly Version
Article Name: NALDI, 2007 Psoriasis (chronic plaque)

You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

NALDI, 2007 Psoriasis (chronic plaque) is a Low
quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for Yes

the review include the components of PICO? Yes
Yes
Yes
Yes

2. Did the report of the review contain an explicit Partial

statement that the review methods were established YesYesYesYesYes
prior to the conduct of the review and did the report
justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes
study designs for inclusion in the review?

Yes

4. Did the review authors use a comprehensive Yes
literature search strategy? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
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5. Did the review authors perform study selection in No
duplicate?

6. Did the review authors perform data extraction in No
duplicate?

7. Did the review authors provide a list of excluded No
studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Partial Yes
studies in adequate detail? Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique

for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT Yes

NRSI 0
Yes
Yes
Yes
Yes

10. Did the review authors report on the sources of No
funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review
authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCT 0

NRSI 0
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12. If meta-analysis was performed, did the review 0
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis
or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in No
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory No
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

15. If they performed quantitative synthesis did the 0
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its
likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential No
sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review?

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
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You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

SMITH, 2009 Complemantary and alternative
medicine is a Critially Low quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for No

the review include the components of PICO? Yes
Yes
Yes
2. Did the report of the review contain an explicit NoYesYes

statement that the review methods were established
prior to the conduct of the review and did the report
justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes
study designs for inclusion in the review? Yes

4. Did the review authors use a comprehensive Partial Yes
literature search strategy? Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

Yes
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5. Did the review authors perform study selection in No
duplicate?

6. Did the review authors perform data extraction in No
duplicate?

7. Did the review authors provide a list of excluded No
studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Yes
studies in adequate detail? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique
for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT No

NRSI 0

10. Did the review authors report on the sources of No
funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review
authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCT 0

NRSI 0
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12. If meta-analysis was performed, did the review 0
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis
or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in No
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory No
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

15. If they performed quantitative synthesis did the 0
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its
likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential No
sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review?

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
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You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

MILSOP, 2014 Diet and Psoriasis: Part 3 is a
Critially Low quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for No
the review include the components of PICO?

Yes

2. Did the report of the review contain an explicit No
statement that the review methods were established
prior to the conduct of the review and did the report
justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes
study designs for inclusion in the review?

Yes
4. Did the review authors use a comprehensive No
literature search strategy?

Yes

Yes

Yes
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5. Did the review authors perform study selection in No
duplicate?

6. Did the review authors perform data extraction in No
duplicate?

7. Did the review authors provide a list of excluded No
studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Partial Yes
studies in adequate detail? Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

Yes

Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique
for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT No

NRSI No

10. Did the review authors report on the sources of No
funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review
authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCT 0

NRSI 0
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12. If meta-analysis was performed, did the review 0
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis
or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in No
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory No
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

15. If they performed quantitative synthesis did the 0
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its
likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential Yes
sources of conflict of interest, including any funding
they received for conducting the review? Yes

To cite this tool: Shea BJ, Reeves BC, Wells G, Thuku M, Hamel C, Moran J,
Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-
randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
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You are currently logged on as Guest. You need to be logged on as a
member to submit your score.
Log On

UPALA, 2017 Effect of omega-3 fatty acids is a
Moderate quality review

1. Did the research questions and inclusion criteria for Yes
the review include the components of PICO? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

2. Did the report of the review contain an explicit Partial
statement that the review methods were established YesYesYesYesYes
prior to the conduct of the review and did the report

justify any significant deviations from the protocol?

3. Did the review authors explain their selection of theYes
study designs for inclusion in the review?

Yes
4. Did the review authors use a comprehensive Partial Yes
literature search strategy? Yes

Yes

Yes
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5. Did the review authors perform study selection in Yes
duplicate? Yes

6. Did the review authors perform data extraction in Yes
duplicate? Yes

7. Did the review authors provide a list of excluded No
studies and justify the exclusions?

8. Did the review authors describe the included Yes
studies in adequate detail? Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique

for assessing the risk of bias (RoB) in individual

studies that were included in the review?

RCT Yes

NRSI Partial Yes

Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes
Yes

10. Did the review authors report on the sources of No
funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review
authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCT 0

NRSI 0
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12. If meta-analysis was performed, did the review 0
authors assess the potential impact of RoB in

individual studies on the results of the meta-analysis
or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in Yes
individual studies when interpreting/ discussing the
results of the review?

14. Did the review authors provide a satisfactory No
explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

15. If they performed quantitative synthesis did the 0
review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its
likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential Yes
sources of conflict of interest, including any funding Yes
they received for conducting the review?
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Moher D, Tugwell P, Welch V, Kristjansson E, Henry DA. AMSTAR 2: a critical
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randomised studies of healthcare interventions, or both. BMJ. 2017 Sep
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