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1 Hintergrund

Auf Basis des Digitale-Versorgung-Gesetzes (DVG) kann die Arbeitsgemeinschaft der
Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) dem Bundesministerium fiir
Gesundheit (BMG) Leitlinien vorschlagen, bei denen das Institut fiir Qualitdit und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) geméll SGB V (§§ 139a Abs. 3 Nr. 3, 139b
Abs. 6) deren Entwicklung oder Aktualisierung mit Evidenzrecherchen unterstiitzen soll [1].

Der vorliegende Auftrag umfasst die Beantwortung von Fragestellungen zur
Weiterentwicklung zu einer interdisziplindren S3-Leitlinie ,,Behandlung cannabisbezogener
Stérungen* (Registernummer der AWMEF: 076-005) [2].

Institut fiir Qualitidt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -1-
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2 Fragestellung

Folgende Fragestellung wird untersucht:

= Darstellung von Evidenz beziiglich der Effekte von digitalen Interventionen zur
Konsumreduktion oder zur Riickfallprophylaxe im Vergleich zu keiner aktiven Therapie,
Scheinbehandlungen oder einer anderen aktiven Therapie bei Patientinnen und Patienten
mit cannabisbezogenen Stérungen.

Institut fiir Qualitidt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -2-
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3  Projektverlauf

3.1 Zeitlicher Verlauf des Projekts

Das IQWiG wurde am 24.06.2021 vom BMG beauftragt, die Deutsche Gesellschatft fiir Kinder-
und Jugendpsychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie e. V. (DGKJP) und die Deutsche
Gesellschaft flir Suchtforschung und Suchttherapie e. V. (DG-Sucht) zur Weiterentwicklung zu
einer interdisziplindren S3-Leitlinie ,,Behandlung cannabisbezogener Storungen™ [2] zu
unterstiitzen.

Insgesamt wurden 4 Population-Intervention-Comparison-Outcome(PICO)-Fragen von den
Leitlinienkoordinatorinnen und Leitlinienkoordinatoren in Abstimmung mit Patientenver-
treterinnen und Patientenvertretern und mit Beratung durch die AWMF formuliert, zu denen
das IQWiG jeweils auf Basis einer Projektskizze einen Evidenzbericht erstellt. Die
Projektbearbeitung im IQWiG begann mit dem Kick-off Treffen, an dem die
Leitlinienkoordinatorin, eine Ansprechpartnerin der AWMF und Ansprechpartnerinnen des
IQWiG teilnahmen. Das Kick-off Treffen hat am 08.07.2021 stattgefunden. Diese
Evidenzberichte werden an die Koordinatorinnen und Koordinatoren der Leitlinienerstellung
sowie an die zustindige Ansprechpartnerin fiir die Leitlinie bei der AWMEF {ibermittelt.

Nach Abschluss aller Evidenzberichte fiir diesen Auftrag werden diese gemeinsam an das BMG
tibermittelt und 4 Wochen spiter auf der Website des IQWiG veroffentlicht.

3.2 Spezifizierung im Projektverlauf

Abschnitt 4.1.1: Spezifizierung der systematischen Erhebung von Haupt- oder Nebendiagnose-
kriterien des schédlichen, bzw. bis zur Abhingigkeit fiihrenden Konsums von pflanzlichem
Cannabis nach DSM-1V, DSM-5 oder ICD-10.

Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -3-
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4 Methoden

Die PICO-Fragestellung wird durch die Darstellung von Evidenzprofilen beantwortet. Die
Erstellung der Evidenzprofile erfolgte auf Grundlage der methodischen Vorgaben von Grading
of Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE) [3] und ist konform
zu den Allgemeinen Methoden [4].

4.1 Kiriterien fiir den Einschluss von Studien
4.1.1 Population

In die Evidenzdarstellung wurden Studien mit Patientinnen und Patienten mit
cannabisbezogenen Stérungen, z. B. nach DSM-IV, DSM-5 oder ICD-10, aufgenommen.
Dabei musste als Haupt- oder Nebendiagnose der schidliche, bzw. bis zur Abhingigkeit
fiihrende Konsum von pflanzlichem Cannabis nach DSM-IV, DSM-5 oder ICD-10
diagnostiziert oder systematisch erhoben worden sein.

Unter einer systematischen Erhebung von Haupt- oder Nebendiagnose wurden auch
Patientinnen und Patienten ohne Angabe einer Diagnosestellung, die aber zur stationéren oder
ambulanten Behandlung ihres Cannabiskonsums in einer spezialisierten Klinik waren oder zu
einer solchen Behandlung weitergeleitet wurden, verstanden.

Von der Population ausgeschlossen waren Patientinnen und Patienten, die Cannabis als
Medizin erhalten hatten oder synthetisch hergestellte Cannabinoide konsumierten.

4.1.2 Priif- und Vergleichsintervention

Die zu priifende Intervention stellte die Behandlung mit digitalen Interventionen dar, die auf
eine Konsumreduktion oder eine Riickfallprophylaxe abzielen. Dazu gehorten zum Beispiel
app-, web- und CD-ROM-basierte Interventionen.

Primérpriaventive Interventionen oder solche, die ausschlielich auf einer digitalen Interaktion
mit einer Therapeutin oder einem Therapeuten beruhen, zdhlten nicht zu der priifenden
Intervention.

Als Vergleichsinterventionen galten keine aktive Therapie, Scheinbehandlungen oder eine
andere aktive Therapie (z. B Psychotherapie).

4.1.3 Endpunkte

Die Darstellung der Evidenzgrundlage fiir digitale Interventionen erfolgte anhand von
Endpunkten, die durch die Leitliniengruppe festgelegt und hinsichtlich ihrer Bedeutung fiir die
Patientinnen und Patienten mit cannabisbezogenen Stérungen der Kategorie ,.kritisch fiir die
Entscheidung® (im Folgenden: kritisch) oder ,,wichtig, aber nicht kritisch fiir die Entscheidung*
(im Folgenden: wichtig) zugeordnet worden sind (siche Tabelle 1).

Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -4 -
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Tabelle 1: Endpunkte fiir vergleichende Interventionsstudien und ihre Bewertung

Zuordnung der Endpunkte Endpunkte
kritisch (Bewertung durch die = Cannabisabstinenz
Leitliniengruppe) * Hiufigkeit des Cannabiskonsums

= Menge des Cannabiskonsums
= Schwere der Abhédngigkeit (severity of dependence scale)
= Verbesserung cannabisbedingter Probleme

wichtig (Bewertung durch die = Symptomreduktion oder Remission als Indexwert der
Leitliniengruppe) cannabisbedingten Stérungen nach ICD-10, DSM-IV oder
DSM-5

= Aufhér- / Verdnderungsmotivation
= psychische Probleme
® anderer Substanzkonsum

DSM: Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders; ICD: International Statistical Classification of
Diseases and Related Health Problems

4.1.4 Studientypen

Randomisierte kontrollierte Studien (RCTs) sind, sofern sie methodisch adidquat und der
jeweiligen Fragestellung angemessen durchgefiihrt wurden, mit der geringsten Ergebnis-
unsicherheit behaftet. Sie liefern daher die zuverldssigsten Ergebnisse flir die
Evidenzdarstellung einer medizinischen Intervention.

Fiir alle in Abschnitt 4.1.2 genannten Interventionen und alle in 4.1.3 genannten Endpunkte ist
eine Evaluation im Rahmen von RCTs moglich und praktisch durchfiihrbar.

Fiir den zu erstellenden Evidenzbericht flossen daher RCTs als relevante wissenschaftliche
Literatur in die Evidenzdarstellung ein.
4.1.5 Studiendauer

Hinsichtlich der Studiendauer bestand keine Einschriankung.

4.1.6 Publikationssprache

Die Publikation musste in deutscher oder englischer Sprache verfasst sein.

4.1.7 Publikationszeitraum

Da die Vergleichbarkeit von ilteren Studien mit aktuellen Studien aufgrund fortschreitender
technischer Entwicklungen eingeschrinkt ist, wurden Studien mit einem Publikationsdatum ab
2010 in die Evidenzdarstellung eingeschlossen.

4.1.8 Tabellarische Darstellung der Kriterien fiir den Studieneinschluss

In der folgenden Tabelle 2 sind die Kriterien aufgelistet, die Studien erfiillen mussten, um in
die Evidenzdarstellung eingeschlossen zu werden.

Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -5-
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Tabelle 2: Ubersicht {iber die Kriterien fiir den Studieneinschluss

Einschlusskriterien

El Population: Patientinnen und Patienten mit cannabisbezogenen Stdrungen (siche auch Abschnitt 4.1.1)
E2 Priifintervention: Behandlung mit digitalen Interventionen (sieche auch Abschnitt 4.1.2)

E3 Vergleichsintervention: keine aktive Therapie, Scheinbehandlung oder eine Behandlung mit einer

anderen aktiven Therapie (siehe auch Abschnitt 4.1.2)

E4 kritische oder wichtige Endpunkte wie in Abschnitt 4.1.3 formuliert

ES Studientypen: RCTs, wie in Abschnitt 4.1.4 formuliert

E6 Publikationssprache: Deutsch oder Englisch (siche auch Abschnitt 4.1.6)
E7 Vollpublikation verfiigbar®

E8 Publikationszeitraum ab 2010 wie in Abschnitt 4.1.7 definiert

Ausschlusskriterien
Al Population: Konsum von synthetisch hergestellten oder medizinischen Cannabinoiden
A2 Priifintervention: primirpraventive Interventionen oder Interventionen, die ausschlieBlich auf einer

digitalen Interaktion mit der Therapeutin / dem Therapeuten beruhen

a. Als Vollpublikation gilt in diesem Zusammenhang auch ein Studienbericht gemafl ICH E3 [5] oder ein
Bericht iiber die Studie, der den Kriterien des CONSORT-Statements [6] geniigt und eine Bewertung der
Studie ermoglicht, sofern die in diesen Dokumenten enthaltenen Informationen zur Studienmethodik und zu
den Studienergebnissen nicht vertraulich sind.

CONSORT: Consolidated Standards of Reporting Trials; ICH: International Council for Harmonisation of
Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use

4.1.9 Einschluss von Studien, die die vorgenannten Kriterien nicht vollstindig erfiillen

Fiir die Einschlusskriterien E1 (Population), E2 (Priifintervention, bezogen auf die Interven-
tionsgruppe der Studie) und E3 (Vergleichsintervention, bezogen auf die Vergleichsgruppe der
Studie) reichte es aus, wenn bei mindestens ca. 80 % der eingeschlossenen Patientinnen und
Patienten diese Kriterien erfiillt waren. Lagen fiir solche Studien Subgruppenanalysen fiir
Patientinnen und Patienten vor, die die Einschlusskriterien erfiillten, wurde auf diese Analysen
zuriickgegriffen. Studien, bei denen die Einschlusskriterien E1, E2 und E3 bei weniger als ca.
80 % erfiillt waren, konnten ggf. unberiicksichtigt bleiben.

4.2 Informationsbeschaffung
4.2.1 Fokussierte Informationsbeschaffung von systematischen Ubersichten

Parallel zur Erstellung der Projektskizze erfolgte eine Recherche nach systematischen
Ubersichten in der Datenbank MEDLINE (umfasst auch die Cochrane Database of Systematic
Reviews), HTA Database, sowie auf den Websites des National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) und der Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ). Die Suche
wurde auf das Publikationsdatum ab 2010 eingeschrinkt. Die Suche fand am 13.07.2021 statt.
Die Suchstrategien fiir die Suche in bibliografischen Datenbanken finden sich in Anhang C.

Die Selektion erfolgte durch 1 Person und wurde anschlieend von einer 2. Person {iberpriift.
Diskrepanzen wurden durch Diskussion zwischen beiden aufgelost.
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Es wurde gepriift, ob mindestens eine hochwertige und aktuelle systematische Ubersicht infrage
kam, deren Informationsbeschaffung als Grundlage fiir die Evidenzdarstellung verwendet
werden konnte. Dafiir erfolgte eine Bewertung der Qualitdt der Informationsbeschaffung dieser
systematischen Ubersicht(en). Konnte mindestens eine diesbeziiglich hochwertige und aktuelle
Ubersicht identifiziert werden, wurden die zugrunde liegenden Studien beziehungsweise
Dokumente von 1 Person auf ihre Relevanz fiir die vorliegende Evidenzdarstellung gepriift und
das Ergebnis von einer 2. Person iiberpriift. Bewertungen der Studienlimitationen bzw. der
Studienqualitdt der eingeschlossenen Studien oder die Datenextraktion aus den systematischen
Ubersichten wurden nicht iibernommen.

Die finale Entscheidung, welche systematische(n) Ubersicht(en) fiir die Evidenzdarstellung
herangezogen wurden, erfolgte nach Erstellung der Projektskizze anhand der darin festgelegten
Kriterien.

4.2.2 Fokussierte Informationsbeschaffung von Studien

Bei der systematischen Recherche nach relevanten Studien beziehungsweise Dokumenten
wurden folgende primédre und weitere Informationsquellen sowie Suchtechniken
beriicksichtigt:

Primiire Informationsquellen

= bibliografische Datenbanken
s MEDLINE
o Cochrane Central Register of Controlled Trials
» Studienregister (Es erfolgte eine Einschrinkung auf Studienergebnisse)
o U.S. National Institutes of Health. ClinicalTrials.gov
o World Health Organization. International Clinical Trials Registry Platform Search
Portal

Weitere Informationsquellen und Suchtechniken

* Anwendung weiterer Suchtechniken
o Sichten von Referenzlisten identifizierter systematischer Ubersichten

o Identifizieren von Studienregistereintrigen zu eingeschlossenen Studien

4.2.3 Selektion relevanter Studien

Selektion relevanter Studien bzw. Dokumente aus den Ergebnissen der bibliografischen
Recherche

Die in bibliografischen Datenbanken identifizierten Treffer wurden in einem 1. Schritt anhand
ihres Titels und, sofern vorhanden, Abstracts in Bezug auf ihre potenzielle Relevanz beziiglich
der Einschlusskriterien bewertet. Als potenziell relevant erachtete Dokumente wurden in einem
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2. Schritt anhand ihres Volltextes auf Relevanz gepriift. Beide Schritte erfolgten durch 2
Personen unabhéngig voneinander. Diskrepanzen wurden durch Diskussion zwischen beiden
aufgelost.

