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St reszczenie

Krioterapia, czyli terapia zimnem, przeżywa obecnie renesans klinicznego zastosowania. Wśród 
różnych technik leczenia bólu zimnem możemy wymienić krioterapię miejscową, krioterapię ogól-
noustrojową, a  także kriodestrukcję. Metoda kriodestrukcji, popularnie zwana kriolezją, jest ro-
dzajem neurolizy stosowanej w inwazyjnym specjalistycznym leczeniu bólu. Polega na czasowym 
lub trwałym zmniejszeniu wrażliwości nerwów na bodźce bólowe przez lokalne zamrożenie tkan-
ki. Cechuje się wysokim bezpieczeństwem przy względnie dużej łatwości zastosowania. Z  tego 
względu w ostatnich latach znajduje zastosowanie w innych niż leczenie bólu dziedzinach medy-
cyny. W artykule przedstawiono kontekst historyczny stosowania krioterapii, techniczny aspekt 
działania aplikatorów, zmiany fizjologiczne zachodzące podczas mrożenia tkanek oraz potencjalne 
wskazania do zastosowania metody kriodestrukcji w medycynie paliatywnej, w tym w leczeniu 
bólu. Omówiono też zastosowanie kriolezji, która może być wartościowym uzupełnieniem innych 
metod leczenia bólu, szczególnie w bólach trudnych do uśmierzenia metodami konwencjonalny-
mi. Ze względu na prostotę zastosowania i nieliczne przeciwwskazania krioterapia jest metodą, 
której zastosowanie jest warte rozważenia u pacjentów paliatywnych.
Słowa kluczowe: kriodenerwacja, kriolezja, krioablacja, inwazyjne leczenie bólu.

Abstract

Cryotherapy is currently experiencing a renaissance in clinical application. Among the various 
techniques of cold pain treatment, we can find local cryotherapy, systemic cryotherapy, as well 
as cryodestruction. Cryodestruction, popularly known as cryolezia, is a type of neurolysis used 
in invasive specialist pain treatment. The method consists of temporary or permanent reduction 
of nerve sensitivity to pain stimuli by local freezing of tissue. The method is characterised by high 
safety and relative ease of application. Therefore, in recent years, the cryodestruction method has 
been used in medical fields other than pain treatment. The article discusses the historical context 
of cryotherapy application, the technical aspect of applicators, physiological changes occurring 
during tissue freezing, and potential indications for the use of the cryodestruction method in pal-
liative medicine, including pain treatment. The article discusses the use of cryolescence, which can 
be a valuable complement to other methods of pain treatment, especially in pain that is difficult to 
relieve with conventional methods. Due to its simplicity of application, and few contraindications, 
it is a method worth considering in palliative patients.
Key wods: cryodenervation, cryoablation, cryoablation, invasive pain treatment.
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WSTĘP

Wśród różnych metod neurodestrukcji w  lecze-
niu bólu stosuje się zarówno środki chemiczne, jak 
i fizyczne. Spośród metod fizycznych poszczególne 
techniki znacznie różnią się sposobem zniszczenia 
tkanki nerwowej. Wyróżnia się termoablację, ablację 
wysoką częstotliwością radiową, radioablację pulsa-
cyjną, ablację mikrofalową, skoncentrowane ultra-
dźwięki o wysokiej intensywności, ablację laserową, 
elektrowaporyzację oraz krioablację [1, 2].

Kriolezja to jedna z metod neurodestrukcji mają-
ca zastosowanie w leczeniu trudnego do opanowa-
nia bólu. Jest to jedna z licznych technik krioterapii. 
Terapia zimnem przeżywa obecnie renesans klinicz-
nego zastosowania. Wyróżnia się krioterapię miej-
scową, krioterapię ogólnoustrojową oraz krioablację 
tkanek. Nazwa całej dziedziny leczenia zimnem, 
czyli krioterapii, pochodzi ze języka starogreckiego 
od słów κρυο – krýos, co znaczy zimno, i θεραπεια 
– therapeía, czyli leczenie, i  jest to metoda, w której 
zastosowanie ma temperatura poniżej 0°C.

Wśród różnych metod terapii niską temperaturą 
metoda kriolezji jest stosowana m.in w leczeniu bólu 
oraz niszczeniu patologicznych złośliwych zmian 
w dermatologii, onkologii i innych działach medycy-
ny, w tym u pacjentów paliatywnych. W literaturze 
spotyka się zamiennie używane takie nazewnictwo, 
jak krioablacja, krioneuroliza, kriolezja, krioneuro-
ablacja lub selektywne odnerwienie zimnem (ang. 
cryoneuromodulation). Zastosowanie terminu „kriole-
zja” wydaje się właściwe w odniesieniu do inwazyj-
nego leczenia bólu, a terminu „krioablacja” w odnie-
sieniu do leczenia zmienionych chorobowo tkanek 
w innych działach medycyny.

HISTORIA KRIOTERAPII

Krioterapia jest znana od starożytności. W  pa-
pirusach egipskich opisano wykorzystywanie zim-
nych okładów na bolesne krwawe wybroczyny. 
Awicenna (982–1070) zalecał stosowanie chłodu 
w chorobach z bólu, przegrzania oraz urazach. Hipo-
krates (460–377 p.n.e.) w V w. p.n.e. używał terminu 
krioterapia i leczył w ten sposób ból ciała i kończyn. 
Badania nad reakcją tkanek na mrożenie zapocząt-
kował John Hunter, opisując w  1777 r. ich martwi-
cę i następujące po tym pomyślne leczenie. Istotne 
obserwacje poczyniono podczas powrotu z  wojen 
wojsk napoleońskich – zauważono, że niektórzy 
żołnierze z  odmrożeniami nie doznają bólu. Zwy-
rodnienie nerwów opisał w 1850 r. Augustus Waller, 
a następnie Mikulicz w  latach 80. XIX w. W 1851 r.  
techniki optymalizujące regenerację nerwów na 
podstawie prac i notatek Francuza Arnott’a, chirur-
ga Napoleona, opracował D.J. Larrej. Współczesne 

