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Overview of SMILE lenticule applications in refractive surgery and ectatic disease

N a J W a ż N i e J S z e
Świeżo pobrana tkanka 

rogówkowa uzyskana w wyniku 
zabiegu SMILE może być 
zastosowana w chirurgii 

refrakcyjnej i w chirurgicznym 
leczeniu ektazji rogówki.

H i g H l i g H t S
Freshly harvested corneal tissue 

obtained in SMILE procedure 
finds wide variety applications 
in refractive and ectatic cornea 

surgery.

StReSzCzeNie
W  artykule dokonano przeglądu aktualnego piśmiennictwa na temat użycia 
ludzkiej tkanki stromy rogówki pozyskanej w  czasie zabiegu SMILE (Small 
Excision Lenticule Extraction) w chirurgii refrakcyjnej i leczeniu choroby ek-
tatycznej. Większość przytaczanych prac ma charakter unikalny i pionierski. 
Choć wyniki zabiegów dotyczą niewielkich grup pacjentów, to obserwacje te 
dają solidne podstawy do dalszego rozwoju tych technik i badań nad nimi. 

Słowa kluczowe: chirurgia refrakcyjna rogówki, Small Excision Lenticule Extrac-
tion, lentikula, wszczepy śródrogówkowe
 

aBStRaCt
This paper represents overview of current literature on utility SMILE-derived 
(Small Excision Lenticule Extraction) corneal lenticules in refractive surgery 
and treatment of ectatic disease. Mostly this are unique and pioneer studies. 
Conclusions seem to be encouraging and warrant further in-depth research on 
that matter despite its results being derived from relatively small study samples.

Key words: corneal refractive surgery, Small Excision Lenticule Extraction, len-
ticule, corneal inlays 
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Techniki refrakcyjne polegające na wszczepieniu implantu 
hydrożelowego pomiędzy warstwy stromy rogówki roz-
dzielone za pomocą mikrokeratomu znane były już w prze-
szłości i określano je mianem keratofakii [1, 2]. Stosowano 
je w leczeniu bezsoczewkowości, krótkowzroczności i nad-
wzroczności, a ich działanie polegało na zmianie krzywizny 
przedniej rogówki. Nie zyskały one jednak znaczącej popu-
larności ze względu na trudności techniczne i występujące 
powikłania. Notowano między innymi ekstruzję czy otor-
bienie implantów w  stromie rogówki z  powodu nadmier-
nej aktywacji keratocytów [3]. Pod koniec ubiegłego wieku 
Barraquer opracował metodę epikeratofakii, która omijała 
szereg powyższych niedogodności i polegała na naszywa-
niu sztucznych lub naturalnie wytworzonych implantów na 
powierzchnię rogówki. Niska przewidywalność wytwarza-
nia implantów, suboptymalne wyniki refrakcji pooperacyj-
nej oraz powikłania związane z użyciem szwów rogówko-
wych ograniczyły na wiele lat dalszy rozwój tej metody.
Obecnie używane syntetyczne wszczepy rogówkowe (cor-
neal inlays) są jedną z dostępnych metod leczenia starczo-
wzroczności. Stanowią technologię addytywną polegającą 
na dodaniu do tkanki rogówki warstwy syntetycznego ma-
teriału. Fakt ten powoduje, że w przeciwieństwie do metod 
subtrakcyjnych (ścieńczających tkankę), takich jak mono- 
LASIK, są w  pełni odwracalne i  nie ograniczają innych 
opcji leczenia prezbiopii u pacjenta w późniejszym wieku. 
Ograniczeniem technologii Inlays jest wykorzystanie syn-
tetycznego materiału, który może się wiązać z powikłania-
mi łączącymi się z  odpowiedzią zapalną tkanki rogówki, 
pogorszeniem perfuzji tkanki przedniej stromy w glukozę 
i  jony, a  także odkładaniem się złogów wokół implantu 
[4–6]. 
Dzięki przeprowadzeniu procedury refrakcyjnej Small 
Excision Lenticule Extraction (SMILE) za pomocą lasera Vi-
sumax (Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Niemcy) istnieje moż-
liwość pobrania zdrowej tkanki stromy rogówki w  formie 
regularnego, płaskiego dysku (lentikuli). Laser Visumax jest 
urządzeniem działającym z częstotliwością 500 kHz, cha-
rakteryzującym się zmiennym indeksem energetycznym 
(ok. 33 kJ) oraz zmienną separacją impulsów (ok. 4,5 µm). 
Zastosowanie tej technologii otworzyło perspektywę zastą-
pienia sztucznego materiału wszczepu, używanego w tech-
nologii Inlays, tkanką naturalną, pochodzącą od alodawcy 
lub autodawcy. Dodatkowo zauważono możliwość zastoso-
wania wszczepów alogenicznych także w innych, poza ko-
rekcją starczowzroczności, wskazaniach, przede wszystkim 
w leczeniu stożka rogówki i ektazji pooperacyjnej, korekcji 
nadwzroczności i bezsoczewkowości. 
Próby zastosowania tkanki stromy rogówki u  ludzi po-
przedziły wieloletnie obserwacje ex vivo oraz badania na 
zwierzętach. Mohammed-Noriega i  wsp. udowodnili, że 
keratocyty ekstrahowanych lentikuli poddane miesięcznej 
krioprezerwacji są w stanie zachować żywotność i namna-

