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Sammanfattning

SBU har genomfort en systematisk litteraturéversikt for att utvirdera effekeer
av psykologiska och farmakologiska metoder for att behandla beroende av spel
om pengar (hasardspelssyndrom). De psykologiska metoder som ingick var
manualbaserade behandlingar samt kort ridgivning. Likemedlen var sidana
som anvinds vid andra beroendediagnoser samt antidepressiva, stimningsreg-
lerande, antiepileptiska och antipsykotiska substanser. Effekterna kunde avse

dels spelandet och dels spelrelaterade problem.
Resultaten kan sammanfattas som:

» For psykologiska behandlingar forbittrades oftast studiedeltagarna dver tid
oavsett om de fick nigon behandling eller stod pa vintelista.

» Skriftlig sjilvhjilp och kort rddgivning har méjligen’ ingen kliniske rele-
vant effekt pa antal dagar med spelande eller satsade belopp. Det gér inte
att bedoma effekten av skriftlig sjalvhjalp och kort ridgivning pa skattad
svarighetsgrad eller tillfrisknande da det vetenskapliga underlaget ar
otillrickligt.

P Motiverande samtal (MI) och varianterna Motivational Enhancement
Therapy (MET) och personanpassad normerad aterkoppling (PNF) har
troligen? ingen kliniskt relevant effekt pé antal dagar med spelande, satsade
belopp eller skattad svirighetsgrad jamfort med vintelista eller sedvanlig
handliggning (bedomningssamtal, kort ridgivning). Metoderna har majli-

! Mojligen motsvarar begrinsat vetenskapligt stod (@D0OO).
2 Troligen motsvarar mattligt starkt vetenskapligt stod (@DDO).
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gen' inte heller bittre effekt pé tillfrisknande 4n vintelista eller sedvanlig
handliggning.

»  Kognitiv beteendeterapi (KBT) utan hinsyn till fsrmedlingssitt, har méjli-
gen' effekt pa skattad svarighetsgrad jimfort med kontrollinsatser. Det gar
inte att bedoma effekten av KBT pd antal dagar med spelande, satsade
belopp eller tillfrisknande da det vetenskapliga underlaget var otillrackligt.
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»  En kombination av KBT och MET eller mindfulness har méjligen' en
macttlig effekt pd skattad svarighetsgrad jamfort med kontrollinsats. Det gér
inte att bedoma effekten av kombinerad behandling pa antal dagar med
spelande, satsade belopp eller tillfrisknande da det vetenskapliga underlaget
var otillrickligt.

» Det vetenskapliga underlaget for att bedéma om interventioner riktade till
en spelares partner kan péaverka spelbeteenden ir otillrickligt.

» Inga av studierna i granskningen visar att en kombination av flera insatser
ger storre effekter pa spelbeteenden 4n enstaka insatser.

» Det behévs ytterligare forskning for att klarligga huruvida likemedlet
naltrexon, som idag anvinds vid behandling av spelberoende, kan minska
graden av tvingsmissigt spelande. Tre studier pekar mot att naltrexon
skulle kunna vara effektivt men for tvd av dem ir resultaten inte signifi-
kanta. Biverkningar som mag-tarmproblem och muntorrhet ir vanliga.

»  Det vetenskapliga stodet for att beddma om likemedlen amantadin,
akamprosat, baklofen, bupropion SR, nalmefen, olanzapin, paroxetin och
valproat har nigon effekt pé spelberoende ir otillrickligt da det inte finns
mer 4n en mindre studie pa vardera substansen.

P Det vetenskapliga stddet for att bedéma om litium har ndgon effekt pa
spelberoende ir otillrickligt dd endast en studie har jimfort litium med

placebo.

! Mojligen motsvarar begrinsat vetenskapligt stod (@D0OO).
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Inledning

Socialstyrelsen har fatt i uppdrag av regeringen att utveckla ett nationellt
kunskapsstod om stéd och behandling till personer med spelberoende (spel om
pengar, eng. gambling) (Regeringsbeslut I11:2, S2015/05769/FST). Som en del
i uppdraget har SBU gjort en systematisk litteraturéversikt om behandling med
psykologiska metoder och likemedel. Syftet var att beddma vilka metoder som
har ett vetenskapligt stod for att de paverkar spelbeteenden.
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2 Bakgrund

Spel kan, liksom droger, ge upphov till ett beroende dir individen har svért att
kontrollera sitt spelande. Beroende av spel om pengar benimndes patologiske
spelande i det psykiatriska diagnossystemet DSM-IV och hasardspelsyndrom
(gambling disorder), i den senaste utgivan, DSM-5. Tillstaindet karakteriseras
av ett ihdllande och dterkommande spelbeteende som leder till betydelsefull
funktionsnedsittning, psykiskt lidande och oftast ekonomiska problem bade
for den spelande och f6r anhoriga. For att stilla diagnosen behover minst 4
av 9 DSM- 5-kriterier vara uppfyllda. Néigra sidana kriterier 4r att personen
kinner ett behov av att spela med 6kande insatser for att uppna den 6nskade
spanningseffekten, att forsok att minska spelandet har misslyckats och att spe-
landet har lett till sociala eller ekonomiska problem. Funktionsnedsittningen
ska ha pagitt under minst tolv manader.

Cirka 1,7 procent av den vuxna befolkningen i Sverige har sé stora problem
med spelande att de fir nedsatt funktion, dven om inte alla uppfyller tillrickligt
med kriterier fér en diagnos [1]. Bland ungdomar, 16-17 ar, 4r andelen sadana
problemspelare 4 procent och bland unga min 10 procent [2]. En uppskatt-
ning 4r att cirka 24 000 personer har sa allvarliga problem att de skulle behéva
behandling men att endast en liten andel séker hjilp (Regeringsbeslut I1:2
§2015/05769/FST).

De tvd behandlingsalternativen for problemspelande och spelberoende ir
psykologiska metoder och likemedel. De psykologiska behandlingarna spinner
fran korta interventioner som motiverande samtal och stédkontakter till mera
omfattande terapier. De interventioner som ingr i rapporten ir sammanstillda

i Tabell 2.
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Tabell 2 . s f
Psykologiska metoder Metod Benamning som anvands i rapporten

som utvarderas

. MI (motivational interviewing) MI (motiverande samtal)

i rapporten.
MET (motivational enhancement therapy) MET (motivational enhancement therapy)
PNF (personalised normative feed-back) PNF (personanpassad normativ aterkoppling)
CBT (cognitive behavioral therapy) KBT (kognitiv beteendeterapi)
CT (cognitive therapy) KT (kognitiv terapi)
BT (behavioral therapy) BT (beteendeterapi)
IDMI (imaginal desensitisation plus IDMI (imaginal desensitisation plus
motivational interviewing) motivational interviewing)
M-CBT (mindfulness enhanced CBT) M-KBT (KBT forstarkt med mindfulness)

Likemedel skulle kunna vara ett annat behandlingsalternativ. En anledning
ar att spelberoende delar bade biologiska och psykosociala riskfaktorer med
andra typer av beroende, framférallt alkoholberoende. En annan anledning
dr att minga samtidigt har andra psykiatriska tillstind som framgingsrikt kan
behandlas med likemedel. For personer med sidana problem skulle dirfor
likemedel som lindrar de andra psykiatriska symtomen kunna leda till ett
minskat spelberoende. Det finns studier som undersoke effekterna av framfor
allt substanser som anvinds vid andra beroendetillstind men 4ven av preparat
som hor till klasserna antidepressiva likemedel (serotoninaterupptagshimmare,

SSRI), atypiska antipsykosmedel och antiepileptika.
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3 Metodbeskrivning

Syftet med en systematisk Gversike 4r att fa en objektiv kartliggning av kunskaps-
laget. En systematisk oversikt innebir att samtliga vetenskapliga studier som
ar relevanta for rapportens fragor identifieras och granskas med avseende pa
relevans och risk for systematiska fel. Resultaten fran studier som har en accep-
tabel risk for systematiska fel sammanvigs, till exempel i metaanalyser. Slutligen
bedéms hur tillforlitligt det sammanvigda resultatet 4r, uttrycke som styrka pa
det vetenskapliga stodet (evidensstyrka). Hela arbetet bedrivs av lispar med
tvd personer som forst oberoende av varandra granskar studierna och direfter
kommer 6verens om sin bedomning.

Detta avsnitt beskriver fragor, urvalskriterier och metodik for rapporten. For
mer utforlig information om metodiken hinvisar vi till SBU:s Metodbok [3].

Fragor

Vilka psykologiska behandlingsmetoder har vetenskapligt stod for att
de har effekt pa problemspelande och spelberoende?

Vilka likemedel har vetenskapligt stdd for att de har effekt pa problem-
spelande och spelberoende?