Selektion relevanter Studien bzw. Dokumente aus weiteren Informationsquellen

Rechercheergebnisse aus den folgenden Informationsquellen wurden von 1 Person auf Studien
gesichtet:

» Studienregister

= Referenzlisten identifizierter systematischer Ubersichten

Die identifizierten Studien wurden dann auf ihre Relevanz gepriift. Der gesamte Prozess wurde
anschliefend von einer 2. Person iiberpriift. Sofern in einem der genannten Selektionsschritte
Diskrepanzen auftraten, wurden diese jeweils durch Diskussion zwischen beiden aufgeldst.

4.3 Informationsdarstellung und Synthese
4.3.1 Darstellung der Einzelstudien

Alle fiir den Evidenzbericht notwendigen Informationen wurden aus den Unterlagen zu den
eingeschlossenen Studien in standardisierte Tabellen extrahiert. Ergaben sich im Abgleich der
Informationen aus unterschiedlichen Dokumenten zu einer Studie (aber auch aus multiplen
Angaben zu einem Aspekt innerhalb eines Dokumentes selbst) Diskrepanzen, die auf die
Interpretation der Ergebnisse erheblichen Einfluss haben konnten, wurde dies an den
entsprechenden Stellen des Berichts dargestellt.

Die Extraktion erfolgte durch eine Person und wurde von einer 2. Person auf Grundlage der
Studien kontrolliert.

Die Ergebnisse zu den in den Studien berichteten kritischen und wichtigen Endpunkten werden
im Bericht vergleichend beschrieben.

Die Bewertung des Einflusses der Studienlimitationen auf die berichtsrelevanten Ergebnisse
wird unter 4.3.2 endpunktspezifisch pro Studie beschrieben. AnschlieBend wurden die
Informationen zu den ausgewdihlten Endpunkten in Evidenzprofilen zusammengefiihrt und
analysiert [7]. Wenn mdglich wurden {iber die Gegeniiberstellung der Ergebnisse der
Einzelstudien hinaus die in den Abschnitten 4.3.3 und 4.3.4 beschriebenen Verfahren
eingesetzt.

Fiir bindre Daten wurde als relativer Effektschétzer primér das Odds Ratio (OR) herangezogen.
Dabei wurde im Fall von 0 Ereignissen in einem Studienarm bei der Berechnung von Effekt
und Konfidenzintervall (KI) der Korrekturfaktor 0,5 in beiden Studienarmen verwendet. Fiir
absolute Effekte wurde vorrangig die absolute Risikodifferenz (RD) verwendet. Das Basisrisiko
wurde in der Regel durch den Median des Risikos der Kontrollgruppe in den eingeschlossenen
Einzelstudien bestimmt. Auf Grundlage dieses angenommenen Basisrisikos wurden mit Hilfe
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des relativen Gesamtschitzers der Metaanalyse das absolute Risiko in der Interventionsgruppe
und die Risikodifferenz errechnet. Zur Abschitzung der quantitativen Ergebnisunsicherheit
wurden erginzend die oberen und unteren Konfidenzgrenzen der RD basierend auf den
Konfidenzintervallgrenzen des relativen Gesamtschétzers der Metaanalyse berechnet. Wurde
keine Metaanalyse durchgefiihrt, erfolgte eine Berechnung der RD pro Studie durch die Risiken
in den beiden Behandlungsgruppen; als zugehdriges KI wurde standardméfig das KI nach der
Wilson-Score-Methode [8] angegeben. Sollte das Ergebnis des CSZ-Tests [9] qualitativ nicht
zum Ergebnis des KI nach der Wilson-Score-Methode, sondern zum Wald-KI passen, wurde
dieses angegeben.

Fiir stetige Daten wurde primér die Mittelwertdifferenz (MWD) herangezogen. Falls notwendig
(z. B. wenn verschiedene Skalen gepoolt werden sollten oder dies zur Bewertung der Qualitét
der Evidenz benotigt wurde), wurde aullerdem eine standardisierte Mittelwertdifferenz (SMD,
z. B. Hedges’ g) angegeben.

Ergebnisse konnten ggf. im Evidenzbericht unberiicksichtigt bleiben, wenn ein grofler Anteil
der in die Auswertung eigentlich einzuschlieBenden Personen nicht in der Auswertung
beriicksichtigt worden war. Fiir die Entscheidung hieriiber wurde sich an einem Anteil von ca.
70 % orientiert, die in der Auswertung mindestens berticksichtigt sein sollten.

Die Ergebnisse konnten ggf. auch dann unberiicksichtigt bleiben, wenn der Unterschied der
Anteile nicht berticksichtigter Personen zwischen den Gruppen sehr grof3 war. Als Orientierung
fiir die Entscheidung diente ein Unterschied von 15 Prozentpunkten.

4.3.2 Bewertung der Studienlimitationen (Verzerrungspotenzial)

Der Einfluss moglicher Studienlimitationen auf die Ergebnisse wurde endpunktspezifisch pro
Studie insbesondere anhand folgender Kriterien bewertet:

= adiquate Erzeugung der Randomisierungssequenz

»  Verdeckung der Gruppenzuteilung

* Verblindung

» Umsetzung des Intention to treat (ITT)-Prinzips

= ergebnisunabhingige Berichterstattung

4.3.3 Metaanalysen

Metaanalysen kamen nicht zur Anwendung.

4.3.4 Bewertung der Qualitit der Evidenz

Alle fiir den Evidenzbericht relevanten Ergebnisse wurden hinsichtlich der Beeinflussung durch
Studienlimitationen, des Risikos von Publikationsbias, der Genauigkeit und Konsistenz der
Effekte, der Ubertragbarkeit und ggf. Aspekten zur Aufwertung der Qualitit der Evidenz
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tiberpriift. Fiir jeden fiir die Entscheidung kritischen und wichtigen Endpunkt wurde eine
endpunktbezogene studieniibergreifende Aussage zur Qualitit der Evidenz in 4 Abstufungen
beziiglich der jeweiligen Aussagesicherheit getroffen und diese in eine der Stufen hohe,
moderate, niedrige und sehr niedrige Qualitdt der Evidenz entsprechend der GRADE-Guideline
eingeteilt [10,11]:

» Eine hohe Qualitit der Evidenz bedeutet, dass der wahre Effekt sehr sicher nahe bei dem
Effektschétzer liegt.

» FEine moderate Qualitdt der Evidenz bedeutet, dass der wahre Effekt wahrscheinlich nahe
bei dem Effektschitzer ist, aber die Mdglichkeit besteht, dass er relevant verschieden ist.

* Eine niedrige Qualitit der Evidenz bedeutet, dass der wahre Effekt durchaus relevant
verschieden zum Effektschdtzer sein kann.

* Eine sehr niedrige Qualitit der Evidenz bedeutet, dass der wahre Effekt wahrscheinlich
relevant verschieden vom Effektschétzer ist.

Die Bewertung erfolgte durch 2 Personen unabhéngig voneinander. Diskrepanzen wurden
durch Diskussion zwischen beiden aufgelost.

Ergebnissen aus RCTs wird im 1. Bewertungsschritt eine hohe, Ergebnissen aus
Beobachtungsstudien eine niedrige Qualitit der Evidenz attestiert [10]. Von dieser rein
designbedingten Einschidtzung ausgehend, wurde bei Studienlimitationen, einem Risiko von
Publikationsbias, fehlender Genauigkeit der Effekte, inkonsistenten Effekten oder
eingeschriinkter Ubertragbarkeit die Qualitit der Evidenz abgewertet und bei (sehr) groBen
Effekten, einer Dosis-Wirkungs-Beziehung oder, wenn die Beriicksichtigung aller potenziellen
Confounder zu einer Effekterhohung/ Verstirkung des beobachteten Ergebnisses fiihren
wiirde, aufgewertet. Unterstiitzend fiir diese Bewertungsschritte konnen Sensitivititsanalysen
durchgefiihrt werden. Alle Ab- und Aufwertungen der Qualitidt der Evidenz wurden durch
FuBinoten gekennzeichnet.

4.3.4.1 Abwertung der Qualitiit der Evidenz

A: Studienlimitationen

Die Qualitdt der Evidenz wurde aufgrund von schwerwiegenden oder sehr schwerwiegenden
Studienlimitationen um 1 oder 2 Stufen abgewertet, wenn starke Limitierungen in einem oder
mehreren der in Abschnitt 4.3.2 genannten Kriterien das Vertrauen in die Effektschédtzung
beeintrachtigen. Die endpunktbezogene studieniibergreifende Bewertung der Studienlimi-
tationen erfolgte unter Berilicksichtigung des Einflusses der einzelnen Studien auf die
Effektschiatzung fiir jeden Endpunkt. Griinde fiir eine Abwertung wurden transparent
beschrieben [12].
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B: Inkonsistente (heterogene) Effekte

Dieses Kriterium kam fiir diesen Evidenzbericht nicht zur Anwendung, da jeweils nur 1 Studie
pro Endpunkt, Beobachtungszeitpunkt und Vergleich vorlag.

C: Indirektheit

Die Qualitdt der Evidenz wurde bei starker oder sehr starker Indirektheit um 1 oder 2 Stufen
abgewertet. Indirektheit konnte auf Abweichungen zwischen dem PICO wund den
Einschlusskriterien der Studien basieren [13].

D: Publikationsbias

Die Qualitdt der Evidenz wurde um 1 oder 2 Stufen abgewertet, wenn ein Publikationsbias
wahrscheinlich oder sehr wahrscheinlich war.

Kriterien fiir die Annahme eines Publikationsbias umfassten eine Evidenzgrundlage, welche
vorrangig auf kleinen Studien und wenigen Ereignissen beruhte, einen beobachteten
Zusammenhang zwischen Grofle der Effektschitzung und Studiengrofle (oder Genauigkeit der
Effekte) zeigte, Studienabbriiche auf der Grundlage von hohen Effektschitzungen aufwies oder
Auffalligkeiten in der gesichteten Datenlage erkennen lie3 [14].

E: Fehlende Genauigkeit der Effekte

Die Qualitét der Evidenz wurde wegen geringer oder sehr geringer Genauigkeit der Effekte um
1 oder 2 Stufen abgewertet. Mallgeblich hierfiir war neben der Lage und Breite des
95 %-Konfidenzintervalls. Aulerdem konnten sehr kleine Fallzahlen zu einer Abwertung
wegen fehlender Genauigkeit fithren [15]. Bei ausreichender Patientenzahl wurde regelhaft
nicht abgewertet, wenn das Konfidenzintervall eines gepoolten Effekts (relativ oder absolut im
Fall bindrer Daten bzw. Mittelwertdifferenz oder standardisierte Mittelwertdifferenz im Fall
stetiger Daten) einen signifikanten Unterschied anzeigte.

Andernfalls erfolgte eine Abwertung wegen fehlender Prézision, falls das Konfidenzintervall
(des relativen Effekts bei bindren Daten bzw. Hedges’ g bei stetigen Daten) einen gro3en Effekt
und gleichzeitig auch den Nulleffekt iiberdeckte. Bei bindren Daten wurde unter einem grof3en
Effekt eine Halbierung oder eine Verdopplung (0,5 oder 2) des relativen Effekts verstanden.
Bei stetigen Daten wurde von einem grof3en Effekt ausgegangen, wenn das Konfidenzintervall
fiir eine standardisierte Mittelwertdifferenz die Grenze 0,5 oder —0,5 umfasste. In diesen Fillen
sollte eine Abwertung wegen fehlender Genauigkeit um 1 Stufe in Betracht gezogen werden.
Eine Abwertung um 2 Stufen wurde in Fillen in Betracht gezogen, in denen die zuvor
genannten Konfidenzintervallgrenzen beide, d. h. z. B. im Fall bindrer Daten sowohl 0,5 als
auch 2 im Konfidenzintervall enthalten waren.
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4.3.4.2 Aufwertung der Qualitit der Evidenz
A: Grofle Effekte

Die Qualitit der Evidenz wird in methodisch guten, nicht randomisierten Interventionsstudien
bei groflen bzw. sehr groflen Effekten um 1 oder 2 Stufen aufgewertet. Eine Aufwertung um 1
Stufe war bei grolen Effekten moglich, wenn beispielsweise das relative Risiko zwischen 2
und 5 bzw. zwischen 0,2 und 0,5 lag, ohne dass plausible Confounder diesen Effekt verringern
konnten. Eine Aufwertung um 1 weitere Stufe konnte bei sehr groBBen Effekten erfolgen, wenn
beispielsweise das relative Risiko {iber 5 bzw. unter 0,2 liegt, keine relevanten
Verzerrungsrisiken vorlagen und die Effekte prézise (mit hinreichend geringen
Konfidenzintervallen) geschétzt werden konnten [16].

B: Dosis-Wirkungs-Beziehung

Die Qualitit der Evidenz sollte bei einer Dosis-Wirkungs-Beziehung aufgewertet werden [16].

C: Confounding

Die Qualitit der Evidenz sollte bei einer moglichen Verstarkung des beobachteten Ergebnisses
bei Beriicksichtigung aller potenziellen Confounder oder Verzerrungsquellen aufgewertet
werden [16].
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5 Ergebnisse

5.1 Ergebnisse der Informationsbeschaffung

Von den 7 identifizierten systematischen Ubersichten (sieche Abschnitt 8.1) wurde keine
systematische Ubersicht als ausreichend aktuell und hochwertig bewertet und zum Zweck der
Identifizierung von Studien beriicksichtigt.

Abbildung 1 zeigt das Ergebnis der Informationsbeschaffung inklusive Studienselektion geméaf
den Kriterien fiir den Studieneinschluss. Die Suchstrategien fiir die Suche in bibliografischen
Datenbanken (letzte Suche am 16.08.2021) und der Suche in Studienregistern (letzte Suche am
07.10.2021) sind in Anhang C dargestellt.

