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Fraga och sammanfattning

Smarta och nedsatt funktion vid artros &r vanligt hos dldre. For att
upprétthélla funktion och minska smaérta pé langre sikt rekommenderas 1
forsta hand fysisk aktivitet och anpassad trdning och i andra hand
ladkemedelsbehandling med antiinflammatoriska eller smértlindrande
preparat sa som ibuprofen eller paracetamol. Méanga personer med
artrosbesvir anvander dven glukosamin eller kondroitin f6r smértlindring
och funktionsforbattring vid artros.

Fraga

Vilken sammanstilld forskning finns om effekter av glukosamin eller
kondroitin vid artros?

Fragestillare: Dietist, Region Stockholm

Sammanfattning

SBU:s upplysningstjénst har efter litteratursokning, relevansgranskning och
beddmning av risk for bias redovisat fem systematiska oversikter i svaret.
Sammanfattningsvis sa visade oversikterna att behandling pa kort sikt (sex
ménader) med kondroitin gav en effekt pd smartlindring medan effekten av
glukosamin pa kort sikt var beroende av produktformulering och inte
uppvisade statistisk signifikans i alla 6versikter. Det var oklart ifall
effekterna som sags var kliniskt betydelsefulla. Vid behandling pa lang sikt
(mer 4n 12 ménader) sags inga statistiskt sékerstillda effekter av vare sig
glukosamin eller kondroitin. Jivsproblematik var vanligt forekommande, d&
manga av studierna som inkluderats i 6versikterna hade finansiering fran de
foretag som tillhandahaller preparaten. Detta kan paverka tilltron till
resultaten. Forfattarna till Oversikterna drog slutsatsen att fler och storre
studier, oberoende av industrifinansiering, behovs for att kunna bedéma
effekten av glukosamin eller kondroitin. Forfattarnas slutsatser har inte
analyserats utifrdn svenska forhallanden.
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Faktaruta 1 Om SBU:s upplysningstjanst

e P4 SBU:s upplysningstjanst identifierar och redovisar vi publicerade systematiska éversikter*
som svar pa en avgransad fraga.

e Vibedomer risken for bias (snedvridning eller systematiska fel) i systematiska 6versikter och
presenterar forfattarnas slutsatser fran systematiska 6versikter med lag eller mattlig risk for
bias.

e | Upplysningstjanstens svar vager vi inte samman resultat eller bedémer grad av vetenskaplig
tillforlitlighet.

¢ Upplysningstjdnsten identifierar publikationer fran primarstudier** da det ar relevant men gor
ingen bedémning av risk for bias hos dessa och av den anledningen presenteras inga resultat.

¢ Vid behov bedémer vi kvalitet och 6verforbarhet av resultat i hdlsoekonomiska studier.

* Sammanstéllning av resultat fran sadana studier som med systematiska och explicita metoder har
identifierats, valts ut och bedémts kritiskt och som avser en specifikt formulerad fraga.

** En primarstudie ar en vetenskaplig undersokning som innebar insamling och analys av
originaldata. Primarstudier skiljer sig fran sekundarstudier (t.ex. systematiska 6versikter), som
innebdr att tidigare insamlade data analyseras igen utifran till exempel en ny forskningsfraga eller
ett nytt perspektiv.

| Innehallsdeklaration |
Denna publikation innehaller:

e Ensammanstéllning av systematiska 6versikter som svarar pa en specifik fraga fran
beslutsfattare inom hélso- och sjukvard eller socialtjanst

SBU anvander en noggrann process for att sikerstalla att vart resultat dr vetenskapligt val
underbyggt. For den har rapporten har vi gjort féljande:

Tagit fram ett underlag i flera steg:

e En strukturerad litteratursékning
e Granskat om studierna ar relevanta

e Granskat om det finns metodbrister i de systematiska dversikterna som skulle kunna paverka
resultaten, risk for snedvridning

Bakgrund

Artros ar ett samlingsbegrepp for ledsjukdomar som innebér att brosk och
andra vdvnader bryts ned i en eller flera leder och kan dven innebéra att
musklerna forsvagas. Smérta och nedsatt funktion &r vanligt vid artros, men
sambandet mellan grad av ledfordndringar och symtom é&r svagt. Artros ér
den vanligaste ledsjukdomen och férekomsten 6kar med stigande dlder med
en markant 6kning efter 50 ars alder. Mer dn hélften av alla personer 6ver 70
ar har artros. Andra riskfaktorer forutom alder ar 6vervikt, tidigare
ledskador pa grund av idrott eller arbetsrelaterad ledbelastning. Aven
arftlighet spelar en betydande roll [1].

Den rekommenderade behandlingen vid artros ar i forsta hand
patientutbildning, fysisk traning och vid behov viktminskning. Det ar
patientens upplevda smirta, funktionsnedsattning och livskvalitet som avgor
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behandling. Om grundbehandlingen é&r otillracklig kan tilligg av ldkemedel
eller hjdlpmedel sittas in. I sista hand kan &ven kirurgi bli aktuellt. Vid
lakemedelsbehandling mot artros rekommenderar Socialstyrelsen i forsta
hand NSAID-preparat, sedan paracetamol eller kortisoninjektioner och 1
sista hand opioider [1]. Alla dessa ladkemedel medfor biverkningar, framfor
allt vid langtidsanvandning vilket ofta kravs vid artros.

Forutom de rekommenderade ldkemedlen finns dven andra preparat avsedda
for att lindra smérta och 6ka funktion vid artros. Tva av dessa &r glukosamin
och kondroitin. Glukosamin och kondroitin dr kroppsegna substanser som &r
viktiga vid uppbyggnaden av den extracelluldra miljon i bland annat
broskvavnad [2] [3]. Glukosamin &r ett registrerat likemedel och kan
erhallas bade via recept och receptfritt pa apotek, men séljs &ven som
kosttillskott i hiilsokosthandeln [4] [5]. Amnen som &r godkiinda likemedel
kan dven 1 vissa fall sdljas som kosttillskott. En anledning kan vara att dosen
ar lagre eller att produkten marknadsfors med andra effekter &n for
lakemedlet [6]. Kondroitin dr inte ett godkant lakemedel 1 Sverige och siljs
endast som kosttillskott [4] [5]. I andra ldnder kan situationen vara
annorlunda och 1 till exempel Schweiz dr kondroitin ett godkant lakemedel
och ingar dven i landets ladkemedelsrekommendationer vid artros [7].

Vad giller preparat som anvinds som kosttillskott sa rdder
Livsmedelsverket, som ar ansvarig myndighet for reglering av kosttillskott,
konsumenter att inte anvinda kosttillskott 1 stillet for 1dkemedel och att
alltid rddgora med ldkare om kosttillskott och ldkemedel anvénds samtidigt

8].