KAPITEL 3 METODBESKRIVNING 1



Inklusionskriterier

Granskningen avgrinsades till kontrollerade studier med eller utan randomisering.
Studierna skulle vara publicerade pa engelska i sakkunniggranskade tidskrifter.
De skulle avse personer som antingen hade diagnosen spelberoende enligt
DSM-5 eller patologiskt spelande enligt DSM-IV eller som uppfyllde studi-
ernas krav pd problemspelande. Kontrollen skulle vara placebo eller annan
behandling. Utfallsmatten var i forsta hand tillfrisknande, forbittring eller
aterfall direkt efter avslutad behandling eller vid senare uppfoljning enligt de
definitioner som forfattarna anvinde. Effekterna kunde métas med etablerade
skalor for svirighetsgrad av spelrelaterade problem, frekvens speltillfillen och
hur mycket pengar som satsats pa spel under en given tidsperiod, vanligen de
senaste 30 dagarna. Effekter pa livskvalitet, funktionstérmaga och psykisk sam-
sjuklighet var sekundira métt som enbart skulle utvirderas for metoder som
forbittrade spelbeteendet.

Metodik for urval av studier

Sokstrategierna togs fram av en av SBU:s informationsspecialister i samrad
med projektledningen. Litteratur s6ktes i databaserna Cochrane Database of
Systematic Reviews, PubMed, Psyclnfo och Embase vid tva tillfillen, december
2015 och maj 2016. S6kningarna kompletterades med litteratur fran referens-
listor for originalstudier och systematiska oversikter. Sokstrategierna redovisas

i Bilaga 2. Det bor noteras att sokningarna bara avgrinsade population och
studiedesign. For att fi en uppfattning om opublicerade och pégaende studier
soktes information i www.clinicaltrials.gov.

Litteratursdkningarna i databaser resulterade i listor med artikelsammanfatt-
ningar (abstrakts). Tva projektledare gallrade bort abstrakts som var uppenbart
irrelevanta. Alla studier som bedémdes vara potentiellt relevanta bestilldes i
fulltext. Amnesexperterna bedomde direfter studiernas relevans. Studier som
inte uppfyllde inklusionskriterierna exkluderades. De studier som exkluderades
finns fortecknade i Bilaga 3.

Metodik for bedomning av risk
for systematiska fel (bias)

Brister i design och genomférande av en studie kan leda till att resultaten blir
systematiskt snedvridna (bias). En hog risk for systematiska fel r ofta likstilligt
med lig studiekvalitet. Vanliga orsaker till systematiska fel i en randomiserad
studie r att randomiseringen ir bristfillig, att beddmare och deltagare inte ar
”blindade” och att manga deltagare faller bort under studiens ging. For obser-
vationsstudier spelar urvalsmetodiken stor roll liksom om studien har hanterat
storfaktorer pd ett bra sitt. Risken for systematiska fel bedomdes med st6d av
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www.clinicaltrials.gov

tva checklistor, en fér randomiserade studier och fér kontrollerade studier utan
randomisering (Bilaga 6).

Risken for systematiska fel klassificerades som hog eller acceptabel. Endast
studier med acceptabel risk anvindes for att beddma effekter av metoderna.
Studier med hég risk ingick inte i analyserna (Bilaga 4).

Metoder for sammanvagning
av resultat

Effekter av metoderna skulle om méjligt bedomas med hjilp av metaanalyser.
Metaanalyserna gjordes i programvaran RevMan 5.3 och anvinde slump-
modellen (eng. random model). Slumpmodellen utgar fran att det inte finns
en “sann” effekt som ir lika for alla utan att effekten varierar mellan olika
studiepopulationer. Modellen tar dirmed hinsyn till heterogenitet. Samtliga
utfallsmatt var kontinuerliga och resultatet beriknades som standardiserad
medelvirdesskillnad, SMD. Mittet anvinds nir mitmetoderna varierar,

till exempel nir studier anvint olika skattningsskalor och ir liktydigt med

Cohens d [4].

For bedomning av effektstorlekar anvinde projektet Cohens ursprungliga
intervall, det vill siga smi effekter om 0,2 < d < 0,39 och mattliga om 0,4 < d
< 0,79 [4]. Om Cohens d understeg 0,2 ansdgs en behandling sakna kliniskt
relevant effekt.

Det vetenskapliga underlagets styrka

Styrkan pa det vetenskapliga underlaget (evidensstyrkan) anger hur tillforlitlig
uppskattningen av effeke ar. Tillforlitligheten bedomdes med hjilp av GRADE
[5]. Det vetenskapliga underlaget analyserades med avseende pa dvergripande
risk for systematiska fel, i vilken grad studierna var samstimmiga (eng. incon-
sistency), hur stor osikerheten i det sammanvigda resultatet var (konfidens-
intervallets storlek, (eng. imprecision), risk f6r problem med 6verforbarhet
(eng. indirectness) samt risk for snedvridning av resultatet pa grund av att
studier med negativa resultat inte publicerats (publikationsbias).

Eftersom GRADE working group for nirvarande reviderar sin vigledning for
bedémning av precision anvinde projektet de kriterier som finns i Tabell 3.1.
Avdrag kunde géras for antingen antal deltagare eller for konfidensintervallets

bredd.
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Tabell 3.1

Kriterier for beddmning Antal deltagare per forsoksgrupp Konfidensintervallets bredd (SMD)
av precisioni GRADE 50 (inget avdrag) <0,60 (inget avdrag)
som anvandes i
oversikten.  100-200 (avdrag -1) 0,611ill 0,80 (avdrag -1)
<100 (avdrag —2) >0,80 (avdrag —2)
14
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Behandling med

psykologiska metoder

Sokningarna i databaser resulterade i att 56 artiklar bestilldes i fulltext (Figur 4.1).
Fjorton av artiklarna uppfyllde inte inklusionskriterierna och var dirmed inte
relevanta (Bilaga 3). Tjugotre av artiklarna (motsvarande 22 studier) bedémdes
ha acceptabel risk for systematiska fel [6-28]. Arton studier (19 publikationer)
bedomdes ha hog risk for systematiska fel (Bilaga 4).

Inga ytterligare studier identifierades i referenslistor eller vid genomgang av
www.clinicaltrials.gov. Diremot tillkom en studie som inte publicerats i sak-
kunniggranskad tidskrift efter kontakter med spelforskare. Studien genomfor-
des pa Nya Zeeland och publicerades pa Aucklands universitets hemsida [29].
Forfattarna uppgav att rapporten hade granskats av sakkunniga (eng. peer
review) och att resultaten kommer att publiceras. Vi beslutade att inkludera
studien, som hade acceptabel risk for systematiska fel.

Det vetenskapliga underlaget utgjordes dirmed av 23 studier (24 artiklar),
varav alla utom en [7] var randomiserade (Tabell 1a i Bilaga 1). Overvigande
delen av dem, 17 stycken, var genomférda i USA och Canada. En studie vardera
hade bedrivits i Sverige [28], Norge [15], Spanien [25], Frankrike [18], Nya
Zeeland [29] och Australien [10]. Atta studier i nio publikationer rekryterade
enbart individer med diagnosticerat spelberoende [7,14,15,20,22-25,28], elva
inriktades pa personer med problematiskt spelande oavsett om de uppfyllde en
diagnos eller inte [8-10,12,13,16,18,19,26,27,29] och fyra studier vinde sig
till ndra anhériga till en person med spelberoende [6,11,17,21]. Studierna
undersdkte minga olika behandlingsformer, fran kort radgivning till kombi-

nationer av KBT och MI med uppfoljande stod, vilket visas i Tabell 4.1.
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Figur 4.1
Flodesschema for
urval av litteratur.

Behandlingarnas effekter pa spelbeteenden bedomdes utefter flera olika

utfallsmétt: antal dagar med spel de senaste 30 dagarna, total spelinsats de
senaste 30 dagarna, svarighetsgraden av spelproblem, andelen som avhallit
sig frdn spel och andelen som inte lingre uppfyllde kriterier f6r diagnosen

hasardspelsyndrom.

Flodesschema ingaende studier

Handsékning

Antal artikelsamman-
fattningar i sékningarna

Irrelevanta artikel-

— sammanfattningar
n=2 584 n=2528
Relevansgranskade Uppfyllde inte
artiklar i fulltext —>| inklusionskriterierna

n=56

Granskade med avseende
pa risk for systematiska fel
n=42

n=1

n=14
¢ Intervention, n=1
* Population, n=2
o Utfallsmatt, n=2
* Ejfulltext, n=2
* Sprak, n=1
* Design, n=5
¢ Bortfall, n=2

16

|

Acceptabel risk for
systematiska fel
n=24 artiklar
(23 studier)

!