zastosowanie kliniczne krioterapii sięga jednak do-
piero przełomu XIX i  XX w. Do końca XIX w. roz-
twory soli fizjologicznej schładzano do temperatury 
w zakresie od –18 do –24°C i stosowano w leczeniu 
powierzchownym bolesnych guzów w okolicy piersi 
i szyjki macicy [3]. Na początku XX w. znacznie bar-
dziej skutecznym kriogenem, z temperaturą –78,5°C, 
stał się suchy lód – stała postać dwutlenku węgla, co 
znacznie rozszerzyło wskazania aplikacji krioterapii, 
przede wszystkim w  dermatologii [4]. Dostępność 
komercyjna ciekłego azotu wyznaczyła początek 
nowoczesnej krioterapii, gdyż pozwoliła na wyko-
rzystanie temperatury –196°C. Rozwój techniczny 
różnych aplikatorów umożliwił leczenie głęboko 
położonych struktur. Istotnym postępem kriotera-
pii było wprowadzenie aplikatora wspomaganego 
próżniowo w neurochirurgii w 1961 r. [5]. Z czasem 
metoda pierwotnie dermatologiczna przekształciła 
się w całą grupę aplikacji, przede wszystkim śród-
operacyjnych. Terapeutyczne zastosowanie ekstre-
malnego zimna w medycynie bólu i udoskonalenie 
potrzebnej do tego aparatury zawdzięczamy Ame-
rykaninowi I.S. Cooperowi, który w  1962 r. skon-
struował własny odmienny typ sondy i wprowadził 
krioaplikator do kliniki. Przełomem w  medycynie 
bólu było zastosowanie przez Lloyda pionierskiego 
zabiegu krioanalgezji w 1976 r., w bólu trudnym do 
wyleczenia. Pomimo wielu zmian i  rozwoju urzą-
dzeń do krioterapii na bazie prostych gazów ruty-
nowe stosowanie mrożenia było jednak ograniczone 
do kilku wskazań [6]. Krioterapia zaczęła ponownie 
mieć znaczenie kliniczne w latach 90. XX w., dzięki 
nowoczesnemu obrazowaniu i  miniaturyzacji apli-
katorów. Obecnie zabieg jest przeprowadzany pod 
kontrolą obrazu USG lub RTG w  czasie rzeczywi-
stym. Współczesne systemy krioterapii wykorzystu-
ją efekt Joule’a-Thomsona, czyli zjawisko dławienia 
(rozprężania) wypływu gazów i towarzyszącą temu 
zdolność gazu do odbierania ciepła i energii z oto-
czenia podczas szybkiej ekspansji, co opiszemy do-
kładniej w tym artykule. Ta forma terapii zaowoco-
wała terminem krioablacja i kriolezja.

W  Polsce krioterapia, czyli zabiegi leczenia zim-
nem, oraz krioablacja, czyli niszczenie tkanek, są 
stosowane powszechnie. Duże zasługi w udoskona-
leniu metody krioterapii miejscowej i ogólnoustrojo-
wej oraz stworzeniu zasad leczenia tą metodą mają 
ośrodki badawcze we Wrocławiu i  Warszawie. Je-
den z  pierwszych aparatów do krioterapii i  jedna 
z pierwszych trzech w Europie kriokomór powstały 
w 1989 r. w wyniku prac mgr inż. Zdzisława Racz-
kowskiego z INTiBS PAN. Dzięki badaniom i obser-
wacjom leczenia zimnem powstała i  rozwinęła się 
wrocławska szkoła krioterapii, której inicjatorem był 
prof. Zdzisław Zagrobelny. Od 2003 r. stosowana 
i popularyzowana jest metoda krioablacji w apara-
tach polskiej produkcji.
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METODY KRIOTERAPII

Należy zaznaczyć, że leczenie zimnem to krio-
terapia. Poza krioblacją wykonywana jest również 
miejscowo i  ogólnoustrojowo. Krioterapia miejsco-
wa polega na nawiewie na wybraną powierzchnię 
ciała par azotu (–176°C), dwutlenku węgla (–70°C) 
lub oziębionego powietrza (–25°C). U pacjentów pa-
liatywnych wskazania są różne. W zakresie tempe-
ratury do –10°C z  powodzeniem wykorzystywane 
jest chłodzenie powierzchniowe okładami żelowymi 
z lodu, rzadziej z aplikatora za pomocą przepływu 
sprężonego powietrza uzyskanego z głowicy apara-
tu. Taką terapię stosuje się w bolesnych krwawych 
obrzękach oraz np. po wynaczynieniu krwi do tka-
nek podskórnych po kaniulacji. W zakresie tempe-
ratury do –40°C działanie terapeutyczne stosuje się 
w celu zmniejszenia dolegliwości bólowych w neu-
rologii, chirurgii urazowej, ortopedii, w celu opóź-
nienia miejscowego zapalenia oraz przyspieszenia 
przepływu krwi i  poprawy sprawności ruchowej. 
W krioterapii miejscowej w zakresie temperatury do 
ok. –70°C jest ona uzyskiwana w systemach zasila-
nych ciekłym dwutlenkiem węgla. Krioterapia miej-
scowa do –150°C polega na kriostymulacji ciekłym 
azotem i jest stosowana w zespołach bólowych, ner-
wobólach, stanach pourazowych – w fazie nadmier-
nego napięcia mięśni i  spastyczności, rehabilitacji, 
po zabiegach operacyjnych, we wspomaganiu le-
czenia bolesnych urazów oraz w bólach w schyłko-
wych chorobach reumatycznych. Terapie miejscowe 
mogą być stosowane u pacjentów ze schyłkowymi 
chorobami zagrażającymi życiu w medycynie palia-
tywnej. 