Avgransningar

Upplysningstjénsten har gjort sokningar (se Bilaga 1) i databaserna
MedLine, Embase, CINAHL, Scopus och KSR Evidence. Vi har dven sokt
publikationer i HTA-organisationen INAHTA:s databas.

Upplysningstjansten har tillsammans med fragestéllaren formulerat fragan
enligt foljande PICO!:

Population: Personer med artros i hoft-, hand- eller kndled

Intervention: Behandling med glukosamin, kondroitin eller en
kombination av bada

Control: Ingen behandling, placebo eller behandling med smartstillande
lakemedel sdsom antiinflammatoriska preparat (non-steroidal anti-
inflammatory drugs, NSAID) eller paracetamol

Outcome: Smarta, funktion, livskvalitet
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Litteratursdkningen har begrinsats till systematiska dversikter publicerade
efter ar 2011.

For att vi skulle inkludera en artikel i svaret krdvde vi att den var publicerad
pa engelska eller ett av de skandinaviska spréken.

1. PICO ir en forkortning for patient/population/problem, intervention/index test,
comparison/control (jaimforelseintervention) och outcome (utfallsmatt).

Beddmning av risk for bias

I en systematisk oversikt finns det risk for bias, det vill sdga att resultatet
blir snedvridet pa grund av brister i avgrinsning, litteratursékning och
hantering av resultatet. Det ar darfor viktigt att granska metoden 1 en
systematisk oversikt. En utredare bedomde risken for bias i dversikterna
med stod av SBU:s granskningsmall for att 6versiktligt bedoma risken for
snedvridning/systematiska fel hos systematiska dversikter (Bilaga 5).
Granskningsmallen har sex steg och bygger pa fraigorna i AMSTAR
granskningsmall [9]. Om Oversikten inte uppfyllde kraven i ett steg
beddomdes den inte vidare 1 efterfoljande steg. En systematisk oversikt har
bedomts ha méttlig till 14g risk for bias om den uppfyller alla kraven till och
med steg 4 1 SBU:s mall (Bilaga 5 och Faktaruta 2).

Faktaruta 2 Bedémning av risk for bias.

Risken for bias avser den vetenskapliga kvaliteten hos en systematisk 6versikt och dess formaga
att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt och transparent sétt. En 6versikt som bedémts ha lag till
medelhog risk for bias uppfyller féljande:

e Entydligt definierad fragestallning

e Envidlgjord litteratursékning som matchar fragestallningen och ar dokumenterad sa att den
kan aterskapas.

e Studiernas relevans har granskats av minst tva personer oberoende av varandra
¢ De inkluderade studiernas resultat och karakteristika finns redovisade
¢ De inkluderade studiernas risk for bias har granskats och dokumenterats

e Ensammanvagd beskrivning av resultatet finns gjord, antingen i form av metaanalys,
metasyntes eller enbart beskrivning pa det sitt som var limpligast utifran de inkluderade
studierna.

Systematiska oversikter med mattlig till 1&g risk for bias beskrivs i text och
tabell. De oversikter som bedoms ha hog risk for bias presenteras inte 1 text
och tabell eftersom risken for att resultaten &r missvisande bedoms vara for
hog.
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Resultat fran sékningen

Upplysningstjinstens litteratursokning genererade totalt 1 359
artikelsammanfattningar (abstrakt) efter dubblettkontroll. Ett flddesschema
for urvalsprocessen visas i Bilaga 2. Tva utredare pa SBU lidste alla
artikelsammanfattningar och bedémde att 32 dversikter kunde vara
relevanta for fragan. Dessa artiklar ldstes 1 fulltext av tva utredare och de
artiklar som inte var relevanta for fragan exkluderades. Exkluderade artiklar
finns listade 1 Bilaga 3.

Tva utredare pd Upplysningstjédnsten bedomde risken for bias i 23
systematiska dversikter som var relevanta for fragan och fem av dessa
beddmdes ha medelhog risk for bias. Resultat och slutsatser fran dessa
oversikter redovisas nedan. Foljaktligen bedomdes 18 dversikter ha hog risk
for bias. Upplysningstjdnstens bedomning av risk for bias redovisas i
Bilaga 4.

Systematiska dversikter

SBU:s upplysningstjinst inkluderade fem systematiska dversikter med
mattlig risk for bias i svaret (Tabell 1) [7] [10] [11][12] [13]. Tva av dessa
undersokte olika typer av behandling vid kniartros varav glukosamin och
kondroitin ocksé ingick [10] [12]. Vidare undersokte tva oversikter
behandling med kondroitin for artros 1 kné-, hoft- och handleder [7], eller 1
alla leder [13] och Oversikterna inkluderade studier som jdmfort behandling
med placebo eller annan aktiv behandling [7] [13]. Slutligen inkluderades
ocksé en oversikt som enbart sammanfattat studier med glukosamin [11].
Fokus i denna oversikt 1ag pa att identifiera orsaker till 1g samstdammighet
mellan de olika studierna pa glukosamin.

I en HTA-rapport fran det schweiziska Federal Office of Public Health
(FOPH), fran ar 2020, undersokte Jacobsen och medarbetare effekten av
medicinskt kondroitin pé artros 1 knd, hofter eller handleder [7]. Med
medicinskt kondroitin avsdgs preparat som i enlighet med schweiziska
rekommendationer kan skrivas ut av ldkare som behandling vid artros.
Medicinskt kondroitin har en kontrollerad renhet till skillnad frén
kondroitinpreparat som séljs som kosttillskott. Kondroitin jamfordes i de
inkluderade studierna med behandling bade i form av placebo, icke-steroida
antiinflammatoriska ldkemedel (engelska: Non Steroidal Anti-Inflammatory
Drugs, NSAID) och paracetamol, for flera typer av smirt- och
funktionsutfall pa bade kort (sex manader) och lang sikt (12 och 24
manader). Forfattarna fann att kondroitin, jamfort med placebo, pa kort sikt
minskade smérta i knd med en standardiserad medelvérdesskillnad (SMD)
pa —0,28 (95 % KI, —0,47 till —0,09). Resultatet baserades pa nio studier och
tillforlitligheten enligt GRADE? bedomdes som lig pa grund av framfor allt
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lag samstdmmighet mellan studierna och lag precision i resultatet.
Oversiktsforfattarna kommenterade #ven att skillnaden i minskad smirta
mellan behandlings- och kontrollgruppen troligtvis inte var kliniskt relevant.
Aven for hand- och hoftsmirta ségs en signifikant skillnad mellan
kondroitin och placebo pa kort sikt, baserat pa utfall i endast en studie.
Resultatet for hoftsmirta beddmdes som osékert (lag tillforlitlighet) pa
grund av bristande rapportering av baslinjevérden i studien. Resultatet for
handsmirta bedomdes ha mattlig tillforlitlighet, men dven hér
kommenterade Oversiktsforfattarna att skillnaden troligtvis inte &r tillrackligt
stor for att vara kliniskt relevant. For ovriga tidpunkter (12 och 24 manader)
och jamforelser (NSAID och paracetamol) fann man inga signifikanta
skillnader. Oversiktsforfattarna drog slutsatsen att kondroitin kan minska
artrossmaérta jaimfort med placebo pa kort sikt, men att effekten inte skiljer
sig frdn NSAID, och att effekten troligtvis dr for liten for att vara kliniskt
relevant. Forfattarna noterade att biverkningsfrekvensen av kondroitin var
lag och inte skilde sig fran placebo, &ven om resultaten var baserade pé
relativt fa individer och endast pé data upp till 12 ménader.