Hog risk for

systematiska fel

n=19 artiklar
(18 studier)
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Tabell 4.1

Ml baserat KBT med eller Integrerad Ovriga . AP
utan tilligg behandling behandlingar zz;cél'}l;rnsigme:]g:r;ffekt
med KBT g :
Abbott, 1. Telefonbaserad MI
2012 2. Som 1. + sjilv-
hjalpsbok
3. Som2. +
telefonstod
Carlbring, Webbaserad KBT
2008 med telefonstéd

Cunningham, 1. PNF

2012 2. PNF utan normativ
aterkoppling

Diskin, MI, 1 session

2009

Echeburua, BT med

2000 aterfalls-
prevention
individuellt
elleri grupp

Grant, 2009/ IDMI (KBT +

Grant, 2011 MI + "imaginal

desensitisation)
Hodgins, 1. Ml + arbetsbok
2009 baserad pa KBT
12.Som1.+6
boostersamtal
I3. Arbetsbok som
"aktiv kontroll"

Hodgins, CRAFT,

2007 partnerprogram

Korman, Modifierad DBT

2008 med modul for

att hantera ilska
och beroende

La Brie, 1. Sjalvhjalp
2012 (ej KBT)
2. Som1.+
5 min
booster-
samtal
Lee, Congruent
2015 couple therapy
Luquiens, 1. PNF 2. Arbetsbok KBT
2016 utan stod, pdf
3. Samma KBT
skickat av
psykolog
varje vecka,
med stod
Makarchuk, CRAFT
2002 partnerprogram
bestdende av
sjalvhjalp +
information

Tabellen fortsitter pa nésta sida
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Tabell 4.1
fortsattning

MI baserat KBT med eller Integrerad Ovriga
utan tilligg behandling behandlingar

med KBT
Myrseth, Individuell KBT
2011
Petry, 1. Sjélvhjélpsbok
2006 baserad

pa KBT
2. Individuell KBT

Petry, MET, 1 session MET + KBT Kort radgivning
2008 (1 session +

3 sessioner)
Petry, MET, 1 session MET + KBT Kort radgivning
2009
Rychtarik, Partner Skills
2006 Training
Smith, KT
2015
Toneatto, MI KT respektive
2016 BT
Toneatto, M-KBT
2014
Waulfert, MET + KBT
2006

BT = Beteendeterapi; DBT = Dialektisk beteendeterapi; IDMI = Imaginal desensitisation
plus motivational interviewing; KBT = Kognitiv beteendeterapi; KT = Kognitiv terapi;
M-KBT = KBT férstarkt med mindfulness; MET = Motivational enhancement therapy;
MI = Motiverande samtal; PNF = Personanpassad normativ dterkoppling

Effekter av kort radgivning

Tva studier [12,13] med sammanlagt cirka 150 deltagare undersokte effekten
av en kort radgivning pa 10 minuter jimfort med att deltagarna endast gick
igenom en bedémning. Studierna utvirderade dven MET och en kombination
av MET och KBT. Den ena studien rekryterade personer med spelproblem
genom missbrukskliniker och annonsering i massmedia [13] och den andra
studenter pé college [12].

Antal dagar med spelande

Bara en av studierna undersokte om antalet dagar med spel de senaste

30 dagarna paverkades. Det vetenskapliga underlaget 4r ddrmed otillrackligt.
I studien var kort ridgivning likvirdigt med MET och MET + KBT for
collegestudenter [12] (Tabell 4.2).
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Total spelinsats

Béda studierna fann att de belopp som satsats pé spel de senaste 30 dagarna
minskade ver tid men utan skillnad mellan négra av grupperna. Kort radgiv-
ning har dirmed ingen kliniskt relevant effekt pa total spelinsats de senaste
30 dagarna jaimfort med kontrollitgird. Det vetenskapliga stodet 4r begrinsat

(Tabell 4.2).

Svarighetsgrad av spelproblem

Bada studierna fann att spelbeteendet mitt med skalan ASI-G f6rbattrades 6ver
tid men utan skillnad mellan grupperna. Kort radgivning har dirmed ingen
kliniske relevant effekt pa spelbeteende mitt som ASI-G jaimfort med kontroll-
dtgird. Det vetenskapliga stédet dr begrinsat (Tabell 4.2).

Andel som tillfrisknar

Bara en av studierna undersokte effekten mitt som andel som tillfrisknar [13].
Det innebir att det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt (Tabell 4.2).

Utfallsmatt Antal studier Effekt Vetenskapligt  Konsekvens ;-:rkr’li:lai.fittnin

" g
och upp- (Antal (SMD, 95% KIl) stod av effekter av kort
foljningstid deltagare) ridgivning (eng. brief
Antal dagar 1 Otillrackligt* Effekten gar inte advice) for att behandla
med spel (Clelele)) att bedéma med spelproblem.
senaste 30
dagarna
Total spelinsats 2 Forbattras over Begransat** Det ar mojligt att
senaste 30 (150) tid utan skillnad (©&00) kort radgivning
dagarna, upp mellan intervention inte har nagon
till 9 manader och kontroll kliniskt relevant

effekt

Svarighets- 2 Forbattras dver Begransat** Det ar mojligt att
grad av (150) tid utan skillnad (®D0O0) kort radgivning
spelrelaterade mellan intervention inte har nagon
problem, upp och kontroll kliniskt relevant
till 9 manader effekt
Andel som 1 Kort radgivning hade  Otillrackligt* Effekten gar inte
inte uppfyller (Fyra grupper battre effekt an MET ~ (@OOO0O) att bedéma
diagnos, upp med totalt 155 eller KBT + MET
till 9 manader deltagare)

KBT = Kognitiv beteendeterapi; KI = Konfidensintervall; MET = Motivational
enhancement therapy; SMD = Standardiserad mellanvardesskillnad

* En liten studie

** Bristfallig precision pga fa deltagare och okant konfidensintervall
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Effekter av interventioner
baserade pa M|

Atta studier utvirderade en intervention som baserades pa MI [9,12,13,18,22,
26,27,29]. Tva av studierna anvinde MET [12,13] och tvd undersokte PNF
[18,27].

Antal dagar med spelande

Sex av studierna redovisade antal dagar med spelande de senaste 30 dagarna for
MI/PNF/MET enbart [9,12,22,26,27,29]. En av studierna rekryterade personer
med diagnosticerat spelberoende [22] och de 6vriga personer med spelproblem.
Kontrollinsatserna var vintelista, sedvanlig bedémning och riadgivning, icke-
MI-baserad intervju respektive fragor om forslag till stodatgirder. Resultaten
kunde liggas in i metaanalyser for effekter posttest och efter 9 till 12 ménader
(Figurerna 2 och 3 i Bilaga 5).

Den genomsnittliga effekten av att behandla personer med spelproblem med
MI enbart var SMD —0,01 (95 % KI, —0,19 till 0,16) direkt efter avslutad
behandling och SMD -0,05 (95 % KI, —0,32 ¢ill 0,21) vid uppféljning efter
nio till manader. Ytterligare en studie, med 557 deltagare, mitte inte antalet
dagar utan antalet inloggade sessioner nitpoker och ingick inte i metaanalysen
[18]. PNF via e-post var jimférbart med vintelista. Bedémningen, baserat
pa samtliga sju studier, var att MI inte har bittre effeke an kontrollbehand-
lingarna vare sig direkt efter avslutad behandling eller efter uppféljning. Det
vetenskapliga stddet for detta dr méctlige (Tabell 4.4).

Total spelinsats de senaste 30 dagarna

Sju studier redovisade total spelinsats de senaste 30 dagarna [9,12,13,22,26,
27,29]. Nagra tabellerade resultat i en av studierna verkade inte rimliga utan
kunde vara korrekturfel [13]. Vi kontaktade forfattaren som inte lingre hade
originaldata tillgingliga. Vi utesl6t dirfor studien i metaanalyserna f6r total
spelinsats. Resultaten frin 6vriga studier kunde liggas in i metaanalyser
for mitningar posttest respektive vid uppfoljning efter 9 till 12 méanader
(Figurerna 4 och 5 i Bilaga 5).

Den genomsnittliga effekten posttest var SMD 0,03 (95 % KI, —0,19 till
0,13) och vid uppfoljning efter 9 till 12 manader SMD -0,13 (95 % KI, —0,43
till 0,17). Den studie som utvirderade PNF via e-post for nitpokerspelare
mitte totala insatser samt forluster per spelsession och sag inga skillnader mel-
lan PNF och vintelista [18]. Det vetenskapliga stodet, baserat pa samtliga dtta
studier, for att MI inte har nagon kliniskt relevant effekt jimfort med kontrol-
linsatser pa hur mycket spelarna satsar vid posttest och uppf6ljning ar mattligt

(Tabell 4.4).
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Svarighetsgrad av spelproblem

Fyra studier redovisade skattningar av spelproblem mitta med formuliren
ASI-G, NODS respektive GASS [12,13,22,29]. Vid mitning posttest var SMD
0,10 (95 % KI, —0,09 till 0,30) (Figurerna 6 och 7 i Bilaga 5) och vid upp-
foljning efter 9 till 12 manader —0,09 (95 % KI, —0,38 till 0,21). Det veten-
skapliga stodet dr méctligt f6r att MI inte har négon kliniskt relevant effeke
pa skattad svarighetsgrad jimfort med kontrollinsatser savil posttest som vid

uppfoljning (Tabell 4.4).