żać się w odpowiednich warunkach [6]. Inni autorzy prze-
prowadzili skuteczną reimplantację tkanki autoimplantu 
u zwierząt i udowodnili możliwość skutecznego odtworze-
nia objętości rogówki tkanką autologiczną [7, 8]. W dalszej 
kolejności przeprowadzono doświadczenia polegające na 
wszczepieniu materiału alogenicznego [9, 10]. Zauważono 
wtedy po raz pierwszy, że poza początkowym obrzękiem 
rogówki implant asymiluje się z  tkanką biorcy bez powi-
kłań, a przezierność rogówki i regularność jej powierzchni 
szybko powracają do stanu przedoperacyjnego [7]. Bada-
nia biochemiczne wykazały brak keratocytów pozytywnych 
pod względem obecności receptorów dla fibronektyny oraz 
α-aktyniny mięśni gładkich (α-SMA, alpha smooth muscle 
actinin), które to markery decydują o tendencji do powsta-
nia przymgleń rogówkowych (haze) i występują często po 
refrakcyjnych zabiegach powierzchniowych, takich jak ke-
ratektomia fotorefrakcyjna (PRK, photo-refractive keratec-
tomy) [4, 5]. Ich brak mógł zatem oznaczać niskie ryzyko 
powstania przymgleń rogówki po zabiegach przeszczepień  
auto- i alogenicznych lentikuli [11].
W  dotychczasowych doświadczeniach u  ludzi używano 
lentikul sferycznych. Przed pobraniem dawca tkanki był ba-
dany pod kątem nosicielstwa HIV, HBV, HCV oraz kiły [12]. 
Po pobraniu lentukuli wyznaczano jej geometryczny śro-
dek za pomocą markera. Istotne było zachowanie właściwej 
przednio-tylnej pozycji lentikuli podczas wszczepienia do 
wytworzonej uprzednio kieszonki rogówkowej. Ze względu 
na to, że używane dotychczas lentikule były matrycą czystej 
wady sferycznej i  korygowały wyłącznie wady sferyczne, 
ich rotacja kątowa w czasie przechowywania i wszczepiania 
nie miała znaczenia i nie była monitorowana.
Opisana technika, polegająca na wszczepieniu tkanki ro-
gówki dawcy intrastromalnie w obręb rogówki biorcy, nosi 
nazwę endokeratofakii, w  odróżnieniu od epikeratofakii, 
polegającej na implantacji wszczepów na powierzchnię ro-
gówki, opisanej przez Barraquera [13]. Wykorzystanie pre-
cyzyjnego lasera femtosekundowego i  możliwość uzyska-
nia płaskich, dopasowanych względem siebie powierzchni 
przyczyniły się z  jednej strony do zoptymalizowania 
wzajemnego przylegania do siebie tkanek dawcy i  biorcy 
oraz  przyspieszenia procesu gojenia, z  drugiej zaś – do 
znacznego zmniejszenia powikłań zapalnych. 