2. GRADE (Grading of Recommendations Assessment Development and Evaluation).
GRADE syftar till att pa ett strukturerat och transparent sétt bedoma osékerheter, risker, i
det sammanvégda resultatet. Med GRADE klassificeras tillforlitligheten som hog (

DDDD), mittlig (PDDO), lag (PDOO) eller mycket lig (POOO) tillforlitlighet.
Mer info hittas i SBU:s metodbok, kapitel 9 (www.sbu.se/metodbok).

Singh och medforfattare inkluderade i sin 6versikt fran &r 2015 studier pa
alla typer av kondroitin [13]. Flera av jimforelserna var mot andra aktiva
behandlingar som inte var NSAID eller paracetamol och dérfor utan
relevans for fragestillningen i detta svar. Aven studier med kort
uppfoljningstid och studier med annan design 4n RCT ingick. Resultaten for
smarta och funktion vid behandling med kondroitin jamfort med placebo
speglade resultaten i HTA-rapporten av FOPH, och analyserna visade pé en
signifikant effekt pd smirta, men inte pa funktion, vid behandling upp till
sex ménader. | kidnslighetsanalyser sdg forfattarna att den signifikanta
effekten forsvann dd endast studier utan sponsring av tillverkare ingick i
analysen, eller da endast studier med fler an 100 deltagare analyserades.
Inga resultat for andra jamforelser var signifikanta (kondroitin jamfort med
NSAID, kondroitin plus glukosamin jamfort med placebo).

Gregori och medforfattare utforde ar 2018 en niatverksmetaanalys
(NMA)3 pa alla typer av preparat som vanligen forskrivs eller
rekommenderas mot kniartros [12]. Oversiktsforfattarna undersokte effekter
pa utfallen smérta och funktion for interventioner med en uppfoljningstid pa
minst 12 ménader. For kondroitin sdgs, i likhet med studien fran FOPH,
ingen signifikant skillnad jamfort med placebo med avseende pa smirta och
funktion for denna uppfoljningstid. Analysen av resultat efter behandling
med glukosamin delades upp med avseende pa den kemiska
produktformuleringen som anvénts. For glukosaminhydroklorid sdgs ingen
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effekt jamfort med placebo med avseende pa smirta och funktion. For
glukosaminsulfat sdgs en signifikant forbéttring av bade smaérta och funktion
jamfort med placebo. Resultatet baserades pa tva studier som béda hade
finansiering fran foretaget som tillverkar de studerade
glukosaminprodukterna. Forfattarna kommenterade inte huruvida skillnaden
i smirta och funktion var kliniskt relevant eller inte. Aven glukosamin
tillsammans med kondroitin undersoktes men utan att en signifikant effekt
kunde noteras. Sammanfattningsvis menade forfattarna att osdkerheten var
stor 1 alla jamforelser och att fler och storre RCT-studier krivs for att
klargora effekten av dessa typer av behandlingar mot artros.

3. En nétverksmetaanalys drar nytta av flera parvisa jimforelser i ett ndtverk for att sedan
kunna uttala sig om dels hur de olika jimforelserna forhéller sig till varandra, dels om
indirekta jamforelser i nitverket.

Beaudart och medforfattare gjorde ar 2020 en nétverksmetaanalys enligt
samma koncept som Gregori och medforfattare, men med uppfoljningstiden
sex manader eller mer till skillnad frén tolv ménader eller mer i 6versikten
av Gregori och medforfattare [10]. I likhet med resultaten fran HTA-
rapporten fran FOPH sags en signifikant forbéttring av smérta for dem som
fatt behandling med kondroitin jaimfort med dem som fatt placebo for denna
uppfoljningstid. Skillnaden var dock liten och, som forfattarna i HTA-
rapporten kommenterade, troligtvis inte kliniskt relevant. For knidfunktion
sags ingen signifikant forbattring och inte heller nir kondroitin av en lagre
renhet (kosttillskott som inte skrivs ut pa recept) jamfordes mot placebo,
med avseende pa bade smérta och funktion. Glukosamin delades upp i tva
grupper: glukosaminsulfat och kristallint glukosaminsulfat. Inga skillnader
avseende smaérta och funktion sags for glukosaminsulfat jamfort med
placebo. For kristallint glukosaminsulfat sdgs en smartlindrande effekt som
precis uppnadde statistisk signifikans, samt en signifikant forbéttring av
funktion jamfort med placebo. Resultaten for kristallint glukosamin
baserades, 1 likhet med analysen i dversikten av Gregori och medforfattare,
pa tre studier som alla var sponsrade av det foretag som tillverkar kristallint
glukosamin.

Eriksen och medforfattare undersokte 1 sin dversikt fran ar 2014 studier
som jamfort glukosamin med placebo [11]. P4 grund av skillnader i
fragestdllning och avgrinsningar i sokstrategi inkluderade forfattarna fler
studier @n 1 Oversikterna av Gregori och medforfattare och Beaudart och
medfOrfattare, totalt 25 studier. Eriksen och medforfattare fokuserade pa att
finna orsaker till den stora variation (hdg heterogenitet) som fanns mellan
studiernas resultat och fann med hjilp av subgruppsanalyser att den till
storsta del berodde pa produktmirke och de individuella studiernas risk for
bias. Brister i risk for bias-doménerna blindning, randomisering eller
dataanalys sammanfoll med positiva resultat av glukosaminbehandling.
Detta pekar pa problematiken med att inkludera studier med hog risk for
bias i1 en metaanalys, vilket kan innebdra att effekten vérderas felaktigt.
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Studier som beddmdes ha hog risk for bias 6verlappade dven till stor del
med studier som var utforda med hjilp av finansiering fran tillverkare. Nér
endast studier med 14g risk for bias inkluderades i metaanalysen fann man
en liten positiv effekt av glukosamin i studier med ett visst produktmaérke,
men inte for de andra. Alla de tre studierna som ingick i denna analys var
finansierade av tillverkaren som producerade den undersokta
glukosaminprodukten vilket innebér jiv och med det en 6kad risk att
resultaten dr snedvridna. Forfattarna papekade 1 sin sammanfattning att fler
oberoende studier krévs for att avgora ifall denna glukosaminprodukt har en
positiv effekt vid artros.

