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In vivo confocal microscopy findings after SMILE refractive surgery technique
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Resumen

Objetivo: Evaluar los hallazgos mediante microscopia confocal in vivo de pacientes operados de cirugia SMILE, la exactitud del
lenticulo estromal y la profundidad de la interfaz estromal planeados versus medidos. Método: Treinta ojos de 15 pacientes operados
de SMILE se estudiaron mediante microscopia confocal antes y al mes de la cirugia. Se evaluaron la morfologia celular, el espesor
del lenticulo estromal planeado versus el medido en el posoperatorio mediante la diferencia entre el espesor estromal preoperatorio
y el postoperatorio, asi como la interfaz estromal, y se compard la profundidad de esta interfaz estromal planeada con la medida en
el posoperatorio. Resultados: Se observo la ausencia del plexo nervioso subepitelial al mes del posoperatorio y una activacion de
queratocitos anterior y posterior a la profundidad de la interfaz estromal. No hubo diferencia en el lenticulo estromal planeado versus
el medido en el posoperatorio (102.3 + 25.7 vs. 104.2 + 29.9 um; p = 0.73). No hubo diferencia entre la profundidad de la interfaz
estromal planeada y medida (113.7 + 8.2 vs. 120.5 = 17.3 um; p = 0.058). Conclusiones: Tras la cirugia SMILE se pueden evaluar
los cambios mediante microscopia confocal; el espesor del lenticulo y la profundidad de la interfaz son exactos.
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Abstract

Objective: To evaluate confocal microscopy finding after SMILE surgery by in vivo confocal microscopy and stromal lenticule and
stromal interface accuracy planed vs measured. Method: Thirty eyes of 15 patients were evaluated before and 1 month after
SMILE surgery by using confocal microscopy. Cellular morphology was studied. Planed stromal lenticule thickness was compared
vs measured stromal lenticule thickness after surgery by comparing the total stromal corneal thickness before vs after surgery.
Stromal corneal interface was evaluated and depth of this planed interface was compared vs measured post-surgery interface
depth. Results: Sub-epithelial nerve plexus was absent at 1 month after surgery. Activated keratocytes were found before and
after stromal corneal interface depth. There was not statistical significant difference between mean planed stromal lenticule vs.
post-surgery measured (102.3 + 25.7 vs. 104.2 £ 29.9 um; p = 0.73). There was not statistical significant difference between mean
planed stromal interface depth vs. post-surgical measured (113.7 + 8.2 vs. 120.5 + 17.3 um; p = 0.058). Conclusions: Confocal
microscopy is useful to evaluate changes after SMILE surgery; lenticule thickness and stromal interface depth are exact.
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|ntroducci6n

La cirugia refractiva ha tenido una evolucién conti-
nua en los ultimos afos con el propdsito de obtener
mejores resultados y la menor probabilidad de com-
plicaciones, como 0jo seco"?2 o ectasias corneales
posoperatorias®®.

Una de las técnicas mas novedosas en cirugia re-
fractiva es la SMILE (Small Incision Lenticule Extrac-
tion), que ofrece las ventajas de disminuir el riesgo
de las complicaciones antes mencionadas®’.

El propdsito del presente estudio es evaluar los ha-
llazgos mediante microscopia confocal en pacientes
operados de SMILE y determinar la exactitud del espe-
sor del lenticulo estromal y la profundidad de la interfaz
estromal planeados en comparacién con los medidos.

Método

Treinta ojos de 15 pacientes (8 mujeres y 7 hombres)
fueron sometidos bajo consentimiento informado a ci-
rugia refractiva mediante la técnica SMILE. Se inclu-
yeron en el estudio todos los pacientes que fueran
candidatos a cirugia refractiva con la técnica de SMI-
LE®, y se excluyeron los no candidatos para la técnica
y aquellos con cirugia ocular previa. El promedio de
edad fue de 29.1 + 5.1 afios (rango: 21-37) y el pro-
medio del equivalente esférico preoperatorio fue de
-7.16 + 2.58 dioptrias. El procedimiento se realiz6 con
el sistema de laser de femtosegundos (VisuMax®,
Zeiss, Oberkochen, Germany) y con la técnica habitual
de SMILE’. El tratamiento posoperatorio consistio en
tobramicina mas dexametasona tépica (Tobradex®, Al-
con, Texas, USA) a razén de una gota cuatro veces al
dia por 2 semanas y lubricante (Systane®, Alcon,
Texas, USA) cada 2 horas por 1 mes.