Tillfrisknande

Fem av studierna undersékte om interventionen ledde till att firre uppfyllde
DSM-1V kriterier for spelberoende eller att flera blev aterstillda eller forbattrade
[9,12,13,22,29]. Studierna anvinde inte samma utfallsmatt och definierade inte
“kliniskt relevant forbittring” pa samma sitt. Det gick darfor inte att ligga
samman resultaten i en metaanalys utan de finns sammanstillda i Tabell 4.3.
Studierna sig inga signifikanta effekter av MI eller MET. Det vetenskapliga st6-
det for act MI inte har bittre effeke pé tillfrisknande eller att sluta spela (absti-
nens) in en kontrollinsats 4r begriansat (Tabell 4.4).

Studie, ar Andel aterstillda eller kliniskt Andel som slutat spela helt eller
relevant forbittrade posttest delvis den senaste matperioden,
samt efter 9-12 manader posttest och efter 9-12 manader
jamfort med kontroll

Abbott, 2012 Inte redovisat Ingen skillnad vid nagotdera tillfallet

Hodgins, 2009 Ingen skillnad vid méatning MI>kontroll posttest men
efter 12 manader inte efter 12 manader

Petry, 2008 Ingen skillnad vid nagotdera tillfillet

Petry, 2009 Ingen skillnad posttest men signifikant

bittre vid 12 ménader (OR=3,4)

Toneatto, 2016 Inga signifikanta skillnader vid
uppféljning efter 12 manader

MET = Motivational enhancement therapy; MI = Motiverande samtal; OR = Odds ratio

Sammanfattning, effekter av behandling med MI

Metaanalyserna visar att MI inte minskar antalet speldagar per ménad, belopp
som satsas pa spel, sjilvskattade problem med spelandet eller tillfrisknande jim-
fort med formodat inaktiva kontrollinsatser, vilket sammanfattas i Tabell 4.4.
Ytterligare en studie som jimférde PNF, KBT och vintelista kunde inte liggas
in i metaanalysen da den hade andra utfallsmatt [18]. Studien rekryterade
pokerspelare online och beskrivs i avsnittet om KBT och visade inga effekter

av PNE Studien kom fram till likartade resultat och ingér i bedomningen av
vetenskapligt stod.
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Tabell 4.4
Sammanfattning av
resultat fér behandling
av personer med
spelproblem med MI.

Utfallsmatt och

uppfoljningstid

Antal studier i
metaanalyserna
(antal deltagare)

Resultat
(SMD, 95% Ki)

Vetenskapligt

stod

Konsekvens

Antal dagar med 6 -0,01 Mattligt* MI har troligen
spel senaste 30 (665) (-0,19; 0,16) (@D®0) ingen kliniskt
dagarna, posttest relevant effekt
Antal dagar med 6 -0,05 Mattligt* Ml har troligen
spel, senaste 30 (557) (-0,32;0,21) (@@®0) ingen kliniskt
dagarna, 9-12 relevant effekt
manader

Total spelinsatspa 6 -0,03 Mattligt* MI har troligen
spel, senaste 30 (621) (-0,19; 0,13) (@2®0) ingen kliniskt
dagarna, posttest relevant effekt
Total spelinsats 5 -0,13 Mattligt* MI har troligen
pa spel, senaste (472) (-0.43;0,13) (@DDO) ingen kliniskt
30 dagarna, relevant effekt
9-12 manader

Svarighetsgrad 4 -0,03 Mattligt* MI har troligen
av spelrelaterade  (500) (-0,19; 0,13) (®DDO) ingen kliniskt
problem, posttest relevant effekt
Svarighetsgrad 4 -0,09 Mattligt* MI har troligen
av spelrelaterade  (443) (-0,38;0,21) (©DDO) ingen kliniskt
problem, 9-12 relevant effekt
manader

Tillfrisknande 5 Bade inter- Begransat™* MI har méjligen

ventions- och
kontrollgrupp
forbattrades utan
skillnad mellan
grupperna

(@200)

ingen kliniskt
relevant effekt

K1 = Konfidensintervall; Ml = Motiverande samtal; SMD = Standardiserad mellanvardesskillnad

* Avdrag -1 for bristande samstammighet dd interventionerna var olika

** Bristande samstammighet -1 dd interventionerna var olika samt bristande precision
-1 pga oként konfidensintervall
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Effekter av KBT

Fyra studier utvirderade KBT [14,15,18,28]. Tva av dem undersokte individu-
ell KBT med terapeut [14,15] och ytterligare tva undersokte webbaserad KBT
med telefonstod [18,28]. En av studierna anvinde det antidepressiva likemed-
let escitalopram som kontroll och studien kunde inte jimféras med de 6vriga
[15]. Bada grupperna i studien forbittrades utan signifikant skillnad i effekeer
mellan grupperna och en kombination av bida behandlingarna gav inga tilliggs-

effekter [15].

Antal dagar med spelande och
belopp som satsats pa spel

Tva av studierna undersokte hur mycket tid och pengar deltagarna lade ner pa
spel [14,18]. Den ena med knappt 150 deltagare fann att dtta veckor indivi-
duell KBT + GA ledde till signifikant firre dagars spelande och ligre belopp
jamfort med GA i anslutning till avslutad behandling [14]. Vid uppféljning
efter ett ar hade bada grupperna forbittrats i samma utstrickning. En studie
med 564 nitpokerspelare mitte av tekniska skil inte antalet dagar utan antalet
inloggade spelsessioner [18]. Effekten pd belopp som satsats pa spel beriknades
efter sex veckor istillet for de senaste 30 dagarna. Studien fann inga signifikanta
skillnader mellan psykologstodd KBT, som fémedlades genom e-post, och vinte-
lista direkt efter avslutad behandling. Studierna kom dirmed fram till motsatta
resultat. En sammanvigd bedémning 4r darfor att det vetenskapliga stodet for
att KBT paverkar antalet dagar med spelande eller belopp som satsas pa spel ar

otillrickligt (Tabell 4.5).

Svarighetsgrad och tillfrisknande

Tre av studierna redovisade skattningar av spelproblem, mitta med formuliren
NODS eller ASI-G, posttest [14,18,28]. En av studierna rapporterade att
ASI-G var signifikant lidgre efter atta sessioner individuell KBT savil posttest
som vid uppfoljning efter nio méinader [14]. De tva andra studierna undersokte
effekter av psykologstodd KBT via e-post eller webben [18,28]. Den ena av
dem fann stora effekter mitt med NODS posttest [28]. I den andra studien,
med nitpokerspelare, var det bara 2 procent av deltagarna i KBT-gruppen som
medverkade i skattningen [18]. Bortfallet var for hogt for att studien skulle
kunna ingd i en analys av effekt pé svarighetsgrad. De tvd studierna med accep-
tabla bortfall lades in i en metaanalys (Figur 8 i Bilaga 5). Resultatet blev en
stor effekt, SMD —0,90 (~1,71 till —0,08). Det vetenskapliga stddet for effekten
ir begrinsat (Tabell 4.5).

Endast en studie undersokte om KBT 6kade andelen som slutar att spela [14].
Studien kom fram till att individuell KBT inte ledde till att flera upphérde att

spela jimfor med kontrollgruppen. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt
(Tabell 4.5).
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Sammanfattning, effekter av KBT

Det vetenskapliga underlaget for KBT 4r i huvudsak otillrickligt (Tabell 4.5).
De flesta studier som undersokt KBT hade hog risk for systematiska fel och
ingick ddrmed inte i analysen. Ytterligare forskning behovs dirmed f6r att

klarligga effekterna.

s Tabgll 4.5 Utfallsmatt och Antal studier  Resultat Vetenskapligt  Konsekvens
ammanfattning av g . -
. uppfoljningstid (antal stod
effekter av behandling )
med KBT. &
Antal dagar med 2 De tva studierna Otillrackligt! Det gar inte att
spel senaste 30-42  (ca 700) visar motsatta (©0O00) bedoma effekten
dagarna, posttest resultat
Antal dagar med 1 Inga skillnader Otillrackligt? Det gar inte att
spel, senaste (150) mellan KBT (®000) bedoma effekten
30-42 dagarna, och kontroll
9-12 manader
Total spelinsats, 2 De tva studierna Otillrackligt’ Det gar inte att
senaste 30-42 (ca700) visar motsatta (©000) beddéma effekten
dagarna, posttest resultat
Total spelinsats 1 Inga skillnader Otillrackligt? Det gér inte att
pa spel, senaste (150) mellan KBT (®0O00) bedoma effekten
30 dagarna, och kontroll
9-12 manader
Svirighetsgrad 2 SMD -0,90 Begransat® Det ar mojligt
av spelrelaterade (215) (-1,71;-0,08) (@®00) att KBT leder till
problem, posttest minskning av
spelrelaterade
problem direkt
efter behandling
Svarighetsgrad 1 SMD -0,23 Otillrackligt? Det gar inte att
av spelrelaterade (115) (-0,61;0,14) (®000) bedoma effekten
problem, 9-12
manader
Tillfrisknande 1 Inga skillnader Otillrackligt? Det gér inte att
eller avsevird (150) mellan KBT (©000) beddéma effekten
forbattring, posttest och kontroll

