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РЕФЕРАТ
Цель. Сравнительный анализ гистоморфологии роговицы 

взрослых и детей с гиперметропической рефракцией после 
фемтосекундного лазерного интрастромального кератомиле-
за (ФемтоЛАСИК).

Материал и методы. В ходе исследования проведен ги-
стоморфологический анализ с помощью Confoscan-4 129 па-
циентам (139 глаз), оперированных методом ФемтоЛАСИК на 
установках «Intralase FS» и «МикроСкан 2000». В первую груп-
пу были включены 73 пациента (73 глаза) в возрасте от 6 до 
17 лет, во вторую – 56 пациентов (66 глаз) в возрасте от 20 
до 56 лет. Срок наблюдения – 1 год. 

Результаты. До операции имелись отличия между двумя 
группами по плотности кератоцитов в слоях стромы рогови-
цы: в переднем слое стромы – на 4,73%, в среднем – на 8,18% 
(р=0,027), в заднем слое стромы – на 7,19% выше у детей. По-
сле операции в обеих группах плотность кератоцитов в зоне 
абляции снизилась и к 1 году оставалась сниженной у детей 
на 41,7%, у взрослых – на 33,53%. 

В раннем послеоперационном периоде у взрослых более 
выраженная степень повреждения эпителия, у детей преоб-
ладает воспалительная реакция на энергетическое воздей-
ствие. В обеих группах формирование рубцевания в области 
роговичного лоскута начинается с 1 мес., реиннервация – с 
3 мес., морфологические признаки синдрома «сухого глаза» 
выражены в период от 3 до 6 мес. и уменьшались к 1 году по-
сле операции. 

Выводы. Плотность кератоцитов в средней строме у де-
тей достоверно выше. Через 1 год после операции в обеих 
группах морфологические признаки синдрома «сухого глаза» 
уменьшились, плотность эндотелиальных клеток соответство-
вала возрастной норме, плотность кератоцитов в зоне абля-
ции оставалась сниженной. 

Ключевые слова: фемтосекундный лазер, конфокальная 
микроскопия роговицы, гиперметропия, дети. 
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ABSTRACT

Comparative analysis of corneal histomorphology of adults and children with hyperopia after 
intrastromal femtosecond laser keratomileusis 
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Purpose. A comparative analysis of cornea histomorphology 
of adults and children with hyperopic refraction after femtosecond 
laser intrastromal keratomileusis (FemtoLASIK).

Material and methods. Histomorphology in 129 patients 
(139 eyes) was analyzed using the Confoscan–4 after the 

operation performed by the FemtoLASIK technique using the 
devices of the Intralase FS and the MicroScan 2000. The first 
group included 73 patients (73 eyes) aged 6 to 17 years, the 
second – 56 patients (66 eyes) aged from 20 to 56 years. The 
follow-up period was 1 year.
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Results. Before the operation there were differences between 
the two groups on the density of keratocytes in the layers of the 
corneal stroma: in the anterior layer of stroma  – by 4.73%, in 
the middle layer – by 8.18% (p=0.027), in the posterior layer of 
stroma – by 7.19% higher in children. After the surgery, in both 
groups the density of keratocytes in the ablation zone dropped, 
and remained reduced up to 1 year, in children by 41.7%, in adults 
by 33.53%.

In the early postoperative period a more severe degree of 
epithelial damage was in adults, the inflammatory response to 
the energy impact dominated in children. 

In both groups, the scarring formation in the corneal 
flap started at 1 month, re-innervation  – at 3 months, the 

morphological features of the dry eye syndrome were expressed 
in a period from 3 to 6 months and decreased at 1 year after 
surgery.

Conclusions. The density of keratocytes in the central stroma 
was significantly higher in children. After 1 year postoperatively 
morphological signs of dry eye syndrome decreased in both 
groups, the density of endothelial cells matched to the age norm, 
density of keratocytes in the ablation zone remained reduced. 