Det bor podngteras att samtliga dversikter [10] [11] [12] [13] forutom HTA-
rapporten [7] hade en jdvsproblematik dér flera av dversiktsforfattarna
rapporterade om finansiering fran foretag som tillhandahaller dessa
produkter. Det gér inte att utesluta att oversiktsforfattarnas slutsatser kan ha
paverkats av detta jav.

Ytterligare tva dversikter om glukosamin eller kondroitin identifierades [14]
[15]. Dessa bedomdes inte tillfora nagot da de hade ett stort dverlapp av
inkluderade studier med de ovan rapporterade dversikterna och
samstdmmiga slutsatser.
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Tabell 1. Systematiska 6versikter med lag/mattlig risk for bias/Table 1. Systematic reviews with
low/medium risk of bias

Included studies

Population/Intervention

Jacobsen et al. (Federal Office of Public Health FOPH), 2020, [7]
Chondroitin Sulfate in Osteoarthritis

Outcome and Results

26 RCTs

www.sbu.se/ut202207

Population:
Patients with osteoarthritis (OA) in the hip,
knee or hand

Intervention:
Oral pharmaceutical-grade Chondroitin Sulfate
(CS)

Control:
On-demand analgesics, oral or topical NSAIDs,
and other anti-inflammatory treatments

Chondroitin Sulfate vs
placebo (pain):

Knee OA

6 months (n=9):

SMD -0.28

(95% Cl, -0.47 to —0.09)
DPOO

12 months (n=7):
Not significant

®D00

Hip OA
6 months (n=1):
Significant difference,

p<0.001
DDO0O

Hand OA

6 months (n=1): Significant
difference, p<0.016
DDDO

Chondroitin Sulfate vs
placebo, (function):
Knee OA

6 months (n=2):

Not significant

@®00

12 months (n=3):
Not significant

®DOO

Chondroitin Sulfate vs
placebo (Withdrawal due to
adverse events):

Knee OA (n=15):

Not significant

DDDO

Hand OA (n=2):
Not significant

®DOO

Hip OA (n=1):
Not significant

SDD0O

Chondroitin Sulfate vs
NSAID (pain):
Knee OA
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6 months (n=3):
Not significant

@e00

12 months (n=2):
Not significant

DDDO

Chondroitin Sulfate vs
NSAID (function):
Knee OA

6 months (n=2):

Not significant

®D00

12 months (n=2):
Not significant

DDDO

Chondroitin Sulfate vs
NSAID (withdrawal due to
adverse events):

Knee OA (n=3):

Not significant

SDD0O

Chondroitin Sulfate vs
paracetamol (pain):
Knee OA

6 months (n=1):

Not significant

DD00

Chondroitin Sulfate vs
paracetamol (withdrawal
due to adverse events):

Knee OA (n=1):
Not significant

DDDO

Authors' conclusion:

“The clinical findings of this report are extracted from a substantial body of evidence of low to
moderate quality. Patients treated with CS report slightly greater reductions in osteoarthritic pain up
to 6 months compared to placebo, but no difference compared to NSAIDs. The relative benefits are
not demonstrated beyond 6 months. The rate of serious adverse events related to CS use is low,
noting that this estimate is based on evidence with limited sample sizes and 12 months of follow-up."

Singh et al. 2016, [13]
Chondroitin for osteoarthritis (Review)

43 RCTs included Population: Chondroitin vs placebo
- Qualitative Adult patients with osteoarthritis (OA) in any Short term (<6 months)
analysis: 39 RCTs joint Pain (n=8):
- Quantitative SMD -0.51
analysis: 16 RCTs Intervention: (95 % Cl, -0.74 t0 -0.28)
Use of oral chondroitin alone or in combination  Function (n=8):
with other oral drugs such as glucosamine Not significant
Control: Long term (>6 months)
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Placebo or active medications including Pain (n=6):

NSAIDs, analgesics (e.g., acetaminophen), SMD -0.39

opioid pain-relieving medications, glucosamine (95 % Cl, -0.78 to 0.00)
or other "herbal” medications, or other Function (n=6):
comparator oral medications Not significant

Chondroitin + Glucosamine
vs placebo

Short term (<6 months)
Pain (n=3):

Not significant

Function (n=2):

Not significant

Long term (>6 months)
Pain (n=2):

Not significant
Function (n=2):

Not significant

Chondroitin + Glucosamine
vs NSAID

Short term (<6 months)
Pain (n=2):

Not significant

Function (n=1):

Not significant

Long term (>6 months)
Pain (n=3):

Not significant
Function (n=1):

Not significant

Authors' conclusion:

“The improvement in joint pain with chondroitin (alone or in combination with glucosamine) in
participants with osteoarthritis was clinically meaningful and statistically significantly better than
placebo, based on trials of mostly low quality."

[.]

"Most evidence for chondroitin comes from small trials. [...] Well-designed high-quality RCTs of
chondroitin in participants with early and late osteoarthritis are desirable because they can add
valuable information to knowledge gaps in this area. Larger samples and appropriate controls
(placebo or NSAIDs) are needed, and trials need to provide longer follow-up and closer monitoring
so investigators can see long-term effects and detect any safety concerns.”

Gregori et al. 2018, [12]
Association of Pharmacological Treatments With Long-term Pain Control in Patients With Knee
Osteoarthritis A Systematic Review and Meta-analysis

Bayesian network Population: Treatment vs placebo
meta-analysis Patients with osteoarthritis (OA) in the knee Chondroitin sulfate:
(NMA) Pain (n=5): Not significant
47 RCTs (22 037 Intervention: Function (n=3):
participants) Any active pharmacological intervention alone  Not significant
included in NMA or in combination with another intervention

with a follow-up period was at least 1 year Glucosamine sulfate:

Pain (n=2):
Control: SMD -0.29
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Active control (another active pharmacological  (95% Crl: —0.49 to —0.09)
treatment), placebo or no treatment Function (n=2):

SMD -0.32

(95% Crl: —0.52t0 -0.12)

Glucosamines:
Pain (n=3):

Not significant
Function (n=3):
Not significant

Glucosamines + Chondroitin
sulfate:

Pain (n=2):

Not significant

Function (n=2):

Not significant

Authors' conclusion:

“In this systematic review and network meta-analysis of studies of patients with knee osteoarthritis
and at least 12 months of follow-up, there was uncertainty around the estimates of effect size for
change in pain for all comparisons with placebo. Larger RCTs are needed to resolve the uncertainty
around efficacy of medications for knee osteoarthritis.”