Die Referenzen der als Volltexte gepriiften, jedoch ausgeschlossenen Treffer finden sich mit
Angabe des jeweiligen Ausschlussgrundes in Abschnitt 8.2.
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Nicht E5 (Studienty pen) (n=12)
Nicht E8 (Publikationszeitraum) (n = 1)

S

b. nicht gelistete Ein- und Ausschlusskriterien (n = 0)

Abbildung 1: Ergebnis der Informationsbeschaffung
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Resultierender Studienpool

Durch die verschiedenen Rechercheschritte konnten insgesamt 11 relevante Studien

identifiziert werden (siehe auch Tabelle 3).

Tabelle 3: Studienpool der Evidenzdarstellung

Studie Verfiigbare Dokumente
Vollpublikation (in Fachzeitschriften) | Registereintrag / Ergebnisbericht aus
Studienregistern
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Abroms 2019* ja[17] ja[18]/ nein
Babson 2019 nein ja[19]/ja
Mason 2018 ja[20,21] nein / nein
Shrier 2018* ja[22] nein / nein
Sinadinovic 2020* |ja [23] ja [24] / nein
Stanger 2020 ja[25] ja[26]/ja
Tossmann 2011*  |ja [27] nein / nein

digitale Intervention

vs. Scheinbehandlung

22.02.2022

Macatee 2021 ja[28] ja[29] / nein

Sherman 20182 ja[30] nein / nein
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

Budney 2015° ja[31] ja[32]/ja

Kay-Lambkin ja[33-35] ja [36] / nein

2011°

a. In dieser Studie wurden keine verwertbaren Ergebnisse berichtet (siche Abschnitt 5.2).
b. Dreiarmige RCT: Die Priifintervention wurde mit zwei Vergleichsinterventionen verglichen.

5.2 Charakteristika der in die Evidenzdarstellung eingeschlossenen Studien

6[17,19,22,23,27,30] der 11 eingeschlossenen Studien erfiillten zwar die formalen Einschluss-
kriterien, berichteten jedoch keine verwertbaren Daten (siehe Tabelle 8) und wurden in der
weiteren Evidenzdarstellung nicht beriicksichtigt. In 5 dieser Studien [17,19,22,23,27] lag der
Anteil von fehlenden Werten deutlich {iber 30 % in den Interventionsgruppen. In Sherman 2018
erfolgte trotz geplanter Erhebung keine Darstellung des Ergebnisses fiir den Endpunkt
Haufigkeit Cannabiskonsum. Fiir den zweiten Endpunkt, Menge Cannabiskonsum, fiihrten in
Sherman 2018 fehlende Angaben zu der Effektschitzung und des Konfidenzintervalls fiir den
Gruppenvergleich zu nicht verwertbaren Ergebnissen, da keine eindeutige Interpretation und
Bewertung der Evidenz mdglich war. Die Darstellung dieser Studien erfolgt ausschlieBlich in
der Matrix der Endpunkte (siche Tabelle 8).

Studiendesign und Studienpopulationen

In diesem Abschnitt werden die eingeschlossenen Studien einschlieBlich der wesentlichen Ein-
und Ausschlusskriterien fiir Patientinnen und Patienten sowie die Studienpopulationen
charakterisiert.
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Dabei handelte es sich um 5 RCTs aus Australien oder den USA (siche Tabelle 4). Die Grofle
der Studienpopulationen umfasste zum Zeitpunkt der Randomisierung jeweils zwischen 46 und
109 Patientinnen und Patienten mit cannabisbezogener Stérung nach DSM-IV oder DSM-5.
Die Dauer der Priifinterventionen lag zwischen 2 und 15 Wochen. Die Nachbeobachtungszeit
in den Studien betrug 3 bis 9 Monate. In Stanger 2020 wurde keine Nachbeobachtung
durchgefiihrt.

Die RCTs unterschieden sich beziiglich der Therapierichtung (psycho- und soziotherapeutisch
oder spezifisch) in den Priif- und der Vergleichsinterventionen. In 3 RCTs basierte die digitale
Intervention auf psycho- und soziotherapeutischen Therapieansitzen [20,31,33], wohingegen 2
weitere Studien [25,28] spezifische Therapieansdtze untersuchten. Digitale Interventionen mit
einem psycho- und soziotherapeutisch Therapieansatz wurden in Mason 2018 mit keiner akti-
ven Therapie oder in Budney 2015 und Kay-Lambkin 2011 mit einer anderen aktiven Therapie
verglichen. Die Studien Budney 2015 und Kay-Lambkin 2011 beinhalteten 2 Vergleichsinter-
ventionen, die sich in der Art und Ausgestaltung unterschieden. In beiden Studien war die eine
Vergleichsinterventionen grundlegend verschieden von der Priifintervention, zum Beispiel
aufgrund eines anderen Therapieinhalts. Mit der zweiten Vergleichsintervention untersuchten
die beiden Studien die digitale Priifintervention im Vergleich zu der gleichen Therapie in einem
anderen Format: Statt der digitalen Form wurde die Therapie im personlichen Kontakt
durchgefiihrt. Digitale Interventionen mit einem spezifischen Therapieansatz verwendeten
Scheinbehandlung (Macatee 2021) oder keine aktive Therapie (Stanger 2020) als
Vergleichsintervention. In Stanger 2020 erhielten zudem beide Gruppen eine ambulante
Intensivtherapie mit abstinenzbasiertem Kontingenzmanagement als Sockeltherapie.

Die digitalen Priifinterventionen unterschieden sich zudem in ihrem Ausmall der
therapeutischen Unterstiitzung. 2 Studien, Mason 2018 und Macatee 2021 [20,28], untersuchten
digitale Interventionen ohne therapeutische Unterstiitzung. In 2 weiteren Studien, Budney 2015
und Kay-Lambkin 2011 [31,33], wurde die therapeutische Unterstiitzung von dem behandeln-
den Personal durchgefiihrt. Ein Sonderfall stellte Stanger 2020 dar. Hier wurde die Unterstiit-
zung, welche sich u. a. durch Motivationsforderung auszeichnete, von dem wissenschaftlichen
Personal durchgefiihrt. Der Einsatz von wissenschaftlichem Personal fiir technische
Hilfestellungen und Organisation [28] oder zur Intervention in ungeplanten Krisensituationen,
zum Beispiel aufgrund von Intoxikation [20,31] wurde in diesem Bericht nicht als therapeu-
tische Unterstiitzung angesehen. Der Ausbildungshintergrund des wissenschaftlichen Personals
wurde in keiner der Studien beschrieben. In 3 RCTs wurden die Vergleichsinterventionen, das
Vorgesprich oder die Sockeltherapie mit personlichem Kontakt durchgefiihrt. In 2 Studien [33]
erhielt das behandelnde Personal Schulungen vor der Studie und die Adhédrenz zum
Therapieprotokoll wurde regelméaBig iiberpriift. In Stanger 2020 gab es weder Angaben zu dem
Ausbildungsniveau der behandelnden Personen noch Angaben zu dem Therapieprotokoll der
Intensivtherapie.

Aufgrund dieser relevanten Unterschiede wurden die 5 RCTs nach ihrem jeweiligen Vergleich
(keine aktive Therapie, Scheinbehandlung oder andere aktive Therapie) getrennt dargestellt. In
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dem Vergleich andere aktive Therapie wurden die Studien zusétzlich nach dem jeweiligen
Vergleich ,,andere Therapie mit personlichem Kontakt“ oder ,gleiche Therapie mit
personlichem Kontakt* betrachtet.
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Tabelle 4: Charakteristika der in die Evidenzdarstellung eingeschlossenen Studien (mehrseitige Tabelle)

Studie Studien- Patientenzahl Intervention Vergleich Ort und Zeitraum Interventionsdauer;
design  (randomisiert) der Durchfithrung Dauer der
N Nachbeobachtung
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Mason 2018 RCT I: 51 automatisierte Textnachrichten keine Therapie USA; 2017 bis 2018 30 Tage; 3 Monate
C: 50 basierend auf MG
ohne therapeutische Unterstiitzung
Stanger 2020 RCT I: 29 computerbasiertes Arbeitsgeddchtnis-  keine Therapie USA,; 2015 bis 2018 14 Wochen; keine
C: 30 Training mit adhidrenzbasiertem
Kontingenzmanagement

mit therapeutischer Unterstiitzung

Sockeltherapie: ambulante Intensivtherapie* sowie
abstinenzbasiertes Kontingenzmanagement

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee 2021 RCT I: 30 computerbasierte Disstress-Toleranz Scheinbehandlung USA; 2016 bis 2017 2 Wochen; 4 Monate
C: 30 Intervention
ohne therapeutische Unterstiitzung

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit persénlichem Kontakt

Budney 2015° RCT I: 30 computerbasiert: MET und KVT sowie MET als Kurzintervention USA; 2010 bis 2012 12 Wochen; 9 Monate
C: 16 Kontingenzmanagement und
mit therapeutischer Unterstiitzung Kontingenzmanagement
als Scheinbehandlung
Kay-Lambkin RCT I: 97° computerbasierte Kombination aus personenzentrierter Ansatz Australien; 2005 bis 15 Wochen, 3 Monate
2011° C: 89° KVT und MG 2007

mit therapeutischer Unterstiitzung

digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015° RCT I: 30 computerbasiert: MET und KVT sowie MET, KVT und USA; 2010 bis 2012 12 Wochen; 9 Monate
C: 29 Kontingenzmanagement Kontingenzmanagement
mit therapeutischer Unterstiitzung
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Tabelle 4: Charakteristika der in die Evidenzdarstellung eingeschlossenen Studien (mehrseitige Tabelle)

Studie Studien- Patientenzahl Intervention Vergleich Ort und Zeitraum Interventionsdauer;

design  (randomisiert) der Durchfithrung Dauer der
N Nachbeobachtung
Kay-Lambkin RCT I: 97° computerbasierte Kombination aus Kombination aus KVT Australien; 2005 bis 15 Wochen, 3 Monate
2011° C: 88¢ KVT und MG und MG 2007

mit therapeutischer Unterstiitzung

a. Die Intensivtherapie wird in der Studie nicht weiter spezifiziert.
b. dreiarmige RCT mit 2 relevanten Vergleichen

Cannabiskonsum (Subgruppe) iiber alle 3 Behandlungsgruppen betrégt 109. Die Verteilung auf die 3 Behandlungsgruppen ist unklar.

enhancement therapy (Therapie zur Motivationssteigerung und -verbesserung); RCT: randomisierte kontrollierte Studie

c. Gesamtpopulation umfasst auch Patientinnen und Patienten ohne schiddlichen Cannabiskonsum. Die Anzahl der Patientinnen und Patienten mit schadlichem

C: Vergleichsgruppe; I: Interventionsgruppe; k. A.: keine Angabe; KVT: kognitive Verhaltenstherapie; MG: motivierende Gesprachsfiihrung; MET: motivational
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Charakterisierung der Priif- und Vergleichsintervention

Eine Ubersicht der Priif- und Vergleichsinterventionen wird in Tabelle 5 dargestellt.

In allen 5 RCTs erhielten die Patientinnen und Patienten eine Vergiitung. Die Vergiitung
erfolgte in zwei Studien [20,33] pro Teilnahme an den Studienterminen oder pauschal fiir alle
Studientermine (inklusive den Interventionsterminen) in einer Studie [28]. 2 weitere Studien
[25,31] beinhalteten ein Kontingenzmanagement. Der Gesamtwert der Vergiitung lag bei den
4 Studien aus den U.S.A. [20,25,28,31] zwischen 110 $ und 1,715 $ und in der australischen
Studie bei 80 AS$ [33].

Vergleich digitale Intervention versus keine aktive Therapie

Die extern durchgefiihrte psycho- und soziotherapeutischen Priifintervention in Mason 2018
umfasste 16 Textinteraktionen iiber das Mobiltelefon. Dabei interagierten die Patientinnen und
Patienten mit automatisch erstellten Textnachrichten.

Dem Vergleich digitale Intervention versus keine aktive Therapie wurde noch 1 weitere Studie
zugeordnet. Die Priifintervention in Stanger 2020 verfolgte einen kognitiven Therapieansatz
indem die Patientinnen und Patienten am Computer ein Arbeitsgedédchtnistraining
durchfiihrten. Verbesserungen beim Arbeitsgedidchtnistraining wurden durch ein adhérenz-
basiertes Kontingenzmanagement vergiitet. Zusétzlich erhielten Patientinnen und Patienten in
beiden Studienarme in Stanger 2020 eine ambulante Intensivtherapie und ein abstinenzbasiertes
Kontingenzmanagement als Sockeltherapie.

Die Priifinterventionen von Mason 2018 und Stanger 2020 unterschieden sich grundlegend in
threm Therapieansatz, in dem Therapieformat (Mobiltelefon vs. ambulant), in der
Therapiedauer sowie in der Sockeltherapie.

Die Priifintervention in Stanger 2020 unterschied sich zudem beziiglich der Haufigkeit, Dauer,
therapeutischen Unterstiitzung und der Kontingenzmanagements deutlich von der kognitiven
Priifintervention in Macatee 2021, die im folgenden Vergleich vorgestellt wird.

Vergleich digitale Intervention versus Scheinbehandlung

In Macatee 2021 fanden die kognitive Priifintervention und die Vergleichsintervention am
Studienort an einem Computer statt. In der Priifintervention erfolgte die Riickmeldung des
Therapiefortschrittes, d. h. die Reaktion auf emotionale Stressoren anhand von Echtzeitangaben
zum Hautwiderstand der Patientinnen und Patienten. Die Scheinbehandlung beinhaltete eine
allgemeine Psychoedukation zu Gesundheitsthemen. Das Format und die Haufigkeit zwischen
Priif- und Vergleichsintervention waren vergleichbar.

Vergleich digitale Intervention versus andere aktive Therapie

Die Studien von Budney 2015 und Kay-Lambkin 2011 umfassten jeweils 3 Studienarme.
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In Budney 2015 bestand die Priifintervention aus einer Kombination von 2 psycho- und
soziotherapeutischen Therapieansitzen und einem abstinenzbasierten Kontingenzmanagement.
Die interaktiven Inhalte wurden ausschlieBlich digital iiber das Internet vermittelt. Der zweite
Studienarm stellte eine Kurzintervention mit nur einem Therapieansatz aus der Priifintervention
sowie einem Kontingenzmanagement in Form einer Scheinbehandlung dar. Im Gegensatz zu
der Priifintervention wurde die Therapie im zweiten Studienarm im personlichen Kontakt
durchgefiihrt. Die Priifintervention unterschied sich somit von diesem zweiten Studienarm in
der Therapiedauer, im Therapieformat, sowie zum Teil in den Therapieinhalten. Wie in der
Priifintervention, wurde im dritten Studienarm in Budney 2015 die gleiche Kombination der 2
psycho- und soziotherapeutischen Therapieansdtze und einem Kontingenzmanagement als
Therapie eingesetzt. Obwohl Therapieansidtze und Therapieinhalte zwischen dem dritten
Studienarm und der Priifintervention vergleichbar waren, unterschieden sich die Therapien im
Format: die Therapie im dritten Studienarm wurde im personlichen Kontakt durchgefiihrt.

