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Santrauka

Ivadas. Kelio arterijy embolizacija (KAE) sitiloma kaip
minimaliai invazyvi alternatyva gonartrozés skausmui
mazinti, taiau placebo procediiros gali lemti didelg dalj
klinikinio pageréjimo.

Tikslas. Ivertinti KAE analgezinj poveikj, stipresnj uz
fiktyvios procediiros efekta, remiantis atsitiktiniy imciy
kontroliuojamais tyrimais (AIT).

Medziaga ir metodai. Vadovaujantis PRISMA gairémis,
moksliniy publikacijy sistemingai ieskota ,,PubMed*
(2015-2025) duomeny bazgje. Jtraukti AIT, lyging KAE
su angiografiskai imituota, bet neembolizuojancia inter-
vencija. Pirminé baigtis — skausmo pokytis pagal VAS
/ KOOS po < 12 mén. Atrinkty tyrimy kokybeé vertinta
remiantis JAV nacionaliniy sveikatos instituty (NIH)
kokybés vertinimo gairémis.

Rezultatai. | analizg jtraukti 3 AIT (n = 138). MaZos im-
ties vieno centro tyrime nustatytas didesnis skausmo su-
mazeéjimas KAE grupéje po 1 mén. (p < 0,01). Dviejuose
geros metodinés kokybés AIT (dvigubas—trigubas aklu-
mas, n = 117) po 4—12 mén. reik§mingo skirtumo tarp
KAE ir fiktyvios procediiros nebuvo (KOOS skausmo
sumazéjimas 3,0; p = 0,31). Trumpalaikiai nepageidau-
jami reiskiniai (hematoma, eritema) registruoti < 15 %
atvejy, sunkios komplikacijos retos.

Isvados. 1. Dabartiniai AIT nejrodo KAE pranasumo
pries fiktyvia procediirg iki vieneriy mety. 2. Pastebé-
tas rySkus placebo efektas rodo psichologiniy veiksniy
svarbg minimaliai invazyviam gydymui. 3. Reikalingi
didesnés apimties, standartizuoti AIT su vienodais re-
zultaty rodikliais ilgesniam laikotarpiui.