Key words: femtosecond laser, corneal confocal microscopy, 
hyperopia, children. 
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Наиболее распространенными 
дефектами зрения у детей яв-
ляются аномалии рефракции 

[1]. У пациентов, у которых лечение 
амблиопии с использованием тради-
ционных консервативных методик 
не дало положительного результата, 
применение рефракционной хирур-
гии представляется одним из наибо-
лее перспективных вариантов кор-
рекции и дальнейшего восстановле-
ния зрительных функций [4, 7, 10, 21, 
26]. Первая публикация об успешном 
применении технологии ЛАСИК для 
лечения амблиопии у детей с миопи-
ческой анизометропией появилась в 
1999 г. [11].

Количество рефракционных опе-
раций с применением фемтосе-
кундного лазера в последние деся-
тилетия увеличилось. Одним из со-
временных методов исследования 

роговицы является прижизненная 
конфокальная микроскопия [6, 8]. 
К основным морфологическим по-
слеоперационным изменениям, на-
блюдаемым при конфокальной ми-
кроскопии, относятся различные 
включения и клеточные элемен-
ты в интерфейсе, изменения архи-
тектоники и толщины роговичного 
лоскута, сроки восстановления ин-
нервации роговицы, степень выра-
женности флера и дифференциа-
ция помутнений роговицы, призна-
ки синдрома «сухого глаза» [2, 3, 5, 
9, 18, 19, 25]. 

В связи с внедрением кератореф-
ракционных операций в детскую 
практику актуально изучение мор-
фологических изменений детской 
роговицы в послеоперационном пе-
риоде, в том числе и в сравнитель-
ном аспекте со взрослыми пациен-

тами. Публикаций по данной про-
блеме нами не найдено. 

ЦЕЛЬ

Сравнительный анализ гистомор-
фологии роговицы взрослых и де-
тей с гиперметропической рефрак-
цией после фемтосекундного лазер-
ного интрастромального кератоми-
леза (ФемтоЛАСИК).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследование были включе-
ны 129 пациентов (139 глаз). Паци-
енты были разделены на две груп-
пы. В первую группу были включе-
ны 73 пациента (73 глаза) в возрас-
те от 6 до 17 (в среднем 9,2±2,67) 
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лет, во вторую  – 56 пациентов (66 
глаз) в возрасте от 20 до 56 (в сред-
нем 34,46±13,43) лет. Дети имели 
гиперметропию с анизометропи-
ей более 3,5 дптр и амблиопию вы-
сокой и средней степени. Сфери-
ческий эквивалент рефракции (СЕ) 
худшего глаза у детей в среднем со-
ставил +5,75±0,85 дптр (от + 4,75 до 
+ 8,5). У взрослых диагностирова-
на гиперметропия высокой степе-
ни и сложный гиперметропический 
астигматизм на одном или двух гла-
зах, СЕ рефракции в среднем состав-
лял +6,5±2,45 дптр (от +4,0 до +8,0). 
Детям операция выполнялась через 
6-12 мес. после безуспешного тради-
ционного консервативного лечения, 
включающего очковую или контакт-
ную коррекцию, а также аппаратное 
лечение. Всем пациентам проводи-
ли гиперметропический ФемтоЛА-
СИК. Роговичный клапан формиро-
вали на глубину 110 мкм с помощью 
фемтосекундного лазера «IntraLase 
FS» (IntraLase Corp., США) с часто-
той следования импульсов – 60 кГц 
и с энергией воздействия 1,5 мкДж. 
Гиперметропический профиль абля-
ции выполняли на эксимерлазер-
ной установке «МикроСкан 2000» 
(Троицк, Россия) с частотой следо-
вания 300 кГц, с диаметром оптиче-
ской зоны 6,4-6,5 мм и общей зоной 
абляции 8,6-8,7 мм. Для изучения ги-
стоморфологии роговицы исполь-
зовали конфокальный микроскоп 
«Confoscan-4» фирмы Nidek (Япо-
ния) с увеличением 500. С помощью 
прибора исследовали зону рогови-
цы размером 460х345 µm, получа-
емое изображение  – 768х576 pixel, 
скорость сканирования  – 25 сним-
ков в секунду с послойным пошаго-
вым сканированием в 5 мкм. Иссле-
дование проводилось с использова-
нием линзы 40х NA 0.75 WD 1.9 mm 
Zeiss через иммерсионный гель «Ви-