Auch in Kay-Lambkin 2011 wurde in der Priifintervention eine Kombination von 2 psycho-
und soziotherapeutischen Therapieansitzen angewendet und an einem Computer durchgefiihrt.
Der zweite Studienarm von Kay-Lambkin 2011 stellte eine andere Psychotherapie basierend
auf einem anderen Therapieansatz, aber von dhnlicher Dauer wie die Priifintervention dar. Die
Psychotherapie im zweiten Studienarm wurde durch eine Therapeutin oder einem Therapeuten
im personlichen Kontakt zu der Patientin oder dem Patienten durchgefiihrt. Die Priifinter-
vention unterschied sich somit von diesem zweiten Studienarm im Therapieformat sowie den
Therapieinhalten. Die Therapie im dritten Studienarm in Kay-Lambkin 2011 wiederum basierte
auf den gleichen 2 psycho- und soziotherapeutischen Therapieansidtzen wie in der
Priifintervention. Der Unterschied zwischen der Priifintervention und dem dritten Studienarm
lag im Format, da die eine Therapie am Computer und die andere Therapie im personlichen
Kontakt durchgefiihrt wurde.
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige

Tabelle)
Studie Intervention Vergleich beide Gruppen
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Mason Therapieform: Textmitteilungen nach  Therapieform: Vergiitung:
2018 MG mit Fokus auf Peer Interaktionen keine Therapie

(Peer network counseling)

Format:
= Mobiltelefon
= ohne therapeutische Unterstiitzung

Haufigkeit (Dauer):

= 16 Interaktionen

= jeden 2. Tag am Abend
= Gesamtdauer: 30 Tage

Inhalt:

= pro Interaktion ca. 7 automatisierte
Textmitteilungen und die jeweilige
Antwort der Patientin oder des
Patienten

= Angaben zu der Konsumhaufigkeit
von ndherstehenden Bekannten
(,,peers) und deren Einfluss auf den
eigenen Konsum sowie deren
Unterstiitzung

* Erinnerungsmitteilungen bei
ausbleibender Antwort

= 25 §$ fuir jede Teilnahme an
den 4 Erhebungszeitpunkten

= 50 $ fur die Abgabe einer
zweiten Urinprobe

= maximaler Gutscheinwert:
150 $
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige

Tabelle)
Studie Intervention Vergleich beide Gruppen
Stanger ~ Therapieform: computerbasiertes keine weitere Sockeltherapie:
2020 Arbeitsgedichtnistraining und Therapie Intensivtherapie und
adhérenzbasiertes abstinenzbasiertes

Kontingenzmanagement

Format:
= Computerprogramm

= Unterstiitzung durch
wissenschaftliches Personal

= ambulant

Haufigkeit (Dauer):
= an den Tagen der Intensivtherapie

* insgesamt: 25 Module

Inhalt:
= Arbeitsgedéchtnistraining: 8
Trainings-Aufgaben pro Modul
= adhidrenzbasiertes
Kontingenzmanagement:
@ 10 $ fiir den Abschluss eines
Moduls sowie 5-15 $ bei
verbesserter Leistung

@ maximale Vergiitung: 490 $

Kontingenzmanagement

Format:

= Einzel- und
Gruppensitzungen mit
therapeutischem Personal

= ambulant

Haufigkeit (Dauer):
= Intensivtherapie:
2-3 Tage/Woche (k. A.)

= Kontingenzmanagement: 1-
mal/Woche nach Abgabe
einer Urinprobe

= Gesamtdauer: 14 Wochen

Inhalt:
= Intensivtherapie: k. A.
= Kontingenzmanagement:

@ 10 $ bei negativer
Urinprobe fiir alle
Substanzen und
selbstberichteter Abstinenz

o nach 4 Wochen: deutliche
Erhohung der Vergiitung
bei ausbleibender
Abstinenz fiir einen Teil
der Patientinnen und
Patienten (2.
Randomisierung)

@ maximale Vergiitung: 590
oder 1225 $.
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige

Tabelle)
Studie Intervention Vergleich beide Gruppen
digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee  Therapieform: computerbasierte Therapieform: Format:
2021 Disstress-Toleranz Intervention computerbasierte = Computerprogramm
Scheinbehandlung 4 hpe therapeutische
Inhalt: Unterstlitzung
Inhalt: * am Studienort

= Psychoedukation zu negativen
Emotionen (unterschiedliche Themen
pro Sitzung)

* imagindre emotionale Exposition
anhand von idiographischen Disstress-
Skripten mit Biofeedbackmethode
anhand des Hautwiderstands:

= Biofeedback zu der zeitlichen Dauer
bis zu der Habituation

= Echtzeit Biofeedback zum Verlauf
des Hautwiderstandes
(selbstwahrgenommener Disstress)

= zwischen beiden Sitzungen: Erstellen
einer Motivationskarte, um die
emotionale Toleranz wihrend
relevanter Situationen zu iiben

= pro Sitzung: 4-mal
15-miniitige
Videos zu
Psychoedukation
zu Gesundheits-
themen (z. B.
Schlaf, Ernédhrung
oder Hygiene)

Haufigkeit (Dauer):

= 2 Sitzungen (1 Stunde)
= ]-mal/Woche

= Gesamtdauer: 3 Wochen

Vergiitung:

= 90 $ oder Leistungspunkte
(Studium) fiir die Teilnahme
an allen Terminen bis zum
Therapieende

= 20 $ fur Teilnahme pro
Nachbeobachtung (insgesamt
2)

Abstinenz:

Eine mindestens 24-stiindige
selbstberichtete Abstinenz von
nicht verschriebenen
Substanzen war vor jeder
Therapiesitzung erforderlich.
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige

Tabelle)

Studie

Intervention

Vergleich

beide Gruppen

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit perséonlichem Kontakt

Budney
2015

Therapieform: computerbasiert: MET
und KVT (aufeinanderfolgend) sowie
abstinenzbasiertes
Kontingenzmanagement

Format:
= Internet

= mit therapeutischer Unterstiitzung in
Form von 3 Einzelsitzungen

= ambulant oder extern

Haufigkeit (Dauer):

MET /KVT:

= 9 Sitzungen (je 20—45 Minuten)
= ]-mal/Woche

= Gesamtdauer: 12 Wochen
Kontingenzmanagement:

= 2-mal/Woche nach Abgabe einer
Urinprobe

therapeutische Unterstiitzung:

= 3 Finzelsitzungen (1-mal 30 Minuten
vor der webbasierten Intervention und
je 2-mal 15 Minuten in der 4. und 12.
Woche)

Inhalt:
= therapeutische Unterstiitzung:

o Gesprich zu Therapieteilnahme-
griinden sowie Einfithrung in den
Therapieablauf (1. Einzelsitzung)

o Besprechung des Therapiefort-
schritts und weiteren
Therapiebedarfs

= KVT: Therapievertrag, funktionelles

Analysetraining, Vermittlung von

Cannabiskonsum bezogene

Bewiltigungsstrategien

» Kontingenzmanagement:

= Vergiitung bei negativer Urinprobe

= digitale Benachrichtigungen

= maximale Vergiitung: 435 $

Therapieform: MET Héufigkeit:

als Kurzintervention
und Kontingenz-
management als
Scheinbehandlung

Format:

= Finzelsitzungen
mit
therapeutischem
Personal

= ambulant

Haufigkeit (Dauer):

MET:

= 2 Sitzungen (je
60—75 Minuten)

= ]-mal in der 1. und
5. Woche

= Gesamtdauer: 5
Wochen

Kontingenzmanage-

ment:

= 2-mal/Woche nach
Abgabe einer
Urinprobe

Inhalt:
= Kontingenz-
management als
Scheinbehandlung:
s 5§ fir jede
Abgabe 1 Urin-
probe und fiir
jede Teilnahme
an | der
Einzelsitzungen
@ maximale
Vergiitung: k. A.

Kontingenzmanagement:
= Gesamtdauer: 12 Wochen

Inhalt:

= MET: Besprechung des
Konsumverhaltens und Pldne
der Konsumreduktion

Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG)

_25.-




Evidenzbericht V21-06D Version 1.0
Digitale Interventionen bei cannabisbezogenen Stérungen 22.02.2022

Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige
Tabelle)

Studie Intervention Vergleich beide Gruppen
Kay- Therapieform: computerbasierte Therapieform: Vorgesprich: MG vor der
Lambkin Kombination aus KVT und MG personenzentrierter ~ Randomisierung
2011 Ansatz
Format: Haufigkeit (Dauer):
= CD-ROM fiir Computer Format: = | Einzelsitzung (ca. 1 Stunde)
= mit therapeutischer Unterstiitzung in =~ * Ei.nze?lsitzungen
Form von Kurzbesprechungen mt einer Inhalt:
» ambulant Therapeutin oder nach Manual

einem Therapeuten

= ambulant = Riickmeldung zu den

Haufigkeit (Dauer): Eingangsuntersuchungen
= 0 Sitzungen (je 1 Stunde plus . . = Besprechen der
15 Minuten fiir die therapeutische Haufigkeit (Dauer): Suchtprobleme und deren
Unterstiitzung) * 9 Sitzungen (je Ursache
= ]-mal/Woche 1 Stunde) = vorlaufige Analyse von
» Gesamtdauer: 1015 Wochen " 1-mal/Woche Schemata
= Gesamtdauer: = Formulierung von
Inhalt: 10-15 Wochen Therapieplan und
« nach Manual Therapiezielen
. . Inhalt:
= therapeutische Unterstiitzung: .
Nachfragen zur Adhirenz, suizidalen " Nach Manual Vergiitung:
Gedanken, Stimmung, sowie Konsum * unterstiitzendes = 20 AS pro Teilnahme an
von Alkohol und anderen Substanzen therapeutisches Erhebungstermin
» KVT und MG: Selbstbeobachtung, Umfeld * maximale Vergiitung: 80 A$
Vermittlung von auf die Cannabis- * Fokussierung auf
konsumstorung bezogene die gegenwartige
Bewiltigungsstrategien, kognitive Situation und

Umstrukturierung, Riickfallprivention ~ Selbstwahr-
nehmung von

Emotionen und
Gedanken

= Hausaufgabenplan
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige

Tabelle)

Studie Intervention Vergleich beide Gruppen

digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt

Budney  Therapieform: computerbasiert: MET  Therapieform: Haufigkeit:

2015 und KVT (aufeinanderfolgend) sowie MET und KVT MET /KVT:
abstinenzbasiertes (aufeinanderfolgend) & |_hal/Woche
Kontingenzmanagement sowle . = Gesamtdauer: 12 Wochen

abstinenzbasiertes )
Format: Kontingenzmanage- Kontingenzmanagement:
E— ment = 2-mal/Woche nach Abgabe
" Internet einer Urinprobe
= mit therapeutischer Unterstiitzung in ) » Gesamtdauer: 12 Wochen
Form von 3 Einzelsitzungen m '
= ambulant oder extern - ElpzeISItzungen
mit Inhalt:
. i . therapeutischem = MET in Sitzung 1 und 2:
Haufigkeit (Dauer): Personal Besprechung des
MET /KVT: » ambulant Konsumverhaltens und der
= 9 digitale Einheiten (je 20— Pléne zur Konsumreduktion
45 Mm_uten) ) Hiufigkeit (Dauer): * KVT in Sitzung 3 bis 9:
therapeutische Unterstiitzung: . Therapievertrag,
] - ) MET /KVT: .
= 3 Finzelsitzungen (1-mal 30 Minuten funktionelles

vor der webbasierten Intervention und
je 2-mal 15 Minuten in der 4. und 12.
Woche)

Inhalt:
= therapeutische Unterstiitzung:

@ Gesprach zu Therapieteilnahme-
griinden sowie Einfiihrung in den
Therapieablauf (1. Einzelsitzung)

o Besprechung des Therapie-
fortschritts und weiteren
Therapiebedarfs

= Kontingenzmanagement: digitale
Benachrichtigungen

= 9 Sitzungen (MET:

zwischen 60—
75 Minuten, KVT:
k. A)

Inhalt:

= MET /KVT: nach
Manual

= Kontingenz-
management:
Benachrichti-
gungen durch das
therapeutische
Personal

Analysetraining, Vermittlung
von Cannabiskonsum
bezogene
Bewiltigungsstrategien

= Kontingenzmanagement:

@ Verglitung bei negativer
Urinprobe

@ maximale Vergiitung:
435§
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Tabelle 5: Charakterisierung der Interventionen in den eingeschlossenen Studien (mehrseitige
Tabelle)

Studie Intervention Vergleich beide Gruppen
Kay- Therapieform: computerbasierte Therapieform: Haufigkeit (Dauer):
Lambkin Kombination aus KVT und MG Kombination aus = 9 Sitzungen (je 1 Stunde)
2011 KVT und MG = 1-mal/Woche
Format: * Gesamtdauer: 10-15 Wochen
= CD-ROM fiir Computer Format:
* mit therapeutische Unterstiitzung in " Eipzelsitzungen Inhalt:
Form von Kurzbesprechungen mit * nach Manual
= ambulant therapeutischem
Personal = KVT und MG:
* ambulant Selbstbeobachtung,
Haufigkeit (Dauer): Vermittlung von auf die
= therapeutische Unterstiitzung: pro Cannabiskonsg-m.stémng
Sitzung (15 Minuten) bezogene Bewiltigungs-
strategien, kognitive
. Umstrukturierung,
Inhalt: Riickfallpravention

= therapeutische Unterstiitzung:
Nachfragen zur Adhérenz, suizidalen
Gedanken, Stimmung, sowie Konsum
von Alkohol und anderen Substanzen Vorgesprich und Vergiitung:
siche Kay-Lambkin 2011 unter
dem Vergleich ,,Effekt der
digitalen Intervention®

k. A.: keine Angabe; KVT: kognitive Verhaltenstherapie; MG: motivierende Gesprachsfiihrung; MET:
motivational enhancement therapy (Therapie zur Motivationssteigerung und -verbesserung)

= Hausaufgabenplan

Ein- und Ausschlusskriterien fiir Patientinnen und Patienten in den Studien

Die Ein- und Ausschlusskriterien fiir Patientinnen und Patienten der Studien sind in Tabelle 6
dargestellt. Die wesentlichen Einschlusskriterien in Bezug auf die Population waren in allen
Studien vergleichbar. Mit Ausnahme von Stanger 2020 verlangten die Studien fiir den Ein-
schluss einen Cannabiskonsum von mindestens 2-mal pro Woche. Die Diagnosestellung eines
schidlichen Gebrauchs oder Cannabisabhédngigkeit nach DSM-IV bzw. eine Cannabiskonsum-
storung nach DSM-5 war nur in 2 Studien [25,31] ein Einschlusskriterium. Trotzdem wiesen in
allen Studien mehr als 90 % der Patientinnen und Patienten die Diagnose nach den oben
genannten Klassifikationssystemen auf (sieche Tabelle 7). Dariiber hinaus schloss Kay-Lambkin
2011 nur Patientinnen und Patienten mit depressiven Symptomen und Macatee 2021 nur
Patientinnen und Patienten mit einem erhohten Disstress-Intoleranz-Wert ein. Hinsichtlich des
Alters untersuchten die meisten Studien Jugendliche und junge Erwachsene bis 30 Jahre.