Ivadas

Gonartrozé (GA) yra létiné liga, pazeidzianti kelio sa-
narj ir jo audinius. Jos metu pirmiausia pazeidziama sanario
kremzle, o ligai progresuojant — pokremzlinis kaulas ir ap-
linkinés sinovinés strukttiros [1]. Uzdegiminés medziagos i$
sinovijos, tokios kaip citokinai ir prostaglandinai E2, sutrikdo
kremzlés atkiirimg ir skatina degradacijg. Tai veda j cikla,
kai kremzlés pazeidimas dar labiau skatina uzdegima sino-
vijoje. Kiles sinovitas skatina kraujagysliy endotelio lasteliy
augimg, didindamas uzdegima ir sgnariy audiniy pazeidimus.
Angiogeneze, arba naujy kraujagysliy formavimasis, yra
susijes su létiniu skausmu, nes leidzia augti jutiminiams
nervams $alia $iy kraujagysliy [5]. Progresuojant gonartrozei,
sanario struktiiros, ypac jo kremzIés ir subchondrinio kaulo
dévéjimasis bei irimas taip pat sukelia ten esanciy nervy
jautruma. Nervy jjautrinimas sergant GA yra reik§minga
skausmo perdavimo savybe, prisidedanti prie skausmo in-
tensyvumo ir sgnario patologijos lygio neatitikimo [3]. Go-
nartrozeé paveikia ~23 % > 40 mety asmeny ir daznai sukelia
létinj skausma kartu su funkcijos pablogéjimu [2]. Yra jvairiy
neintervenciniy gonartrozés skausmo malSinimo priemoniy.
Pagrindinés — kineziterapija, diatermija, sporto pratimai,
ultragarso terapija, svorio kontrolé¢, kelio jtvarai, bei jtvarai,
mazinantys tam tikros kelio vietos apkrova, reguliuojant
apatiniy galtiniy padeétj. Farmakologinés skausmo malsi-
nimo priemonés yra nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo,
intrasgnariniai steroidai, intrasgnariné hialurono riigstis,
gliukozaminas [11]. Jei pacientui konservatyviis metodai
neveiksmingi, gali biti sitiloma salyginai mazai interven-
cijos reikalaujanti procediira — kelio arterijos embolizacija
(KAE). Sios procediiros metu kelio arterijos neovaskuli-
nés Sakos selektyviai embolizuojamos mikrosferomis, taip
nutraukiant nenormalig sinovinés membranos hiperemija.
Nutraukus §j procesa, potencialiai gaunamas efektas, kuris
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sustabdo uzdegiminius poky¢ius ir su gonartroze susijusj skausma
[6]. Procediiros metu selektyviai embolizuojant hipervaskuliarizuo-
tas sritis, teoriskai mazinama angiogenez¢ ir nocicepcija — procesai,
kurie gali reikSmingai prisidéti prie skausmo ir funkcijos sutrikimo.
Embolizuojant patologines, hiperemiskas kelio kraujagysles, atsi-
randa galimybé slopinti angiogenezg, uzdegima, naujy neuroniniy
keliy susiformavima ir taip mazinti skausma [4]. Dauguma pirminiy
tyrimy VAS skaléje rodo > 50 % skausmo sumazéjima [7]. Tadiau
atsitiktiniy im¢iy tyrimy rezultatai yra priestaringi. Pavyzdziui, S.
Bagla ir kt. apraSytas atsitiktiniy im¢iy tyrimas, kuriame naudota
pseudo kontrolé, isryskino KAE efektyvuma, palyginti su placebo
procediira [10], o vieno centro trigubai aklas atsitiktiniy iméiy ty-
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rimas, kurj atliko S. Landers ir kt. [9], parodé, kad
KAE gali biiti veiksmingesné uz placeba tik tada,
kai embolizuojamos visos kelio arterijos Sakos. Dar
viename naujesniame tyrime, lyginusiame KAE su
fiktyvia procediira, nustatyta, kad abi grupés pasieké
minimalig kliniskai reik§Smingg skausmo sumazéjimo
ribg, taciau statistiskai reik§mingo skirtumo tarp jy
nebuvo, nes placebo efektas buvo didelis [8].
Tyrimo tikslas — atsitiktiniy im¢iy kontroliuo-
jamuyjy tyrimy pagrindu jvertinti, ar KAE poveikis
mazinant skausmg ir gerinant funkcijg yra didesnis
nei placebo grupéje, bei iSanalizuoti $iy tyrimy me-
todologing kokybe, remiantis NIH gairémis.

Tyrimo medZziaga ir metodai

Literatiiros Saltiniy paieSka buvo atlikta duo-
meny bazéje ,,PubMed®, apimant 2015-2025 m.
laikotarpj. Paieskai naudoti raktazodziai ir jy de-
riniai angly kalba: ,,genicular®, ,artery* ir ,,embo-
lization®. | sisteming apzvalgg buvo jtraukiami tik
atsitiktiniy im¢iy kontroliuojami tyrimai, publikuoti
angliskai per pastaruosius deSimt mety. Tyrimuose
dalyvavo > 18 m. pacientai, sergantys kelio osteoar-
tritu (Kellgren—Lawrence 1-4 stadija). Intervencing
grupe turéjo sudaryti kelio arterijy embolizacijos
procediira, o kontroling — angiografiskai imituota
(fiktyvi) procediira. Reikalauta, kad tyrimuose biity
pateiktas bent vienas skausmo ar funkcijos gydymo
baigties rodiklis (VAS, KOOS ar WOMAC) ir ne
trumpesné kaip vieno ménesio stebésena. Paieskos ir
atrankos procesas, vadovaujantis PRISMA gairémis,
apémé dublikaty pasalinima, antraséiy bei santrauky
patikrg ir viso teksto vertinimg. Galutinei analizei
atrinkti trys kriterijus atitinkantys atsitiktiniy imciy
tyrimai (1 pav.).

Vertinti rodikliai: VAS arba KOOS skausmo po-
kytis (0 100) 1-12 mén.; WOMAC / KOOS funkci-
niai poky¢iai; nepageidaujami reiskiniai.

Kokybés analizé: JAV nacionaliniy sveikatos ins-
tituty (NIH) atsitiktiniy im¢iy tyrimy gairés; gera
kokybé >8 balai.