Beaudart et al. 2020, [10]
Symptomatic Efficacy of Pharmacological Treatments for Knee Osteoarthritis: A Systematic Review
and a Network Meta-Analysis with a 6-Month Time Horizon

Bayesian network Population: Treatment vs placebo

meta-analysis Patients with osteoarthritis (OA) in the knee Prescription grade

(NMA) Chondroitin sulfate:
Intervention: Pain (n=10):

80 RCTs included in  Any pharmacological treatment, currently SMD -0.26

NMA: prescribed or recommended, administrated (95% Crl: —0.44 to -0.08)

-79 RCTs (15 609 during a continuous period of 6 months or Function (n=5):

participants) more Not significant

included in NMA of

pain outcome Control: Chondroitin sulfate:

- 55 RCTs (13 655 Active control (another active pharmacological  Pain (n=2):

participants) treatment) or placebo Not significant

included in NMA of Function (n=4):

function outcome Not significant

Prescription grade
Crystalline Glucosamine
sulfate:

Pain (n=3):

SMD -0.29

(95% Crl: —0.58 to 0.00)
Function (n=3):

SMD -0.44

(95% Crl: =0.66 to —0.21)

Glucosamine sulfate:
Pain (n=5):

Not significant
Function (n=5):

Not significant
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Glucosamine sulfate +
Chondroitin sulfate
Pain (n=5):

Not significant
Function (n=5):

Not significant

Authors' conclusion:

"Our results support the view that pCS and pCGS are more effective in reducing pain in knee OA
than other glucosamine or chondroitin preparations, which do not provide any significant clinical

benefit[...]. "

Eriksen et al. 2014, [11]

Risk of Bias and Brand Explain the Observed Inconsistency in Trials on Glucosamine for Symptomatic

Relief of Osteoarthritis: A Meta-Analysis of Placebo-Controlled Trials

25 Randomized or  Population:
quasi-randomized  Adult patients with osteoarthritis (OA) in any
controlled trials synovial joint

(3458 participants)

Intervention:
Glucosamine

Control:
Placebo

Treatment vs placebo
Glucosamine, all brands:
All studies (n=25):

SMD -0.58

(95% Cl, -0.90 to —0.26)
Low RoB (n=8):

Not significant

Glucosamine
Rottapharm/Madaus:
All studies (n=12):

SMD -1.05

(95% Cl,-1.43 t0 —-0.68
Low RoB (n=3):

SMD -0.27

(95% Cl, -0.43 t0 -0.12)

Glucosamine, other brands:
All studies (n=13):

Not significant

Low RoB (n=5):

Not significant

Authors' conclusion:

"We are confident that glucosamine by and large has no clinically important effect. An exception to
this statement may be the results repeatedly produced by studies of the product from
Rottapharm/Madaus; although the possible biochemical background for this is speculative. [...]
[Further research] would imply both a confirmatory trial without industry involvement in order to
omit industry bias and a basic pharmacologic demonstration of specific properties of the

Rottapharm/Madaus crystalline sulfate preparations.”

Cl = Confidence Interval; CS = Chondroitin Sulfate; Crl = Credibility Interaval; MD = Mean difference; NMA = Network Meta-
Analysis; NSAID = Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs; OA = Osteoarthritis; pCGS = Prescription grade Crystalline
Glucosamine Sulfate; pCS = Prescription grade Chondroitin Sulfate; RCT = Randomised Controlled Trial; RoB = Risk of Bias; SMD

= Standardised Mean Difference

SBU:s upplysningstjénst inkluderade totalt 18 systematiska dversikter med
hog risk for bias [16-33]. Resultat och slutsatser presenteras inte i text och
tabell eftersom risken for att resultaten ar missvisande bedoms vara for hog.
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CINAHL via EBSCO 14 February 2022

Title: Dietary supplements for treating osteoarthritis

Search terms

Population: Osteoarthritis

1. Tl (osteoarthritis OR gonarthrosis OR coxarthrosis OR arthrosis OR osteoarthrosis OR 43,059
osteo-arthritis OR ( degenerative N2 arthritis ) ) OR AB ( osteoarthritis OR gonarthrosis
OR coxarthrosis OR arthrosis OR osteoarthrosis OR osteo-arthritis OR ( degenerative
N2 arthritis ) ) OR SU ( osteoarthritis OR gonarthrosis OR coxarthrosis OR arthrosis OR
osteoarthrosis OR osteo-arthritis OR ( degenerative N2 arthritis ) )

Intervention: Dietary supplements

2. TI(glucosamine OR acetylglucosamine OR "n-acetylglucosamine” OR "n-acetyl-d- 263,621
glucosamine” OR chondroitin OR nutraceutical* OR pharmaconutraceutical OR
pharmaconutrition OR nutrient* OR curcumin OR demethoxycurcumin OR
didemethoxycurcumin OR bisdemethoxycurcumin OR turmeric ) OR AB (
glucosamine OR acetylglucosamine OR "n-acetylglucosamine” OR “n-acetyl-d-
glucosamine” OR chondroitin OR nutraceutical* OR pharmaconutraceutical OR
pharmaconutrition OR nutrient* OR curcumin OR demethoxycurcumin OR
didemethoxycurcumin OR bisdemethoxycurcumin OR turmeric ) OR SU ( glucosamine
OR acetylglucosamine OR "n-acetylglucosamine” OR "n-acetyl-d-glucosamine” OR
chondroitin OR nutraceutical* OR pharmaconutraceutical OR pharmaconutrition OR
nutrient* OR curcumin OR demethoxycurcumin OR didemethoxycurcumin OR
bisdemethoxycurcumin OR turmeric ) OR Tl ( "diet* supplement*" OR "functional
food*" OR herb* OR plant OR collagen OR harpagophytum OR "hyaluronic acid" OR
vitamin* OR mineral ) OR AB ( "diet* supplement*" OR "functional food*" OR herb* OR
plant OR collagen OR harpagophytum OR "hyaluronic acid” OR vitamin* OR mineral )
OR SU ( "diet* supplement*" OR "functional food*" OR herb* OR plant OR collagen OR
harpagophytum OR "hyaluronic acid" OR vitamin* OR mineral ) OR Tl ( "fish oil*" OR
"omega 3" OR "n-3 fatty acid*" OR pufa OR "Green-lipped mussel” OR "Perna
canaliculus” OR ( (rose N1 ( hip OR heb ) ) OR rosehip OR roseheb OR rosehaw ) OR
methylsulfonylmethane OR "methyl sulfonmethane” OR "methyl sulfone” OR "dimethyl
sulfone”) OR AB ( "fish oil*" OR "omega 3" OR "n-3 fatty acid*" OR pufa OR "Green-
lipped mussel” OR "Perna canaliculus” OR ( ( rose N1 ( hip OR heb ) ) OR rosehip OR
roseheb OR rosehaw ) OR methylsulfonylmethane OR "methyl sulfonmethane" OR
"methyl sulfone” OR "dimethyl sulfone" ) OR SU ( "fish oil*" OR "omega 3" OR "n-3 fatty
acid*" OR pufa OR "Green-lipped mussel" OR "Perna canaliculus” OR ( ( rose N1 ( hip
OR heb ) ) OR rosehip OR roseheb OR rosehaw ) OR methylsulfonylmethane OR
"methyl sulfonmethane” OR "methyl sulfone" OR "dimethyl sulfone")