eNDOKeRatOFaKia 
Endokeratofakia może znaleźć zastosowanie w chirurgicznej 
korekcji nadwzroczności. Pierwsze doświadczenia z  wyko-
rzystaniem tej techniki przeprowadzono na zwierzętach [7]. 
Pierwsze zabiegi na oczach ludzkich – bezsoczewkowych 
i  z  głębokim niedowidzeniem – przeprowadził w  2012 r. 
Pradhan [14]. Kolejne badania dotyczyły autotransplan-
tacji lentikuli u  ametropijnych pacjentów, u  których jed-
no oko było krótkowzroczne, a  drugie nadwzroczne [15]. 
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Wszczepienia lentikuli dokonywano albo do kieszonki 
rogówkowej poprzez niewielkie nacięcie (keyhole epike-
ratophakia), albo pod standardowy płatek wytworzony 
metodą femtoLASIK [14]. Zabieg ten przeprowadzano za 
pomocą szczypczyków Kelmana, przytrzymując lentikulę 
wzdłuż jej średnicy [15]. Po wprowadzeniu lentikuli doko-
nywano jej wypłaszczenia i  rozprostowania oraz centra-
cji za pomocą szpatułki rogówkowej. Po zabiegu autorzy 
zaobserwowali poprawę najlepszej skorygowanej ostrości 
wzroku [14], ale nie potrafili wytłumaczyć tego zjawiska 
[14, 15]. Sun i  wsp. zaproponowali połączenie techniki 
implantacji lentikuli z  dodatkową ablacją laserową ro-
gówki [15]. Kilkunastomiesięczne obserwacje pacjentów, 
u których dokonano auto- lub alogenicznego wszczepie-
nia lentikuli, wykazały, że kluczowe parametry rogówki, 
takie jak keratometria, centralna grubość rogówki, a także 
ekwiwalent sferyczny, pozostały przez ten czas niezmie-
nione [13, 14, 16]. Dotychczasowe obserwacje sugerują, 
że wynik refrakcyjny oka biorcy nie zależy wyłącznie od 
grubości wszczepianej lentikuli, ale również od odkształ-
cenia przedniej oraz tylnej powierzchni rogówki po zabie-
gu. Po wykonaniu śródrogówkowego wszczepienia lenti-
kuli można się spodziewać niedokorekcji sięgającej nawet 
50% korygowanej wady [14]. Wielkość niedokorekcji za-
leży przypuszczalnie od średnicy i grubości wszczepianej 
lentikuli oraz głębokości wytworzonej kieszonki. Nie bez 
znaczenia jest także sposób wszczepienia lentikuli; zacho-
wanie nienaruszonej błony Bowmana podczas wszczepu 
przez małe cięcie bardziej niweluje efekt zabiegu, zmniej-
szając odkształcenie przedniej powierzchni rogówki [17]. 
W przyszłości będzie zapewne możliwe opracowanie no-
mogramów, w  których parametry lentikuli dawcy oraz 
rogówki biorcy pomogą dokładnie określić końcowy efekt 
refrakcyjny.

PeaRl 
PEARL (PrEsbyopic Allogenic Refractive Lenticule) to na-
zwa procedury wszczepienia alogenicznej lentikuli w celu 
korekcji starczowzroczności. Jej rozwój został zapocząt-
kowany w  2015 r., a  pierwsze wstępne wyniki dotyczące 
niewielkiej grupy pacjentów zostały opublikowane kilka 
miesięcy temu przez Jacoba i  wsp. [12]. Implant uzyski-
wano od pacjentów poddanych zabiegowi SMILE, u któ-
rych przedoperacyjny ekwiwalent sferyczny wynosił od 
-2,5 do -2,75 D [12]. Przed pobraniem wykonywano te-
sty serologiczne wykluczające obecność antygenów po-
wierzchniowych dla HIV, HBV i HCV u dawców. Zabieg 
przeprowadzano za pomocą lasera Visumax (Carl Zeiss 
Meditec, Jena, Niemcy). Po uzyskaniu lentikuli rogówko-
wej, za pomocą trepanu rogówkowego wycinano jej cen-
tralną część, którą następnie wykorzystywano jako mate-
riał do wszczepienia (tzw. aloimplant PEARL). Implant ten 