KBT = Kognitiv beteendeterapi; SMD = Standardiserad mellanvardesskillnad

T Bristande samstdimmighet —2; bristande precision —1

2 En liten studie

3 Bristande precision -2
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Effekter av KBT kombinerat med
MI/MET eller mindfulness

Fem studier i sex publikationer undersékte effekter av att kombinera KBT

med ndgon annan insats [7,8,12,13,23,24]. Tre av dem utvirderade KBT i
kombination med MI eller MET [7,12,13] och en fjirde KBT och mindfulness
(eng. mindfulness enhanced CBT) [8]. Den femte studien utvirderade metoden
Imaginal desensitisation plus motivational interviewing (IDMI) som bestod
av KBT, MI och ”"imaginal desensitisation” [23,24]. En av studierna var mycket
liten och anvinde en historisk kontroll [7]. Studien undersokte virdet av att
kombinera KBT med MI mot KBT enbart. Den kom fram till att foljsamheten
till behandlingen 6kade och att andelen som aterfoll minskade. D studien inte
var randomiserad ingick den inte i de sammanvigda bedomningarna.

Antal dagar med spelande och
belopp som satsats pa spel

En av studierna, med 52 collegestudenter, redovisade antal dagar och belopp
som satsats pa spel de senaste 30 dagarna [12]. En kombination av tre sessioner
KBT och en session MET minskade varken antalet dagar med spel eller satsade
belopp jimfort med kontroll. Det vetenskapliga underlaget for resultatet ar
otillrickligt eftersom det baseras pé en liten studie (Tabell 4.7).

Svarighetsgrad spelproblem

Fyra studier med totalt 229 deltagare undersokte om kombinationsbehand-
lingarna kunde minska spelproblemens svarighetsgrad [8,12,13,23]. Effekten
direke efter avslutad behandling var mattlig, SMD 0,49 (-0,97 till —0,01)
(Figur 9 i Bilaga 5) och det vetenskapliga stodet var begrinsat (Tabell 4.7).

Endast tva studier redovisade effekter vid uppfoljning efter 9 till 12 ménader
[12,13]. Effekten var mindre men fortfarande signifikant, SMD -0,38 (-0,74
till -0,02) (Figur 10 i Bilaga 5). Det vetenskapliga stodet dr begrinsat (Tabell 4.7).

Tillfrisknande

Tre studier rapporterade i vilken utstrickning deltagarna tillfrisknade eller for-
bittrades avsevirt [8,12,13]. De tvd nagot storre studierna, med total 137 del-
tagare, sig inte ndgra skillnader mellan interventions- och kontrollgrupperna,
medan en pilotstudie med 36 deltagare fann att mindfulness i kombination
med KBT gav bittre effekt dn vintelista posttest (Tabell 4.6). Det gir inte att
bedoma effekterna utifrin de tre studierna, det vetenskapliga underlaget ar

otillrickligt (Tabell 4.7).
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Tabell 4.6

Andelar som tillfrisknat
eller forbittrats avsevirt
efter behandling

Studie Andel aterstillda eller avsevirt forbattrade posttest

(Antal deltagare posttest samt efter 9-12 manader jamfort med kontroll
och vid uppféljning)

med KBT jamfort Petry, 2008 Ingen skillnad
med kontroll. (g5 respektive 76)
Petry, 2009 Ingen skillnad
(52 respektive 52)
Toneatto, 2014 M-KBT>vintelista posttest
(18 respektive 18)

KBT = Kognitiv beteendeterapi; M-KBT = KBT forstarkt med mindfulness

Sammanfattning, effekter av KBT i kombination
med MI/MET eller mindfulness

Det vetenskapliga underlaget visar att stddet f6r en behandling dir KBT och
MI/MET eller mindfulness kombineras, i huvudsak ir otillrickligt (Tabell 4.7).
Det finns fa studier och de flesta dr av pilotkarakdir. Ytterligare forskning behévs
dirmed for att klarligga effekterna.

s :i‘:’e," MUl Utfallsmatt och Antal studier  Resultat Vetenskapligt  Konsekvens
ammal,:‘ :f“mrll%'?'\{ uppféljningstid (Antal (SMD, 95% KI)  stod (Effektstorlek
resutat for ! deltagare) uttryckt i
kombination med '
. Cohen's d)
annan behandling.
Antal dagar med spel, 1 -0,12 Otillrackligt! Det gar inte
senaste 30 dagarna, (55) (-0,66; 0,43) (©000) att bedoma
posttest effekten
Antal dagar med spel, 1 -0,45 Otillrackligt! Det gér inte
senaste 30 dagarna, (52) (-1,02;0,13) (B000) att bedéma
9-12 manader effekten
Belopp som satsats 1 -0,13 Otillrackligt’ Det gar inte
pa spel, senaste (55) (-0,71; 0,44) (©0O00) att bedéoma
30 dagarna, posttest effekten
Belopp som satsats 1 -0,15 Otillrackligt’ Det gar inte
pa spel, senaste (52) (-0,69; 0,40) (©000) att bedoma
30 dagarna, 9-12 effekten
manader
Svarighetsgrad 4 -0,49 Begransat? Kan ha liten-
spelrelaterade (229) (-0,97; -0,01) (©&00) mattlig effekt
problem, posttest posttest
Svarighetsgrad 2 -0,38 Begransat® Kan ha liten
spelrelaterade problem, (128) (-0,74; -0,02) (@&00) effekt i nio
9-12 manader manader
Tillfrisknande 3 Ingen kliniskt Otillrackligt* Det gér inte
eller avsevird (155) relevant effekt (®000) att bedéma
forbattring, posttest effekterna

Tabellen fortsétter pa nésta sida
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Tabell 4.7

Utfallsmatt och Antal studier  Resultat Vetenskapligt Konsekvens fortsittning
uppfoljningstid (Antal (SMD, 95% KlI)  stod (Effektstorlek
deltagare) uttryckt i
Cohen's d)
Tillfrisknande eller 3 Ingen kliniskt Otillrackligt* Det gar inte
avsevard forbattring (146) relevant effekt (@000) att bedéma
effekterna

KBT = Kognitiv beteendeterapi; KI = Konfidensintervall; SMD = Standardiserad mellanvardesskillnad
' Enstudie

2 Bristande samstammighet —1 och bristande precision -1

3 Bristande precision -2

4 Bristande samstimmighet -2 och bristande precision —1

Effekter av interventioner
riktade till nara anhoriga

Interventioner riktade till nira anhériga syftar primire till atc minska stress och
psykologiska problem och att forbittra livskvalitet och funktionsférmaga for
den anhériga. Fyra studier undersokte dven om spelarens beteende férindrades
av interventionen [6,11,17,21]. De anhoriga (i huvudsak kvinnor) uppskattade
antalet dagar med spel och hur mycket pengar som satsats pa spel. Ytterligare
ett matt var i hur hog utstrickning spelarna som tidigare vigrat behandling
pabérjat en sidan.

Tva av studierna med totalt 217 deltagare utgick frin programmet CRAFT
som gavs som sjilvhjilpsbok [17,21]. Den ena studien fann att CRAFT och
skriftlig information var likvirdigt for métten total spelinsats och andel som
pabérjar en behandling, medan dagar med spel var lidgre for gruppen som fick
CRAFT [21]. Den andra studien med CRAFT sig ingen skillnad i andel som
paborjade behandling, men de anhériga upplevde i signifikant hogre utstrack-
ning att spelandet minskat [17]. Bada studierna kom dirmed fram till att
CRAFT kunde ha vissa effekter pa den som spelar. En svaghet i underlaget var
att det enbart var den anhorige som bedomde om spelbeteendet hade forind-
rats. Studierna var ocksd mycket smi. Sammantaget innebir det att det veten-
skapliga stodet for att CRAFT péverkar spelande jamfért med kontrollinsats 4r
otillrackligt.

Den tredje studien utvirderade trining i “coping skills” och visade smé effekter
som inte var signifikanta [11]. Den fjirde studien med totalt 18 gifta par under-
sokte dels om “congruence couple therapy” (CCT) var acceptabelt for del-
tagarna och dels effekter pa partnerns spelande. Partners i CCT-gruppen hade
signifikant ligre poing pa G-SAS in partners som fick sedvanlig radgivning
efter avslutad behandling och tvd ménader senare. Det gir inte att dra nigra
slutsatser av effekter frin dessa tva studier.
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Ovriga studier

Fem studier gick inte att analysera tillsammans med de 6vriga och utgjorde
inte heller tillrickligt vetenskapligt underlag for nigra bedomningar av effeke
[9,10,16,20,25].

