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Μηχανισμοί Κυτταρικής Bλάβης 

 Μηχανική βλάβη 

 

 Οσμωτική βλάβη 

 

 Κυτταρική υποξία 





Μηχανισμοί κυτταρικής βλάβης 
 Δημιουργία εξωκυττάριου πάγου 

 

 Μεταφορά νερού από τα κύτταρα στον εξωκυττάριο χώρο 
κυτταρική αφυδάτωση, συγκέντρωση τοξινών, διαταραχή 
pH, ηλεκτρολυτών, λιποπροτεϊνών 

 

 Δημιουργία ενδοκυττάριου πάγου (< -15°C) 

 

 Μηχανική βλάβη στην κυτταρική μεμβράνη και τις κυτταρικές 
δομές 

 

 Η απόψυξη: είσοδος νερού στα κύτταρα με λύση της 
μεμβράνης, recrystallization με περαιτέρω μηχανική βλάβη 

 

 Ενδοθηλιακή βλάβη-αγγειακή στάση-ισχαιμία 



Παράγοντες που επηρεάζουν την 

αντίδραση του ιστού 
• Τελική θερμοκρασία (-40°C) και διάρκεια ψύξης 

 

• Ρυθμός ψύξης 

 

• Ρυθμός απόψυξης 

 

• Αριθμός κύκλων ψύξης απόψυξης (αύξηση της θερμικής 
αγωγιμότητας-μικρότερη θερμοκρασία στόχος στο 2ο κύκλο 
επιτρέπει πιο ασφαλή προσέγγιση γύρω δομών) 

 

• Δεξαμενές θερμότητας 
 

    (Gage and Baust 2007; Babaian et al 2008) 

 

 



AUA’s Best Practice Statement 

1. Ταχεία ψύξη 

 

2. Έλεγχος θερμοκρασίας σε πραγματικό χρόνο 

 

3. Κατώτατη θερμοκρασία στόχος <-40°C (για τον 
καρκίνο του προστάτη ίσως και οι -20°C) 

 

4. Αργή απόψυξη (αν και η ταχεία απόψυξη ίσως και 
να μην επιδρά στα όρια του κατεψυγμένου ιστού) 

 

5. Δύο κύκλοι ψύξης-απόψυξης   Babaian et al 

2008 

       



Εφαρμογές 
 Καρκίνος προστάτη 

 Χαμηλού ή ενδιάμεσου κινδύνου εντοπισμένο καρκίνο προστάτη  
 Ασθενείς με συνοδές παθήσεις που δεν επιτρέπουν χειρουργική 

επέμβαση ή ακτινοθεραπεία 

 Ασθενείς που δεν επιθυμούν ριζική προστατεκτομή ή 

ακτινοθεραπεία 

 <40 ml προστάτη (ADT για μείωση μεγέθους) 

 Κρυοθεραπεία Διάσωσης 

 

 Μικρά Μορφώματα Νεφρού  



Καρκίνος Προστάτη-Τεχνική  

 biplanarTRUS 

 

 stand –template 

 

 Κρυογονικό Σύστημα (Argon-Helium, Joule-
Thompson Principle) 
Precise  

 17g cryoprobes (IceSeeds), 18x27 mm iceball (nr 25) 

 IceRod 32x56 mm iceball 

CRYOcare 
 2.4mm cryoprobes, 33x54mm iceball, variable length, nr 8 

 



Τεχνική 

 Συσκευή θέρμανσης της ουρήθρας 
 Προστασία της ουρήθρας για αποφυγή νέκρωσης 

 Προστασία του έξω σφιγκτήρα για αποφυγή 
ακράτειας 

 Διπλού αυλού καθετήρας από πολυαιθυλένιο, από 
όπου ρέει 43°C φυσιολογικός ορός με ρυθμό 350-500 
ml/min 

 

 Warming probes (Helium)  
 Προστασία δομών όπως NVD (αγγειονευρώδες 

δεμάτιο) 