zmienia centralną keratometrię rogówki biorcy w kierunku 
hiperprolate, dzięki czemu uzyskuje ona cechy płaszczyzny 
wieloogniskowej. W badaniu Jacoba i wsp. zabieg wszcze-
pienia implantu PEARL przeprowadzano u emetropijnych 
pacjentów w wieku 40–45 lat, w oku niedominującym. Alo-
implant był wszczepiany po wytworzeniu za pomocą lasera 
femtosekundowego tzw. odwróconego płatka o  grubości 
120 µm. Zastosowanie odwróconego płatka femtoLASIK, 
w którym długość kątowa cięcia stanowi jedynie 60˚, a za-
wias płatka aż 300˚ długości okrężnej cięcia, powoduje, że 
w  wyniku procedury powstaje kieszonka rogówkowa na 
zaprogramowanej głębokości 120 µm. Wszczepienie aloim-
plantu do takiej kieszonki rogówkowej zamiast pod typowy 
płatek rogówki (jak w  metodzie femtoLASIK) zapobiega 
powstaniu prążków wokół niego, a  także zapewnia odpo-
wiednie przyleganie jego brzegów i gojenie nacięcia. W ba-
daniu implant był centrowany względem osi optycznej oka. 
Autorzy zaobserwowali poprawę nieskorygowanej ostrości 
widzenia do bliży od 3 do 5 linii Jaegera przy jednoczesnym 
braku zmiany nieskorygowanej ostrości widzenia do dali. 
Brak pogorszenia ostrości widzenia do dali oraz niewystę-
powanie objawów dysfotopsji, halo czy glare autorzy tłuma-
czyli niewielką średnicą aloimplantu wynoszącą zaledwie 
1 mm. Dzięki niewielkiemu rozmiarowi implantu, a także 
jego przezierności możliwe było także przeprowadzenie 
badania perymetrii oraz fundoskopii. W dwuletnim okresie 
obserwacji autorzy nie zanotowali powikłań typowych dla 
standardowych wszczepów typu Inlays, takich jak złogi wo-
kół implantu, ekstruzja, waskularyzacja czy infekcje.