Krioterapia ogólnoustrojowa polega natomiast 
na poddaniu całego ciała pacjenta przez krótki czas 
działaniu bardzo niskich temperatur (do –160°C) [7]. 
Zabieg wykonywany jest w  kriokomorze. Czas 
przebywania pacjenta wynosi początkowo kilka-
naście sekund i  jest stopniowo wydłużany. Zabieg 
ma na celu oziębienie organizmu, w tym działanie 
przeciwbólowe przez zwolnienie przewodnictwa 
nerwowo-mięśniowego. Fizjologicznie w pierwszej 
fazie działania bardzo niskich temperatur następuje 
skurcz obwodowych naczyń krwionośnych i mięś
ni oraz spowolnienie przepływu krwi i  przemiany 
materii. Z  kolei w  fazie drugiej występuje reakcja 
gwałtownego rozszerzenia naczyń krwionośnych 
i  zwiększenia przepływu krwi. Skutkiem tego jest 
zwiększony dopływ do komórek składników od-
żywczych i  tlenu, a  także mediatorów przeciwza-
palnych [8]. Stwarza to dogodne warunki do pracy 
mięśni i ułatwia następnie stosowanie kinezyterapii. 
Krioterapię stosuje się w takich zespołach bólowych, 
jak odruchowa i  ośrodkowa spastyczność mięśni, 
w  młodzieńczym przewlekłym zapaleniu stawów, 
łuszczycowym zapaleniu stawów, zesztywniającym 

zapaleniu stawów kręgosłupa, zmianach zapalnych 
stawów o podłożu metabolicznym oraz w rehabili-
tacji zespołów neurologicznych. Krioterapia ogól-
noustrojowa w  przeciwieństwie do innych metod 
krioterapii jest jednak przeciwwskazana u  pacjen-
tów z  chorobami nowotworowymi i  pacjentów ze 
schyłkową niewydolnością narządów w chorobach 
skrajnie zagrażających życiu. 

U  pacjentów ze schyłkowymi chorobami zagra-
żającymi życiu w  wybranych przypadkach zasto-
sowanie mają zabiegi destrukcji tkanek – kriolezji 
i krioablacji.

KRIODESTRUKCJA

Kriolezja jest techniką zabiegową, w której mro-
żenia i  destrukcji tkanek dokonuje się za pomocą 
aplikatora, czyli sondy, umiejscowionego bezpo-
średnio w okolicy patologicznej zmiany. W medycy-
nie bólu kriolezja jest metodą interwencyjnego le-
czenia bólu. Temperatura sięga –80°C i zastosowana 
w  pobliżu nerwów skutkuje blokadą przewodnic-
twa. Zabieg ten nie powoduje zniszczenia nerwu, 
blokada jest odwracalna. Kriolezja przez lokalne 
zamrożenie nerwu powoduje zwolnienie lub za-
hamowanie przewodzenia bodźców przez tkankę 
nerwową i zmniejszenie sygnałów bólowych. Efekt 
przeciwbólowy trwa od kilku tygodni do kilku mie-
sięcy. W przypadku mrożenia innych niż nerwy tka-
nek dochodzi do ablacji i  zniszczenia wymrożonej 
struktury. Metoda ta jest również wykorzystywana 
m.in. do leczenia guzów, tkanek i  patologicznych 
zmian [9].

Skuteczność kriolezji zależy od właściwej identy-
fikacji przyczyny bólu, jego lokalizacji, od rozmiaru 
sondy, odpowiedniego czasu zabiegu, właściwości 
tkanki nerwowej i techniki zabiegu [9].

Zabiegi kriodestrukcji stosuje się zarówno w lecze-
niu bólu przewlekłego, jak i w zabiegach chirurgicz-
nych w ginekologii, okulistyce, laryngologii, derma-
tologii, chirurgii, a także w kardiologii podczas ablacji 
układu bodźco-przewodzącego serca. Medycyna pa-
liatywna oraz medycyna bólu i onkologia są dziedzi-
nami, w których krioablacja jest stosowana w pato-
logicznych dolegliwościach bólowych w  przypadku 
braku powodzenia innych metod neurodestrukcji. 
Innym zastosowaniem metody jest ablacja guzów 
przerzutowych do wątroby i tkanek miękkich. Poza 
medycyną bólu kriodestrukcja stosowana jest rów-
nież w leczeniu zmian skórnych łagodnych i złośli-
wych, np. brodawek skórnych, raka skóry in situ, 
zmian powstałych na błonach śluzowych, np. leu-
koplakii i pachydermii, lub innych zmianach łagod-
nych i  nowotworowych, również w  obrębie jamy 
brzusznej, zwłaszcza wątroby. Stosuje się ją w likwi-
dacji np. naczyniaków. W kardiologii ma zastosowa-
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nie w leczeniu przetrwałych zaburzeń rytmu serca, 
jako krioablacja układu bodźco-przewodzącego.

Interesujące jest, że w klinicznych badaniach eks-
perymentalnych prowadzi się obecnie zaawansowa-
ne badania terapii ablacyjnych, zarówno w leczeniu 
łagodnych zmian nowotworów piersi oraz inwazyj-
nego raka piersi, jak i przerzutach nowotworów do 
wątroby oraz w terapii przerzutów do innych narzą-
dów u  pacjentów paliatywnych, np. guzach kości 
i w raku trzustki [10–12].

Zabieg krioablacji polega na wprowadzeniu apli-
katora – sondy – w okolice chorej tkanki. Końcówka 
sondy jest precyzyjnie sterowana, pod kontrolą ob-
razu. Współcześnie stosuje się kontrolę ultrasonogra-
ficzną, rzadziej radiologiczną za pomocą fluoroskopii, 
ale również tomografię komputerową lub rezonans 
magnetyczny. Ze względu na duże bezpieczeństwo 
tej metody w  przypadku zmian powierzchownych 
lub płytko położonych wykonuje się kriodestrukcję 
pod kontrolą wzroku w miejscu określonym anato-
micznie podczas badania przedmiotowego. Dotyczy 
to zabiegów na skórze i  tkance podskórnej. Zabiegi 
kriolezji wykonywane w celu leczenia bólu i destruk-
cji nerwów wymagają zwykle precyzyjnego określe-
nia miejsca neurolizy i kontroli obrazu.

Technika zabiegu polega na zamrożeniu tkanki 
lub nerwu i  wybiórczym niszczeniu niewielkich 
ognisk komórek, przy czym nie narusza się sąsia-
dujących zdrowych tkanek. Sposób osiągnięcia ni-
skiej temperatury jest podobny jak w urządzeniach 
chłodniczych, jednak bardziej precyzyjny. Przez 
aplikator w układzie zamkniętym przepływa mie-
szanina gazów, która ulega rozprężeniu w końców-
ce cewnika, powodując oziębienie i odwracalne za-
mrożenie otaczających tkanek do –70°C lub –80°C. 
Procedura ta jest uznawana za bezpieczniejszą niż 
obarczone poważniejszymi objawami niepożąda-
nymi neuroliza chemiczna lub termiczna wysoką 
temperaturą. Przy użyciu krioablacji można rów-
nież schłodzić tkankę, aby uzyskać stan hibernacji 
w celu sprawdzenia jej potencjalnego efektu. Zahi-
bernowana tkanka ulega bez szkody rozmrożeniu.