Tva studier fann att kognitiv terapi var likvirdigt med beteendeterapi [9,10].
En av studierna jimf6rde dven kognitiv terapi och beteendeterapi med moti-
verande terapi och radgivning och fann inga skillnader i effekt [9].

Den tredje studien undersokte virdet av att komplettera exponering med dter-
fallsprevention, antingen individuellt eller i grupp [25]. Andelen som inte hade
dterfallit efter 12 manader var signifikant hogre i grupperna som fétt aterfalls-
prevention utan skillnad mellan grupp eller individuellt format.

Den fjirde studien undersokte om ordningsfoljden mellan tvéd interventioner,
KBT respektive mindfulness, spelade nigon roll [16]. Posttest sigs inga skill-
nader i svirighetsgrad av spelproblem mitt med formuldret SOGS och hur
manga DSM-kriterier som uppfylldes.

Den femte studien rekryterade deltagare som férutom spelproblem 4ven miss-
brukade droger och hade hég niva undertrycke ilska ("trait anger”) [20]. Behand-
lingen grundades pa dialektisk beteendeterapi (DBT) med tilligg av en modul
om att hantera ilska och droger. Behandlingen hade en signifikant effekt pa
sjalvskattade problem (PGSI) samt andel som inte lingre uppfyllde kriterier pa
patologiskt spelande. Diremot forbittrades bade interventions- och kontroll-
grupp i lika utstrickning vad gillde hur mycket pengar som satsats pa spel.
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Tillaggseffekter av att ge
flera behandlingar

Sju studier undersokte om mera omfattande interventioner gav bittre effekt dn
en mera begrinsad [9,12,13,18,19,22,29]. Ingen av studierna kunde pavisa att
“mer blir bittre”.

En av studierna redovisade att effekterna av MI férmedlat per telefon enbart,
MI formedlat per telefon kombinerat med en sjilvhjilpsbok eller MI férmedlat
per telefon kombinerat med sjilvhjilpsbok och forstirkande samtal var likvir-
diga med kort screening och ridgivning bide posttest och vid uppféljning [29].
MI och sjilvhjilpsbok samt MI och sjilvhjilpsbok med telefonstéd hade storre
effekt pa antal dagar med spel vid posttest men efter tolv ménader var alla
interventionerna likvirdiga i en annan studie [22]. En tredje fann att arbetsbok
med eller utan telefonstdd var likvirdig med vintelista posttest [19]. En fjirde
studie kom fram till att fler tillfrisknade efter en kort ridgivning jaimf6rt med
MET och MET i kombination med KBT, men att samtliga interventioner var
likvirdiga med bedémningssamtal for vriga utfallsmatt [13]. Samma interven-
tioner undersoktes dven bland collegestudenter [12]. Da var samtliga likvirdiga
med undantag av att MET ledde till ligre insatser 4n bedémningssamtal. En
studie rapporterade att kognitiv terapi, beteendeterapi och motiverande samtal
var likvirdiga med kort radgivning [9] och ytterligare en att PNF, KBT sjilv-
hjilp via e-post och KBT sjilvhjilp via e-post med psykologstod var likvirdiga

med vintelista [18].
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Farmakologisk
behandling

Sokningarna i databaser resulterade i att 31 artiklar bestilldes i fulltext [30-60]
(Figur 5.1). Atta av artiklarna uppfyllde inte inklusionskriterierna och var dir-
med inte relevanta (Bilaga 3). Tretton av artiklarna bedémdes ha acceptabel risk
for systematiska fel [32,33,36,39-42,47,50-52,54,59]. Tio studier bedomdes
ha hog risk for systematiska fel (Bilaga 4). Inga ytterligare studier identifierades
i referenslistor eller vid genomging av www.clinicaltrials.gov.

Det vetenskapliga underlaget utgjordes dirmed av 13 studier som samtliga
var randomiserade (Tabell 1b i Bilaga 1). Sex av studierna hade genomforts
med stdd av likemedelsforetag [36,39,40,42,47,51]. Atta av studierna var
genomfdrda i USA och Canada [32,40-42,47,50,51,59], tva vardera i Israel
[52,54] och Italien [33,36] och en i Finland [39]. Studierna omfattade totalt
762 patienter med diagnosticerat hasardspelsyndrom, fran 17 patienter i tvd
studier upp till drygt 200 i en. Tre studier rekryterade patienter med nidgon
form av samsjuklighet: bipolart syndrom typ II eller utan narmare specifi-
kation (UNS) [42], Parkinsons sjukdom [33] och alkoholberoende [32]. De
flesta studierna uteslot patienter som hade annan samtidig axel- 1 diagnos och
flera utesl6t patienter med beroende av alkohol och droger [36,42,50,52].

De likemedel som undersoktes var baklofen [52], akamprosat [52], bupropion
SR [54], naltrexon [32,39,41,50,54], olanzapin [51], nalmefen [47], litium
[36,42], valproat [36], paroxetin [40], topiramat [59] och amantadin [33]. Tio
av studierna jimforde likemedlet med placebo medan tre jaimforde tva like-

medel med varandra [36,52,54].
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Figur 5.1
Flodesschema for
urval av litteratur.

Behandlingarnas effekter pd spelbeteenden beddmdes utefter spelfrekvens, vilka
belopp som satsades pa spel, svarighetsgraden av spelproblem, andelen som
avhallit sig fran spel samt andelen som inte lingre uppfyllde kriterier for diag-
nosen hasardspelsyndrom. Aven biverkningar ingick i utvirderingen. Endast en
studie hade en langtidsuppfoljning pd minst sex ménader forutom mitningen

direke efter avslutad behandling [32].

Flodesschema ingaende studier

Antal artikelsamman-
fattningar i sékningarna
n=2584

Irrelevanta artikel-
sammanfattningar
n=2 546

Relevansgranskade
artiklar i fulltext
n=31

Uppfyllde inte
inklusionskriterierna
n=8

Granskade med avseende
pa risk for systematiska fel

n=23
Acceptabel risk for Hog risk for
systematiska fel systematiska fel
n=13 artiklar n=10 artiklar
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Effekter av naltrexon

Fyra studier undersokte effekten av opioidantagonisten naltrexon jamf6rt med
placebo [32,39,41,50]. En av studierna avsdg patienter som hade savil spel-
som alkoholberoende [32]. Behandlingstiden varierade frin 11 veckor [32,41]
till 18 eller 20 veckor [39,50] Studierna anvinde olika doser. I tva av studierna
hojdes dosen s hogt som patienterna tolererade, dock hogst 250 mg/dag [32,41].
I den ena av studierna var ligsta dos for att ingé i analysen 100 mg/dag [41]
och i den andra var genomsnittlig dos 100 mg/dag [32]. I den tredje studien
randomiserades deltagarna till tre doser: 50, 100 och 150 mg/dag [50]. Vid
analysen av effekter slogs grupperna ihop da resultaten mellan grupperna,
enligt forfattarna, var likartade [50]. Den fjirde studien utvirderade effekten
av 50 mg/dag vid behov [39]. I studien anvinde deltagarna naltrexon under 2/3
av dagarna under provningstiden [39]. Tre av studierna inledde forsoken med
en veckas behandling med placebo och de som forbittrades exkluderades da de
kunde antas vara sé kallade placebo- responders [32,41,50].

Frekvens spelande och satsade pengar

Tva av studierna, med totalt 153 deltagare, redovisade effekter pa frekvensen
spelande och hur héga insatserna var [32,39]. Studierna anvinde dock inte
samma matt pd frekvens och insatser sa resultaten kunde inte slas samman i en
metaanalys. Bdda studierna visade att savil naltrexon- som placebogrupperna
forbattrades over tid men utan skillnader mellan grupperna. Det vetenskapliga
stodet for att naltrexon saknar effekt pd frekvens spelande och insatsernas stor-

lek ir orillracklige (Tabell 5.1).

Svarighetsgrad spelrelaterade problem

Tre av studierna redovisade effekter pa svirighetsgraden av spelrelaterade problem
[39,41,50]. Tva av studierna, med 178 deltagare, mitte grad av tvingsmissigt
spelande som totalpoing pa the Yale Brown Obsessive Compulsive Scale adapted
for Pathological gambling (PG-YBOCS) [39,50] och resultaten kunde liggas
in i en metaanalys (Figur 11 i Bilaga 5). Den genomsnittliga effekten var inte
signifikant, SMD —0,28 (0,59 till 0,04). Den tredje studien analyserade endast
de 45 patienter (80 % av dem som randomiserats) som behandlats med doser
av naltrexon eller placebo pi minst 100 mg/dag i minst tvd veckor [41]. Svarig-
hetsgraden, mitt som kliniker- och patientskattad pa Pathological Gambling-
Clinical Global Impression (PG-CGI) forbittrades signifikant mer i gruppen
som fick naltrexon [41]. Med naltrexon forbdttrades 75 procent av deltagarna

i hog eller mycket hog utstrickning jaimfért med 24 procent for gruppen som
fate placebo. Studien kunde inte anvindas i metaanalysen eftersom den enbart
redovisade resultaten i ett diagram utan information om spridningsmatt. Vi
kontaktade forfattarna som dock inte hade kvar ridata fran studien. Det kan
inte uteslutas att metaanalysen hade visat signifikanta resultat om studien hade
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kunnat inkluderas. Bedomningen blev att det vetenskapliga underlaget for ate
naltrexon minskar svarighetsgraden av spelrelaterade problem ir otillrackligt

(Tabell 5.1).