Ausgeschlossen wurden in den Studien Patientinnen und Patienten mit einer anderen
Substanzkonsumstorung auler Cannabis und Nikotin, mit zusétzlicher psychotherapeutischer
oder medikamentdser Behandlung oder mit zusitzlichen gesundheitlichen bzw. psychischen
Problemen. Ein zusidtzlicher Ausschlussgrund war eine voraussichtlich eingeschriankte
Studienteilnahme. Insgesamt waren die Ausschlussgriinde jedoch vielfdltig und keiner der hier
genannten wesentlichen Ausschlussgriinde war in allen Studien vertreten.
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Tabelle 6: Ein- / Ausschlusskriterien fur Patientinnen und Patienten in den Studien
(mehrseitige Tabelle)

Studie

‘ Wesentliche Einschlusskriterien

Wesentliche Ausschlusskriterien

digitale Intervention vs. keine aktive Therapie

= Cannabiskonsum wihrend der letzten
30 Tage sowie positiver Urintest auf
Cannabis

= Cannabiskonsumstdrung nach DSM-5

Mason 2018 | = 18 bis 25 Jahre = andere Substanzkonsumstérungen: k. A.
= Cannabiskonsum an mindestens = Teilnahme an einer Suchtbehandlung in den
3 Tagen/Woche letzten 3 Monaten
= erhohte Wahrscheinlichkeit einer = gesundheitliche Probleme: k. A.
vorliegenden = fehlende Bereitschaft an der Nachuntersuchung 3
Cannabiskonsumstérung® Monate nach Interventionsende teilzunehmen
Stanger 2020 |= 12 bis 26 Jahre = Substanzkonsumstdrung (auer Cannabis) nach

DSM-5
andere Behandlung: k. A.
akute Psychose

eingeschriankte Studienteilnahme aufgrund einer
schweren somatischen oder psychiatrischen
Erkrankung

voraussichtliche Teilnahmeeinschriankung: k. A.

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung

Macatee 2021

= 18 bis 30 Jahre

= Cannabiskonsum an mindestens 2—3
Tagen/Woche im letzten Jahr

= Cannabiskonsumstorung: k. A.
= Disstress-Intoleranz Index > 20

andere Substanzkonsumstorungen: k. A.
aktuell in Behandlung nach KVT

Anderung in der Medikation von
Psychopharmaka innerhalb des letzten Monats

medikamentose Stabilisierung in den
vorangegangenen 3 Monaten

suizidale Gedanken

Vorgeschichte von psychotischen Symptomen
Vorgeschichte einer Bipolaren Stérung
voraussichtliche Teilnahmeeinschriankung: k. A.
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Tabelle 6: Ein- / Ausschlusskriterien fur Patientinnen und Patienten in den Studien
(mehrseitige Tabelle)

Studie ‘ Wesentliche Einschlusskriterien Wesentliche Ausschlusskriterien

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit perséonlichem Kontakt

Budney 2015 |= > 18 Jahre = Abhingigkeit von Alkohol oder einer anderen
= Cannabiskonsum an mindestens 50 Droge (aufer Nikotin)
Tagen innerhalb der letzten 90 Tage |®= andere Behandlung: k. A.
= schidlicher Cannabiskonsums oder = akute Behandlungsbediirftigkeit aufgrund von

Cannabisabhédngigkeit nach DSM-IV psychologischem Disstress
= bevorstehende Geféngnisstrafe
= Umzugspline in den nichsten 12 Monaten

Kay-Lambkin | = > 16 Jahre = andere Substanzkonsumstdrungen: k. A.
2011 = mindestens schidlicher Konsum von | = andere Behandlung: k. A.
Cannabis® * Psychose
= Cannabisabhéngigkeit: k. A. = Vorgeschichte von Schiddel-Hirn-Traumata
* BDI-II Gesamtwert > 17 * voraussichtliche Teilnahmeeinschrinkung: k. A.

digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt

Budney 2015 |siehe Budney 2015 unter dem Vergleich ,,digitale Intervention vs. andere Therapie mit
personlichem Kontakt*

Kay-Lambkin | siche Kay-Lambkin 2011 unter dem Vergleich ,,digitale Intervention vs. andere Therapie mit
2011 personlichem Kontakt*

a. Gesamtwert des Cannabis Use Disorder Identification Test - Revised > 8
b. Cannabismindestkonsum: mehr als 1-mal pro Woche innerhalb des letzten Monats vor Studienbeginn.

BDI-II: Beck-Depressions-Inventar Revision; DSM: Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(Diagnostisches und statistisches Manual psychischer Storungen); k. A.: keine Angabe; KVT: kognitive
Verhaltenstherapie

Charakterisierung der Studienpopulation

In Tabelle 7 werden weitere Merkmale der Studienpopulation dargestellt. Im Altersdurchschnitt
vergleichbar waren Macatee 2021 und Mason 2018. Deutlich hdher als in den anderen Studien
waren in Stanger 2020 der Mianneranteil und in Macatee 2021 der Frauenanteil. Auer in Mason
2018 wurde in allen Studien bei mindestens 2/3 der Patientinnen und Patienten eine
Cannabisabhéngigkeit oder eine moderate bis schwere Cannabiskonsumstérung diagnostiziert.
Obwohl 4 RCTs eine andere Substanzkonsumstérung oder andere psychische Erkrankungen
nicht ausschlossen, erfolgten, auller in Stanger 2020, keine Angaben zu Komorbidititen
[20,28,33]. Cannabis wurde an mindestens 60 % der Tage in den erhobenen Zeitraumen von
den Patientinnen und Patienten konsumiert. Die Therapieteilnahme war bei 2—4 wdchigen
Interventionen [20,28,31] deutlich hoher als bei mehrmonatigen Interventionen [25,31,33].
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Tabelle 7: Charakterisierung der Studienpopulationen (mehrseitige Tabelle)
Studie N Alter Geschlecht  Krankheitsschwere Cannabis- Therapie-
Gruppe [Jahre] [w/m/d] nach DSM-5 n (%) konsum einheiten
MW (SD) % [Tage] MW (SD)
MW (SD) [Gesamt-
anzahl der
geplanten
Therapieein
heiten]
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Mason 2018
Intervention ~ 47° 20,3(1,9) 49/51/k. A. k. A. 24,2 (6,1)>¢ 792 (97,1)¢
[816]
Vergleich 49° 20,4 (1,7)  37/63/k. A. k. A. 23,9 (6,2)>¢ -
Stanger 2020
mild: 4 (14) 13 (45)f
Intervention 29 16 (1,5) 28 /72 /k. A. moderat: 5 (17) 0,67 (0,4)>¢ 25
schwer: 20 (70) [25]
mild: 5 (17)
Vergleich 30 16,7(2,1) 30/70/k. A. moderat: 6 (20) 0,6 (0,4)>¢ k. A.
schwer: 19 (63)
digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee 2021
Intervention 30 20,4 (3,0) 67/30/3 0,8 (0,2)>¢ 2 (k. A)
mild: k. A. (20)¢ 2]
) moderat: k. A. (27)8
Vergleich 30 20,2 (1,6) 67/30/3 schwer: k. A. (53)¢ 0,7 (0,2)>¢ 1,9 (k. A)
(2]
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie
digitale Intervention vs. andere Therapie mit perséonlichem Kontakt
Budney 2015
. schédlicher - 4,8 (3,4)
Intervention 30 349 (11,1) 47/53/k. A. Gebrauch: k. A. (3)*i 78,0 (17,1)" [9]
Abhingigkeit: 1,4 (0,5)
Vergleich 16 35,1(9,0) 44/56/k. A. k. A. (97)" 74,8 (17,7)-% ’ [2]’
Kay-Lambkin 2011
. | schidlicher . 53k A)
Intervention k. A. Gebrauch: k. A. 7,7 (18,2) [9]
40 [17; 70]™" 43 /57 /k. A™ (k. A) 4 A
Vergleich k. Al Abhingigkeit: 3,8 (7,9)° A4k A)
97 (k. A)m [9]
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015
. schadlicher Ck 4,8 (3,4)
Intervention 30 349 (11,1) 47/53/k. A. Gebrauch: k. A. (3)bi 78,0 (17,1)" (9]
Abhingigkeit: 53 (3.4)
Vergleich 29 34,7(11,1)  41/59/k. A. k. A. (97)h-1 81,2 (13,8):¢ ’ [9]’
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Tabelle 7: Charakterisierung der Studienpopulationen (mehrseitige Tabelle)

Studie N Alter Geschlecht  Krankheitsschwere Cannabis- Therapie-
Gruppe [Jahre] [w/m/d] nach DSM-5 n (%) konsum einheiten
MW (SD) % [Tage] MW (SD)
MW (SD) [Gesamt-
anzahl der
geplanten
Therapieein
heiten]

Kay-Lambkin 2011

Intervention k. A.! schidlicher . 53 (kA
Gebrauch: k. A. 7,7(18,2) [9]
. m, n m k A
Vergleich k. A1 40 [17;701™" 43/57/k A. (kA) 6.1 (. A)
Abhéngigkeit: N o1 U A
3,8(7,2)
97 (k. A)b-m [9]

a. Abweichung von der Personenanzahl zum Zeitpunkt der Randomisierung (Intervention: n= 51, Vergleich: n =
50)

b. Erhebungszeitraum: die letzten 30 Tage bzw. der letzte Monat vor der Baseline

c. adjustierte Mittelwerte

d. Angabe in n (%). n: Summe der Therapieeinheiten von allen Probanden. 1 Therapieeinheit entspricht 1
Interaktion.

e. Es handelt sich um den Anteil an Cannabiskonsumtagen.

f. Angabe erfolgt in n (%). Stanger 2020 geben nur die Anzahl der Patientinnen und Patienten, die an mindestens
20 der 25 Modulen teilgenommen haben, an.

g. Die Angaben zur Krankheitsschwere beziehen sich auf beide Vergleichsgruppen.

h. Diagnose nach DSM-IV

i. Angabe tiber alle 3 Gruppen dieser RCT

j. Erhebungszeitraum: die letzten 90 Tage vor der Baseline

k. Es ist unklar, ob die Angaben den MW und die SD wiedergeben.

1. Es ist nicht angegeben, wie viele der 109 Patientinnen und Patienten mit schddlichem Cannabiskonsum in den
jeweiligen Studienarmen waren. Zu Angaben der Gruppengrof3e iiber alle Patientinnen und Patienten siche
Tabelle 4.

m. Angabe iiber alle 3 Gruppen dieser RCT, inklusive der Subpopulation mit schadlichem Cannabiskonsum

n. Die Angabe in den eckigen Klammern umfasst die Altersspannweite.

0. Anzahl der Joints oder Bong-Nutzung pro Tag. Kombinierte Angabe zu Konsummenge und -hdufigkeit
gemessen mit dem Opiate Treatment Index.

d: divers; I: Interventionsgruppe; m: miannlich; MW: Mittelwert; N: Anzahl eingeschlossener Patientinnen und
Patienten; n: Anzahl Patientinnen und Patienten mit Ereignis; SD: Standardabweichung; w: weiblich; V:
Vergleichsgruppe; vs.: versus

5.3 Ubersicht der Endpunkte

Aus 5 Studien konnten Daten zu kritischen und klinisch wichtigen Endpunkten extrahiert
werden. Die Tabelle 8 zeigt die Ubersicht der verfiigbaren Daten zu Endpunkten aus den einge-
schlossenen Studien.

Zum Endpunkt Cannabisabstinenz waren die Ergebnisse in Kay-Lambkin 2011 aufgrund
fehlender Angaben zur Operationalisierung nicht verwertbar. In Stanger 2020 waren die Ergeb-
nisse zum Endpunkt Héufigkeit Cannabiskonsum aufgrund des hohen Anteils fehlender Werte
nicht verwertbar. In 2 Studien wurden Daten zum Endpunkt Menge Cannabiskonsum berichtet,
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die nicht verwertbar waren. In der Studie Mason 2018 fehlten Angaben zu der Operationali-
sierung und Einheit der Daten und in Sherman 2018 wurde lediglich ein statistisch nicht
signifikanter Gruppenunterschied berichtet, ohne Angaben zu der Effektschitzung und des
Konfidenzintervalls fiir den Gruppenvergleich. Keine der eingeschlossenen Studien berichtete
Ergebnisse zu dem Endpunkt Schwere der Abhéngigkeit. Fiir den Endpunkt Verbesserung
cannabisbedingter Probleme berichtete Mason 2018 statt des geplanten Gesamtwertes die
Werte einzelner Fragebogenitems. Die statistisch nicht signifikanten Gruppenunterschiede zu
Interventionsende und zur Nachbeobachtung 12 Monate nach der Randomisierung waren in
Budney 2015 aufgrund fehlender Streuungsmalle fiir diesen Endpunkt ebenfalls nicht
verwertbar.

