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Bakgrund:

Kognition ar ett komplext begrepp som handlar om ménniskans formaga att kunna bevara och
anvanda sig av information. Under skolaren spelar var kognition en stor roll for att vi ska
kunna tillgodogora oss undervisningen och omsétta den i praktiken. Studier har visat att den
kognitiva formagan har forbattrats med hjalp av ett 6kat omega-3-intag hos bade spadbarn,
skolbarn med ADHD och aldre. Detta gor det intressant att underséka om kognitionen kan
forbattras dven hos friska barn utan neuropsykiatriska diagnoser.

Syfte:
Syftet med den har systematiska dversiktsartikeln &r att undersoka om det finns evidens for att
kunna forbéttra friska barns kognition med hjalp av ett tillskott av omega-3-fettsyror.

Sokvag:
Sokningar av originalartiklar kring &mnet gjordes i databaserna PubMed och Scopus med
sokorden: omega-3, cognition, child och learning.

Urvalskriterier:

Aldersspann sex till tolv &r, randomiserade kontrollerade studier, humanstudier, studier
skrivna pa svenska eller engelska, barn utan neuropsykiatriska diagnoser, barn utan
undernaring samt studier som beror utfallsmatten lasférmaga och lasforstaelse.

Datainsamling och analys:

Totalt uppfyllde sju originalartiklar evalueringskriterierna, varav fem kritiskt granskades.
Artiklarna granskades med hjalp av SBU:s kvalitetsgranskningsmall for randomiserade
studier. En sammanvégning av originalartiklarna gjordes med hjélp av systemet GRADE.

Resultat:

Enligt de granskade studierna finns det mattligt stark evidensstyrka (+++) att supplementering
med omega-3-fettsyror inte paverkar barns lasforstaelse och begransad evidensstyrka (++) att
supplementering med omega-3-fettsyror inte paverkar barns lasformaga.

Slutsats:
Det finns inga tydliga evidens for att omega-3-supplementering paverkar lasforstaelse och
lasformaga hos barn vid interventioner mellan atta och 40 veckor.
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Background:

Cognition is a complex concept that concerns the human ability to preserve and use
information. Our cognition has a great impact on our ability to assimilate education and put it
into practice during the school years. Studies have shown that the cognitive ability can
improve with an increased intake of omega-3 fatty acids among both infants, school children
with ADHD and elderly. This makes it interesting to examine whether the cognition also can
be improved among healthy children without any neuropsychiatric diagnosis.

Objective:
The aim of this systematic review is to investigate if there are evidence to support that
supplementation with omega-3 fatty acids has beneficial effects on cognition in children.

Search strategy:
Searches were performed in the databases PubMed and Scopus with the keywords omega-3,
cognition, child and learning.

Selection criteria:
Age six to twelve years old, RCT's, human studies, articles written in Swedish or English,
children without neuropsychiatric conditions and children well-nourished.

Data collection and analysis:

A total of seven articles met the search criteria, of which five were critical reviewed. The
articles were reviewed by the SBU audit template for RCT's. The strength of evidence was
evaluated using the GRADE system.

Main results:

According to the reviewed articles there are moderate evidence (+++) that omega-3
supplementation affects the reading comprehension among children and low evidence that
omega-3 supplementation affects the reading ability among children.

Conclusions:

There are no significant evidence that supplementation with omega-3 fatty acids benefits
reading comprehension and reading ability among children during interventions between eight
and 40 weeks.
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1. Introduktion

1.1 Bakgrund

Kognition beskrivs som ett komplext begrepp som handlar om manniskans férmaga att kunna
bevara och anvanda sig av information. Manniskans kognition anpassas utifran den yttre miljo
som den lever i eller den situation som manniskan befinner sig i. Begreppet innefattar
informationsprocesskunskaper, inlarning och generalisering, helt enkelt att man ska kunna
lagra och anvénda sig av den kunskap man tagit till sig och till slut kunna tillampa den rent
praktiskt. Man kan séga att kognition &r ndgot som pagar hela tiden, det vill saga den &r
foranderlig — den ar en del av det dynamiska samspelet mellan en person, aktivitet och miljo
(1). Nationalencyklopedin definierar kognition som "de tankefunktioner med vilkas hjalp
information och kunskap hanteras - till de kognitiva funktionerna réknas bland annat
varseblivning, minne, begreppsbildning, resonerande, problemlésning och uppmarksamhet”
(2). Under skolaren spelar var kognition en viktig roll for att vi ska kunna tillgodogora oss
undervisningen och omsétta den i praktiken. For barn med neuropsykiatriska diagnoser som
exempelvis attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) paverkas kognitionen vilket ofta
aterspeglas i deras skolresultat. Da kognition &r ett brett begrepp finns det manga sétt att
kunna mata olika delar av den. Denna artikel fokuserar pa barns formaga till att kunna lasa
och forsta innehallet i en text, vilket ar en viktig del i att kunna klara av skolan.

Lasning

Lasning delas in i tva helt skilda delar; avkodning och forstaelse. Avkodning definieras enligt
Nationalencyklopedin som "formagan att kunna identifiera eller kanna igen skrivna ord" (2).
Avkodning handlar inte om att forstd inneborden av texten utan att kunna identifiera separata
ord i en text. Fokus 4r att lasa orden ratt och undvika alltfér manga fel (3). Lasforstaelse
innefattar att efter ha last en text kunna skapa en innebord av denna. For att visa att lasaren
har forstatt inneborden av texten ska denne kunna skapa sin egen mening av texten.
Lasforstaelse ar ett samspel mellan lasare och text (3).

I denna systematiska 6versiktsartikel anvands féljande begrepp:

Lasformaga - innebar formagan att kunna lasa upp och uttala ord med olika svarighetsgrad,
saval vanliga som ovanliga ord, pa ett korrekt satt. Detta visar pa kunskap om uttal av
bokstavsljud, bokstavskombinationer, betoning och kunskap angaende stavelser.

Lasforstaelse - innefattar formagan att kunna definiera ord med stigande svarighetsgrad men
ocksa att kunna tolka de budskap som en text forsoker formedla. Lasforstaelse mater ocksa
hur snabbt man forstar innehallet av meningar och enstaka ord.