Tyrimo rezultatai

Atliktas trijy klinikiniy tyrimy (S. Bagla ir
kt.[10], T. Zadelhoff ir kt. [8] bei S. Landers ir kt.
[9]) vertinimas remiantis NIH kokybés vertinimo
gairémis, kurios numato, kad bendras tyrimo me-
todologijos patikimumas gali biiti jvertintas kaip
,geras® (angl. good), ,,vidutinis* (angl. average)
arba ,,silpnas (angl. poor). Pagrindiniai veiksniai,
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i kuriuos atsizvelgta, buvo atsitiktiné atranka, paskirstymo
slaptumas, tyréjy ir dalyviy aklinimas, nubyréjimo lygis,
analizés metodika (ypac ,.ketinimo gydyti* principo, angl.
intention-to-treat), taip pat tinkamy ir patikimy baigties ro-
dikliy naudojimas (1 ir 2 lentelés).

S. Bagla ir kt.[10] tyrimas pasizyméjo tinkamu dizainu,
t. y. buvo apibtdintas kaip atsitiktiniy im¢iy tyrimas, uz-
tikrino paskirstymo slaptumg ir bent i$ dalies jgyvendino
aklinima (dalyviams taikytas viengubas aklinimas). Vis délto

1 lentelé. Atsitiktiniy iméiy tyrimy patikimumas pagal NIH gaires.

jo kokybé susilpnéjo dél gana didelio (> 20 proc.) bendro
dalyviy nubyréjimo, taip pat itin didelio (~21,5 %) skirtumo
tarp intervencijos ir kontrolinés grupiy nubyréjimo. Tokie
rodikliai gali reik§mingai iSkreipti tyrimo rezultatus, kadangi
nezinoma, ar nubyréj¢ dalyviai turéjo specifiniy ypatybiy,
galin¢iy paveikti intervencijos vertinimg. Be to, neaiskiai
aprasyta, ar tyréjai naudojo ,.ketinimo gydyti* principu pa-
remta analize, kuri leidzia i$laikyti atsitiktinio paskirstymo
teikiamg naudg. Dél $iy metodologiniy trikumy tyrimo ko-

Klausimas

S. Bagla ir kt. [10]

T. Zadelhoff ir kt. [8]

S. Landers ir kt. [9]

1. Ar tyrimas apibtdintas kaip atsitiktiniy im¢iy ?

Taip

Taip

Taip

2. Ar taikytas randomizacijos metodas buvo tinkamas
(atsitiktinis paskirstymas)?

Taip, naudota tin-
kama atsitiktiné
paskirtis

Taip, naudota blokiné
randomizacija

Taip, naudota 1:1 atsitiktiné/blokiné

randomizacija

3. Ar paskirstymo slaptumas uztikrintas?

Taip, paskirstymas neatskleistas iki faktinio priskyrimo

4. Ar dalyviai ir tyréjai buvo akli paskyrimui j gydymo
grupes?

Dalyviams taikytas
viengubas aklini-
mas. Informacija
apie tyréjy aklini-
mas teikiama ri-
botai

Taip, dalyviai ir tyréjai
akli

Taip, dalyviai ir tyréjai akli

5. Ar vertintojai, nustatantys baigtis, buvo akli da-
lyviy paskyrimui?

Taip, vertintojai buvo akli

6. Ar grupiy duomenys pradiniame etape buvo
panasus (pvz., demografiniai rodikliai, rizikos
veiksniai)?

Taip, grupés buvo panasios pagal pagrindinius kintamuosius

7. Ar bendras dalyviy pasitraukimas buvo <20 %?

Ne (pasitraukimas
~21,43 %)

Taip (<5 %)

Taip (~3 %)

8. Ar tiriamyjy pasitraukimo i§ tyrimo skirtumas tarp
grupiy buvo <15 procentiniy punkty?

Ne, skirtumas sieké

~21,5%

Taip, daug mazesnis
nei 15 %

Taip, ~1,69 %

9. Ar intervencijy laikymasis kiekvienoje grupéje
buvo aukstas?

Taip, protokolo laikymasis buvo aukstas

10. Ar kity intervencijy buvo vengta, ar jos panasiai
taikytos abiejose grupése?

Taip, papildomos intervencijos suvienodintos

11. Ar galiojantys ir patikimi metodai baigtims vertinti
taikyti nuosekliai visiems dalyviams?

Taip, vertinta VAS,
WOMAC, metrika
taikyta visiems

Taip, naudoti patikimi
rodikliai

(pvz., WOMAC)
visiems dalyviams

Taip, taikytos pripazintos tyrimo

priemoneés

12. Ar autoriai pagrindé, kad imties dydis yra pakanka-
mas grupiy skirtumams nustatyti esant >80 % statistinei

Taip, nurodé pakankama statisting galig (=80 %).

galiai?