Study types: Systematic reviews

3. TI((systematic N3 review) OR "meta analys*" OR metaanalys* ) OR AB ( (systematic
N3 review) OR "meta analys*" OR metaanalys* ) OR PT ( (systematic N3 review) OR
"meta analys*" OR metaanalys*)

Combined sets:

4. TAND2 4,700
5. 3AND4 370
Limits:

6. From 2011 - 294
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Final result

5AND 6 294

The final search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

AB = Abstract; AU = Author; DE = Term from the thesaurus; MH = Exact Subject Heading from CINAHL Subject Headings; MM =
Major Concept; Tl = Title; TX = All Text. Performs a keyword search of all the database's searchable fields; ZC = Methodology

“ " = Citation Marks; searches for an exact phrase; N = Near Operator (N) finds the words if they are a
maximum of x words apart from one another, regardless of the order in which they appear.; W = Within Operator (W) finds the
words if they are within x words of one another, in the order in which you entered them.

Index; * = Truncation;

KSR Evidence 10 February 2022

Title: Dietary supplements for treating osteoarthritis

Search terms

Population: Osteoarthritis

1. osteoarthritis OR gonarthrosis OR coxarthrosis OR arthrosis OR osteoarthrosis OR 2,370
osteo-arthritis OR ( degenerative NEAR/2 arthritis ) in All text

Intervention: Dietary supplements

2. glucosamine OR acetylglucosamine OR "n-acetylglucosamine” OR "n-acetyl-d- 9,430
glucosamine" OR chondroitin OR nutraceutical* OR pharmaconutraceutical OR
pharmaconutrition OR nutrient* OR curcumin OR demethoxycurcumin OR
didemethoxycurcumin OR bisdemethoxycurcumin OR turmeric OR zingibera*OR "diet*
supplement*" OR "functional food*" OR phytotherapy* OR herb* OR plant OR collagen
OR harpagophytum OR "hyaluronic acid" OR vitamin* OR mineral OR "fish oil*" OR
"omega 3" OR "n-3 fatty acid*" OR pufa OR "Green-lipped mussel” OR "Perna
canaliculus” OR ( ( rose NEAR/1 ( hip OR heb ) ) OR rosehip OR roseheb OR rosehaw )

OR methylsulfonylmethane OR "methyl sulfonmethane" OR "methyl sulfone” OR
"dimethyl sulfone” in All text

Combined sets

3. 1TAND2 343
Limits:
4. From 2011 -
Final result
3AND4 340

The final search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

:au = Author; MeSH = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms found below this term in the MeSH
hierarchy; this term only = Does not include terms found below this term in the MeSH hierarchy; :ti = Title; :ab = Abstract; :kw =
Keyword; * = Truncation; “ * = Citation Marks; searches for an exact phrase; CDSR = Cochrane Database of Systematic Review;
Cochrane Protocols = Protocols of systematic reviews registered in Cochrane Library; CENTRAL = Cochrane Central Register of
Controlled Trials, “trials"
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Embase via Elsevier 10 February 2022

Title: Dietary supplements for treating osteoarthritis

Search terms

Population: Osteoarthritis

1. ‘osteoarthritis'/exp OR ‘arthrosis"ti,ab,kw OR ‘osteo-arthritis"ti,ab,kw OR ‘osteo- 164,542
arthrosis'ti,ab,kw OR 'osteoarthritis':ti,ab,kw OR 'osteoarthrosis’ti,ab,kw OR
‘gonarthrosis'ti,ab,kw OR ‘coxarthrosis':ti,ab,kw

2. (degenerative NEXT/2 arthritis):ti,ab,kw 1,736

3. TOR2 165,144

Intervention: Dietary supplements

4. ‘glucosamine'/exp OR ‘chondroitin sulfate'/de 32,234

5. 'glucosamine'ti,ab,kw OR "acetylglucosamine’:ti,ab,kw OR 'n- 42,758
acetylglucosamine'ti,ab,kw OR 'n-acetyl-d-glucosamine’ti,ab,kw OR
‘chondroitin’:ti,ab,kw

6. 'diet supplementation’/de OR 'vitamin supplementation'/de OR 'mineral 149,105
supplementation'/de OR 'diet* supplement*'ti,ab,kw

7. ‘functional food'/de OR ‘functional food'ti,ab,kw 10,161

8. 'nutraceutical*ti,ab,kw OR ‘pharmaconutraceutical’ti,ab,kw OR 207,647
‘pharmaconutrition’:ti,ab,kw OR 'nutrient*":ti,ab,kw OR ‘pharmaconutrition’/de

9. ‘herb*:ti,ab kw OR 'plant'ti,ab,kw OR 'plant extract'/exp 763,069

10.  ‘curcumin'/exp OR ‘curcuma longa'/exp OR ‘curcuma longa extract'/exp 449,306

11. “fish oil'/exp OR ‘omega 3 fatty acid'/exp OR ‘polyunsaturated fatty acid’/exp OR 65,817
‘perna canaliculus'/exp

12. ffish oil*ti,ab,kw OR ‘omega 3":ti,ab,kw OR 'n-3 fatty acid*ti,ab,kw OR 46,527
‘pufa’ti,ab,kw OR 'green-lipped mussel'ti,ab,kw OR 'perna canaliculus"ti,ab,kw

13.  'rose":ti,ab,kw AND next:ti,ab,kw AND (hip':ti,ab,kw OR 'heb':ti,ab,kw) OR 204
‘rosehip':ti,ab,kw OR 'roseheb'ti,ab,kw OR ‘rosehaw':ti,ab kw

14. ‘harpagophytum’/exp OR ‘harpagophytum’ti,ab,kw OR 'devil claw"ti,ab,kw OR 492
‘devil’s claw':ti,ab,kw OR 'devils claw'ti,ab,kw

15.  ‘'vitamin'/exp OR 'mineral’/de OR ‘vitamin*"ti,ab,kw OR 'minerals"ti,ab ,kw 852,968

16. ‘hyaluronic acid'/de OR ‘hyaluronic acid'ti,ab,kw 52,747

17. ‘collagen'/de OR 'collagen'ti,ab kw 298,931

18. ‘dimethyl sulfone'/de OR ‘dimethyl sulfone’ OR ‘dimethylsulfone’ OR ‘methyl 956
sulfone’ OR 'methylsulfonylmethane’