W celu osiągnięcia trwałego efektu zabiegu krio-
destrukcji zamrażanie i  rozmrażanie powtarza się 
kilkakrotnie podczas tej samej sesji, co doprowadza 
do zamarzania komórek, pękania błon biologicz-
nych i w konsekwencji do destrukcji tkanki [9]. 

Obecnie stosowane sondy do kriolezji wykorzy-
stują zjawisko oziębiania dławionego gazu. Sondy 
mają wbudowane dwa kanały różniące się średnicą, 
dzięki czemu gwałtowne rozprężanie gazu (dwu-
tlenku węgla lub tlenku azotu) wydostającego się 
z przewodu o węższej średnicy w układzie zamknię-
tym odbiera ciepło z otoczenia, powodując spadek 
temperatury na końcówce sondy do ok. –80°C, co 
uwidacznia się w uwodnionej tkance jako powsta-
jąca kula lodu i może być obserwowane w USG lub 

RTG. Rozmiary pola chłodzenia zależą od średnicy 
sondy, czasu mrożenia i stopnia ukrwienia tkanki. 

Szybki efekt blokowania przewodzenia impulsów 
we włóknach nerwowych jest podobny do działa-
nia lokalnego leku znieczulającego, natomiast dłu-
gotrwały efekt przypisywany jest mikrokryształom, 
które uszkadzają unaczynienie nerwu, doprowadza-
jąc do endoneuralnego obrzęku z następczą martwi-
cą komórek tkanki nerwowej. W  metodzie kriolezji 
nerwów podczas mrożenia zachowane są w  całości 
osłonki mielinowe, co pozwala na fizjologiczną rege-
nerację nerwu po kilku do kilkunastu miesiącach [13]. 

Ze względu na czasowe wyłączenie przewod-
nictwa nerwowego kriolezję stosuje się w  zakresie 
unerwienia dróg czuciowych. Jest najskuteczniejsza 
w zespołach bólowych pochodzących z małych, do-
brze określonych generatorów bólu – najczęściej lo-
kalnych uszkodzeń nerwów obwodowych [9]. 

PODSTAWY FIZYCZNE MROŻENIA 
W APLIKATORACH

Efekt mrożenia w kriolezji uzyskuje się przez cyr-
kulację gazu wewnątrz sondy i szybką dekompresję 
tego gazu w  układzie zamkniętym na dystalnym 
końcu sondy – tworzy się w ten sposób lodowa kula.

Zjawisko związane z tym efektem nazywane jest 
prawem Boyle’a-Mariotte’a. Ciekawostką z  historii 
medycyny jest, że faktycznymi odkrywcami tego 
zjawiska byli lekarz Henry Power (1623–1668) i ma-
tematyk Richard Towneley (1629–1707). Prawo to 
dotyczy zachowania gazu doskonałego w przemia-
nie izotermicznej. W  dużym uproszczeniu można 
przyjąć, że w układzie zamkniętym przy spadku ci-
śnienia gazu następuje oziębianie, a przy wzroście 
ciśnienia – wzrost temperatury. 

Dokładnie zjawisko zachodzące w  aplikatorach 
do kriolezji opisuje prawo sformułowane w  1856 r., 
znane jako efekt Joule’a-Thomsona. Opisuje ono 
zmianę temperatury gazu rzeczywistego podczas 
jego izentalpowego rozprężania przez porowatą 
przegrodę (dławienie) z obszaru o wyższym ciśnie-
niu do obszaru o ciśnieniu niższym [1]. Ta przemiana 
jest rozprężeniem adiabatycznym gazu zachodzą-
cym przez wąskie szczeliny i prowadzi do obniżenia 
jego temperatury zgodnie z pierwszą zasadą termo-
dynamiki. Przebieg przemiany adiabatycznej okre-
śla prawo Poissona (rycina 1).

MECHANIZMY PATOFIZJOLOGICZNE 
MROŻENIA TKANEK I ŚMIERCI KOMÓREK 
KRIOGENICZNYCH 

Kriolezja, krioablacja indukują uszkodzenie ko-
mórek przez naprzemienne cykle zamrażania i roz-
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mrażania. Opisano cztery biologiczne mechanizmy 
uszkodzenia krioablacyjnego: bezpośrednie uszko-
dzenie komórek, uszkodzenie naczyń i niedokrwie-
nie, apoptozę i następczą immunomodulację [2].

Rodzaj i zakres reakcji tkanek na krioablację zale-
ży od intensywności mrożenia. Proces destrukcji jest 
w dużej mierze zależny od zastosowanego sposobu 
zamrażania oraz procesów rozmrażania i osiąganej 
temperatury.

Całkowite uszkodzenia spowodowane przez mro-
żenie są wynikiem efektów bezpośrednich i pośred-
nich mrożenia. Zastosowanie mrożenia początkowo 
powoduje tworzenie się pozakomórkowych krysz-
tałków lodu. W wyniku przesunięcia osmotycznego 
woda przemieszcza się z  przestrzeni wewnątrzko-
mórkowej do śródmiąższu, powodując odwodnienie 
i początkowe uszkodzenie komórek. Ten proces jest 
co najmniej częściowo odwracalny. Jeśli jednak za-
mrożenie nastąpi szybko, większość płynu pozostaje 
wewnątrz komórki, ponieważ istnieje niewystarcza-
jący czas na procesy osmotyczne, w wyniku czego 
powstają wewnątrzkomórkowe kryształy lodu. 
Mają one destrukcyjny wpływ zarówno na błony, 
jak i  organelle komórkowe. Podczas rozmrażania 
woda przepływa z hipotonicznego śródmiąższu do 
komórek, co skutkuje dalszym uszkodzeniem oraz 
pękaniem błon. W efekcie w drugim cyklu zamraża-
nia od tworzenia szczególnie śmiercionośnych we-
wnątrzkomórkowych kryształków lodu zależy efekt 
destrukcji wewnątrzkomórkowej [2].