13. Ar baigtiniai rodikliai ir / ar pogrupiy analizés
buvo i§ anksto numatytos?

Taip, baigtiniai rodikliai ir pogrupiai i§ anksto apibrézti

14. Ar visi atsitiktinai paskirti dalyviai buvo analizuoti

Tyrime aiskiai ne-

Taip, analizuota tai-

Taip, analizuota taikant ketinimo

taikant ketinimo gydyti principa? nurodyta, ar taikyta | kant ketinimo gydyti | gydyti principa
ITT analizé; duo- |principa
meny nepakanka

Tyrimo kokyb¢ pagal NIH Prasta Gera Gera
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2 lentelé. Atsitikitniy im¢iy tyrimy duomenys.

Tyrimas Imtis n= (KAE / placebo) | Aklumas Vertinimas Pagrindinis rezultatas

S. Bagla ir kt. [10] 14/7 viengubas VAS 1 mén. —50 mm KAE vs —1 mm Placebo
(»<0,01)

S. Landers ir kt. [9] 29/30 trigubas KOOS skausmo 12 mén. |skirtumo néra (p > 0,05)

T. Zadelhof ir kt. [8] 29/29 dvigubas KOOS skausmo 4 mén. | 3,0 balo (95 % PI1-7,1 — 13,0)

kybeé ivertinta kaip ,,prasta“ ir ji biitina interpretuoti atsargiai.

T. Zadelhoff ir kt. [8] tyrimas atitiko dauguma koky-
bisko atsitiktiniy im¢iy klinikinio tyrimo kriterijy. Jame
aiskiai aprasyta blokiné randomizacija, uztikrinta paskirs-
tymo slaptumo procediira, taikytas dalyviy ir tyréjy dvigubas
aklumas, o bendras nubyréjimas nesieké 5 proc. Toks mazas
nubyréjimo rodiklis didina rezultaty patikimuma, nes reiks-
mingai sumazéja atrankos bei iSgyvenimo paklaidy poveikis.
Be to, autoriai nurodé, kad analiz¢ atlikta pagal ,.ketinimo
gydyti principa, kuris uztikrina, jog visi pradiniai tiriamieji
iSlieka savo priskirtose grupése, nepriklausomai nuo to, ar
jie visapusiskai laikési protokolo. Remiantis $iais aspektais,
tyrimo kokyb¢ jvertinta kaip ,,gera” ir tyrimas gali biiti
laikomas aukstos metodinés kokybés pavyzdziu.

S. Landers ir kt. [9] tyrimas taip pat pasizyméjo tvirta
metodika: naudotas 1:1 atsitiktinés ar blokinés atrankos me-
todas, uztikrintas paskirstymo slaptumas iki faktinio prisky-
rimo, o dalyviai ir tyréjai buvo akli intervencijos atzvilgiu.
Nubyréjimo rodiklis tyrime sudaré apie 3 proc. ir i§ esmés
nesiskyrée tarp grupiy (skirtumas sieke tik apie 1,69 procen-
tinio punkto). Tai rodo, kad abi grupés buvo tolygios, todél
mazesne rizika, kad tyrimo rezultatai yra paveikti diferenci-
nio nubyréjimo. Be to, autoriai pateike aiskius ir patikimus
baigties rodiklius, taikydami patikimas skausmo ir funkcijos
vertinimo skales, bei nurodeé, kad imties dydis buvo pakan-
kamas tyrimo tikslams jvertinti, uztikrinant ne mazesne kaip
80 proc. galia. Tyrimo kokybé taip pat jvertinta kaip ,,gera“.