79. 40R50R60R70OR80ORSORT0OORT1IOR120R130R140R 150R 16 OR 2,348,120

170R 18

Study types: Systematic reviews
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20. ‘systematic review'/de OR ‘meta analysis'/exp OR ‘cochrane database systrev:ita 63,012
OR ((systematic NEAR/3 review):ti,ab) OR ‘meta analys*"ti,ab OR
metaanalys*:ti,ab

Combined sets

21. 3AND 19 24,305
22. 21AND 20 1,243
Limits

23. 22 AND (2011:py OR 2012:py OR 2013:py OR 2014:py OR 2015:py OR 2016:py 940
OR 2017:py OR 2018:py OR 2019:py OR 2020:py OR 2021:py OR 2022:py)

Final result

23 940

The final search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

/de =Term from the EMTREE controlled vocabulary; /exp = Includes terms found below this term in the EMTREE hierarchy; /mj=
Major Topic; :ab = Abstract; :au = Author; :ti = Article Title; :ti,ab = Title or abstract; * = Truncation; *" = Citation Marks; searches for
an exact phrase; NEAR/n = Requests terms that are within 'n’ words of each other in either direction; NEXT/n = Requests terms
that are within 'n’ words of each other in the order specified
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Medline via OvidSP 10 February 2022

Title: Dietary supplements for treating osteoarthritis

Search terms Items found

Population: Osteoarthritis

1. exp osteoarthritis/ 70,684

2. (Osteoarthritis or Gonarthrosis or Coxarthrosis or Arthrosis or Osteoarthrosis 85,517
or Osteo-arthritis).tw,kw.

3. (degenerative adj2 arthritis).tw,kw. 1,482

4. or/1-3 106,384

Intervention: Dietary supplements

5. exp Glucosamine/ or Chondroitin/ 17,836

6. (glucosamine or acetylglucosamine or "n-acetylglucosamine” or "n-acetyl-d- 37.456
glucosamine” or chondroitin).tw,kw

7. exp Dietary Supplements/ 90,842

8. diet* supplement*.tw,kw. 32,817

9. Functional Food/ 2,476

10.  functional food.tw,kw. 6,149

11.  (nutraceutical* or pharmaconutraceutical or pharmaconutrition or 176,748
nutrient*).tw,kw.

12. (herb* or plant).tw,kw. 510,626

13.  Phytotherapy/ or exp Plant Extracts/ or "Plants, Medicinal"/ or exp 244,523
Zingiberaceae/

14.  (curcumin or demethoxycurcumin or didemethoxycurcumin or 19,027
bisdemethoxycurcumin or turmeric).tw,kw.

15.  (fish oil* or omega 3 or n-3 fatty acid* or PUFA or Green-lipped mussel or 37,140
Perna canaliculus).tw,kw.

16.  ((rose adj (hip or heb)) or rosehip or roseheb or rosehaw).tw,kw. 200

17.  collagen/ or collagen.tw,kw. 227,055

18.  Harpagophytum.tw,kw. 190

19.  Hyaluronic Acid/ or hyaluronic acid.tw,kw. 32,727

20.  vitamins/ or vitamin*.tw,kw. 246,642

21.  minerals/ or minerals.tw,kw. 46,356

22.  (Methylsulfonylmethane or methyl sulfonmethane or methyl sulfone or 411
dimethyl sulfone).tw,kw.

23, or/5-22 1,490,134

Study types: Systematic reviews
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24.  (Systematic Review or Meta-Analysis).pt. or Cochrane Database Syst Rev.ja. 374,538
or ((systematic adj3 review) or "meta analys*" or metaanalys*).ti,ab.
Combined sets
25, 4and 23 11,259
26. 25and 24 564
Limits
27 limit 26 to yr="2011 -Current" 459
Final result
27 459

The final search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

.ab. = Abstract; .ab,ti. = Abstract or title; .af. = All fields; Exp = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms
found below this term in the MeSH hierarchy; .sh. = Term from the Medline controlled vocabulary; .ti. = Title; / = Term from the
Medline controlled vocabulary, but does not include terms found below this term in the MeSH hierarchy; * = Focus (if found in
front of a MeSH-term); * or $ = Truncation (if found at the end of a free text term); .mp = Text, heading word, subject area node,
title; " * = Citation Marks; searches for an exact phrase; ADJn = Positional operator that lets you retrieve records that contain your

terms (in any order) within a specified number (n) of words of each other.
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Scopus via Elsevier 10 February 2022

Title: Dietary supplements for treating osteoarthritis

Search terms

Population: Osteoarthritis

1. TITLE-ABS-KEY ( ( osteoarthritis OR gonarthrosis OR coxarthrosis OR arthrosis OR 148,774
osteoarthrosis OR osteo-arthritis ) OR ( degenerative W/2 arthritis ) )

Intervention: Dietary supplements

2. TITLE-ABS-KEY ( glucosamine OR acetylglucosamine OR "n-acetylglucosamine” OR 4,895,882
"n-acetyl-d-glucosamine” OR chondroitin OR nutraceutical* OR
pharmaconutraceutical OR pharmaconutrition OR nutrient* OR curcumin OR
demethoxycurcumin OR didemethoxycurcumin OR bisdemethoxycurcumin OR
turmeric OR zingibera* OR; "diet* supplement*" OR "functional food*" OR
phytotherap* OR herb* OR plant OR collagen OR harpagophytum OR "hyaluronic
acid" OR vitamin* OR mineral OR "fish oil*" OR "omega 3" OR "n-3 fatty acid*" OR
pufa OR “Green-lipped mussel" OR "Perna canaliculus” OR ( rose W/1 ( hip OR heb )
) OR rosehip OR roseheb OR rosehaw OR methylsulfonylmethane OR "methyl
sulfonmethane” OR "methyl sulfone” OR "dimethyl sulfone" )

Study types: Systematic reviews

3. TITLE-ABS-KEY ( ( systematic W/2 review ) OR "meta analys*" OR metaanalys* ) OR
( SRCTITLE ( cochrane ) AND DOCTYPE (re ) )

Combined sets

4. 1AND2 21,314
5. 4AND3 1,308
Limits
6. From 2011 -
Final result

5AND6 980

The final search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

TITLE-ABS-KEY = Title or abstract or keywords; ALL = All fields; PRE/n = "precedes by". The first term in the search must precede
the second by a specified number of terms (n).; W/n ="Within". The terms in the search must be within a specified number of
terms (n) in any order.; * = Truncation; " * = Citation Marks; searches for an exact phrase; LIMIT-TO (SRCTYPE, "j" = Limit to source
type journal; LIMIT-TO (DOCTYPE, "ar" = Limit to document type article; LIMIT-TO (DOCTYPE, “re" = Limit to document type
review

www.sbu.se/ut202207 27(31)