Kolejnym istotnym czynnikiem jest załamanie 
dopływu krwi z  powodu uszkodzenia ściany na-
czynia w wyniku tworzenia się lodu w śródbłonku. 
Po rozmrożeniu uszkodzony śródbłonek wchodzi 
w kontakt z trombocytami, w wyniku czego powsta-
je miejscowa zakrzepica, a następnie miejscowe nie-
dokrwienie. Również zwiększona przepuszczalność 
naczyń włosowatych wynikająca z  uszkodzenia 
i miejscowego powstawania obrzęku potęguje miej-
scowe niedokrwienie [13].

Krioablacja powoduje uszkodzenie śródbłon-
ka mikrokrążenia. Prowadzi to do agregacji płytek, 
mikrozakrzepicy i  niedokrwienia. Zwężenie naczyń 
następuje również w odpowiedzi na spadek tempera-
tury, powodując niedokrwienną śmierć tkanki, a na-
stępnie martwicę z  powodu krzepnięcia wewnątrz
naczyniowego.

W efekcie w centralnej strefie zmiany krioablacyj-
nej w  wyniku bezpośredniego uszkodzenia przez 
mrożenie i uszkodzenia naczyń występuje tzw. mar-
twica krzepnięcia. Ponadto wykazano, że subtelne 
uszkodzenie kriogeniczne w  strefie obwodowej 
guza może indukować apoptozę w  sąsiadujących 
komórkach [2].

W badaniach eksperymentalnych histologicznych 
udowodniono, że terapeutyczne zamrożenie ner-
wów podczas kriolezji powoduje uszkodzenie nerwu 
II stopnia: występuje dezintegracja aksonów i osłonki 
mielinowej, zachowana jest integralność w  obrębie 
(osłonka Keya-Retziusa) perineurium i  epineurium. 
Odpowiada to uszkodzeniu typu axonotmesis wg Sed-
dona (stopień II wg Sunderlanda). Istotne jest to, że 
nieuszkodzona pozostaje tkanka łączna wraz z pro-
teinami, kolagenem, jednocześnie zostaje zachowana 
integralność nerwu w obrębie śródnerwia i endoneu-
rium. W  środowisku pozostają również cytokiny 
oraz czynnik wzrostu nazywany promotorem rege-
neracji nerwu (bone morphogenetic proteins – BMP-6), 
które razem z  nowymi cytokinami warunkują od-
budowę nerwu wzdłuż osłonki Keya-Retziusa. Ist-
nieje kilka skal stopniujących uszkodzenia nerwów. 
Historyczne porównanie dwóch z  nich przedsta-
wiono w tabeli 1. Z upływem czasu nerw poddany 
kriolezji ulega regeneracji wzdłuż naturalnego prze-
biegu osłonek nerwu. Jest to regeneracja struktu-
ralna. Jego fizjologiczne funkcje powracają i wtedy 
występuje regeneracja czynnościowa. Dodatkowo 
po mrożeniu występuje efekt autoimmunologiczny 
oraz likwidacja patologicznych miejsc receptoro-
wych, co przedłuża działanie analgetyczne [2].

kula lodowa powstała w wyniku rozprężenia cząsteczek gazu

Rycina 1. Schemat budowy aplikatora do zabiegu kriolezji. Na rycinie pokazany jest przepływ gazu wewnątrz sondy oraz 
powstająca na końcówce aplikatora – w wyniku efektu Joule’a-Thomsona – kula lodu

Aplikatory – sondy – są zbudowane z kanalików o różnym świetle, którymi przepływa gaz i które ulegają zwężeniu, a następnie łączą 
się, tworząc wspólny minizbiornik pozwalający na rozprężenie gazu po uprzednim jego dławieniu. Obecnie w większości popularnych 
aparatów jako gazów używa się CO2 lub N2O, które w odpowiednich warunkach fizycznych są kriogenami. Rozprężenie adiabatyczne, 
w którym gaz wykonuje pracę zewnętrzną kosztem swojej energii wewnętrznej, powoduje spadek ciśnienia i efekt mrożenia na końcu 
sondy.

kierunek przepływu gazu w aplikatorze
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WSKAZANIA DO ZABIEGU

Zasadniczym wskazaniem do kriolezji są przewle-
kłe dolegliwości bólowe związane z uciskiem lub sta-
nem zapalnym nerwów obwodowych. W  praktyce 
najczęściej stosowana jest w leczeniu bólu w różnych 
postaciach neuropatii obwodowych, bólu w obrębie 
kończyny górnej w przebiegu zapalenia nerwu nad-
łopatkowego, a także w bólu w innych stanach zwią-
zanych z zapaleniem nerwów obwodowych (zespół 
bolesnego barku, łokieć tenisisty i łokieć golfisty oraz 
tzw. ostrogi piętowe). Metoda ta ma też zastosowa-
nie w  bólach ściany klatki piersiowej związanych 
z różnymi zaburzeniami, takimi jak: nerwiaki po to-
rakotomii, uporczywy ból po złamaniach żeber oraz 
nerwoból popółpaścowy w obrębie klatki piersiowej. 

Stosuje się ją w  bólach pleców i  bólu kończyn dol-
nych w następstwie patologii stawów kręgosłupa lę-
dźwiowego, rzekomej rwie kulszowej, bólach zwią-
zanych z więzadłem międzykolcowym lub nerwem 
pośladkowym górnym, bólem stawu krzyżowo-bio-
drowego, nerwobólem nerwów pośladków.