Varfor just lasning och lasforstaelse ar de utfallsmatt som undersoks i denna artikel ar for att
det &r grunden till att kunna ta in, forsta och bevara kunskap. Steg ett i lasprocessen &r att ha
kunskap om hur enskilda bokstéver och bokstavskombinationer uttalas. Detta ar en grund for
att senare kunna lasa en sammanhangande text och kunna tolka innehallet i denna. Att kunna
lasa ord och meningar pa ett korrekt sétt och dessutom forsta ordens och textens innebord &r
en forutséttning for att kunna ta till sig det som lasts, anvénda sig av denna kunskap och i
nasta steg kunna formedla den vidare till andra pa ett korrekt sétt.

Med friska barn avses i den hér artikeln barn utan neuropsykiatriska diagnoser och barn som
kan félja vanlig undervisning.



Vara kognitiva formagor styrs, som mycket annat, av hjarnan. Hjarnvavnaden har ett
forhallandevis stort innehall av fett i jamforelse med andra delar av kroppen. Fettvaven ar den
enda delen av kroppen som har en hogre fetthalt an hjarnan. Omkring 35% av det fett som
finns i hjarnan ar fleromattade fettsyror och de flesta av dessa ar langkedjiga. Bland de

langkedjiga fettsyrorna ar dokosahexaensyra (DHA) den mest dominerande i hjarnvavnaden

(4).

Omega-3-fettsyrors effekt vid ADHD

En studie pa barn, sju till tolv ar gamla i Australien, diagnostiserade med manga ADHD-
symtom samt svara inlarningssvarigheter, visade att en dos pa 750 mg omega-3-fettsyror per
dag gav dem en forbéttrad las- och stavningsformaga. Det var framst en 6kad dos DHA som
gav positiva resultat. Foréldrarna upplevde dessutom att barnen fick mindre ADHD-symtom
som till exempel hyperaktivitet och férmagan att hantera flera intryck pa en och samma gang
forbattrades (5). Det finns ocksa en annan studie pa barn, dven dessa sju till tolv ar gamla i
Australien, som ocksa hade hoga ADHD-symtom (> 2 standardavvikelser 6ver en
genomsnittlig population) som visade att supplementering av omega-3-fettsyror gav mycket
positiva effekter pa deras ADHD-symtom genom exempelvis minskade problem med
ouppmarksambhet, hyperaktivitet och impulsivitet. Interventionen bestod av langkedjiga,
fleromaéttade fettsyror dar varje kapsel innehéll 400 mg fiskolja och 100 mg nattljusolja (6).
Awven i andra grupper har man pévisat positiva effekter av omega-3-tillskott p& kognitionen.

Omega-3-fettsyrors effekt pa yngre barn

En studie har visat att barns kognitiva formaga vid fyraarsaldern paverkas positivt om modern
supplementeras med omega-3-fettsyror, i form av 10 ml torskleverolja per dag, under
graviditeten och amningsperioden (7). En annan studie har visat att barn som ammas eller som
far modersmjolksersattning berikad med DHA (0,35% av totala fettintaget) och arakidonsyra
(ARA) (0,72% av totala fettintaget) har ett battre utfall pa kognitionstester i fyraarsaldern an
barn som fatt modersmjdlksersattning utan denna berikning (8).

Omega-3-fettsyrors effekt pa tonaringar

| en svensk frageformularstudie, gjord pa friska 15-ariga pojkar, ville man underséka om det
fanns nagot samband mellan fiskintag och kognitiva prestationer. Resultatet fran studien
visade att ett 6kat fiskintag hos dessa pojkar resulterade i battre kognitiva prestationer vid 18-
arsalder. Dessa pojkar jamfordes med jamnariga pojkar som inte at sa mycket fisk (9).

Omega-3-fettsyrors effekt pa aldre

Aven pé aldre dar kan intaget av omega-3-fettsyror paverka kognitionen. | en studie sdg man
att personer som at fisk minst en dag i veckan I6pte 60 % mindre risk att drabbas av
Alzheimers sjukdom jamfort med de som séllan eller aldrig at fisk (10). I studien anser man
att det troligtvis ar intaget av DHA som har en skyddande effekt. Att fiskkonsumtion kan ha
en skyddande effekt gentemot utvecklande av demenssjukdomar har dven visats i andra
studier (11).

Essentiella fettsyror

Omega-3-fettsyror och omega-6-fettsyror ar tva typer av flerométtade fettsyror som bada
finns i olika langd. Alfa-linolensyra (ALA), som ar en medellang omega-3-fettsyra, och
linolsyra (LA), som &r en medellang omega-6-fettsyra, ar essentiella for manniskan. De ar
essentiella pa grund av kroppens avsaknad av enzymer som kan skapa dubbelbindningar pa
omega-3-positionerna och dessa fettsyror maste darmed fas via kosten. Kroppen kan sedan pa
egen hand forlanga ALA till de langre omega-3-fettsyrorna DHA och eikosapentaensyra
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(EPA) medan LA kan forlangas till den langre omega-6-fettsyran ARA. Bade LA och ALA
konkurrerar om samma enzymsystem i kroppen for att kunna omvandlas till de langre
fettsyrorna (se bild 1). Det pratas mycket om vikten av att ha en bra balans mellan intaget av
omega-3- och omega-6-fettsyror pa grund av denna enzymkonkurrens. Enligt de nordiska
naringsrekommendationerna anses dock inte kvoten dem emellan spela nagon roll sa lange
intaget ligger inom rekommenderade nivaer (12). Enligt senaste Riksmaten fran 2010-11
ligger svenskarna i genomsnitt pa nivaer kring det rekommenderade intaget av omega-3-
fettsyror pa en energiprocent (13). Tendensen ar dock att omega-3-intaget ar lagre ju yngre
man &r vilket pekar mot att intaget i skoldldern kan vara nagot lagre an for befolkningen i
stort.
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1.2 Problemformulering

| studier pa flera olika grupper i samhallet har man sett positiva effekter av omega-3-tillskott
pa de kognitiva formagorna. Rekommendationerna for omega-3-fettsyror forblev dock de



samma som tidigare i de nordiska néringsrekommendationerna for 2012. Den hér
systematiska Oversiktsartikeln vill darfor underséka om det finns evidens for att dven barn
utan neuropsykiatriska diagnoser kan gynnas av ett 6kat omega-3-intag i skolaldern och om
det darmed finns underlag for att de generella rekommendationerna for omega-3 behdver
hojas.