Das einzige Ergebnis zu dem Endpunkt Symptomreduktion oder Remission als Indexwert der
cannabisbedingten Storungen nach DSM-5 war in Macatee 2021 aufgrund des zu hohen Anteils
fehlender Werte nicht verwertbar. Zu den Endpunkten psychische Probleme und anderer
Substanzkonsum waren die Ergebnisse aus Kay-Lambkin 2011 nicht verwertbar, da keine
Subgruppenanalyse der Patientinnen und Patienten mit schiadlichem Cannabiskonsum durch-
gefiihrt wurde. Zu den weiteren klinisch wichtigen Endpunkten wurden keine verwertbaren
Daten berichtet (siche Abschnitt 5.2).

In 3 RCTs [28,31,33] waren die Ergebnisse zu allen oder zu spiteren Nachbeobachtungszeit-
punkten aufgrund des hohen Anteils fehlender Werte nicht verwertbar.
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Tabelle 8: Matrix der Endpunkte

—: Es wurden keine Daten berichtet (keine weiteren Angaben) / Der Endpunkt wurde nicht erhoben.

Diseases and Related Health Problems

Studie Kritische Endpunkte Klinisch wichtige Endpunkte
=
. 3 k
2 £ = E
on E = >
£ = 3 g s s
2 = T £ FZ £ =
g g ] 2 5 £/ z 5
S = ) & o) = 17
- 2 & 2 T 25 g £
Z = eb ] R = = o g
N = g B = s s © by g =<
= = i s = S =3 = = N
0 = 2 = ] =l e = = =
£ = =2 3] =~ = o0 ) = =) <
= < < < =) = - 5 [ S 3
2 Q = . = S = o o =2
= - = o = O @ g w > =
b = < = S oo =z 29 i q.)
<] ] &) [} E ) = n
) =< e 2 £ S @=L ' 9 9
B = o 7} ) s RS S Z )
= = = 2 2 3 &5 82 : S 5
s | 3 5 z | §° ET EQ = S | 3
e S
O - = & > =SS < & =
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Abroms 2019 o - - - - - — _ _
Babson 2019 o o - - - _ — _ _
Mason 2018 ° ° o - X — _ _ _
Shrier 2018 o o - - o - o _ _
Sinadinovic 2020 o - o - o o o o o
Stanger 2020 ° o - - - - — _ _
Tossmann 2011 - o o - - - _ o _
digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee 2021 - ° - - ° o - — _
Sherman 2018 - X o) - - _ — _ _
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie
digitale Intervention vs. andere Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015 ° ° - - o - - — —
Kay-Lambkin o — ° — - _ — o o
2011
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015 ° ° - - o - - — —
Kay-Lambkin o — ° - - - — o o
2011
e: Daten wurden berichtet und waren verwertbar.
o: Daten wurden berichtet, aber waren nicht fiir den Evidenzbericht verwertbar.
x: Daten wurden trotz geplanter Erhebung nicht berichtet.

DSM: Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders; ICD: International Statistical Classification of
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5.4 Ergebnisse zu Endpunkten
5.4.1 Ergebnisse zu dem kritischen Endpunkt Cannabisabstinenz
Tabelle 9: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Cannabisabstinenz — Interventionsende (mehrseitige Tabelle)
Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Basis- | Effekt Qualitat
Patienten und |risiko der
Patientinnen |in %?* Evidenz®
mit Ereignis /
Anzahl der
Patientinnen
und Patienten
Studien- | Studien- Inkonsi- |Indirekt | Publikations- | Fehlende Andere 1] [C] OR Absolute RD
design; N |limitationen® |stenz heit bias Genauigkeit Faktoren [95 %-KI] |95 %-KI]¢ in
%-Punkten

Punktprivalenz der Abstinenz (negative Urinprobe) — Interventionsende

Interpretation des Effektschdtzers: Ein positiver Effektschitzer bzw. ein Odds Ratio groBer als 1 bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit persénlichem Kontakt

RCT, 1 schwer- nicht nicht unentdeckt schwerwiegend® |nicht 14/30|2/16 [12,5 6,13 34 niedrig

[31] wiegend® zutreffend | schwer- schwer- [1,18;31,77] |[5; 54]
wiegend wiegend

digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt

RCT, 1 schwer- nicht nicht unentdeckt sehr nicht 14/30(13/29 |44,8 1,08 2 sehr

[31] wiegend® zutreffend | schwer- schwerwiegend® |schwer- [0,39; 3,00] |[—22;26] niedrig
wiegend wiegend
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Tabelle 9: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Cannabisabstinenz — Interventionsende (mehrseitige Tabelle)

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Basis- | Effekt Qualitat
Patienten und | risiko der
Patientinnen |in %? Evidenz®
mit Ereignis /
Anzahl der
Patientinnen
und Patienten

Studien- | Studien- Inkonsi- |Indirekt | Publikations- | Fehlende Andere 1 [C] OR Absolute RD
design; N |limitationen® |stenz heit bias Genauigkeit Faktoren [95 %-KI] |95 %-KI]% in
%-Punkten

Anzahl der Patientinnen und Patienten mit mindestens 1 negativen Urinprobe wihrend der Intervention

Interpretation des Effektschdtzers: Ein positiver Effektschitzer bzw. ein Odds Ratio grofler als 1 bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. keine aktive Therapie

RCT, 1 sehr schwer- | nicht nicht unentdeckt schwerwiegend' |nicht 13/29 |18/30 |60 0,42 -15 sehr
[25] wiegend" zutreffend |schwer- schwer- [0,11; 1,56 [[—38;10] niedrig
wiegend wiegend

a. Basisrisiko der Vergleichsgruppe der eingeschlossenen Studien.

b. Unter Qualitédt der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitit der Evidenz verstanden.

c. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

d. eigene Berechnung von Effekt und KI nach der Wilson-Score-Methode (asymptotisch)

e. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar. Die Verblindung und die Umsetzung des ITT-Prinzips waren nicht adéquat. Es fehlten Daten zu tiber 25% der
Patientinnen und Patienten pro Gruppe.

f. Aufgrund der geringen Anzahl der Ereignisse bei gleichzeitig niedriger Anzahl der Patientinnen und Patienten in der Vergleichsintervention wiirde schon ein
einziges weiteres Ereignis in dieser Vergleichsgruppe zu einem statistisch nicht signifikanten Ergebnis fiihren. Daher bestehen Zweifel an der Robustheit der
Signifikanzaussage.

g. Das 95 %-KI des Odds Ratio tiberdeckt 0,5 und 2. Somit kann weder eine Halbierung des Effektes zuungunsten noch eine Verdopplung des Effektes zugunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

h. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar. Die Verblindung und die Umsetzung des ITT-Prinzips waren nicht addquat. Es fehlten im Durchschnitt 50 %
der Daten pro Patientin oder Patient, da im Durchschnitt nur jede zweite Urinprobe abgegeben wurde.

i. Das 95 %-KI des Odds Ratio iiberdeckt den Nulleffekt als auch 0,5. Somit kann eine Halbierung des Effektes zuungunsten als auch ein Effekt zugunsten der
Priifintervention nicht ausgeschlossen werden.

j- Die Dauer der Abstinenz unter denjenigen, die Abstinenz zeitweise erreichen konnten, gemessen in Wochen, war zwischen den Gruppen vergleichbar
(Mittelwertdifferenz, eigene Berechnung: 2,27; KI: [-0,07; 4,61]).

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; ITT: Intention to treat; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien; OR: Odds Ratio; RD: Risikodifferenz
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Tabelle 10: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Cannabisabstinenz — Nachbeobachtung

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Basis- | Effekt Qualitit
Patienten und risiko der
Patientinnen mit |in %? Evidenz®
Ereignis / Anzahl

der Patientinnen
und Patienten

Studien- | Studien- Inkonsi- |Indirekt | Publikations- | Fehlende Andere 1] [C] OR Absolute

design; |limitationen® |stenz heit bias Genauigkeit Faktoren [95 %-KI] |RD

N [95 %-KI]¢
in
%-Punkten

Punktprivalenz der Abstinenz (negative Urinprobe) — Nachbeobachtungszeitraum 3 Monate

Interpretation des Effektschétzers: Ein positiver Effektschatzer bzw. ein Odds Ratio grofer als 1 bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. keine aktive Therapie

RCT, 1 |schwerwiegend® |nicht nicht unentdeckt sehr nicht 4/51¢ 3/508 |6 1,33 2 sehr
[20] zutreffend |schwer- schwerwiegend® | schwer- [0,28; 6,29] |[-9; 13] niedrig
wiegend wiegend

a. Basisrisiko der Vergleichsgruppe der eingeschlossenen Studie.

b. Unter Qualitéit der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitit der Evidenz verstanden.

c. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

d. eigene Berechnung von Effekt und KI nach der Wilson-Score-Methode (asymptotisch)

e. Die Randomisierung, die Verdeckung der Gruppenzuteilung und die ergebnisunabhédngige Berichterstattung waren unklar. Die Verblindung war nicht adéquat.

f. Das 95 %-KI des Odds Ratio iiberdeckt 0,5 und 2. Somit kann weder eine Halbierung des Effektes zuungunsten der Priifintervention noch eine Verdopplung des
Effektes zugunsten der Priifintervention ausgeschlossen werden.

g. In Anlehnung an Budney 2015 und Stanger 2020 wurden fehlende Werte als positiver Nachweis gewertet.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien; OR: Odds Ratio; RD: Risikodifferenz
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5.4.2 Ergebnisse zu dem kritischen Endpunkt Hiufigkeit Cannabiskonsum

Tabelle 11: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Héufigkeit Cannabiskonsum — Interventionsende (mehrseitige Tabelle)

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der |Effekt Qualitit
Patientinnen der
Studien- |Studien- Inkonsistenz |Indirekt- | Publikations- | Fehlende Andere und Mittelwert- | Hedges’ g |Evidenz®
design, N |limitationen® heit bias Genauigkeit | Faktoren |Patienten differenz [95 %-KI]
[95 %-KI]
I; C

Anzahl der Konsumtage wihrend der Therapie in einem 30-Tage Zeitraum

Interpretation des Effektschétzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. keine aktive Therapie

RCT, 1 sehr nicht nicht unentdeckt nicht nicht 47,49 0,60 0,07 niedrig
[20] schwerwiegend® |zutreffend schwer- schwerwiegend |schwer- [-2,87;4,07] |[-0,33;
wiegend wiegend 0,47]

Anteil der Konsumtage in % wiihrend der Therapie in einem 2-Wochen Zeitraum (TLFB)

Interpretation des Effektschétzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung

RCT, 1 schwerwiegend® |nicht nicht anzunehmen® | schwerwiegend' |nicht 30; 27 —4 0,18 sehr
[28] zutreffend schwer- schwer- [-16; 8]¢ [-0,70; niedrig
wiegend wiegend 0,34]

Anteil der Konsumtage in % wihrend der Therapie in einem 90-Tage Zeitraum (TLFB)

Interpretation des Effektschitzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit persénlichem Kontakt

RCT, 1 sehr nicht nicht unentdeckt schwerwiegend' | nicht 30; 16 —14 —0,40 sehr
[31] schwerwiegend" | zutreffend schwer- schwer- [-35; 7] [-1,01; niedrig
wiegend wiegend 0,22]
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
RCT, 1 sehr nicht nicht unentdeckt schwerwiegend' | nicht 30; 29 3 0,08 sehr
[31] schwerwiegend" | zutreffend schwer- schwer- [-15;21] [-0,43; niedrig
wiegend wiegend 0,59]
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Tabelle 11: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Héufigkeit Cannabiskonsum — Interventionsende (mehrseitige Tabelle)

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der |Effekt Qualitit
Patientinnen der
Studien- |Studien- Inkonsistenz |Indirekt- |Publikations- | Fehlende Andere und Mittelwert- | Hedges’ g |Evidenz®
design, N |limitationen® heit bias Genauigkeit |Faktoren |Patienten differenz [95 %-KI]
[95 %-KI]
I;C

a. Unter Qualitdt der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitit der Evidenz verstanden.

b. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

c. Die Randomisierung und die Verdeckung der Gruppenzuteilung waren unklar. Die Verblindung und die ergebnisunabhidngige Berichterstattung waren nicht
adiquat.

d. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar.

e. In Sherman 2018 wurde der Endpunkt zum Interventionsende erhoben, jedoch nicht berichtet.

f. Das KI des Hedges’ g umfasst sowohl —0,5 als auch 0. Somit konnen weder grofle Effekte zugunsten der Priifintervention noch Effekte zuungunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

g. In Macatee 2021 werden Daten zu 2 weiteren Follow-up-Zeitpunkten berichtet. Die Interaktion zwischen Zeit (alle Zeitpunkte) und beiden Gruppen ist signifikant.
Post hoc ist der Unterschied zwischen den Behandlungsoptionen zum Zeitpunkt nach Interventionsende im Vergleich zur Eingangsuntersuchung knapp statistisch
signifikant zugunsten der Priifintervention.

h. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar. Die Verblindung und die Umsetzung des ITT-Prinzips waren nicht addquat. Es war unklar, wie viele der
Patientinnen und Patienten in der Auswertung beriicksichtigt wurden.

i. Das 95 %-KI des Hedge’s g umfasst sowohl 0 als auch 0,5. Somit konnen weder Effekte zugunsten der Priifintervention noch groBe Effekte zuungunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; ITT: Intention to treat; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien; TLFB: Timeline follow-back (Fragebogen)
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Tabelle 12: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Héufigkeit Cannabiskonsum — Nachbeobachtung

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Effekt Qualitit
Patientinnen der
Studien- | Studien- Inkonsistenz Indirekt- Publikations- | Fehlende Andere und Patienten | Mittelwert- | Hedges’ g | Evidenz?®
design, N |limitationen® heit bias Genauigkeit | Faktoren differenz [95 %-KI]
I; C [95 %-KI]

Anzahl der Konsumtage in einem 30-Tage Zeitraum — Nachbeobachtungszeitpunkt 3 Monate

Interpretation des Effektschitzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. keine aktive Therapie

RCT, 1 sehr nicht zutreffend | nicht unentdeckt nicht nicht 47,49 -0,40 -0,04 niedrig
[20] schwerwiegend® schwer- schwerwiegend |schwer- [—4,05; 3,25] |[-0,44; 0,36]
wiegend wiegend

Anteil der Konsumtage in % in einem 4-Wochen Zeitraum (TLFB) — Nachbeobachtungszeitpunkt 5 Monate!