Przeciwwskazaniami do zabiegu są: brak współ-
pracy z  pacjentem, gdyż konieczny jest dobry kon-
takt w czasie stymulacji i mrożenia, ciężkie koagulo-
patie, ciężkie zmiany infekcyjne. Przeciwwskazanie 
stanowią również ciężkie choroby układu krążenia, 
ostre stany niedokrwienia mięśnia serca oraz mó-
zgu. Uważa się, że jeśli w miejscu wkłucia aplikatora 
i wykonania kriolezji występują zmiany zapalne lub 
infekcyjne skóry, to zabieg powinien być przesunięty 
w czasie. Brak świadomej zgody pacjenta na zabieg 

Tabela 1. Klasyfikacja uszkodzeń nerwów obwodowych według Seddona i modyfikacji Sunderlanda. Zaznaczono stan 
neurodestrukcji i możliwej regeneracji po zastosowaniu mrożenia nerwów (porównianie własne na podstawie [14])

Skala Seddona Klasyfikacja Sunderlanda 

1. Neurapraxia: 
ucisk na nerw bez przerwania ciągłości.

– �stopień I – blok przewodzenia z powodu kompresji 
lub niedokrwienia przy zachowanej ciągłości nerwu, 
z ogniskową demielinizacją; powrót funkcji nerwu 
po 2–3 tygodniach; neuropraxia 

2. Axonoirnesis:
nerw nienaruszony, 
aksony przerwane, 
nerwy mogą się zregenerować

– �stopień II – uraz aksonu, bez zmian w tkance 
okołonerwowej; regeneracja nerwu z szybkością  
1 mm/dzień; odpowiada axonotmesis Seddona; 

– �stopień III – uszkodzenie endoneurinum, bez zmian 
w epiperineurinum, powrót funkcji zależy od włóknienia 
śródpęczkowego 

3. Neuroirnesis:
przerwanie ciągłości nerwu powodujące jego porażenie

– �stopień IV – uszkodzenie wszystkich osłonek z wyjątkiem 
epineurinum; zazwyczaj występuje powiększenie nerwu 

– �stopień V– całkowite przerwanie ciągłości nerwu; 
odpowiada neurotmesis Seddona 

Tabela 2. Praktyczne wybrane wskazania i przeciwwskazania do zabiegów kriolezji wykonywanych w poradniach leczenia 
bólu, zebrane na podstawie przykładowych opisów [9, 15]

Wskazania Przeciwwskazania

inwazyjne leczenie bólu nowotworowego brak świadomej zgody pacjenta

neuralgia nerwu nadłopatkowego brak współpracy z pacjentem

ból w zespole bolesnego barku, zespoły bólów przedramienia, entezopatie zmiany infekcyjne skóry

ból klatki piersiowej po torakotomii, złamaniach żeber, mostka ciężkie choroby układu krążenia

neuralgia z powodu nerwiaków nerwów obwodowych,  
ból ściany brzucha, neuralgia nerwu biodrowo-podbrzusznego,  
nerwu udowo-płciowego i nerwu pachwinowego

ostre stany niedokrwienia serca

bóle po półpaścu stany niedokrwienia mózgu

inwazyjne leczenie bólu fantomowego, ból czaszkowo-twarzowy, 
neuralgie nerwów potylicznych, neuralgie w obrębie czaszki w zakresie 
unerwienia nerwu trójdzielnego

choroba zakrzepowo-zatorowa

bóle stawów u pacjentów wykluczonych z leczenia chirurgicznego ciężkie koagulopatie, stosowanie 
antykoagulantów bez monitorowania układu 
krzepnięciaból kręgosłupa pochodzenia stawowego, bóle w obrębie kończyny 

dolnej, neuralgia nerwu skórnego bocznego uda, nerwu udowo-
goleniowego, neuralgia gałązek nerwu kolanowego, ostroga piętowa

bóle po operacjach przepukliny

ból miednicy i krocza, neuralgia nerwu sromowego, kokcygodynia, 
neuralgia nerwów pośladkowych, neuropatia nerwów zasłonowych
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oraz brak współpracy są przeciwwskazaniem do za-
stosowania tej metody. Więcej wskazań praktycznych 
wymieniono w tabeli 2.

PRZEPROWADZENIE ZABIEGU

Kriolezja nerwów w celu leczenia bólu powinna 
odbyć się po kwalifikacji. Destrukcję przeprowa-
dza się po określeniu wskazań z wywiadu, badania 
przedmiotowego, analizie badań obrazowych oraz 
przede wszystkim po pozytywnym wyniku iniekcji 
diagnostycznej. Iniekcję kwalifikującą okolicy pla-
nowanego zabiegu wykonuje się zwykle z użyciem 
lokalnego anestetyku – tzw. blokada diagnostyczna. 
Ze względu na potencjalną małą inwazyjność meto-
dy przyjmuje się, że redukcja bólu o ponad 50% jest 
wskaźnikiem do zastosowania kriolezji.

Zabieg wykonywany jest w  znieczuleniu miej-
scowym skóry. Wprowadzenie kriosondy, sondy 
mrożącej, może nastąpić przez nacięcie skóry lub to-
rem kaniuli dopasowanej do rozmiaru sondy. Sonda 
mrożąca wprowadzana jest pod kontrolą USG lub 
RTG (ramię C) tak, aby koniec znalazł się w bezpo-
średnim sąsiedztwie nerwu. Celem kriolezji jest wy-
biórcze uszkodzenie gałązki przewodzącej ból, stąd 
konieczność umieszczenia kriosondy nie dalej niż 
3–5 mm od celu, zakładając, że średnica tworzącej się 
kuli lodowej osiąga zazwyczaj ok. 4–5 mm.

Po kontroli umieszczenia sondy w  sąsiedztwie 
docelowego nerwu możliwe jest stymulowanie ner-
wu czuciowe i ruchowe, aby potwierdzić odległość 
nerwu od kriosondy. Im niższe napięcie stymulacyj-
ne, tym bliżej nerwu znajduje się kriosonda. 

Położenie nerwu stwierdza się stymulacją czucio-
wą (100 Hz) i ruchową (2 Hz) w granicach 0.6–1,2 V, 
aby rozpoznać zbyt bliskie położenie względem ner-
wu ruchowego, co objawiałoby się bezwiednym ru-
chem ręki lub stopy. 

Jeżeli podczas stymulacji czuciowej ból odczu-
wany przez pacjenta ma podobny charakter i topo-
grafię do bólu typowego dla pacjenta, uzyskuje się 
dodatkową informację diagnostyczną i  pozytywny 
czynnik rokowniczy. Zazwyczaj (w  czasie jedne-
go zabiegu) przeprowadza się 2–3 cykle mrożenia, 
z odstępem pozwalającym na odmrożenie sondy. 