Τεχνική 

 Thermocouplers 

 Ελέγχουν τη θερμοκρασία ώστε να επιτυγχάνεται 

επαρκώς χαμηλή θερμοκρασία στον προστάτη και 

προστασία στο ορθό, τον έξω σφιγκτήρα, τον κυστικό 

αυχένα και τα NVD 

 MultiThermalSensor (MTS): 4 μετρήσεις 

θερμοκρασίας 

 

 Υπολογιστικά συστήματα 

καθοδήγησης/σχεδιασμού 











FOLLOW-UP 

 PSA ανά 3μηνο 

 

 Δεν έχει οριστεί cut-off point για βιοχημική 

υποτροπή 

 

 Χρησιμοποιούνται οι ορισμοί της ASTRO και 

Phoenix 

 

 Αν αποφασιστεί βιοψία, τουλάχιστον 6 μήνες 

μετά 



Αποτελέσματα 

 BCR-FS 1198 ασθενείς, 5ετές follow up 
 phoenix 

 62% high-risk 

 79% intermediate risk 

 91% low risk     

 ASTRO 

 75% high-risk 

 73% intermediate-risk 

 85% low-risk 

 Jones et al,2008 



Αποτελέσματα 

 3995 ασθενείς (systematic review) 

 

 19 μελέτες (1 RCT, 4 non-randomised comparative 
studies, 14 case series)  

 

 Υψηλό ρίσκο biasτα ογκολογικά αποτελέσματα ήταν 
ασαφή 

 

 Σοβαρές ασάφειες  

 ορισμός ογκολογικών αποτελεσμάτων 

 μετρήσεις 

       Ramsay et al, 2015 



Αποτελέσματα 

 Ακράτεια ούρων στο πρώτο έτος 
 Μικρότερο για την κρυοχειρουργική συγκριτικά με τη ΡΠ (η διαφορά 

μικρότερη όσο αυξάνει το follow up) 

 Μη σημαντική διαφορά CSAP και EBRT 

 

 Στυτική δυσλειτουργία σε 1 έτος  
 Μικρότερα ποσοστά για τη κρυοχειρουργική αλλά όχι στατιστικά 

σημαντικά  

 Ανεπαρκή στοιχεία για σύγκριση κρυοχειρουγικής και EBRT 

 

 Κρυοχειρουργική: λιγότερες επιπλοκές (εκτός από οξεία επίσχεση) 
 Στενώματα ουρήθρας λιγότερο συχνά σε σχέση με τη ΡΠ (στατιστικά 

σημαντικό) 

 



Κρυοθεραπεία Διάσωσης στον 

Καρκίνο του Προστάτη 

 Προτείνεται ως εναλλακτική της ριζικής προστατεκτομής 
διάσωσης  
 ευνοϊκότερου προφίλ επιπλοκών 

 αντίστοιχης αποτελεσματικότητας θεραπεία 

 

 Σε μια πρόσφατη μελέτη σύγκρισης της ριζικής 
προστατεκτομής διάσωσης ΡΠΔ και της 
κρυοχειρουργικής διάσωσης ΚΧΔ με μέσο follow up 7.8 
και 5.5 έτη αντίστοιχα 
 5ετής επιβίωση ελεύθερη βιοχημικής υποτροπής  

 61% ΡΠΔ 

 21% ΚΧΔ 

 5ετής συνολική επιβίωση 
 95% ΡΠΔ 

 85% ΚΧΔ    Pisters et al, 2009 



ΚΧΔ vs ΡΠΔ 

 ΡΠΔ 

  5ετής BCR-FS 47-82%  

 10ετής BCR-FS 28-53% 

 10ετής CSS 70-83%  

 10ετής OS 54-89    Chade et al. 2011 

 ΚΧΔ 

 5ετής BCR-FS 50-70%   Ismail, et al 2007 

 5ετής BCR-FS 54.5 ± 4.9%. 