1.3 Syfte

Syftet med den hér systematiska dversiktsartikeln &r att undersoka om det finns evidens for att
kunna forbéttra friska barns kognition med hjalp av ett tillskott med omega-3-fettsyror.

1.4 Fragestéllning

Kan ett 6kat intag av omega-3-fettsyror paverka friska och valnutrierade barns lasformaga och
lasforstaelse i aldern sex till tolv ar?

2. Metod

2.1 Evalueringskriterier

Denna 6versiktsartikel fokuserar pa barn i aldern sex till tolv ar for att se vilken effekt ett
omega-3-tillskott kan ha pa kognitionen i skolaldern. Den 6vre aldersgransen har satts till tolv
ar eftersom det ar sa pass stor skillnad pa barn fore och efter puberteten, vilket gor det svart
att dra generella slutsatser. Barn med undernaringsproblematik har uteslutits da undernaringen
i sig sannolikt paverkar kognitionen pa ett negativt satt. Studierna som granskats i den har
systematiska Oversiktsartikeln har evaluerats enligt nedanstaende kriterier:

Inklusionskriterier
= Randomiserade kontrollerade studier (RCT-studier)
= Humanstudier
= Studier skrivna pa svenska eller engelska
= Barn i aldern sex till tolv ar (interventionen ska ha skett i detta aldersspannet, €j i
tidigare ar eller hos modern under graviditeten)

Exklusionskriterier
= Barn med neuropsykiatriska diagnoser som paverkar kognitionen
= Undernérda barn

2.2 Datainsamlingsmetod

En systematisk litteraturgranskning har gjorts. Litteratursokningen genomfordes i databaserna
PubMed och Scopus. | sékningen inkluderades barn i alla aldrar. Redan tidigt under arbetets
gang blev det tydligt att det inte skulle ga att dra generella slutsatser for ett sa stort
aldersspann och darfor snavades aldersintervallet in till att bara inkludera barn i aldern sex till
tolv ar. Aven studier som behandlade barn med olika neuropsykiatriska diagnoser som
paverkar kognitionen exkluderades fran sokresultaten. Dessa exklusioner ledde fram till att ett
totalt antal av sju artiklar lastes i sin helhet och sedan kritiskt granskades. S6kningarna
redovisas i tabell 1.



Tabell 1 - Resultat av litteratursokning:

Sokning | Databas | Datum Sokord, fri | Avgransning | Antal | Antal Referenser
sokning traffar | utvalda | till utvalda
artiklar* | artiklar
1 PubMed | 2015-01- | omega-3 Randomized | 36 6 (14-19)
20 cognition | Controlled
child Trial
2 Scopus | 2015-01- | omega-3 Randomized | 29 7 (6) (14-20)
21 cognition | Controlled
child Trial
3 PubMed | 2015-01- | omega-3 Randomized | 22 7(7) (14-20)
26 learning Controlled
child Trial
4 Scopus | 2015-01- | omega-3 Randomized | 15 6 (6) (14, 15,
26 learning Controlled 17-20)
child Trial

* Dubbletter redovisas inom parentes

2.3 Databearbetning

Nér de sju artiklarna lasts i sin helhet bedémdes det omgjligt att inom ramen for detta arbete
granska alla berérda utfallsmatt. Darfor bestamdes det att fokus skulle laggas pa lasforstaelse
och lasformaga. En artikel (Baumgartner et al. (14)) exkluderades da den inte berérde nagot
av de utvalda utfallsmatten och en artikel (Osendarp et al. (20)) exkluderades da data inte
redovisades specifikt for de utvalda utfallsmatten. Totalt inkluderades tva artiklar som méter
lasforstaelse (15, 16) och tre artiklar som mater lasférmaga (17-19). De inkluderade artiklarna
granskades kritiskt med hjalp av Statens beredning fér medicinsk utvéardering (SBU):s
kvalitetsgranskningsmall for randomiserade studier. Granskningen gjordes forst enskilt av
forfattarna var for sig och sedan diskuterade forfattarna sina asikter tills konsensus radde. For
vart och ett av utfallsmatten gjordes en bedémning av evidensstyrka enligt Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE).

3. Resultat

3.1 Beskrivning av inkluderade studier

Beskrivning av studien Dalton et al. (15)

Studiedesign:
| denna sexmanaders studie undersoktes om ett tillskott av omega-3, i form att ett palagg

innehallande fiskmjol, kan paverka barns kognition. Studien innefattade 183 barn i aldern sju
till nio ar fran en kommunal skola i ett omrade med lag socioekonomisk status i Sydafrika.

Studien var en randomiserad, placebokontrollerad, enkelblindad studie dar barnen
randomiserades till tva grupper, aktiv eller kontroll. Varje barn fick tva skivor brod (ca 60 g)
varje skoldag. Barnen i den aktiva gruppen fick 25 g av ett palagg innehallande fiskmjol
medan kontrollgruppen fick ett tillsynes likadant palagg som saknade fiskmjolskomponenten.
Palagget med fiskmjol gav cirka 892 mg DHA per vecka.
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Tabell 2 - Inkluderade artiklar

Forfattare, ar Studiedesign Studiepopulation Intervention Effektmatt Ovrigt Studiekvalitet
enligt GRADE
Dalton et al. RCT, 183 barn - Palagg baserat - Lasforstaelse Bortfall: ca 10 % Hog
(2008) enkelblind 7-9 ar pa fiskmjol som ger | (se tabell 3) Foljsamhet: 94 %
6 manader Sydafrika 892 mg DHA per
vecka
Kennedy et al. RCT, 90 barn Kapslar dagligen - Lasforstaelse Bortfall: 2 % Hdg
(2009) dubbelblind, 10-12 ar med antingen: (se tabell 4) Foljsamhet: >80 %
8 veckor Storbritannien - DHA (400 mg)
eller
- DHA (1000 mg)
Kirby et al. RCT, 348 barn Kapslar dagligen - Lasférmaga Bortfall: 23% Medelhég
(2010) dubbelblind 8-10 ar med: (se tabell 5) (>20%)
16 veckor Storbritannien - omega-3 520 mg Féljsamhet: 66-90%
(400 mg DHA, 56 (hélften av
mg EPA) deltagarna >80 %)
- vitamin A (800 ug
RE)
- vitamin C (60 mg)
- vitamin D (5 ug)
- vitamin E (3 mg
a-TE)
Parletta et al. RCT, 409 barn Kapslar dagligen - Lasformaga Bortfall: drygt 20 % | Medelhég
(2013) dubbelblind 3-13ar med: (se tabell 6) efter 20 v. och 45 %
40 veckor med one- | Australien - DHA och EPA efter 40 v.
way crossover till 750 mg Foéljsamhet: 50 %
aktivt supplement - vitamin E 10 mg
efter 20 veckor
Richardson et al. RCT, 362 barn Kapslar dagligen - Lasférmaga Bortfall: 0,8 % Medelhog-Hog
(2012) Dubbelblind 7-9 ar med: (se tabell 7) Foéljsamhet: 75 %
16 veckor Storbritannien - 600 mg DHA