CROSS-LINKING ROgÓWKi z OSŁONĄ tKaNKOWĄ 
Zabieg cross-linking (CXL) jest obecnie podstawową i naj-
skuteczniejszą metodą zapobiegania progresji i  leczenia 
stożka rogówki. Kluczową kwestią dla bezpieczeństwa 
wykonania zabiegu jest minimalna grubość centralnej ro-
gówki wynosząca 400 mikronów oraz nasycenie stromy 
rogówki roztworem ryboflawiny [18, 19]. Te dwa czynniki 
powodują, że toksyczne dla śródbłonka rogówki promie-
niowanie ultrafioletowe stosowane podczas zabiegu jest 
zatrzymywane na poziomie stromy rogówki. Obniżenie 
grubości centralnej pachymetrii poniżej granicznej war-
tości jest częstym czynnikiem uniemożliwiającym prze-
prowadzenie tego zabiegu. Sztuczne zwiększenie grubości 
rogówki (np. poprzez przewodnienie rogówki lub zasto-
sowanie nagałkowej soczewki kontaktowej) stosowane 
w celu ochrony śródbłonka powoduje niestety obniżenie 
skuteczności zabiegu [20]. Pozyskanie materiału lentikuli 
rogówkowej w  wyniku przeprowadzenia zabiegu RELEX 
SMILE i  ułożenie jej bezpośrednio na stromie rogówki 
poddawanej metodzie CXL umożliwia precyzyjne zwięk-
szenie grubości rogówki. Technika ta nosi nazwę cross- 
-linking rogówki z  osłoną tkankową (Tailored Stromal 
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Expansion CXL). Z metody tej płyną dwie zasadnicze ko-
rzyści. Po pierwsze, stosowany jest materiał homogenny 
i naturalny, który w sposób przewidywalny blokuje prze-
pływ promieniowania ultrafioletowego i  nie zmienia ci-
śnienia parcjalnego tlenu w rogówce. Po drugie, w zabiegu 
może być wykorzystana lentikula o precyzyjnie dobranej 
grubości centralnej, co pozwoli zoptymalizować głębo-
kość procesu sieciowania w  rogówce. Badania Sachdeva 
i  wsp. [19] wykazały, na podstawie dwuletniego okresu 
obserwacji, stabilne wartości keratometrii oraz centralnej 
wartości pachymetrii u każdego pacjenta poddanego zabie-
gowi Tailored Stromal Expansion CXL, świadczące o sku-
tecznym zatrzymaniu postępu ektazji rogówki. Dodatkowo 
badanie AS-OCT uwidoczniło istnienie strefy demarkacyj-
nej tkanki stromy rogówki na poziomie ok. 300 mikronów, 
świadczące o skutecznym procesie sieciowania tkanki na tej 
głębokości [21]. 

Fili
Poza zatrzymaniem postępu choroby celem leczenia stoż-
ka rogówki lub ektazji pooperacyjnej jest takie zmody-
fikowanie profilu rogówki, aby w  jego wyniku doszło do 
zmniejszenia poziomu aberracji optycznych i w rezultacie 
do poprawy skorygowanej ostrości wzroku. Zabieg CXL, 
poza skutecznym hamowaniem progresji ektazji rogów-
ki, nie wpływa na istotną i długotrwałą poprawę ostrości 
wzroku. W  praktyce klinicznej od wielu lat stosuje się 
techniki łączące CRX z  zabiegami modelującymi topo-
grafię rogówki ektatycznej. CXL był łączony dotychczas 
z keratektomią fotorefrakcyjną, pierścieniami śródrogów-
kowymi (ICRS, intrastromal corneal ring segment) czy 
torycznymi soczewkami wewnątrzgałkowymi [22–24]. 
W 2015 r. po raz pierwszy przeprowadzono zabieg łączo-
ny CXL z  alogenicznym przeszczepieniem lentikuli ro-
gówkowej wykonanym do kieszonki rogówkowej wytwo-
rzonej za pomocą lasera femtosekundowego w  rogówce 
ektatycznej (FILI, Femtosecond Intrastromal Lenticular 
Implantation). Użyty w  zabiegu FILI implant jest natu-
ralnym wszczepem intrastromalnym o  średnicy od 6 do  
7 mm, mającym na celu poprawę cech tektonicznych ro-
gówki objętej naturalnym lub wtórnym procesem ektazji. 
Implant, podobnie jak we wcześniej opisanych wskaza-
niach, jest uzyskiwany podczas zabiegu SMILE, jednak 
w  przypadku ektazji zawsze jest aloimplantem (stożek 
rogówki i  ektazja pooperacyjna są przeciwwskazaniami 
do zabiegów zmniejszających grubość stromy rogówki, 
w  związku z  czym przeciwwskazane jest stosowanie au-
toprzeszczepu). Przed wszczepieniem do tkanki dawcy 
implant jest opracowywany poprzez wytrepanowanie 
w  nim okrągłego wycięcia centralnej części o  średnicy  
3 mm, ostatecznie więc ma kształt koła z wyciętym środ-
kiem. Głównym założeniem techniki FILI jest takie zwięk-