Większość nerwów obwodowych jest dobrze do-
stępna dla kontroli USG i pozwala na bezpośrednie 
śledzenie powstającej kuli lodu. W zakresie kręgo-
słupa wystarczą kostne punkty odniesienia do loka-
lizacji gałązek stawowych, choć w przypadku nasi-
lonych zmian zwyrodnieniowych i deformacji oraz 
po zabiegach neurochirurgicznych i  ortopedycz-
nych ich lokalizacja może być znacznie utrudniona 
lub wręcz niemożliwa z powodu występowania cie-
ni akustycznych (artefaktów) tworzących się za sil-

nym echem z odbicia fali ultradźwiękowej od tkanki 
uwapnionej [9]. 

Podczas ablacji guzów i innych miękkich tkanek 
jedną lub więcej sond wprowadza się przezskórnie 
w środek zmiany, również zwykle pod kontrolą USG. 
Zaleca się, aby tworzenie kul lodowych obejmowa-
ło obszar przynajmniej o 1 cm większy niż rozmiar 
guza, aby zapewnić całkowitą ablację. Zakres roz-
miarów kuli lodowej można ocenić za pomocą ul-
tradźwięków, tomografii komputerowej i rezonansu 
magnetycznego (MRI). Podskórne wstrzyknięcie soli 
fizjologicznej jest niekiedy wymagane jako forma 
ochrony skóry. W szczególności kriobablacja zasad-
niczo nie wpływa na mięśnie, w  tym np. na mię-
sień piersiowy. Miejscowe znieczulenie jest zwykle 
wystarczające do przeprowadzenia zabiegu w  tym 
miejscu. Najczęściej stosuje się dwa cykle zamraża-
nia i rozmrażania o różnych okresach trwania [1, 9].

W  leczeniu bólu kriolezja tkanki nerwowej jest 
bezpiecznym zabiegiem, gdy wykonywana jest pod 
kontrolą USG oraz z zastosowaniem stymulacji dia-
gnostycznej [16, 17]. Zamrożone włókna czuciowe 
tkanki nerwowej nie ulegają trwałemu uszkodze-
niu. Jeśli jednak dojdzie do uszkodzenia nerwów 
ruchowych danego mięśnia, może dojść do jego 
niedowładu. Rzadkim skutkiem ubocznym kriolezji 
są infekcje w miejscu wkłucia, podrażnienia tkanki 
miękkiej, zbliznowacenia czy krwawienia.

ZABIEGI KRIODESTRUKCJI W MEDYCYNIE 
PALIATYWNEJ

Krioablację stosuje się w celu kontrolowania bólu 
układu mięśniowo-szkieletowego w wielu przypad-
kach paliatywnych. Jest skuteczna w odniesniu do  
szerokiego zakresu obszarów szkieletowych, w tym 
nerwów obwodowych i  nerwów kręgosłupa, tak, 
że zarówno poprawę oceny bólu, jak i zmniejszenie 
bólu można uzyskać w ciągu zaledwie jednego ty-
godnia terapii [18]. Callstrom i wsp. zgłosili zmniej-
szenie bólu w  skali wzrokowo-analogowej (Visual 
Analogue Scale – VAS) od 7,1/10 przed leczeniem do  
4/10 po 4 tygodniach kriolezji [18]. Należy zaznaczyć, 
że efekty długoterminowe są zmienne. Niektóre ba-
dania wykazują poprawę w ciągu 6 miesięcy i dłużej 
[18], podczas gdy inni autorzy opisują nawrót bólu 
już po 3 miesiącach lub szybciej [19]. Środki wspo-
magające, takie jak selektywne blokowanie nerwów, 
mogą potęgować efekt krioterapii we wskazaniach 
paliatywnych [20]. 

Opisywane są korzystne skojarzenia krioablacji 
nerwów w  przerzutach do kości z  terapią bisfos-
fonianami, skutkujące zmniejszeniem bólu [21]. 
W przypadku dużych przerzutów do miednicy uzy-
skiwano również zadowalającą kontrolę bólu po łą-
czeniu metod krioablacji i cementoplastyki [22]. 
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Dostępne jest liczne piśmiennictwo na temat za-
stosowania kriolezji w  leczeniu bólu w  zmianach 
kostnych, zarówno w pierwotnych guzach kości, jak 
i  łagodnych zmianach, np. torbielach kości [23, 24]. 
Krioterapia okazała się również skuteczna w terapii 
łagodnych, lokalnie inwazyjnych guzów desmoidal-
nych, z dobrym odsetkiem odpowiedzi i progresją no-
wotworu od 0% do 4% w ciągu 2 lat po ablacji [25, 26]. 
Uważa się, że ablacja zmiany mniejszej niż 2 cm bez 
erozji korowej ma szczególnie korzystne rokowanie. 
W nielicznych badaniach wykazano, że przeżycie wol-
ne od wznowy po roku od zabiegu zostało osiągnięte 
w 85% przypadków [27]. W rekomendacjach zaznacza 
się, że środki dodatkowe, takie jak osteoplastyka, mogą 
być konieczne niezależnie od wykonanej krioablacji.

Opisano zastosowanie krioterapii w leczeniu obja-
wów nawrotu mięsaka zaotrzewnowego. Fan i wsp. 
wykazali znaczne zmniejszenie bólu – z 7,49/10 do 
5,44/10 (p = 0,01) w skali VAS – po krioterapii tego 
typu przypadków [28]. Powikłania występowały 
rzadko, z chwilową neuropatią, najczęściej w mak-
symalnie 6% przypadków, w zależności od położe-
nia zmiany [29]. 

Krioablacja jest też stosowana w przypadku nie-
operacyjnych guzów takich narządów, jak: gruczoł 
sutkowy, grasica, prostata, nerka, wątroba, oraz nie-
których przerzutach [30].

W  przypadku grasiczaka uciskającego tchawicę 
i powodującego kaszel, duszność oraz obrzęk twarzy 
uzyskano poprawę i satysfakcję pacjentki z  leczenia 
po 2 tygodniach zastosowania kilku zabiegów krio-
lezji [31].