Andel som avhaller sig fran spel

Tva av studierna utvirderade andel deltagare som avholl sig fran spel [32,50].

I den ena studien var andelen som avhéll sig fran spel hogre i placebogruppen
vid mitning efter tre manader [32]. Posttest och vid uppféljning efter 6 och 12
ménader sags inga skillnader mellan grupperna. I den andra studien var naltrexon
overldgset placebo, med 40 procent som avholl sig fran spel jimfort med 10,5
procent vid mitning posttest [50]. Det vetenskapliga underlaget for att bedéma
om andelen som avhaller sig fran spel 6kar med naltrexon ir otillrickligt

(Tabell 5.1).

Effekter av nalmefen

Det finns tva stora studier som har undersokt effekter av den nirbesliktade
opioidantagonisten nalmefen. En av dem bedémdes ha hog risk f6r bias och
ingér inte i underlaget (Bilaga 4). Den andra omfattade 233 deltagare som
randomiserades till 20 mg/dag eller 40 mg/dag nalmefen eller till placebo [47].
I en analys som inkluderade samtliga deltagare oavsett om de fullfsljt studien
eller inte (Intention to Treat, ITT-analys) sags inga skillnader mellan grupperna
avseende svarighetsgrad spelrelaterade problem mitt som PG-YBOCS eller
andel som uppfyllde kraven for "responders” (minskning av PG-YBOCS med
minst 35 %). Om analysen begrinsades till dem som behandlats med full dos
minst en vecka sags en statistiskt signifikant forbattring for 40 mg/dag nalme-
fen jamfort med placebo. Det vetenskapliga underlaget for att bedoma effek-
terna av nalmefen ir otillrickligt (Tabell 5.1).
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Utfallsmatt

Antal studier

Effekt

Vetenskapligt

Konsekvens

(antal deltagare) (SMD, 95% KiI) stod
Antal dagar med  2[32,39] Bade naltrexon- Otillrackligt’ Det gér inte att
spel, naltrexon (153) och placebo- bedéma om
grupperna naltrexon minskar
forbattrades dver antalet dagars
tid utan skillnad spelande
mellan grupperna
Total spelinsats 2[32,39] Bade naltrexon- Otillrackligt’ Det gar inte att
senaste 30 (153) och placebo- bedéma om
dagarna, grupperna naltrexon minskar
naltrexon forbattrades 6ver spelinsatserna
tid utan skillnad
mellan grupperna
Svirighetsgrad 3[39,41,50] -0,28 (-0,591till Otillrackligt? Det gar inte att
avtvangsmassigt  (178) 0,04) baserat bedéma om
spelande, pa metaanalys naltrexon minskar
naltrexon med tva studier svarighetsgraden
spelrelaterade
problem
Andel som 2[32,50] Studierna visar Otillrackligt® Det gar inte att
inte uppfyller (128) motstridiga resultat bedéma om
diagnos, naltrexon minskar
naltrexon andelen med
diagnos hasard-
spelssyndrom
Svarighetsgrad 11[47] Bade nalmefen- Otillrackligt* Det gar inte att
avtvangsmdssigt  (227) och placebo- bedéma om
spelande, grupperna nalmefen minskar
nalmefen forbattrades 6ver svarighetsgraden

tid utan skillnader
mellan grupperna

av spelrelaterade
problem

Kl = Konfidensintervall; SMD = Standardiserad mellanvirdesskillnad

T Bristande samstimmighet -1 (olika populationer), bristande precision —2

(ingen metaanalys, fa deltagare)

Aven om tre studier visar en trend for effekt ar studierna sammantaget for sma for att ge

ett signifikant resultat i metaanalysen, dvs det behovs ytterligare studier for att bekrafta
eller avfarda en effekt

3 Bristande samstammighet —2 samt bristande precision (-1)
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Bristande samstdmmighet och precision eftersom underlaget utgérs av en studie.
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Tabell 5.1
Sammanfattning, effekter
av opioidantagonisterna
naltrexon och nalmefen
pa spelberoende

jamfort med placebo

vid mitning efter
avslutad behandling.



Tabell 5.2
Sammanfattning, effekter
av ldkemedel, forutom
opioidantagonisterna
naltrexon och nalmefen,
pa svarighetsgrad av
spelrelaterade problem.

Ovriga lakemedel

Likemedlen baklofen [52], akamprosat [52], bupropion SR [54] olanzapin
[51], valproat [36], paroxetin [40], topiramat [59]och amantadin [33] utvirde-
rades i en mindre studie vardera. Kontrollgruppen fick oftast placebo men tva
studier jamférde tvd likemedel med varandra; baklofen med akamprosat [52]
respektive bupropion SR med naltrexon [54]. Studierna visade oftast att del-
tagarna forbittrades over tid, utan signifikanta skillnader mellan interventions-
och kontrollgrupperna. Ett undantag var paroxetin som minskade frekvensen
spelande jimfort med placebo, vid mitning direke efter avslutad behandling
[40]. Ett annat undantag var akamprosat och baklofen dir ingetdera preparatet
ledde till att ndgon deltagare slutade spela [52]. Det vetenskapliga underlaget
for effekter av de olika likemedlen ir otillracklige (Tabell 5.2).

Tva studier utvirderade litium [36,42]. Den ena studien jaimforde litium med
placebo f6r totalt 40 patienter som hade bipolart syndrom II eller UNS [42].
Svérighetsgraden tvingsmissigt spelande matt med PG-YBOCS sinketes signi-
fikant mer for gruppen som fick placebo oavsett om resultaten beriknades
pa samtliga patienter (ITT) eller pd dem som fullféljde behandlingen [42].
Den andra studien jimforde litium med valproat for patienter som inte hade
bipolart syndrom [36]. Grupperna som behandlades med valproat och litium
forbattrades i samma utstrickning avseende svarighetsgrad tvingsmaissigt
spelande mitt med PG-YBOCS. Bedémningen ir att det vetenskapliga under-
laget for litium ir otillrickligt (Tabell 5.2).

Lakemedel Antal studier Vetenskapligt Konsekvens

stod

(antal deltagare)

Olanzapin, 1 studie vardera Bade lakemedels-  Otillrackligt’ Det gar inte att
topiramat, [33,51,591] och placebo- bedéma om
amantadin (21, 42 respektive  grupperna for- ladkemedlen
17 deltagare) battras i samma minskar svarig-
utstrackning hetsgraden
over tid spelrelaterade
problem
Baklofen, 1 studie Varken baklofen Otillrackligt! Det gar inte att
akamprosat [52] eller akamprosat bedéma om
(21 deltagare) ledde till att baklofen eller
deltagarna akamprosat 6kar
slutade att spela andelen som
slutar spela
Bupropion SR 1 studie Bupropion SR- Otillrackligt’ Det gar inte
[54] och naltrexon- att bedéma
(36 deltagare) grupperna for- om bupropion
battras i samma SR minskar
utstrackning svérighetsgraden
over tid spelrelaterade
problem
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Tabell 5.2

Lakemedel Antal studier Effekt Vg.tenskapligt Konsekvens fortsittning
(antal deltagare) stod
Paroxetin 1 studie Paroxetin battre Otillrackligt! Det gar inte
[40] dn placebo att bedéma
(45 deltagare) om paroxetin
minskar
svarighetsgraden
spelrelaterade
problem
Valproat 1 studie Valproat- och Otillrackligt! Det gér inte att
[36] litiumgrupperna bedéma om
(42 deltagare) forbattras i samma valproat minskar
utstrackning svarighetsgraden
over tid tvangsmadssigt
spelande
Litium 2 studier Litium béttre Otillrackligt? Det gar inte att
[36,42] an placebo bedéma om
(82 deltagare) och likvardigt litium minskar
med valproat svarighetsgraden
tvdngsmassigt
spelande

1 En liten studie

2 Bristande samstammighet pga olika kontrollgrupp (1) samt bristande precision
(fa deltagare, ingen metaanalys, -2)

Biverkningar

Samtliga likemedel som ingick i granskningen anvinds sedan tidigare pa andra
indikationer och har kinda biverkningar som dven férekom i de inkluderade
studierna. Diremot noterades inga nya, tidigare okinda, biverkningar. I de

flesta studierna avbrot négra deltagare behandlingen beroende pa biverkningar.