Rezultaty aptarimas

Tyrimai, kuriems priskirtas geros kokybés jvertis, pasi-
zymi tvirtomis metodologinémis priemonémis, kurios pa-
deda sumazinti SaliSkuma ir leidzia labiau pasitikéti gautais
rezultatais. Tuo tarpu prastg vertinima gaves tyrimas turéjo
esminiy metodologiniy trikumy, susijusiy su dideliu nuby-
réjimo lygiu ir neaiskia dalyviy jtraukimo j galuting analizg
schema. Tokie aspektai gali reikSmingai iskreipti klinikinius
rezultatus, todél juos biitina vertinti kritiSkai ir papildomai
patikrinti kitais nepriklausomais tyrimais.

Nors S. Bagla ir kt. [10] atliktas tyrimas parodé teigiamus
rezultatus, taciau, remiantis NIH gairése nustatytais metodo-
loginiais trikumais, $io tyrimo jvertinimas yra prasc¢iausias.

Taip pat blitina paminéti, jog po vieno ménesio pacientams,
kuriems buvo atlikta fiktyvi procedira, buvo suteikta gali-
mybé atlikti tikrajg procediira eliminuojant akluma, ir re-
zultatus vertinant tik ménesj po procediiros. S. Landers ir
kt. [9] bei T. Zadelhoff ir kt. [8] tyrimai pasizyméjo geresne
metodologija, didesne tiriamyjy imtimi (n = 59; n = 58)
ir ilgesniu stebéjimo laikotarpiu po procediiros. Sie tyrimai
neparodé statistiskai reikSmingo skirtumo tarp placebo ir
tikraja procediirg gavusios grupés.

Diskusija

Tik prascCiausiai jvertintas pagal NIH tyrimas parodé
trumpalaikj KAE pranasuma gonartrozés sukelto skausmo
mal$inimui. Platesnés apimties geros kokybés AIT page-
réjimo skirtumo nepatvirtino. Heterogeniskos embolinés
medziagos (embozene, PVA, i.pene/CS) bei skirtingas em-
bolizuoty Saky skaicius gali slépti mazus tikruosius poveikio
dydzius.

ISvados

1. Esami atsitiktiniy im¢iy duomenys nejrodo KAE anal-
gezinio pranasumo pries fiktyvig procediirg iki 12 mén.

2. Nustatytas reikSmingas placebo efektas rodo paciento
lukesciy svarbg ir butinybe uztikrinti akluma bisimuose
tyrimuose.

3. Ateities tyrimuose turéty biti taikomi tvirtesni me-
todologiniai principai, vienoda emboliné medziaga, aiskis
rezultaty matavimo taskai ir >24 mén. stebésena.
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EFFICACY OF GENICULAR ARTERY
EMBOLIZATION VERSUS SHAM PROCEDURE FOR
KNEE OSTEOARTHRITIS PAIN: A SYSTEMATIC
REVIEW OF RANDOMIZED CONTROLLED TRIALS
K. Bal¢iiinas, M. Andzelis

Keywords: knee osteoarthritis, gonarthrosis, genicular artery
embolization; randomized controlled trials; sham procedure.

Summary

Introduction. Genicular artery embolization (GAE) has been
proposed as a minimally invasive alternative for knee-osteoarthri-
tis pain, yet sham procedures may account for much of the obser-
ved clinical improvement.

Objective. To assess whether the analgesic effect of GAE
exceeds that of a sham intervention, based on randomized control-
led trials (RCTs).

Materials and methods. Following PRISMA guidelines, a sys-
tematic PubMed search (2015-2025) identified RCTs comparing
GAE with an angiographically simulated but non-embolizing pro-
cedure. The primary endpoint was change in pain (VAS/KOOS)
at < 12 months. Study quality was appraised with the NIH tool.

Results. Three RCTs (n = 138) met the criteria. Only one small
single-centre trial showed a greater pain reduction in the GAE group
at 1 month (p < 0.01). In two higher-quality, double-/triple-blind
trials (n = 117), no significant difference between GAE and sham
was observed at 4-12 months (KOOS pain improvement =3.0; p =
0.31). Short-term adverse events (haematoma, erythema) occurred
in < 15 % of cases; serious complications were rare.

Conclusions. 1. Current RCTs do not demonstrate superiority of
GAE over sham within one year. 2. The pronounced placebo effect
underscores the importance of psychological factors in minimally
invasive treatments. 3. Larger, standardised RCTs with uniform
outcome measures and longer follow-up are required.
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