Ciekawym opisem zastosowania krioablacji jest 
artykuł z 2019 r., w którym przeprowadzono syste-
matyczny przegląd literatury z baz danych PubMed, 
WOS i Scopus, aby zidentyfikować badania w języku 
angielskim dotyczące wyników krioablacji u pacjen-
tów z rakiem piersi. Celem tego przeglądu była syn-
teza zastosowań krioablacji jako metody ablacyjnego 
leczenia raka piersi na różnych etapach zaawanso-
wania. Niektórzy autorzy stosowali krioablację u pa-
cjentów z  chorobą przerzutową, podczas gdy inni 
u pacjentów, którzy nie kwalifikowali się do operacji 
lub odmówili leczenia chirurgicznego. Opisano przy-
padki, w których krioablacja w paliatywnym leczeniu 
raka piersi w  IV stopniu zaawansowania pozwalała 
w  zadowalający sposób zmniejszyć ogniska nowo-
tworu i towarzyszących mu dolegliwości [32, 33].

Krioablacja może indukować zarówno zwiększo-
ną, jak i zmniejszoną odporność przeciwnowotwo-
rową. Koagulacyjna martwica komórek nowotwo-
rowych w  centralnej strefie zmiany indukowanej 
przez krioablację może zoptymalizować prezentację 
antygenów specyficznych dla nowotworu układowi 
odpornościowemu, co powoduje aktywację i proli-
ferację komórek T. W modelu mysim krioablacja spo-
wodowała specyficzną dla nowotworu odpowiedź 

komórek T w regionalnym węźle chłonnym i zwięk-
szyła aktywność komórek NK (natural killer) [34]. 
Natomiast niektóre komórki nowotworowe ulegają 
apoptozie w strefie obwodowej zmiany nowotworo-
wej, mimo że zabieg mrożenia wykonany był w czę-
ści centralnej.

Gdy komórki prezentujące antygen, takie jak 
komórki dendrytyczne i makrofagi, fagocytowe ko-
mórki nowotworowe po krioapoptozie, występują 
bez sygnałów, antygeny nowotworowe są prezen-
towane na cząsteczkach MHC klasy 1 bez jedno-
czesnej stymulacji komórek T. Umierające komórki 
w  wyniku krioapoptozy mogą wydzielać cytokiny 
immunosupresyjne, m.in. interleukinę 10 i transfor-
mujący czynnik wzrostu β. To indukuje anergię i za-
hamowanie klonowania [34, 35]. Trudno jest zatem 
przewidzieć który efekt – immunostymulujący czy 
immunosupresyjny – ma większy wpływ. Krioabla-
cja może wywołać korzystny efekt abscopalny, czyli 
korzystny efekt pozamiejscowy na odległe ogniska 
przerzutowe [36]. Efekt immunomodulujący wy-
wołany przez krioablację doprowadził do badań 
analizujących krioablację w  połączeniu z  immu-
noterapią układową. Liang i  wsp. badali kliniczne 
zalety krioablacji w połączeniu z terapią komórkami 
NK i  trastuzumabem w  nawracającym raku piersi 
HER2-dodatnim [37]. Terapia złożona z trzech kom-
binacji wykazała poprawę odsetka odpowiedzi no-
wotworu, zmniejszenie poziomu krążących komó-
rek nowotworowych i  markerów nowotworowych 
oraz dłuższe przeżycie bez progresji w porównaniu 
z samą krioablacją.

W  badaniu pilotażowym przeprowadzonym 
w  Memorial Sloan Kettering Cancer Center u  pa-
cjentów z rakiem piersi leczonych przedoperacyjną 
krioablacją guza i  pojedynczą dawką ipilimumabu 
(przeciwciała anty-CTLA-4) [2] takie postępowane 
okzało się bezpieczne i tolerowane i nie powodowa-
ło opóźnień w przeprowadzeniu wcześniej zaplano-
wanego zabiegu. Analizy eksploracyjne wykazały, że 
terapia skojarzona była związana z  trwałym wzro-
stem obwodowym cytokin typu Th1, aktywowa-
nych i proliferujących limfocytów T CD4+ i CD8+ 
oraz poproliferacyjnych komórek efektorowych T 
względem komórek regulatorowych T w  obrębie 
guza. Wykazano także, że w porównaniu z mono-
terapią połączenie krioablacji i ipilimumabu wiązało 
się z silnym wzrostem ilościowym elementów mor-
fotycznych krwi obwodowej i klonów limfocytów T 
wewnątrz guza po terapii [2].

KIERUNKI ROZWOJU KRIOLEZJI

Obecnie kriolezja jest metodą inwazyjnej wal-
ki z  bólem, w  przyszłości może być jednak rozpo-
wszechniona na takich oddziałach szpitalnych, jak: 
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neurochirurgia, ortopedia, laryngologia, torakochi-
rurgia czy onkologia, gdyż jej skuteczność jest wy-
soka, cechuje ją mała liczba powikłań lub ich brak. 
Ciekawym zastosowaniem jest połączenie krioabla-
cji z  immunoterapią w  chorobach onkologicznych, 
gdyż kriolezja może zwiększyć immunogenność. Po-
trzebne są dalsze badania kliniczne w tym zakresie 
[36]. Medycyna paliatywna jest dziedziną, w której 
zastosowanie kriolezji oraz krioablacji ze względu 
na prostotę metody, małe koszty zabiegu oraz zniko-
mą liczbę działań ubocznych jest warte rozważenia.

Warte uwagi jest to, że zabiegi kriolezji mogą być 
wykorzystywane w  szerszym zakresie w  porad-
niach leczenia bólu przy oddziałach onkologicznych 
oraz w  opiece paliatywnej. Skuteczne leczenie bólu 
nowotworowego wymaga postępowania zgodne-
go z wytycznymi leczenia bólu w chorobach nowo-
tworowych, szczególnie adekwatnego zastosowania 
leków opioidowych i adjuwantowych. U pacjentów 
z chorobą nowotworową występują jednak współist-
niejące zespoły bólowe. Wykonanie zabiegów inwa-
zyjnych może przynieść korzyść w postaci zmniejsze-
nia bólu, bez radykalnego zwiększania dawki leków. 
U takich pacjentów wykonanie inwazyjnego zabiegu 
jest metodą z wyboru. Zabiegi kriolezji są jedną z al-
ternatyw leczenia inwazyjnego, których zastosowa-
nie ze względu na ich małą inwazyjność jest warte 
uwagi i rozpowszechnienia. 

Autorzy deklarują brak konfliktu interesów.
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