Interpretation des Effektschétzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung

RCT, 1 sehr nicht zutreffend |nicht unentdeckt schwerwiegend' | nicht 30; 27 -2 -0,05 sehr
[28] schwerwiegend® schwer- schwer- [23;19] [-0,57; 0,47] | niedrig
wiegend wiegend

a. Unter Qualitdt der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitdt der Evidenz verstanden.

b. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

c. Die Randomisierung und die Verdeckung der Gruppenzuteilung waren unklar. Die Verblindung und die ergebnisunabhiangige Berichterstattung waren nicht
adiquat.

d. Macatee 2021 erhebt die Daten 4 Monate nach Interventionsende, welche 3 Wochen nach der Randomisierung abgeschlossen war. Somit liegt der
Nachbeobachtungszeitpunkt ca. 5 Monate nach der Randomisierung.

e. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar. Die Umsetzung des ITT-Prinzips war nicht addquat: der Gruppenunterschied der Anzahl fehlender Werte betrug
mehr als 15 %-Punkte.

f. Das 95 %-KI des Hedges’ g umfasst sowohl —0,5 als auch 0. Somit kénnten weder grof3e Effekte zugunsten noch annéhernd grofe Effekte zuungunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; ITT: Intention to treat; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien; TLFB: Timeline follow-back (Fragebogen)
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5.4.3 Ergebnisse zu dem kritischen Endpunkt Menge Cannabiskonsum

Tabelle 13: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Menge Cannabiskonsum — Interventionsende

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Effekt Qualitit
Patientinnen der
Studien- |Studien- Inkonsis- |Indirekt- |Publikations- | Fehlende Andere und Patienten | Mittelwert- | Hedges’g | Evidenz®
design, N |limitationen® |tenz heit bias Genauigkeit | Faktoren differenz [95 %-KI]
I; C [95 %-KI]

Tiglicher Cannabiskonsum wiihrend der Therapie im Zeitraum von 1 Monat® (OTI)¢

Interpretation des Effektschétzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. andere aktive Therapie

digitale Intervention vs. andere Therapie mit persénlichem Kontakt

RCT, 1 sehr nicht schwer- unentdeckt schwer- nicht 36; 36" 1,10 0,08 sehr

[33] schwerwiegende | zutreffend | wiegend® wiegend® schwerwiegend [-5,34; 7,54] [[-0,38;0,54] |niedrig
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit perséonlichem Kontakt

RCT, 1 sehr nicht schwer- unentdeckt schwer- nicht 36; 36" 4,10 0,35 sehr

[33] schwerwiegend® | zutreffend |wiegendf wiegend$ schwerwiegend [-1,30;9,50] [[-0,11;0,81] |niedrig

a. Unter Qualitdt der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitdt der Evidenz verstanden.

b. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

c. Die Interventionsdauer der Studie betrug 10 bis 15 Wochen. Somit wird die Nachbeobachtung zu 3 Monaten nach der Eingangsuntersuchung in diesem Bericht als
Messung zu Interventionsende eingeordnet.

d. Laut Studie umfasst der berichtete OTI-Wert die mittlere Konsummenge (Joint oder Bong Nutzung) pro Tag.

e. Die Randomisierung und die Verdeckung der Gruppenzuteilung waren unklar. Die Verblindung und Umsetzung des ITT-Prinzips waren nicht addquat. Es fehlten
Daten zu mehr als 30 % der Patientinnen und Patienten zum Interventionsende. Das sonstige Verzerrungspotenzial war nicht addquat, da die Angaben zu den
GruppengroBen der Subgruppe mit schadlichem Cannabiskonsum nicht berichtet wurden.

f. Es ist unklar, ob die Einheit fiir die Erfassung der Menge (1 Joint oder Bong-Nutzung) bei allen Patientinnen und Patienten dieselbe Menge an Cannabis beinhaltet.
Die Qualitét der Evidenz wurde um 1 Kategorie herabgesetzt.

g. Das 95 %-KI des Hedges’ g umfasst 0 als auch 0,5. Es kdnnen somit weder Effekte zugunsten noch ein grofer Effekt zuungunsten der Priifintervention
ausgeschlossen werden.

h. Eigene Berechnung aufgrund fehlender Angaben zu Gruppengrofen fiir die Subpopulation mit schidlichem Cannabiskonsum. Fiir die eigene Berechnung wurde
von einer Gesamtgruppengrofle von 108 (108/3) statt von den in der Studie angegeben 109 Patientinnen und Patienten ausgegangen, da 109 zu einem unrunden
Ergebnis fiihrt und unklar war, welcher Gruppe eine Person mehr zugerechnet werden sollte. Die unbekannten tatsdchlichen GruppengréBen kénnen von dieser
Annahme abweichen.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; ITT: Intention to treat; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien; OTI: Opiate Treatment Index
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5.4.4 Ergebnisse zu dem kritischen Endpunkt Verbesserung cannabisbedingter Probleme

Tabelle 14: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Verbesserung cannabisbedingter Probleme — Interventionsende

Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der |Effekt Qualitit
Patientinnen der
und Evidenz?
Studien- |Studien- Inkonsistenz |Indirekt- | Publikations- | Fehlende Andere |Patienten Mittelwert- | Hedges’ g
design, N |limitationen® heit bias Genauigkeit | Faktoren differenz [95 %-KI]
I;C 95 %-KI]

Gesamtpunktwert der Marijuana Problem Scale®

Interpretation des Effektschétzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung

RCT, 1 schwerwiegend? nicht nicht unentdeckt® schwerwiegend® | nicht 30; 27 -1,17 —0,21 niedrig
[28] zutreffend schwer- schwer- [—4,14;1,8] |[-0,73;0,31]
wiegend wiegend

a. Unter Qualitét der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitdt der Evidenz verstanden.

b. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

c. Laut Studie beinhaltete der Fragebogen 19 Items mit jeweils 0 (keine Probleme) oder maximal 2 Punkten (ernsthafte Probleme).

d. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar.

e. Das geplante und nicht berichtete Ergebnis zu diesem Endpunkt in Mason 2018 fiihrte zu keiner Abwertung, da Mason 2018 zu dem Vergleich digitale Intervention
vs. keine aktive Therapie zugeordnet wurde.

f. Das 95 %-KI des Hedges’ g iiberdeckt sowohl —0,5 als auch 0. Somit kdnnen weder gro3e Effekte zugunsten der Priifintervention noch Effekte zuungunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien
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Tabelle 15: Evidenzprofil fiir den kritischen Endpunkt Verbesserung cannabisbedingter Probleme — Nachbeobachtung
Faktoren der Qualitit der Evidenz Anzahl der Effekt Qualitit

Patientinnen der

und Patienten Evidenz®
Studien- |Studien- Inkonsistenz | Indirekt- |Publikations- | Fehlende Andere Mittelwert- | Hedges’ g
design, N |limitationen® heit bias Genauigkeit Faktoren |I; C differenz [95 %-KI]

[95 %-KI]

Gesamtpunktwert der Marijuana Problem Scale® — Nachbeobachtungszeitpunkt 5 Monate®

Interpretation des Effektschitzers: Ein negativer Effektschétzer bedeutet einen Vorteil fiir die Interventionsgruppe.

digitale Intervention vs. Scheinbehandlung

RCT, 1 sehr nicht zutreffend | nicht unentdeckt schwerwiegend® |nicht 30; 27 —-1,46 -0,33 sehr
[28] schwerwiegend® schwer- schwer- [-3,76; 0,84] |[—0,86; niedrig
wiegend wiegend 0,19]

a. Unter Qualitdt der Evidenz wird die studieniibergreifende endpunktbezogene Qualitidt der Evidenz verstanden.

b. Die Bewertung der Studienlimitationen pro Studie und pro Endpunkt ist Anhang A zu entnehmen.

c. In der Studienpublikation wurden keine direkte Angabe zur Spannweite des Gesamtpunkwertes gemacht. Laut Studie beinhaltete der Fragebogen 19 Items mit
jeweils 0 (keine Probleme) oder maximal 2 Punkten (ernsthafte Probleme).

d. Macatee 2021 erhebt die Daten 4 Monate nach Interventionsende, welche 3 Wochen nach der Randomisierung abgeschlossen war. Somit liegt der
Nachbeobachtungszeitpunkt ca. 5 Monate nach der Randomisierung.

e. Die Verdeckung der Gruppenzuteilung war unklar. Die Umsetzung des ITT-Prinzips war nicht addquat: der Gruppenunterschied der Anzahl fehlender Werte betrug
mehr als 15 %-Punkte.

f. Das geplante und nicht berichtete Ergebnis zu diesem Endpunkt in Mason 2018 fiihrte zu keiner Abwertung, da Mason 2018 zu dem Vergleich digitale Intervention
vs. keine aktive Therapie zugeordnet wurde.

g. Das 95 %-KI des Hedges’ g iiberdeckt sowohl —0,5 als auch 0. Somit kdnnen weder grof3e Effekte zugunsten der Priifintervention noch Effekte zuungunsten der
Priifintervention ausgeschlossen werden.

C: Vergleichsgruppe; I: Priifinterventionsgruppe; ITT: Intention to treat; KI: Konfidenzintervall; N: Anzahl der Studien
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6 Anmerkungen zu den Ergebnissen

Fiir die untersuchte Fragestellung des Vergleichs von digitalen Interventionen zur Konsum-
reduktion oder zur Riickfallprophylaxe zu keiner aktiven Therapie, einer Scheinbehandlung
oder einer anderen aktiven Therapie bei Patientinnen und Patienten mit cannabisbezogenen
Storungen konnten 11 RCTs identifiziert werden. 5 der eingeschlossenen RCTs lieferten
verwertbare Daten zu den kritischen Endpunkten. Die identifizierten Studien konnten nicht in
Metaanalysen zusammengefasst werden, da sich sowohl die Vergleichsinterventionen, die
Therapierichtungen der Priifinterventionen, das Ausmaf3 der therapeutischen Unterstiitzung in
den Priifinterventionen als auch die Operationalisierung der Endpunkte in den 5 Studien
voneinander deutlich unterschieden. Eine zuverldssige Effektschdtzung der Metaanalysen wére
aufgrund der Unterschiede nicht moglich gewesen. Des Weiteren ist bei der Interpretation der
Ergebnisse zu beachten, dass die Interventionen in allen 5 Studien eine Verglitung oder ein
Kontingenzmanagement beinhalteten.

Insgesamt ist die verfiigbare Evidenz sowohl fiir die kurzfristige, als auch fiir die anhaltende
Wirkung nach Interventionsende stark limitiert. In 6 der 11 RCTs fiihrte die hohe Anzahl
fehlender Werte zu nicht verwertbaren Ergebnissen, sodass diese nicht in die Evidenzdar-
stellung aufgenommen werden konnten. Zusétzlich berichteten 3 der dargestellten Studien auch
Ergebnisse zu Nachbeobachtungszeitpunkten. Jedoch stieg nach der Randomisierung der Anteil
der Patientinnen und Patienten, fiir die keine Daten vorlagen, bei ohnehin vergleichsweise
kleiner GruppengroBBe (sieche Tabelle 4) im Zeitverlauf deutlich an, sodass der Anteil der
berticksichtigten Patientinnen und Patienten zu den Nachbeobachtungszeitpunkten auch hier
deutlich weniger als 70 % betrug bzw. der Unterschied zwischen den Gruppen erkennbar
15 %-Punkte iiberstieg.

Die Evidenz, die die Verbesserung von Symptomen der Cannabisabhidngigkeit oder von einer
Cannabiskonsumstérung nach den Klassifikationssystemen DSM-IV, DSM-5 oder ICD-10
erfasst, ist aufgrund starker Limitationen der Studien nur eingeschriankt darstellbar, zum
Beispiel aufgrund der hohen Anzahl an nicht erhobenen oder nicht verwertbaren Daten, (siche
Abschnitt 5.3). Zudem werden solche Verbesserungen nur indirekt durch die in den Studien
verwertbaren Endpunkte Héufigkeit oder Menge des Cannabiskonsums erfasst. Fiir die
Endpunkte Héaufigkeit und Menge des Cannabiskonsums ist zusétzlich zu beachten, dass die
Reduzierung des individuellen Cannabiskonsums nur unter Beriicksichtigung beider Endpunkte
und dem moglichen Konsum von anderen Substanzen neben Cannabis addquat beurteilt werden
kann. Keine der dargestellten Studien ermdglichte eine solche Beurteilung. Die Evidenz fiir den
Endpunkt Cannabisabstinenz wird zudem durch die Verwendung einer bindren Auswertung
(negativ oder positiv), die zu falsch-positiven Urinproben bei chronischen Konsumenten
[37,38] fithren kann, eingeschrénkt.