El promedio planeado para la creacién de espesor
del lenticulo estromal fue de 102.3 = 25.7 um y el
promedio de la profundidad planeada de la interfaz
corneal para la creacién del lenticulo por el sistema
de laser de femtosegundos fue de 113.7 + 8.2 um.

Se realizé examen de microscopia confocal in vivo
a todas las cérneas de todos los pacientes antes la
cirugia de SMILE y al mes del posoperatorio con mi-
croscopio confocal de hendidura (Confoscan 4, For-
tune Technologies, Vigonza, ltaly). En cada examen
de microscopia confocal se obtuvo una secuencia de
imagenes digitalizadas (JPEG) mediante cuatro ras-
treos consecutivos del espesor corneal total, siendo
un rastreo equivalente a la obtencién de iméagenes de
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endotelio a epitelio, es decir, de posterior a anterior.
Se utilizd el dispositivo de anillo Z (Confoscan, Fortu-
ne Technologies, ltaly), que mantiene el contacto con
la cérnea, para asi poder obtener mediciones de es-
pesor confiables, evitando el movimiento anteropos-
terior del globo ocular.

Las imagenes fueron capturadas automaticamente en
el disco duro de una computadora para su analisis.

Se evaluaron los hallazgos morfoldgicos en el po-
soperatorio de las estructuras corneales y se compa-
raron con los del preoperatorio.

Se midié la diferencia entre el espesor del lenticulo
planeado y el espesor del lenticulo medido en el po-
soperatorio mediante la resta del espesor total cor-
neal preoperatorio y postoperatorio con el programa
Navis v. 3.5.0. (NIDEK, Multi-Instrument Diagnostic
System, Japan).

Se comparé la profundidad de la interfaz corneal
para la creacion del lenticulo planeada con la profun-
didad obtenida de esta, mediante la localizaciéon de
dicha interfaz estromal, identificada por la presencia
de particulas hiperreflécticas en el estroma corneal,
mediante el programa Navis v. 3.5.0.

Resultados

En todos los pacientes fue posible realizar la mi-
croscopia confocal antes y después de la cirugia. El
epitelio y el endotelio corneales fueron de caracteris-
ticas morfolégicas normales en el posoperatorio en
todas las cdrneas evaluadas (Fig. 1).

En cuanto al plexo nervioso subepitelial, se encon-
tr6 ausente en todas las cérneas operadas (Fig. 2).

En todos los casos fue posible localizar y evaluar
la interfaz del lenticulo estromal, al encontrar particu-
las hiperreflécticas en esa porcion del estroma cor-
neal. Dichas particulas se apreciaron en cantidad
abundante y de mdultiples dimensiones (Fig. 3).

Se encontraron queratocitos activados tanto en la
porcién inmediatamente anterior a la interfaz estromal
como en la porcion justo posterior a esta en la pro-
fundidad del estroma corneal (Fig. 4).

El lenticulo planeado fue de 102.3 + 25.7 um y el len-
ticulo medido en el posoperatorio fue de 104.2 +29.9 um
en promedio; la diferencia entre ambos no fue estadisti-
camente significativa (p = 0.73, prueba t de Student).

La profundidad planeada en la cérnea de la interfaz
para la creacion del lenticulo por el sistema de laser
de femtosegundos fue de 113.7 + 8.2 um, y la profun-
didad medida en el posoperatorio fue de 120.5 +
17.3 um en promedio; la diferencia entre ambas
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Figura 1. A: fotografia de microscopia confocal del endotelio corneal
al mes del postoperatorio de SMILE, en la cual se observan carac-
teristicas morfoldgicas normales (340 x 255 um). B: fotografia de
microscopia confocal del epitelio superficial al mes del posoperatorio
de SMILE, en la cual se observan caracteristicas morfoldgicas norma-
les (340 x 255 ym).