дисик». При исследовании использо-
вали мануальный режим сканирова-
ния всей толщины роговицы и опре-
деленных корнеальных структур, 
автоматический подсчет плотно-
сти эндотелиальных клеток с оцен-
кой плеоморфизма и полимегатиз-
ма. Подсчет кератоцитов выполнял-
ся до операции в ручном режиме в 
передней, средней и задней стромах, 
после операции – дополнительно в 
зоне абляции. За плотность керато-
цитов принимали относительное 
число клеток в 1 мм2, так как в рас-
чет входили клетки, которые распо-
лагались как над, так и под анализи-
руемым слоем стромы роговицы. 

 Срок наблюдения составил 1 год. 
Толщину эпителия измеряли с помо-
щью оптического когерентного то-
мографа (ОКТ) RTV 100/CА фирмы 
Optovue (США). Статистический ана-
лиз проводился с помощью програм-
мы StatSoft 6.1. Использовали тради-
ционные показатели описательной 
статистики, а именно число наблю-
дений (n), среднее арифметическое 
(M), стандартное отклонение (SD) и 
категориальные данные, как частота 
и процент. Для сравнения средних и 
оценки достоверности различий для 
независимых выборок использовали 
t-критерий Стъюдента. Критический 
уровень статистической значимости 
при проверке нулевой гипотезы при-
нимали равным 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Послеоперационный период в 
обеих исследуемых группах про-
текал без особенностей и ослож-
нений. После операции применя-
ли лечение по общепринятой схе-
ме. Выполнялись местно инстилля-
ции антибиотиков в течение 1 неде-
ли, нестероидных противовоспали-

тельных средств в течение 1 дня, сте-
роидных противовоспалительных 
средств по схеме, корнеопротекто-
ров в течение 4 недель и слезозаме-
щающих препаратов без консерван-
тов в течение 1,5-2 мес. 

До операции толщина эпи-
телия составила у детей в сред-
нем 50,82±5,29 мкм, у взрослых  – 
53,05±4,47 мкм, при этом между груп-
пами достоверно значимых разли-
чий не выявлено (р=0,19). Все слои 
стромы были прозрачные, субэпи-
телиальные и стромальные нервы 
имели равномерную яркость на 
всем протяжении, боуменова и дес-
цеметова мембраны не визуализиро-
вались в обеих группах. Плотность 
кератоцитов во всех слоях стромы 
роговицы у детей была выше, чем у 
взрослых: в переднем слое стромы – 
на 4,73% (р=0,716), в среднем  – на 
8,18% (р=0,027), в заднем слое стро-
мы – на 7,19% (р=0,087) (см. табл.). 

Через 3 дня после операции тол-
щина эпителиального слоя в зоне 
абляции у детей в среднем соста-
вила 82,41±15,47 мкм, у взрослых  – 
74±13,36 мкм, что на 62,16 и 39,73% 
соответственно было выше по срав-
нению с данными до операции. До-
стоверность различий между двумя 
группами не было выявлено, р=0,31. 
Поверхностный эпителий визуали-
зировался с незначительной степе-
нью выраженности десквамации у 
детей в 50%, у взрослых – в 38,7% слу-
чаев. Выраженная степень десквама-
ции поверхностного эпителия у де-
тей не наблюдалась, у взрослых же 
была отмечена в 25,8% случаев. При 
этом нарушения ядерно-цитоплаз-
матических соотношений у детей 
имелись в 30%, у взрослых  – в 95% 
случаев. Наличие в поверхностном 
слое эпителия гиперрефлексирую-
щих включений наблюдалось у де-
тей в 37%, у взрослых  – в 58% слу-
чаев. Боуменова мембрана визуали-
зировалась в 71% случаев у детей и 
в 36% случаев у взрослых как амор-
фное бесструктурное образование с 
наличием воспалительных клеток, в 
30% случаев – у всех пациентов, с по-
следующей визуализацией «обрыв-
ков» субэпителиальных нервов.