Kognitionsmétningar gjordes vid baseline och endpoint (efter sex manader) med hjalp av
Hopkins Verbal Learning Test (HVLT) samt ett lasforstaelsetest och ett stavningstest.
Lasforstaelsetestet gick till pa sa satt att barnen visades simpla illustrationer som de sedan
skulle identifiera fran en fleralternativslista med ord eller korta meningar. Korrekta svar gav
podng som sedan omvandlades till en standardiserad po&ng (T-score).

Resultat kognitionstester:

L asforstaelsetestet visade pa en marginellt signifikant interventionseffekt dar
interventionsgruppens testresultat vid endpoint 6kade mer &n vad kontrollgruppens testresultat
gjorde vid samma tid (se tabell 3). Signifikant interventionseffekt sags aven pa HVLT och
stavning.

Studiekvalitet:

Utifran SBU:s granskningsmall anses studien halla en hog kvalitet. Studien har randomiserats
pa ett bra satt, bortfallet ar 1agt (cirka 10 %) och féljsamheten till behandlingen ar hog (drygt
94 %). Enda minus for artikeln ar att det inte finns ett i forvag publicerat studieprotokoll.

Beskrivning av studien Kennedy et al. (16)

Studiedesign
| denna attaveckorsstudie undersoktes den kognitiva effekten och effekten pa kanslomassiga

tillstand som exempelvis humor och grad av stress av en omega-3-supplementering hos friska
brittiska barn i aldern tio till tolv ar.

Studien var en randomiserad, dubbelblindad, placebokontrollerad pilotstudie som undersokte
effekten av 400 mg DHA per dag alternativt 1000 mg DHA per dag pa kognitiva utfallsmatt.
Interventionen bestod av kapslar som barnen skulle ta tva av pa morgonen och tre av pa
kvéllen. Kapslarna vagde 500 mg, varav 200 mg DHA, cirka 4 mg EPA och resten
vegetabilisk olja. Gruppen som skulle fa 400 mg DHA per dag fick kapslar med DHA pa
morgonen och placebo pa kvallen. Placebokapslarna innehdll 500 mg vegetabilisk olja som
inkluderade ca 15 mg ALA och 250 mg LA. Totalt randomiserades 90 barn, varav 88
fullfoljde studien, till nagon av interventionsgrupperna eller till en placebogrupp.

| denna studie genomfordes ett flertal olika kognitionstester fran tva olika testbatterier, CDR
(Cognitive Drug Research) Battery och Internet Battery. Alla matningar genomfordes bade
dag ett och dag 56. Det kognitionstest som matte lasforstaelseférmagan var Sentence
Verification fran Internet Battery. | detta test far barnet upp olika meningar pa en skarm som
ar antingen korrekta (exempelvis "Cyklar har hjul™) eller falska (exempelvis "Tomater har
vingar') och ska sedan svara antingen JA for korrekt eller NEJ for falskt med hjélp av datorns
tangentknapparna sa fort som mojligt samtidigt som de ska undvika att svara fel (21).

Resultat kognitionstester

Sentence Verification visade ingen effekt pa lasforstaelseférmagan i nagon av grupperna (se
tabell 4). Signifikant effekt sags i ett av deltesten i CDR Battery, Word Recognition, vid
endpoint. Interventionsgruppen som fatt 400 mg DHA svarade signifikant snabbare i det har
testet medan de som fatt 1000 mg DHA svarade signifikant langsammare. Signifikanta
positiva effekter av DHA sags dven i ett av testerna i Internet Battery, Relaxed, for bada
interventionsgrupperna.
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Tabell 3 - Resultat i artikel av Dalton et al.

Test Interventionsgrupp (n=76) Kontrollgrupp (n=75) Uppskattad p-varde
interventionseffekt
(95% KI)
Baseline Post-intervention Baseline Post-intervention
(X + SD) (X + SD) (X + SD) (X + SD)
Reading test (T-score) |51,4+10,1 58,2+ 10,9 50,9 + 8,7 55,5+ 10,2 2,21 (-0,14; 4,56) 0,0646
Tabell 4 - Resultat i artikel av Kennedy et al.
Test Resultat
Dag 1 (baselinedata) Dag 56 (baselinejusterat)
(n=85) X+ SE X+ SE

Sentence Verification Reaction Time (millisekunder)

- Placebo 2400,10 + 938,72 -387,8 + 469,82
- 400 mg 2238,12 + 546,20 -392,0 + 232,71
- 1000 mg 2292,62 + 577,84 -414,3 + 303,46
Sentence Verification (% fel)

- Placebo 14,53 £ 9,75 -0,80 + 7,06

- 400 mg 11,92 + 8,88 0,54 + 8,32

- 1000 mg 10,83 + 8,58 0,62 +5,13




Studiekvalitet

Enligt SBU:s granskningsmall haller denna studie hog kvalitet. Randomiseringen har gjorts pa
ett bra satt, antalet bortfall var lagt (2 %) och foljsamheten var bra (mer an 80 %). Enda minus
var att det inte fanns ett i forvag publicerat studieprotokoll att tillga.

Beskrivning av studien Kirby et al. (17)

Studiedesign:
| studien underscdktes om omega-3-supplementering kan ha en positiv effekt pa barns

kognition. Studien innefattade 348 barn i dldern atta till tio ar fran Storbritannien.