Figura 2. A: fotografia de microscopia confocal del plexo nervioso
subepitelial de la cormea previa a la cirugia de SMILE, en la cual se
observan caracteristicas morfoldgicas normales (340 x 255 um).
B: fotografia de microscopia confocal del plexo nervioso subepitelial
de la cérnea al mes del posoperatorio de SMILE, en la cual se eviden-
cia su ausencia (340 x 255 um).

tampoco resultd estadisticamente significativa (p =
0.058, prueba t de Student).

Discusion

En el presente estudio se encontré que el epitelio y
el endotelio corneales son de caracteristicas morfolo-
gicas normales después del procedimiento de SMILE,
lo que coincide con otras técnicas de cirugia refracti-
va, como LASIK (Laser in Situ Keratomileusis)®.

Por otra parte, la técnica de cirugia refractiva SMI-
LE ofrece la expectativa de producir menos compli-
caciones de 0jo seco, debido a una menor disminucién
transitoria del plexo nervioso subepitelial en compa-
racion con la que se ha reportado para técnicas an-
teriores, como PRK (Photorefractive Keratectomy) y
LASIK®™, En contraste, la técnica de SMILE sustenta
que al ser mas profunda la interfaz en el estroma
corneal, comparada con LASIK, dicha disminucién
transitoria del plexo nervioso subepitelial es me-
nor''2, En referencia a lo anterior, estudios previos
mediante microscopia confocal han reportado que
existe una mejor recuperacién en la densidad del

Figura 3. Fotografia de microscopia confocal de la interfaz estromal
de la cdrnea al mes del posoperatorio de SMILE, en la cual se obser-
van abundantes particulas hiperrefiécticas de diferentes dimensiones
(340 x 255 um).

rior a la interfaz estromal en la profundidad del estroma de la cornea,
en la que se observan miltiples queratocitos activados (340 x 255 um).

plexo nervioso subepitelial en los pacientes operados
con SMILE que en los operados con LASIK, en se-
guimientos de hasta 3 meses''. En el presente es-
tudio encontramos la ausencia del plexo nervioso
subepitelial en el posoperatorio de SMILE, de forma
muy semejante a lo ya ampliamente reportado para
PRK y LASIK®°'5; no obstante, esto puede deberse
a que solo se hizo una evaluaciéon mediante micros-
copia confocal al mes del posoperatorio de SMILE.
La presencia de activacion de queratocitos es un ha-
llazgo constante en cirugia refractiva con PRK, LASIK,
Epi-LASIK y SMILE, debido a la cicatrizacion que pre-
senta el estroma corneal, ya sea por el efecto del corte
de la interfaz corneal como por la respuesta a la



ablaciéon del estroma mediante el laser excimerd®151¢;
por tal motivo, es de esperar el hallazgo de activacion
de queratocitos en las porciones anterior y posterior a
la interfaz corneal con la técnica de SMILE.

En cuanto al riesgo de aparicion de ectasias secun-
darias como complicacion de la cirugia refractiva en
todas sus variantes, es ampliamente conocido que
depende, en buena parte, tanto del espesor corneal
que se pierde por la ablacién corneal (como sucede
en PRK y en LASIK) como de la profundidad de la
interfaz corneal que se crea (como sucede en LA-
SIK)*1®20, En el caso de la técnica de SMILE existen
los dos factores: se genera una interfaz a determina-
da profundidad y se pierde espesor de estroma me-
diante la extraccién del lenticulo estromal®”. Por ello,
es esencial conocer a qué profundidad del estroma
corneal se crea la interfaz y el espesor del lenticulo
estromal que se extrae. En el presente estudio se
encontré que no existe diferencia estadisticamente
significativa en la profundidad planeada de la interfaz
corneal comparada con la que se encontré mediante
microscopia confocal en el postoperatorio, y tampoco
en el espesor del lenticulo estromal planeado en com-
paracion con el medido. La técnica de SMILE resultd
ser exacta y los valores preoperatorios que establece
el sistema de femtosegundos fueron confiables.

Conclusiones

El presente estudio provee evidencia sobre la se-
mejanza de los hallazgos por microscopia confocal
entre las técnicas SMILE, LASIK y PRK en cuanto a
la denervacion transitoria del plexo nervioso subepi-
telial y la activacion de queratocitos, asi como res-
pecto a la interfaz en el estroma corneal. También se
pudo demostrar la exactitud de las mediciones del
espesor de lenticulo estromal y de la profundidad de
la interfaz estromal en SMILE.
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