В роговичном клапане на фоне 
незначительного нарушения про-
зрачности стромы имелись склад-
ки, которые были отмечены в 83% 
случаев у детей и в 100%  – у взрос-

Таблица

Плотность кератоцитов в строме роговицы до операции, кл/мм² (М+SD)

 Слои стромы роговицы Первая группа (дети),  
n=73 глаза 

Вторая группа (взрослые),  
n=66 глаз 

Передний слой стромы 776,16±71,84 741,1±94 

Средний слой стромы 640,52±40,69 592,07±54,79* 

Задний слой стромы 684,83±83,5 638,87±82,1 

Примечание: * достоверно отличается от данных в первой группе, р<0,05. 
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лых. Прилежащая строма к клапану 
была интактна. В строме визуали-
зировались утолщенные гиперреф-
лексирующие стромальные нервы в 
63,15% случаев у детей и в 22% слу-
чаев – у взрослых. В обеих группах 
в области интерфейса строма име-
ла вид ячеистой структуры с нали-
чием гипер- и гипорефлексирую-
щих включений различной формы 
и величины. Дифференциация дан-
ных частиц не проводилась. В зоне 
абляции на периферии роговицы в 
строме определялось выраженное 
нарушение прозрачности у детей в 
45,3%, у взрослых  – в 34,27% случа-
ев, умеренное нарушение прозрач-
ности у детей — в 36,7%, у взрослых – 
в 31,43% случаев, и незначительные 
нарушение прозрачности у детей  – 
в 18%, у взрослых – в 34,3% случаев. 
По обе стороны от интерфейса ви-
зуализировались «активные» керато-
циты как у взрослых, так и у детей в 
2-3 раза больше, чем до операции, в 
средних слоях стромы. 

При дальнейшем динамическом 
наблюдении морфологические из-
менения в обеих группах протека-
ли идентично. Через 1 мес. после 
операции в обеих группах визуали-
зировались «активные» кератоци-
ты в зоне бокового разреза по краю 
роговичного клапана. Плотность ке-
ратоцитов в зоне абляции в обеих 
группах снизилась у детей на 57%, 
у взрослых – на 37% по сравнению 
с данными до операции в средних 
слоях стромы роговицы (см. рис.). 
В обеих группах в зоне интерфей-
са визуализировались сохранив-
шиеся гипер- и гипорефлексиру-
ющие включения, количество ко-
торых снизилось по сравнению с 
данными через 3 дня после опера-
ции. В роговичном клапане во всех 
случаях имелись складки. Субэпи-
телиальные нервы отсутствовали, а 
стромальные нервы в зоне интер-
фейса имели вид гиперрефлекси-
рующих, утолщенных, с дихотоми-
ческим делением. Через 3 мес. по-
сле операции в зоне разреза коли-
чество «активных» кератоцитов по 
краю роговичного клапана увели-
чилось. Плотность кератоцитов в 
зоне абляции увеличилась у детей на 
2,85%, у взрослых – на 0,79% по срав-
нению с данными через 1 мес. после 
операции (см. рис.). Единичные тон-
кие субэпителиальные нервы визу-

ализировались в виде «четок» в 23% 
случаев у детей и в 17% случаев – у 
взрослых. Количество пациентов с 
десквамацией поверхностного эпи-
телия и повышением адгезии эпите-
лия увеличилось в обеих группах до 
50% у детей и до 70% – у взрослых. 