Studien &r en randomiserad, placebokontrollerad, dubbelblind studie dar barnen
randomiserades till en aktiv grupp eller en placebogrupp. Den aktiva gruppen fick tva kapslar
fiskolja per dag som vardera inneh6ll DHA (200 mg), EPA (28 mg), vitamin A (400 ug
retinolekvivalenter), vitamin C (30 mg), vitamin D (2,5 ug) och vitamin E (1,5 mg o-
tokoferolekvivalenter). Placebogruppen fick kapslar som liknade de aktiva kapslarna till
utseende och smak.

Kognitionstester gjordes vid baseline och endpoint (efter 16 veckor) med hjélp av Wechsler
Individual Achievement Test, Second Edition (WIAT-II) som mater lasning och stavning,
Working Memory Test Battery for Children (WMTB-C) som mater arbetsminne, Creature
Counting (sub-test av Test of Everyday Attention for Children (TEA-Ch)) som méter
uppmarksamhet, Matching Familiar Figures Task (MFFT) som méter impulsivitet samt the
Computerised Penmanship Evaluation Tool (ComPET) som méter handwriting process.

Foréldrar och larare fick fylla i the Swanson, Nolan and Pelham rating scale for ADHD
(SNAP-1V) som mater ouppmarksamhet och hyperaktivitet samt the Strenghts and
Difficulties Questionnaire (SDQ) som mater emotionella symptom samt hyperaktivitet och
ouppmaérksamhet.

Fran WIAT-1I anvéandes tre subtester: Word reading, Pseudoword reading och Spelling. Word
reading mater las- och skrivkunnighet i form av fonologisk och fonematisk medvetenhet.
Uppgifter i subtestet bestar av att namnge bokstaver, att identifiera och generera rimord, att
identifiera begynnelse- och slutljudet av ord, att para ihop ljud med bokstéver och
bokstavskombinationer samt att lasa hogt fran en graderad ordlista. Pseudoword reading
mater férmagan att applicera fonetisk avkodningskunskap genom att lasa nonsensord.
Uppgiften i subtestet bestar i att lasa hogt fran en lista av nonsensord som ar designad att
imitera den fonetiska strukturen av engelska ord.(22)

Resultat kognitionstester:

Varken vid intention-to-treat- eller per protocol-analysen sags nagra effekter av omega-3 pa
lasformagan (se tabell 5). Det fanns dock signifikanta positiva resultat av interventionen pa
impulsivitet.

Studiekvalitet:

Utifran SBU:s granskningsmall anses studien halla medelhog standard. Studien har
randomiserats pa ett bra satt men har ett relativt stort bortfall (6ver 20 %) och en relativt dalig
foljsamhet dar halften av de randomiserade forsokspersonerna nadde en foljsamhet pa 80 %
eller mer. Det saknas dven ett i forvag publicerat studieprotokoll.
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Beskrivning av studien Parletta et al. (18)

Studiedesign:
| denna randomiserade, dubbelblindade, placebokontrollerade studien deltog 409 friska barn i

aldern tre till 13 ar fran Australien. Intervention bestod av sex fiskoljekapslar som
tillsammans gav 750 mg fleromattade fetter (DHA, EPA och GLA) samt 10 mg vitamin E per
dag. De kognitiva testerna genomfordes vid baseline, efter 20 veckor och vid endpoint (efter
40 veckor). De tester som genomfordes var Wide Range Achievement Test (WRAT4) som
mater ordforstaelse, lasning och stavning och Draw-A-Person Test (DAP) som méter kognitiv
mognad och intellektuell formaga. Foraldrar och larare fick fylla i Conners' Rating Scales som
mater uppmarksamhet, hyperaktivitet och impulsivitet.

Man anvande sig av subtesterna Word Reading och Spelling i WRAT4. Word Reading méter
bokstavs- och ordavkodning genom identifiering av bokstaver och igenkannelse av ord.
Spelling mater ett barns formaga att koda ljud till skriven form genom diktering av bade
bokstaver och ord.

Resultat:
For lasformaga fann man inga effekter av interventionen (se tabell 6). Daremot sags
interventionseffekter pa Draw-A-Person-testet.

Studiekvalitet:

Utifran SBU:s granskningsmall anses studien halla medelhog standard. Studien har
randomiserats pa ett bra sétt men har ett stort bortfall pa drygt 20 % efter 20 veckor och ett
bortfall pd omkring 45 % efter 40 veckor. Aven foljsamheten ar 1ag (omkring 50 %).

Beskrivning av studien Richardson et al. (19)

Studiedesign
I denna randomiserade, dubbelblindade, placebokontrollerade studien deltog 362 friska

brittiska barn i aldern sju till nio ar fran kommunala skolor. Barnen var vid studiestarten
underpresterande i lasning (< 33-percentilen). Av de inkluderade barnen fullfoljde 359
stycken den 16 veckor langa studien. Syftet med studien var att undersoka effekten av
supplementering med DHA pa lasning, arbetsminne och beteende. Barnen randomiserades till
antingen en aktiv grupp eller en placebogrupp. Interventionen bestod av 600 mg DHA, i form
av kapslar, per dag och placebogruppen fick kapslar som inneh6ll 500 mg majs- och sojaolja.
Placebon var matchad bade nar det galler smak och farg med interventionsprodukten.

Det genomfordes ett flertal kognitionstester i denna studie. Man anvénde sig av subtesterna
Word Reading Achievement som maéter lasférmagan samt Recall of Digits Forward och
Recall of Digits Backward som mater arbetsminne fran British Ability Scale (BAS I1). Man
métte dven barnens beteende med hjélp av Conners' Rating Scales.