Bilaga 2 Fl6desschema éver
inkluderade studier

Granskade abstrakt
fran databassokning
1358

Exkluderade abstrakt
Handsokta artiklar 1327
1

Artiklar granskade
i fulltext
32

Exkluderade efter
granskning i fulltext

9
Inkluderade artiklar
23
Systematiska 6versikter Systematiska 6versikter med
med hog risk for bias lag eller mattlig risk for bias
18 5

Bilaga 3 Artiklar som exkluderats efter
fulltextlasning

Exkluderade artiklar Orsak till

exklusion

Glukosamin och kondroitin

Honvo G, Bruyere O, Geerinck A, Veronese N, Reginster JY. Efficacy of Stort 6verlapp av

Chondroitin Sulfate in Patients with Knee Osteoarthritis: A Comprehensive studier med nyare

Meta-Analysis Exploring Inconsistencies in Randomized, Placebo-Controlled inkluderade

Trials. Adv Ther. 2019;36(5):1085-99. Available from: oversikter och

https://doi.org/10.1007/512325-019-00921-w. samstdmmiga
resultat

de Souza RF, Lovato da Silva CH, Nasser M, Fedorowicz Z, Al-Muharragi MA. Fel population
Interventions for the management of temporomandibular joint osteoarthritis.

Cochrane Database Syst Rev. 2012(4):CD007261. Available from:
https://doi.org/10.1002/14651858.CD007261.pub2.

Melo G, Casett E, Stuginski-Barbosa J, Guerra ENS, Fernandes DA, Porporatti Fel population
AL, et al. Effects of glucosamine supplements on painful temporomandibular
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https://doi.org/10.1007/s12325-019-00921-w
https://doi.org/10.1002/14651858.CD007261.pub2

joint osteoarthritis: A systematic review. J Oral Rehabil. 2018;45(5):414-22.
Available from: https://doi.org/10.1111/joor.12616.

SodhaR, Sivanadarajah N, Alam M. The use of glucosamine for chronic low Fel population
back pain: A systematic review of randomised control trials. BMJ Open.

2013;3(6). Available from: http://dx.doi.org/10.1136/bmjopen-2012-001167
http://bmjopen.bmj.com/content/3/6/€001167.full. pdf+html.

Fernandez-Martin S, Gonzalez-Cantalapiedra A, Mufioz F, Garcia-Gonzélez M,  Fel population -
Permuy M, Lépez-Pefia M. Glucosamine and chondroitin sulfate: Is there any djurstudier
scientific evidence for their effectiveness as disease-modifying drugs in knee

osteoarthritis preclinical studies?—a systematic review from 2000 to 2021.

Animals. 2021;11(6). Available from: http://dx.doi.org/10.3390/ani11061608.

Fidelix TS, Macedo CR, Maxwell LJ, Fernandes Moca Trevisani V. Diacerein for ~ Fel intervention
osteoarthritis. Cochrane Database Syst Rev. 2014;2014(2):CD005117. Available
from: https://doi.org/10.1002/14651858.CD005117.pub3.

Machado E, Machado P, Cunali PA. Use of chondroitin sulphate and Fel utfall
glucosamine sulphate in degenerative changes in TMJ: A systematic review.
Dental Press J Orthod. 2012;17(4):19.e1-.e5.

Newberry SJ, FitzGerald J, SooHoo NF, Booth M, Marks J, Motala A, et al. Stort 6verlapp av
Treatment of osteoarthritis of the knee: an update review [Internet]. 2017:91. studier med nyare
inkluderade

oversikter och
samstdmmiga
resultat

Smedslund G, Kjeken I, Musial F, Sexton J, @steras N. Interventions for Fel publikationstyp
osteoarthritis pain: A systematic review with network meta-analysis of existing

Cochrane reviews. Osteoarthr Cartil Open. 2022;4(2). Available from:
https://doi.org/10.1016/j.ocarto.2022.100242.

Bilaga 4 Risk for bias hos relevanta
systematiska 6versikter

Referens RoB*  Kommentar

Beaudart et al Mattlig Saknar evidensgradering.

2020, [101]

Eriksen et al Mattlig Saknar lista 6ver exkluderade artiklar samt bristande hantering av jav.
2014, [11]

FOPH (Jacobsen  Mattlig HTA-rapport. Protokoll for 6versikten saknas.

etal)

2020, [7]

Gregori et al Mattlig Saknar lista 6ver exkluderade artiklar samt bristande hantering av jav.
2018, [12]

Singh et al Mattlig Relativt enkel, men funktionell sékstrategi.

2015, [13]
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https://doi.org/10.1111/joor.12616
http://bmjopen.bmj.com/content/3/6/e001167.full.pdf+html
http://dx.doi.org/10.3390/ani11061608
https://doi.org/10.1002/14651858.CD005117.pub3
https://doi.org/10.1016/j.ocarto.2022.100242

Batool et al Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att beddma risken for att

2015, [16] relevanta studier har missats.

Knapik et al Hog Information om dubbelgranskning vid val av studier saknas — risk for att

2018, [18] relevanta studier har missats.

Knapik et al Hog Brister i sokstrategi — risk for att relevanta studier har missats.

2019, [17]

Kongtharvonskul ~ Hog Brister i sokstrategi — risk for att relevanta studier har missats.

etal

2015, [19]

Meng et al Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedéma risken for att

2022, [20] relevanta studier har missats.

Ogata et al Hog Information om dubbelgranskning vid val av studier saknas — risk for att

2018, [21] relevanta studier har missats.

Reginster et al Hog Brister i sokstrategi — risk for att relevanta studier har missats.

2021, [22]

Runhaar et al Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedéma risken for att

2017, [23] relevanta studier har missats. IPD-analys, lyckas endast inkludera 5 av
21 relevanta studier i analysen — stor risk fér snedvridning av
resultaten.

Schneider et al Hog Information om dubbelgranskning vid val av studier saknas - risk for att

2012, [34] relevanta studier har missats.

Simental-Mendia  Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedoma risken for att

etal relevanta studier har missats.

2018, [25]

Stuber et al Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedéma risken for att

2011, [26] relevanta studier har missats.

Wuetal Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedéma risken for att

2013, [27] relevanta studier har missats.

Xie et al Hog Brister i sokstrategi — risk for att relevanta studier har missats.

2013, [28]

Yang et al Hog Brister i sokstrategi — risk for att relevanta studier har missats.

2021, [29]

Zeng et al Hog Information om dubbelgranskning vid val av studier saknas — risk for att

2015, [301] relevanta studier har missats.

Zhu et al Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att bedéma risken for att

2018a, [31] relevanta studier har missats.

Zhuetal Hog Brister i redovisning av sokstrategi — gar ej att beddma risken for att

2018b, [32] relevanta studier har missats.

Zou et al Hog Information om dubbelgranskning vid val av studier saknas — risk for att

2016, [33] relevanta studier har missats.
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snedvridning/ systematiska fel hos systematiska dversikter (PDF)
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