szenie grubości rogówki na jej średnim obwodzie, aby ro-
gówka centralna, gdzie lokalizuje się szczyt stożka, uległa 
odpowiedniemu wypłaszczeniu, a  maksymalne wystro-
mienie – przesunięciu w kierunku centrum, co spowoduje 
zmniejszenie wartości astygmatyzmu nieregularnego oraz 
aberracji wyższego rzędu. Obecność aloimplantu może się 
przyczynić do zmiany profilu rogówki z typowego dla ektazji 
hiperprolate na prolate. Implant FILI wszczepia się do wy-
tworzonej przez laser femtosekundowy kieszonki rogówko-
wej na głębokości 100 mikronów, przez nacięcie o długości 
4 mm. Głębokość implantacji aloprzeszczepu ustalono na 
podstawie badań doświadczalnych na rogówkach zwierzę-
cych oraz wyników modelu biomatematycznego [17]. Obli-
czono, że umieszczenie aloimplantu na większej głębokości 
spowoduje, że jego efekt odkształcający częściowo prze-
niesie się na tylną powierzchnię rogówki [25]. Centrowanie 
aloimplantu następuje w  relacji do oznaczonej wcześniej 
osi optycznej oka. Zabieg ten można łączyć z  zabiegiem 
CXL, w którym ryboflawinę podaje się intrastromalnie, do 
kieszonki rogówki [25]. Wyniki zabiegów pierwszej, sze-
ścioosobowej grupy pacjentów były obiecujące. U  każdego 
z  operowanych pacjentów odnotowano poprawę nieskory-
gowanej ostrości wzroku, u 4 poprawę najlepiej skorygowa-
nej ostrości wzroku do dali od 2 do 4 linii na tablicy Snellena. 
U wszystkich pacjentów doszło do stabilnego obniżenia war-
tości keratometrii, szczególnie w centralnej 3-milimetrowej 
strefie rogówki. Obniżeniu uległy także wartości współczyn-
nika Q (asferyczność rogówki) oraz poziom zaburzeń koma-
tycznych (COMA) i innych aberracji wyższego rzędu, świad-
czące o  przywróceniu regularności przedniej powierzchni 
rogówki. Gęstość komórek śródbłonka oraz grubość rogów-
ki obwodowej pozostały na stałym poziomie podczas ponad-
rocznej obserwacji [25]. 

PODSUMOWaNie
Użycie implantów biologicznych otwiera nową erę w chi-
rurgii keratorefrakcyjnej i chorób rogówki. Zabiegi z wyko-
rzystaniem aloimplantów stromy są odwracalne i nie wiążą 
się z  ryzykiem powikłań w  postaci głębokich przymgleń 
stromy rogówki spotykanych po wszczepieniach implantów 
hydrożelowych [26]. Zaletą tych zabiegów jest także mini-
malna immunogenność, niższa w porównaniu z przeszcze-
pami tkankowymi używanymi w  keratoplastyce głębokiej 
drążącej (DALK, deep anterior lamellar keratoplasty) [27]. 
Przyczynami niskiej immunogenności aloimplantów stro-
my są: niewielka ilość przeszczepianej tkanki (od 100 do 
500 razy mniejsza od tej, która jest przeszczepiana podczas 
DALK) [1], duża odległość przeszczepionej tkanki od rąb-
ka rogówki, wreszcie dokonywany jest przeszczep samej 
stromy, pozbawionej najbardziej immunogennych warstw 
rogówki, jakimi są nabłonek oraz śródbłonek. Na skutek 
powyższych czynników repopulacja keratocytów i asymila-
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cja przeszczepu stromy przez keratocyty biorcy następuje 
skuteczniej i szybciej, ponieważ odbywa się z każdej strony 
aloimplantu.
Duże znaczenie ma także o  wiele niższa cena pobrania 
i przygotowania implantów biologicznych w porównaniu 
z  obecnie dostępnymi odpowiednikami. Opracowanie 
skutecznych i  wiarygodnych nomogramów dla każdego 
ze wskazań pozwoli w przyszłości na szersze stosowanie 
implantów biologicznych jako tańszego, a  często lepsze-
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go rozwiązania alternatywnego w stosunku do obecnych 
możliwości.
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