Word Reading ar ett lastest dar barnet ska lasa upp ett antal ord som presenteras pa ett kort.
Fokus &r att uttala orden ratt men samtidigt hinna med sa manga ord som majligt.(23)

Resultat av kognitionstester
L astestet visade pa marginella forbattringar i hela studiegruppen under denna period. De som
tillndrde subgrupperna, det vill sdga de som vid baseline presterade samre i l&sning, visade
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Tabell 5 - Resultat i artikel av Kirby et al. (standardiserade poang)

Grupp Intent-to-treat (ITT) Per-protocol (PP
Baseline Vecka 16 ANCOVA Baseline Vecka 16 ANCOVA
(x £SD) (x £SD) (1,345) (X £SD) (X = SD) (1,233)
Word reading Intervention 97,44 + 15,36 | 97,78 + 15,07 98,13 + 15,06 | 98,54 + 14,83
Placebo 95,94 +£1352 | 96,98 + 13,78 | 0,954 96,24 +12,73 |97,88+13,18 | 2,787
Pseudoword reading Intervention 98,65+ 13,77 | 99,69 + 12,93 99,49 + 13,66 | 100,35+ 12,33
Placebo 96,44 £ 14,14 | 98,12+ 13,01 | 0,373 97,49 +13,67 |99,32+1248 | 1,744
Tabell 6 - Resultat i artikel av Parletta et al. (standardiserade poang)
Test Tidpunkt Grupp Medelvarde SE
Reading Baseline Placebo 79,354 1,205
Aktiv 77,624 1,198
Vecka 20 Placebo 81,549 1,222
Aktiv 80,238 1,236
Vecka 40 Placebo 83,728 1,261
Aktiv 82,535 1,272
Tabell 7 - Resultat i artikel av Richardson et al. (standardiserade poang)
Baseline Postintervention Forandring
Aktiv Placebo p Aktiv Placebo p Aktiv Placebo p
Alla 84,6 (6,6) 84,8 (6,1) 0,937 86,1 (7,0) 86,0 (7,5) 0,895 15 (4,4) 1,2 (4,3) 0,279
(n = 362)
< 20-percentil | 80,6 (5,3) 81,2 (4,8) 0,582 82,6 (6,0) 82,1 (6,1) 0,708 2,0(4,2) 0,9 (3,9) 0,041
(n =224)
< 10-percentil | 75,6 (4,0) 77,5 (3,9) 0,006 78,7 (5,5) 78,4 (5,8) 0,862 3,1(4,4) 0,9 (4,2) 0,011
(n = 105)




signifikanta effekter av behandlingen. De som tillhdrde den lagsta 20-percentilen i lasning i
den aktiva behandlingsgruppen visade en liten men signifikant forbattring. 1 den lagsta 10-
percentilgruppen var forbattringen annu mer signifikant (se Tabell 7).

For den aktiva gruppen skedde en signifikant forbattring av arbetsminne efter interventionen.
Man séag dock ingen signifikant skillnad mellan grupperna. I Connors' Rating Scales fick bada
grupperna positiva resultat efter interventionen med ett nagot battre resultat for den aktiva

gruppen.

Studiekvalitet
Enligt SBU:s granskningsmall haller studien en medelhdg till hog standard. Bortfallet var
valdigt lagt (0,8 %). Daremot &r foljsamheten nagot lag (75 %).

3.2 Sammanfattat resultat av samtliga inkluderade studier

For lasforstaelse visade de tva granskade artiklarna pa marginell signifikant effekt respektive
ingen effekt av omega-3-supplementering. For lasformaga visade tva artiklar pa ingen effekt
medan en artikel visade pa marginell effekt i hela den undersokta gruppen dar de lagst
presterande subgrupperna hade en signifikant effekt av omega-3-supplementering (se tabell
8). Resultatet av den har systematiska dversiktsartikeln tyder alltsa pa att en omega-3-
supplementering inte har ndgon inverkan pa lasning hos neuropsykiatriskt friska barn.

Tabell 8 - Resultat av omega-3-supplementering pa lasforstalelse och lasformaga i
samtliga inkluderade studier

L asforstaelse Lasformaga
Dalton et al. Kennedy et al. Kirby et al. Parletta et al. Richardson et al.
Marginell Ingen effekt Ingen effekt Ingen effekt Marginell effekt i
signifikant effekt hela gruppen.

Signifikant effekt
for de som tillhor
den l&gsta 20-
percentilen i
l&sning med &nnu
storre signifikans
for de som tillhor
den lagsta 10-
percentilen.

3.3 Evidensgradering

Lasforstaelse

Vid evidensgradering av artiklarna for lasforstaelse ansags inga problem féreligga med risk
for bias, 6verforbarhet och publikationsbias. Nar det galler éverrensstimmelsen mellan
studierna finns det vissa problem med heterogeniteten da det finns tendenser till en
interventionseffekt i studien av Dalton et al. men da denna inte nar en signifikant niva (p-
varde > 0,0646) gors ingen sankning av evidensstyrka pa grund av detta. Gallande precision
anses det foreligga problem da studien av Dalton et al. har konfidensintervall som innefattar
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bade positiva och negativa resultat (2,21 (-0,14; 4,56) och ett p-vérde (0,0646) som é&r valdigt
nara signifikant niva. (Se tabell 9)

Lasformaga

Vid evidensgradering av artiklarna for lasférmaga ansags inga problem foreligga med
overforbarhet, precision och publikationsbias. Det ansags foreligga viss heterogenitet gallande
overensstammelse mellan studierna da studien av Richardson et al var betydligt mindre men
att olikheten inte var nog for nedgradering. Géllande risk for bias ansags det foreligga mycket
allvarliga begransningar da det var dalig féljsamhet i alla tre studierna och tva av studierna
dessutom hade ett stort bortfall. (Se tabell 9)

Tabell 9 - Evidensstyrka

Effektmatt
Lasforstaelse Lasformaga

Antal studier 2 RCT-studier 3 RCT-studier
(++++) (++++)
Risk for bias Inga begransningar Mycket allvarliga
+0 begransningar -2
Overensstammelse Viss heterogenitet Viss heterogenitet
+0 +0
Overforbarhet Ingen osakerhet Ingen osékerhet
+0 +0
Precision Oprecisa data Inga problem
-1 +0
Publikationsbias Inga problem Inga problem
10 10
Evidensstyrka Mattligt stark evidensstyrka Begransad evidensstyrka
(+++) (++)

4. Diskussion

Den har oversiktsartikeln fokuserar pa lasforstaelse och lasformaga da dessa faktorer anses
vara grundlédggande for att kunna tillgodogora sig kunskap och prestera godkanda resultat i
skolan. De olika tester som matt utfallen i respektive artiklar skiljer sig nagot at men anses
anda vara tillrackligt likartade och méata samma sak sa att generella slutsatser kan dras. Att det
inte ar exakt samma test som gjorts i de olika studierna anses inte utgora ett problem da det ar
samma test som anvands pa alla forsokspersoner i samma artikel. Det intressanta ar att
jamfora om det skett nagon forbattring efter omega-3-supplementeringen, inte att jamfora de
absoluta testresultaten fran de olika artiklarna med varandra.