Naltrexon och nalmefen

I studierna av naltrexon jaimfort med placebo avbrot mellan 5 och 10 procent
deltagarna behandlingarna i f6rtid som f6ljd av biverkningar [32,39,41,50].
Det fanns inga signifikanta skillnader mellan naltrexon- och placebogrupperna
i andel som inte fullféljde behandlingarna. I en femte studie, dir bupropion SR
jimfordes med naltrexon [54], var andelen som avbrét hogre for bada grupper
(32 % for naltrexon och 24 % for bupropion SR) in i de placebokontrollerade
studierna.

Frekvensen biverkningar varierade mellan studierna. I tva av dem noterades att
frekvensen var nira dubblerad med naltrexon jimfort med placebo [39,41].
[llamiende forekom till exempel hos 40 procent av dem som behandlades med
naltrexon jaimfért med 24 procent av de som fick placebo i en studie [39].
Den tredje studien fann att majoriteten av deltagarna inte rapporterade nigra
biverkningar (63 % for naltrexon och 80 % for placebo) [32] medan den fjirde
saknade detaljerad redovisning Gver biverkningarna [50].
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Aven arten av biverkningar var likartad f6r naltrexon, bupropion och placebo,
vanligen mag-tarmproblem, sémnproblem, huvudvirk och muntorrhet. Syn-
hallucinationer, minskad sexlust och livliga drémmar férekom hos enstaka
patienter.

Laboratorievirden féljdes i alla studierna men endast en av dem noterade for-
héjda nivder av leverenzymer (ASAT och ALAT) [41]. Fyra av 20 patienter som
behandlats med 200-250 mg/dag naltrexon i mer 4n tvd veckor fick f6rhéjda
virden pa leverenzymer. Alla patienterna hade samtidigt anvint smirtstillande
likemedel. Virdena atervinde till normala nivaer en till tre veckor efter det att
naltrexon hade satts ut.

Studien som utvirderade nalmefen hade sparsam information om biverkningar
[47]. Inga patienter avbrot behandlingen eller rapporterade andra biverkningar
dn forvintat. Inga patienter fick forhéjda levervirden.

Ovriga lakemedel

Fi patienter avbrot i fortid som foljd av att de inte tolererade likemedlet i
ovriga studier. Ett undantag var amantadin dér nira en tredjedel av deltagarna,
fem patienter med samtidig Parkinsons sjukdom, inte fullf6ljde behandlingen
pa grund av hallucinationer, sémnsvarigheter, forvirring och ortostatisk hypo-
tension [33]. De biverkningar som redovisades i studierna forekom i likartad
utstrackning i likemedels- och placebogrupperna. Vanliga biverkningar var
muntorrhet, mag-tarmproblem och huvudvirk.
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6 Kommentarer

Psykologiska behandlingar

Den systematiska litteraturgenomgangen visade att studiedeltagare oftast for-
bittrades Gver tid oavsett om de fick ndgon behandling eller stod pa vintelista.
Diremot dr det i huvudsak oklart vilka psykologiska behandlingsmetoder som
har effekt pa spelberoende och problemspelande. Ett undantag ir motiverande
samtal (inklusive varianterna MET och PNF) dir det finns ett mattligt stod
for att metoden saknar kliniskt relevanta effekter pa samtliga utfallsmatt som
ingick i granskningen. Det dr ocksd méjligt att sjilvhjilp saknar kliniske rele-
vanta effekter men eftersom det vetenskapliga underlaget endast ar begrinsat
kan nya studier leda till andra slutsatser. Slutligen tyder de inkluderade stu-
dierna p4 att effekter av behandlingarna inte blir storre av att kombinera flera
insatser, “mer 4r inte bittre”. Hir gjordes dock ingen formell beddmning av
evidensstyrkan.

Resultaten avviker frin dem som redovisas i en systematisk litteraturdversikt
frin Cochrane Collaboration [61]. Oversikten fann vissa positiva effekter av
savil motiverande samtal som av KBT och av kombinationsbehandling med
KBT. Det finns flera orsaker till att resultaten skiljer sig at. En 4r urvalet av
litteratur. Cochranes rapport omfattade 14 studier publicerade senast oktober
2011; dvs atta nyare studier har tillkommit. En annan orsak 4r négot olika
inklusionskriterier. Cochranes 6versikt omfattade enbart "face to face” inter-
ventioner, det vill siga webbaserade behandlingar exkluderades. Slutligen,
Cochrane anvinder samtliga inkluderade studier i metaanalyserna, oavsett risk
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for systematiska fel. Ett exempel pd konsekvenserna av olika urval f6r meta-
analyser giller KBT. Samtliga studier som ingick i Cochranes metaanalys
bedomdes ha hog risk f6r systematiska fel av SBU. SBU:s analys byggde pa en
studie om individuell KBT och tvi studier av webbférmedlad KBT.

Faktorer som kan paverka resultaten

Effekterna av resultaten paverkas bland annat av faktorer som terapeutens
kompetens, manualtrohet och patienternas f6ljsamhet vilka redovisades mer
eller mindre noggrant i studierna. Det var for fa studier for att det skulle vara
meningsfullt att berdkna om det fanns nagra samband mellan till exempel hog
programtrohet och effekter av en intervention.

I drygt hilften av de inkluderade studierna fullféljde minst 80 procent av
deltagarna behandlingen; for ytterligare en tredjedel fullféljde mellan 50 och
80 procent av deltagarna medan resterande studier inte mitte eller rapporte-
rade retentionen. Cirka hilften av studierna redovisade inte hur stor andel av
behandlingarna som deltagarna i snitt deltog i. I fyra studier var deltagandet
hogt (minst 80 %) och lagre i de ovriga sju (30-79 %).

Drygt hilften mitte programtroheten, ofta genom inspelningar av sessioner
vilka bedomdes av en utomstiende. Programtroheten ansigs vara hog i samtliga
dessa studier. Programtrohet var inte tillimplig i sex studier som undersékte
sjalvhjalpsbocker och korta webbaserade interventioner.

Interventionerna genomfordes av olika professioner, vanligen ”counsellors” eller
“terapeuter”. Deras utbildning varierade, frin kandidatniva upp till disputerade
kliniska psykologer. I flera studier genomfordes interventionerna av 4-12 olika
terapeuter som hade blandade utbildningsnivier. Nagra studier betonade att
terapeuterna hade ling erfarenhet av att anvinda den undersokta metoden eller
att behandla personer med spelproblem. Ungefir hilften beskrev att terapeu-
terna (eller counsellors) hade fitt trining och st6d i samband med studien. I en
studie genomférdes behandlingarna av huvudférfattaren till studien. Huvud-
delen av studierna har alltsd genomf6rts av vilutbildade och understodda tera-
peuter men dnd4 ses fa effekter av interventionerna.

Farmakologiska behandlingar

Den systematiska litteraturgenomgéngen visade att det vetenskapliga stodet for
att bedoma effekter var otillrickligt f6r samtliga likemedel som ingick i gransk-
ningen. For naltrexon finns det visserligen nagra studier med acceptabel risk for
bias som sammantaget pekar mot att preparatet kan minska svirighetsgraden
av tvingsmissigt spelande men resultatet uppnidde inte statistisk signifikans.
Studierna ir smi och ytterligare studier behdvs. Aven for de flesta andra prepa-
raten fanns det bara sma studier, i nagra fall med 6verkorsningsdesign for att
oka teststyrkan.
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En genomgiende svaghet med studierna ar att dokumentationen av mitin-
strumentens validitet 4r begrinsad. Validiteten f6r PG-YBOCS (Yale-Brown
Obsessive-Compulsive Scale) har undersékts i en studie och rapporterades vara
god [62]. For PG-CGI (Pathological Gambling Clinical Global Impression) har
vi inte funnit ndgon studie som utvirderar skalans validitet, men instrumentet
har anvints som referensstandard i en utvirdering av en annan skala, G-SAS [63].

Resultaten kan jimforas med dem frin en annan systematisk oversikt av like-
medelsbehandling for spelberoende [64]. Forfattarna tog med samtliga relevanta
studier oavsett risk for systematiska fel. Metaanalyserna baserades pé fixed
effects model. Modellen skiljer sig frin slumpmodellen genom att den utgar
fran att det finns en underliggande ”sann” effekt. Fixed model tar stor hinsyn
till studiestorlek men inte till heterogenitet och ger resultat med smalare konfi-
densintervall in slumpmodellen. En metaanalys avsig opioidantagonisterna
naltrexon och nalmefen och deras effekt pé skattade spelrelaterade problem.
Metaanalysen visade en signifikant effekt av preparaten, SMD -0,18 (-0,42 till
—0,00). Forfattarna gjorde en ytterligare analys och anvinde samma modell som
i denna oversikt, random effects. D4 var resultatet inte lingre signifikant, SMD
—0,48 (-0,82 till 0,14) vilket ir i 6verensstimmelse med vér analys. Forfattarna
fann vidare att det inte fanns ndgra signifikanta effekter av SSR-preparat pa
svarighetsgraden av spelrelaterade problem.
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