 Θετικές ΜΤΧ βιοψίες 32.6%   Pisters, et al 2008 



Επιπλοκές ΡΠΔ vs ΚΧΔ 

 ΡΠΔ 
 Στένωμα στην αναστόμωση   47% 

 Επίσχεση ούρων     25.3% 

 Συρίγγιο      4.1%  

 Απόστημα      3.2% 

 Τραυματισμός ορθού    9.2%  

 Ακράτεια ούρων     21-90%  

 Στυτική Δυσλειτουργία σχεδόν σε όλους    

        Gotto, et al. 2010 



Επιπλοκές ΡΠΔ vs ΚΧΔ 

 ΚΧΔ 
 Ακράτεια ούρων    28%  

 Στυτική Δυσλειτουργία   90%  

 Άλγος πρωκτού    8-40% 

 Επιπλέον χειρουργική επέμβαση  4%   
       Cespedes et al, 1997  

 Ακράτεια ούρων    4.4%  

 Ουρηθρο-ορθικό συρίγγιο   1.2% 

 TURP      3.2%  Pisters et al, 2008 

 



EAU GUIDELINES 2016 για 

ΚΧΔ 
 χαμηλή συνοσηρότητα 

 

 προσδόκιμο επιβίωσης >10 έτη 

 

 αρχικά εντοπισμένο καρκίνο προστάτη cT1c-cT2 

 

 αρχικό Gleason score < 7 

 

 προ διάσωσης PSA-DT > 16 μήνες 

 

 προ διάσωσης PSA < 10 ng/mL 



Focal Cryotherapy 



Ποιότητα ζωής 

 785 ασθενείς 

 

 μέσο follow up 24 μήνες 

 

 BT και κρυοθεραπεία είχαν τα καλύτερα QOLscores για την 
λειτουργία του ουροποιητικού και την ενόχληση συγκριτικά με ORP 
και RAP  

 

 BT καλύτερα QOLscores για την σεξουαλική λειτουργία 

 

 RAP δεν παρουσίασε σημαντικό όφελος συγκριτικά  με την ORP
       Malcolm et al, 2010 





Κρυοθεραπεία Νεφρού 



Κρυοθεραπεία Νεφρού 

 Λαπαροσκοπικά ή Διαδερμικά  

 

 Η διαδερμική σχετίζεται με υψηλότερο ποσοστό 

επιπλοκών (21.1% vs 13.9%) 

 

 Η λαπαροσκοπική σχετίζεται με υψηλότερο ποσοστό 

σοβαρότερων επιπλοκών που  απαιτούν παρέμβαση 

        Tsivian et al, 2010 









Κρυοθεραπεία Νεφρού 

 Η διαδερμική 
 Λιγότερο μτχ πόνο 

 Μικρότερη νοσηλεία 

 Μικρότερο διάστημα ανάρρωσης 

 Υψηλότερα ποσοστά αποτυχίας (9% vs 3.1%) Mues et al, 2010 

 

  Νεότερες συγκριτικές μελέτες δεν βρίσκουν διαφορές ανάμεσα 
τους  
 επιπλοκές   7.27% vs 7.29% 

 Μείζονες επιπλοκές 0.7% vs 3.6% 

 5ετής OS  89% vs 82% 

 5ετής RFS   79% vs 80%  Zargar et al, 2015 





Κρυοθεραπεία νεφρού 

 Follow up με CT ή MRI 

 

 Σπάνια βιοψία 

 

 Καλή συσχέτιση ευρημάτων CT ή MRI με βιοψία 

στους 6 μήνες   Weight et al, 2008  



Κρυοχειρουργική vs RFA 

 Μετα-ανάλυση 99 μελετών 
 Τοπική υποτροπή 4.6% vs 11.7% 

 

 Και οι δυο έχουν υψηλότερα ποσοστά τοπικής 
προόδου συγκριτικά με τη νεφροσυντηρητική 
χειρουργική (rr 7.45 vs rr 18.23) 

 

 Πρόοδος σε μεταστατική νόσο 1.2% vs 2.3% (όχι 
στατιστικά σημαντική διαφορά με τη χειρουργική 

αντιμετώπιση)    Kunkle et al, 2008 



Ευχαριστώ 