Att studierna gjorts i olika lander (Sydafrika, Storbritannien och Australien) anses inte utgora
nagot problem med Gverforbarheten till svenska och nordiska férhallanden da barnen varit
fullgott nutrierade vilket anses motsvara forhallandet i Norden. En mojlig bristande faktor i
overforbarheten kan dock vara hur vanligt det & med diagnostisering av neuropsykiatriska
diagnoser som exempelvis ADHD i de olika landerna. Aven om kriterierna for ADHD
troligtvis ar de samma i alla lander sa kan det finnas en skillnad i hur vanligt det &r att faktiskt
stalla en diagnos, hur behandlingen av diagnostiserade barn ser ut och hur synen pa dessa barn
ar i skolan.
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| flera av studierna har féljsamheten till behandlingen varit relativt lag vilket kan ha varit en
bidragande anledning till att inga effekter kunde ses. Studien av Dalton et al. var den av de
granskade studierna som hade hogst foljsamhet (6ver 90 %). Detta var ocksa den enda studien
som hade de genomgaende mest positiva interventionsresultaten for samtliga utforda tester
aven om de inte riktigt nadde statistiskt signifikant niva. Detta skulle kunna vara en indikation
pa att det kravs bra foljsamhet for att ett omega-3-tillskott ska ha kognitiva effekter. Att ha en
dalig féljsamhet gor att den totala mangden omega-3-fettsyror som konsumeras blir lagre an
den tankta dosen och detta kan vara en bidragande orsak till att effekt inte uppnas.

Lasforstaelse

Studielangden skiljer sig ganska markant at i de tva studierna gallande lasforstaelse med atta
veckor respektive sex manader. | den langre studien, Dalton et al., sdg man en battre
interventionseffekt an i Kennedy et al (om &n inte statistiskt signifikant). Detta skulle
mojligtvis kunna forklaras av just den langre interventionsperioden i studien av Dalton et al. |
diskussionsavsnittet i artikeln av Kennedy et al. hanvisas till att atta veckor varit en tillracklig
langd av supplementering for att hoja DHA-nivan i hjarnan hos rattor och att man redan efter
en veckas intervention sett dubblade DHA-nivaer hos apor med DHA-brist. De pekar ocksa
pa att DHA-nivaerna i blodet hos manniskor har 6kat signifikant redan efter kortare tid av
supplementering, inom sex till tolv veckor, och att en interventionsperiod av atta veckor
darmed skulle vara nog for att pavisa effekt. Aven om de pekar pa flera anledningar till att
atta veckors intervention ar fullt tillracklig for att se resultat pa nivaer av DHA i kroppen
papekar de ocksa att det anda finns en mojlighet att atta veckor varit for kort tid for att en
effekt ska kunna ses pa kognitiva utfall. Det hade varit spannande att se om en langre
interventionsperiod i Dalton et al. hade kunnat gora sa att interventionen natt signifikanta
resultat.

Interventionsdoserna i de tva studierna skiljer sig nagot at. I Kennedy et al. finns tva
interventionsgrupper, en som far 400 mg DHA per dag och en grupp som far 1000 mg DHA
per dag. | Dalton et al. ger fiskpalagget, som varit deras intervention, omkring 892 mg DHA
per vecka vilket motsvarar omkring 127 mg DHA per dag. Interventionsdosen &r alltsa ganska
markant lagre i studien av Dalton et al. vilket mgjligtvis kan vara en indikation pa att langden
av interventionen &r av vikt for att en effekt ska kunna pavisas. Aterigen bor det dock pépekas
att resultatet i Dalton et al. inte nadde statistiskt signifikant niva (p-varde 0,0646) och att det
darfor inte ska dras alltfor stora slutsatser kring detta resultat. Egentligen kan inga slutsatser
dras kring varken dos eller interventionslangd.

| studien av Kennedy et al. bestod placebokapslarna av vegetabilisk olja som innehdll alfa-
linolensyra (15 mg) och linolsyra (250 mg). Alfa-linolensyra ar en omega-3-fettsyra och det
har funnits en mojlighet att denna har kunnat forlangas till DHA i kroppen och att
placebogruppen darmed ocksa fatt ett hogre intag an vanligt. Att ta i beaktning ar dock att
mangden alfa-linolensyra varit valdigt 1dg och det har funnits en konkurrens om
omvandlingsenzymer fran omega-6-fettsyran linolsyra.

Lasformaga

| studien av Kirby et al. bestod interventionen av tva fiskoljekapslar per dag som tillsammans
inneholl 400 mg DHA, 56 mg EPA, vitamin A (800 pg retinolekvivalenter), 60 mg vitamin C,
5 ng vitamin D och vitamin E (3 mg a-tokoferolekvivalenter). Att interventionen innehaller
dessa vitaminer ar nagot som ar svart att undga da merparten av dessa finns naturligt i
fiskolja. Vad som majligtvis kan ifragasattas ar mangden vitamin C men den relativt laga
dosen av detta &r troligtvis inget som paverkat interventionen eller utfallsmatten. | studien av
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Parletta et al. innefattade interventionen sex fiskoljekapslar som totalt gav 750 mg DHA och
EPA per dag samt 10 mg vitamin E och i studien av Richardson et al. bestod interventionen
av tre fiskoljekapslar som totalt gav 600 mg DHA per dag. | de tva senare studierna uppgavs
inget lika omfattande vitamininnehall men da dven dessa kapslar bestod av fiskolja ses det
som troligt att det &ven har funnits en del vitaminer men att dessa inte redovisats specifikt i
artiklarna. Med andra ord betyder det alltsa att de tva sistnamnda interventionerna éven de
borde haft ett vitamininnehall som liknar det i studien av Kirby et al. och att studiernas
jamforbarhet med varandra darmed inte paverkats av detta vitamininnehall.