Weiterhin ist die Ubertragbarkeit der Evidenz auf Patientinnen und Patienten mit einer
cannabisbedingten Storung und einer weiteren anderen Substanzkonsumstorung oder
psychischen Erkrankung eingeschrinkt. Die 5 RCTs mit verwertbaren Ergebnissen schlossen
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solche Komorbidititen aus, oder es fehlten Angaben und Ergebnisse, um auf solche
Patientengruppen schlieBen zu kdnnen (siche Abschnitt 5.2).
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Anhang A Bewertung der Studienlimitationen

Tabelle 16: Studienlimitationen zum kritischen Endpunkt Cannabisabstinenz

E
<=
= N = o
£ :
5 ¥ z 53 -k
2 s 5 = 25 ¥ ;
: 5 : = £ g2 g
=] o = o= S A o = o
= < & 2 S o .2 b7
5 5E g s E 25 g
Studie & > O > <E =K @
digitale Intervention vs. keine aktive Therapie
Mason 2018 unklar unklar nicht addquat addquat unklar adaquat
Stanger 2020 adiquat unklar nicht addquat nicht addquat unklar addquat
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie
digitale Intervention vs. andere Therapie mit perséonlichem Kontakt
Budney 2015 adiquat unklar nicht addquat nicht addquat addquat addquat
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015 addquat unklar nicht addquat nicht addquat adaquat adaquat
ITT: Intention to treat
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Tabelle 17: Studienlimitationen zum kritischen Endpunkt Haufigkeit Cannabiskonsum
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E % 5 =2 s T 28 g
S > & = S A = = o
= ° & = =] o .2 >
5 5E 5 s E 25 £
Studie & > O > <E =K A
digitale Intervention vs. keine Therapie
Mason 2018 unklar unklar nicht adiquat adiquat nicht addquat®  adiquat
digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee 2021 adiquat unklar addquat adiquat / adiquat adiquat
nicht adiquat®
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie
digitale Intervention vs. andere Therapie mit perséonlichem Kontakt
Budney 2015 adiquat unklar nicht addquat nicht addquat adiquat adiquat
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Budney 2015 addquat unklar nicht addquat nicht addquat addquat addquat
a. Endpunktiibergreifende Bewertung aufgrund von selektiver statt geplanter Berichterstattung fiir den
Endpunkt Verbesserung cannabisbedingter Probleme.
b. Zum Nachbeobachtungzeitpunkt 5 Monate ist die Differenz der Anteile der Patientinnen und Patienten,
welche in der Analyse unberiicksichtigt bleiben, groB.
ITT: Intention to treat

Tabelle 18: Studienlimitationen zum kritischen Endpunkt Menge Cannabiskonsum
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3 5E 5 S E 25 g
Studie & > O > <E =k &
digitale Intervention vs. andere aktive Therapie
digitale Intervention vs. andere Therapie mit persénlichem Kontakt
Kay-Lambkin 2011 unklar unklar nicht addquat nicht addquat  addquat  nicht addquat®
digitale Intervention vs. gleiche Therapie mit personlichem Kontakt
Kay-Lambkin 2011 unklar unklar nicht addquat nicht addquat  addquat  nicht adidquat®
a. Es erfolgten keine Angaben zu den Gruppengréfien der Subgruppe der Patientinnen und Patienten mit
schiddlichem Cannabiskonsum. Urspriingliches Streuungsmaf} kann abweichen.
ITT: Intention to treat
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Tabelle 19: Studienlimitationen zum kritischen Endpunkt Verbesserung cannabisbedingter
Probleme
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Studie & > O > < E =L &
digitale Intervention vs. Scheinbehandlung
Macatee 2021 addquat unklar addquat addquat / adaquat adaquat
nicht addquat®
a. Zum Nachbeobachtungzeitpunkt 5 Monate, ist die Differenz der Anteile der Patientinnen und Patienten,
welche in der Analyse unberiicksichtigt bleiben, grof.
ITT: Intention to treat
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Anhang B Ubersicht iiber Autorenanfragen

Tabelle 20: Ubersicht iiber Autorenanfragen (mehrseitige Tabelle)

22.02.2022

Studie

Inhalt der Anfrage

Antwort
eingegangen
ja/nein

Inhalt der Antwort

Budney 2015

Auswertungen fiir die Endpunkte

Cannabisabstinenz, Haufigkeit

Cannabiskonsum und Verbesserung

cannabisbedingter Probleme:

= Mittelwertdifferenz oder Odds Ratio
inklusive der 95 %-Konfidenzintervalle aus
den Regressionsanalysen (gemischtes
Modell) fiir beide Gruppenvergleiche mit der
Interventionsgruppe zu Interventionsende und
den Nachbeobachtungen.

Auswertung fiir den Endpunkt Verbesserung

cannabisbedingter Probleme:

= Mittelwerte des Gesamtwertes der Marijuana
Problem Scale und Standardabweichung von
der jeweiligen Gruppe zu Interventionsende

nein

= Abwesenheitsnachricht

Macatee 2021

Auswertungen fiir die Endpunkte Haufigkeit
Cannabiskonsum, Verbesserung cannabis-
bedingter Probleme und Symptomreduktion
oder Remission als Indexwert der
cannabisbedingten Stérungen nach ICD-10,
DSM-1V oder DSM-5:
= Mittelwertdifferenzen mit den 95 %-Konfi-
denzintervallen aus den Regressionsanalysen
(gemischtes Modell) fiir den
Gruppenvergleich zu Interventionsende und
den Nachbeobachtungen (im Falle des
Endpunkts Remission als Indexwert nur zum
letzten Nachbeobachtungszeitpunkt).
Auswertungen fiir die Endpunkte Héufigkeit
Cannabiskonsum und Verbesserung
cannabisbedingter Probleme:

= Mittelwerte und Standardabweichung von der
jeweiligen Gruppe zu Interventionsende

nein
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Tabelle 20: Ubersicht iiber Autorenanfragen (mehrseitige Tabelle)

22.02.2022

Studie

Inhalt der Anfrage

Antwort
eingegangen
ja/nein

Inhalt der Antwort

Mason 2018

Operationalisierung der Endpunkte Haufigkeit

Cannabiskonsum und Menge Cannabiskonsum:

= Welche Einheit wurde fiir den jeweiligen
Endpunkt verwendet?

= Wie wurden die Mittelwerte auf der
berichteten Datengrundlage laut Fragebogen,
die Angaben zur Spannweite (Minimum bis
Maximum) umfasste, berechnet?

Auswertungen fiir den Endpunkt Menge

Cannabiskonsum:

= Mittelwertdifferenzen mit den 95 %-
Konfidenzintervallen aus den Analysen
(Modell mit Messwiederholung) fiir den
Gruppenvergleich zu Interventionsende und
der Nachbeobachtung.

= Mittelwerte und Standardabweichung von der

jeweiligen Gruppe zu Interventionsende und
Nachbeobachtung.

nein

Sherman 2018

Auswertungen fiir die Endpunkte Héufigkeit

Cannabiskonsum und Menge Cannabiskonsum:

= Mittelwerte und Standardabweichung von der
jeweiligen Gruppe zu Interventionsende und
zur Nachbeobachtung

= Mittelwertdifferenzen oder Odds Ratio mit
den 95 %-Konfidenzintervallen fiir den
Gruppenvergleich zu Interventionsende und
der Nachbeobachtung

nein

= Abwesenheitsnachricht

Shrier 2018

Auswertungen fiir die Endpunkte
Cannabisabstinenz, Haufigkeit
Cannabiskonsum und Verbesserung
cannabisbedingter Probleme:

= Mittelwertdifferenzen mit den 95 %-
Konfidenzintervallen aus den
Regressionsanalysen (gemischtes Modell) fiir
den Gruppenvergleich (MOMENT vs. MET-
ONLY) zu Interventionsende und der
Nachbeobachtung

ja

» Fiir den Endpunkt
Haufigkeit
Cannabiskonsum: Angabe
der geschitzten
Mittelwerte inklusive
95 %-Konfidenzintervalle
aus der
Regressionsanalyse fiir
beide Gruppen zu
Interventionsende und der
Nachbeobachtung.

= Zu den Endpunkten
Cannabisabstinenz und
Verbesserung
Cannabisbedingter
Probleme wurden keine
Multi-level Modelle
berechnet und keine
Daten iibermittelt.
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Anhang C Suchstrategien

C.1 Bibliografische Datenbanken

Suche nach systematischen Ubersichten
1. MEDLINE
Suchoberfliche: Ovid

Ovid MEDLINE(R) ALL 1946 to July 12, 2021

Es wurde folgender Filter iibernommen:

Systematische Ubersicht: Wong [39] — High specificity strategy

# Searches

1 Marijuana Abuse/

2 exp "Marijuana Use"/

3 ((cannabis™® or marijuana*) adj3 (use* or misuse* or dependen* or withdrawal*)).ab,ti.

4 or/1-3

5 tele®.hw.

6 exp internet/

7 video games/

8 exp telephone/

9 exp microcomputers/

10 exp wearable electronic devices/

11 ((web* or computer® or internet* or tele* or online* or remot*) adj3 (assisted* or based* or delivered*
or supervised® or program® or intervention*)).ti,ab.

12 ((video* adjl (gam™ or chat*)) or exergam® or telerehabilitation* or computeri#ed* or phone* or
accelerometer* or app? or digital* or smart*).ti,ab.

13 or/5-12

14 cochrane database of systematic reviews.jn.

15 (search or medline or systematic review).tw.

16 meta analysis.pt.

17 or/14-16

18 17 not (exp animals/ not humans.sh.)

19 and/4,13,18

20 19 and (english or german).1g.

21 limit 20 to yr="2010 -Current"

2. Health Technology Assessment Database
Suchoberfliche: INAHTA

#

Searches

1

(cannabis* OR marijuana®* OR mariuana OR marihuana) FROM 2010 TO 2021
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Suche nach Primirstudien
1. MEDLINE
Suchoberfliche: Ovid

Ovid MEDLINE(R) ALL 1946 to August 13, 2021

Es wurde folgender Filter {ibernommen:

RCT: Lefebvre [40] — Cochrane Highly Sensitive Search Strategy for identifying
randomized trials in MEDLINE: sensitivity- and precision-maximizing version (2008
revision)

Suchblock zur Intervention (Suchzeilen 6-14): aus HT19-03 [41] ibernommen

# Searches

1 Marijuana Abuse/

2 exp "Marijuana Use"/

3 (cannabis* adj3 (use* or misuse* or dependen* or withdrawal*)).ab,ti.

4 mari?uana*.ab,ti.

5 or/1-4

6 tele*.hw.

7 exp internet/

8 video games/

9 exp telephone/

10 exp microcomputers/

11 exp wearable electronic devices/

12 ((web* or computer® or internet* or tele* or online* or remot*) adj3 (assisted* or based* or delivered*
or supervised* or program® or intervention*)).ti,ab.

13 ((video* adjl (gam™ or chat*)) or exergam® or telerehabilitation* or computeri#ed* or phone* or
accelerometer™® or app? or digital* or smart*).ti,ab.

14 or/6-13

15 and/5,14

16 randomized controlled trial.pt.

17 controlled clinical trial.pt.

18 (randomized or placebo or randomly).ab.

19 clinical trials as topic.sh.

20 trial.ti.

21 or/16-20

22 exp animals/ not humans.sh.

23 21 not 22

24 15 and 23

25 (animals/ not humans/) or comment/ or editorial/ or exp review/ or meta analysis/ or consensus/ or exp
guideline/

26 hi.fs. or case report.mp.
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# Searches

27 or/25-26

28 |24 not27

29 28 and (english or german or multilingual or undetermined).1g.

30 limit 29 to yr="2010 -Current"

Suchoberfliche: Ovid

Ovid MEDLINE(R) Epub Ahead of Print and In-Process, In-Data-Review & Other Non-
Indexed Citations August 13, 2021

Searches

(cannabis* and (use* or misuse* or dependen* or withdrawal*)).ab,ti.

mari?uana*.ab,ti.

or/1-2

AW I =

((web* or computer® or internet* or tele* or online* or remot*) adj5 (assisted* or based* or delivered*
or supervised® or program* or intervention*)).ti,ab.

()]

((video* and (gam™ or chat*)) or exergam* or telerechabilitation* or computeri#ed* or phone* or
accelerometer* or app? or digital* or smart*).ti,ab.

or/4-5

(clinical trial* or random™ or placebo).ti,ab.

trial.ti.

NN el N [ o)

or/7-8

10

and/3,6,9

10 and (english or german or multilingual or undetermined).lg.

12

limit 11 to yr="2010 -Current"

2. The Cochrane Library
Suchoberfliche: Wiley

Cochrane Central Register of Controlled Trials Issue 8 of 12, August 2021

# Searches

#1 [mh ~"Marijuana Abuse"]

#2 [mh "Marijuana Use"]

#3 (cannabis* NEAR/3 (use* or misuse* or dependen* or withdrawal*)):ti,ab
#4 mari?uana*:ti,ab

#5 #1 or #2 or #3 or #4

#6 tele*:kw

#7 [mh internet]

#8 [mh ~'video games"]

#9 [mh telephone]
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# Searches

#10 | [mh microcomputers]

#11 |[mh "wearable electronic devices"]

#12 | ((web* or computer® or internet* or tele* or online* or remot*) near/3 (assisted* or based* or
delivered* or supervised* or program* or intervention®)):ti,ab

#13 | ((video* near/1 (gam™* or chat*)) or exergam* or telerehabilitation* or computeri?ed* or phone* or
accelerometer* or app? or digital* or smart*):ti,ab

#14 |#6or#7 or #8 or #9 or #10 or #11 OR #12 OR #13

#15 |#5 AND #14

#16 | #15 not (*clinicaltrial*gov* or *who*trialsearch* or *clinicaltrialsregister*eu® or *anzctr*org*au* or
*trialregister*nl* or *irct*ir* or *isrctn* or *controlled*trials*com* or *drks*de*):so

#17 |#16 not ((language next (afr or ara or aze or bos or bul or car or cat or chi or cze or dan or dut or es or
est or fin or fre or gre or heb or hrv or hun or ice or ira or ita or jpn or ko or kor or lit or nor or peo or per
or pol or por or pt or rom or rum or rus or slo or slv or spa or srp or swe or tha or tur or ukr or urd or
uzb)) not (language near/2 (en or eng or english or ger or german or mul or unknown)))

#18 |#17 with Publication Year from 2010 to 2021, in Trials

C.2 Studienregister

1. ClinicalTrials.gov
Anbieter: U.S. National Institutes of Health

URL: http://www.clinicaltrials.gov

Eingabeoberfldache: Expert Search

Suchstrategie

AREA[ResultsFirstSubmitDate] NOT MISSING AND AREA[ConditionSearch] ( cannabis OR marihuana OR
marijuana OR drug abuse )

2. International Clinical Trials Registry Platform Search Portal
Anbieter: World Health Organization

URL: https://trialsearch.who.int

Eingabeoberfldache: Standard Search

Suchstrategie

cannabis OR marihuana OR marijuana OR drug abuse With results only
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