| studien av Richardson et al. pavisades signifikanta positiva effekter i lastestet i de tva
subgrupperna (< 20-percentilen och < 10-percentilen) med storst signifikans i < 10-
percentilgruppen, det vill sdga de som innan studiestarten presterade samst i lasning. En
parallell som kan dras till detta resultat ar resultaten i de studier genomforda pa barn med
ADHD dar DHA-supplementering ocksa resulterade i gynnsamma effekter hos dessa barn
avseende lasformaga (5, 6). Vad det &r som behover redas ut ar hur barnen i studien av
Richardson et al. har bedomts for att anses vara lagpresterande i lasning. Studien ar
genomfdrd i Storbritannien och hur vanligt det & med diagnostisering av ADHD kan skilja
sig fran situationen i Sverige och de 6vriga landerna dar de granskade studierna genomforts.
Vidare kan man fundera kring hur intaget av omega-3-fettsyror sag ut for de barn som
presterade samst i lasning innan studiestarten. Méjligheten finns att dessa elever hade det
lagsta intaget av omega-3 och darmed gynnades mest av supplementeringen. En annan mojlig
faktor till det positiva resultatet ar att det finns storre utrymme uppat for lagpresterande barn
att forbattra sin lasformaga jamfort med de barn som redan hade en nagot battre lasformaga.

Hypoteser kring varfor inga signifikanta effekter kunnat pavisas

Att effekt pa kognitiva funktioner hos fyradringar har kunnat pavisas med hjélp av omega-3-
rik kost under spadbarnstiden kan bero pa att under perioden fran tredje trimestern av
graviditeten tills dess att barnet ar 18 manader gammalt sker en stor tillvaxt av hjarnan (4).
Under denna tillvaxtperiod tiodubblas hjarnans storlek och det &r framforallt méngden DHA
som OKkar i hjarnan, dels pa grund av den 6kande hjarnstorleken men aven beroende pa att
mangden DHA &kar i forhallande till mangden andra fettsyror i hjarnan (4). Att det inte
kunnat pavisas en liknande effekt i de granskade artiklarna kan bero pa att barnen i dessa
studier ar betydligt &ldre och darmed inte har samma stora tillvaxt av hjarnvavnad.

En annan ténkbar faktor till att effekt kunnat ses hos de mindre barnen kan vara dosen. | en av
studierna (7) fick modern supplementering med 10 ml torskleverolja per dag under graviditet
och amning, vilket motsvarar omkring 1100 mg DHA och 800 mg EPA. Aven om inte hela
denna dosen nadde barnet sa bor det tas i beaktning att barnet under fosterstadiet och
amningsperioden haft en kroppsvikt betydligt lagre &n de barn som ingatt i de granskade
studierna. Mojlighet finns darfor att den relativa dosen av omega-3-fettsyror per kilo
kroppsvikt varit hogre for de mindre barnen och att detta gynnat det positiva utfallet.

Studien pa svenska tonarspojkar som visade pa att ett storre fiskintag ledde till battre kognitiv
formaga papekar att det finns en korrelation mellan socioekonomisk status och fiskintag (9).
Darfor finns det en mojlighet att det kanske inte var det dkade fiskintaget som forbéttrade den
kognitiva formagan utan att det istallet kanske kan forklaras av andra positiva effekter av att
ha en béttre socioekonomisk situation.

Resultatet skulle ocksa kunna peka mot att lasformaga och lasforstaelse kanske ar fel
utfallsmatt for att mata kognitiva effekter av omega-3-supplementering hos neuropsykiatriskt
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friska barn. Att man funnit effekter av omega-3-supplementering pa lasformaga hos barn med
ADHD (5, 6) kanske snarare kan forklaras med att omega-3-effekten pa
koncentrationsformagan och férmagan att hantera intryck avspeglar sig pa skolresultatet. En
annan forklaring till att en effekt kunnat ses hos barn med ADHD, men inte hos friska barn,
kan vara att det bland barnen med ADHD finns en storre forbattringspotential och att det
darmed ocksa blir lattare att se en effekt. Det bor ocksa tas i beaktning att lasférmaga och
lasforstaelse ar bara tva utfallsmatt av manga nar det galler kognition. Mdjligheten finns att
aven neuropsykiatriskt friska barn kan gynnas kognitivt av att 6ka sitt omega-3-intag men att
effekten blir tydligare i andra typer av tester med fokus pa andra kognitiva utfallsmatt.

Hallbar utveckling

Med hansyn till hallbar utveckling leder resultatet av den har systematiska Gversiktsartikeln
inte till nagon miljopaverkan da inga behandlingsrad anses kunna ges. For omega-3-tillskott i
stort géller dock att en viss miljopaverkan kommer att finnas da det i dagslaget inte gar att
framstalla de langkedjiga omega-3-fettsyrorna pa syntetisk vag utan de maste utvinnas ur fisk.
Att fanga fisk enbart for utvinning av omega-3-fettsyror kanns i dagslaget svart att forsvara ur
miljosynpunkt. Ett battre alternativ ar i sa fall att 6ka sin fiskkonsumtion och pa sa satt ta till
vara pa en storre andel av den fangade fisken. Pa detta vis far man inte bara i sig mer omega-
3-fettsyror utan aven exempelvis vitamin D och selen. Man bor valja fiskar fran hallbara
bestand, exempelvis fisk certifierat av Marine Stewardship Council (MSC), for att minimera
miljopaverkan sa mycket som mojligt.

Globalt och jamstallt perspektiv

| studierna har inga skillnader gjorts pa flickor och pojkar, vilket &r bra da detta inte kianns
relevant i unga ar fore puberteten. Gallande jamlikhet bor det namnas att omega-3-tillskott ar
dyra och vid en hypotetisk effekt skulle troligtvis inte alla ha rad att ata detta tillskott. Aven
fisk, som ar den naturliga kéllan till omega-3-fettsyror, ar ett férhallandevis dyrt livsmedel,
vilket skulle gora skolresultat till en klassfraga. Da inga effekter kunnat pavisas av en omega-
3-supplementering utgor det dock inget problem.

Slutsats
Enligt de granskade studierna finns det mattligt stark evidensstyrka (+++) att supplementering
med omega-3-fettsyror inte paverkar neuropsykiatriskt friska barns lasforstaelse.

Enligt de granskade studierna finns det begransad evidensstyrka (++) att supplementering
med omega-3-fettsyror inte paverkar neuropsykiatriskt friska barns lasformaga.

Baserat pa resultaten i de inkluderade studierna anses det inte foreligga nagon anledning att
andra de nuvarande rekommendationerna av omega-3-fettsyror for barn.
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