Через 6 мес. после операции в 
обеих группах во всех случаях коли-
чество ветвей субэпителиальных не-
рвов увеличилось, они имели вид из-
витых волокон с неравномерной яр-
костью и с разветвлениями. В рого-
вичном клапане встречались склад-
ки различной степени выраженно-
сти. Зона интерфейса определялась 
по наличию единичных гиперреф-
лексирующих включений. Количе-
ство кератоцитов постепенно уве-
личивалось у взрослых, у детей же 
увеличение шло быстрее на 12% 
(см. рис.). В обеих группах по краю 
роговичного клапана был сформи-
рован «плотный» рубец с эпители-
альной «пробкой». У половины па-
циентов в обеих группах отмеча-
лось уменьшение десквамации по-
верхностного эпителия и адгезив-
ных свойств эпителия. 

К 1 году после ФемтоЛАСИК в обе-
их группах плотность эндотелиаль-
ных клеток соответствовала возраст-
ной норме по данным конфокальной 
микроскопии. У детей составляла в 
среднем 3438,5±625,33 кл/мм2, что 
было на 0,11% ниже дооперацион-
ных показателей (3442,5±243,78 кл/
мм2). У взрослых плотность эндоте-

лиальных клеток до операции соста-
вила в среднем 3667,3±189,13 кл/мм2, 
после операции – 3572,7±104,65 кл/
мм2, что на 2,6% было меньше по 
сравнению с исходными данными. В 
обеих группах во всех случаях про-
слеживались субэпителиальные не-
рвы, количество ветвей которых уве-
личилось по сравнению с данными к 
6 мес. после операции. Отмечалась 
одинаковая яркость субэпителиаль-
ных нервов на всем их протяжении. 
В эпителиальном слое встречались 
единичные десквамированные по-
верхностные эпителиальные клет-
ки. Четко определялись зоны абля-
ции и роговичный клапан. Плот-
ность кератоцитов в зоне абляции 
в обеих группах оставалась снижен-
ной: у детей – на 41,7%, у взрослых – 
на 33,5% по сравнению с исходны-
ми данными до операции в сред-
них слоях стромы роговицы, при 
этом плотность кератоцитов в за-
дних слоях стромы не менялась на 
всех сроках наблюдения (см. рис.). 
В интерфейсе сохранялись единич-
ные гиперрефлексирующие включе-
ния. В роговичном клапане имелись 
различной степени выраженности 
складки, наличие которых было об-
условлено, помимо других причин, 
сложным профилем гиперметропи-
ческой абляции. В изучаемых гисто-
морфологических признаках между 
взрослыми и детьми достоверно зна-
чимых различий не было выявлено 
при всех сроках наблюдения.

Рис. Плотность кератоцитов в зоне абляции в обеих группах
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ОБСУЖДЕНИЕ

При ранее проведенных иссле-
дованиях у взрослых здоровых лю-
дей выявлены морфологические 
особенности в каждом слое стромы 
роговицы по составу кератоцитов. 
Наибольшее количество кератоци-
тов определялось в переднем слое 
роговицы, которое уменьшалось 
к задним слоям стромы роговицы, 
хотя некоторые исследователи от-
мечали повышенную плотность ке-
ратоцитов и в задних слоях стромы, 
данные о корреляции между количе-
ственными характеристиками кле-
точной структуры роговицы и воз-
растом пациента неоднозначны [12, 
24, 27]. Полученные нами данные до 
операции показывают отличие в ко-
личестве кератоцитов у взрослых и 
детей, что не в полной мере согласу-
ется с данными других публикаций 
[12, 16, 23, 24]. После операции в обе-
их группах плотность кератоцитов в 
зоне абляции снизилась и постепен-
но увеличивалась, при этом у детей 
на 28,71% быстрее. К 1 году наблюде-
ния плотность кератоцитов остава-
лось сниженной у детей – на 41,7%, 
у взрослых – на 33,5% по сравнению 
с исходными данными до операции 
в средних слоях стромы роговицы, 
что согласуется у взрослых с данны-
ми литературы [14, 15, 22]. 

Кроме того, нами отмечены от-
личия между двумя группами в ран-
нем послеоперационном перио-
де. Более выраженная степень «ак-
тивации» кератоцитов в строме ро-
говицы на энергетическое воздей-
ствие наблюдалась у детей, в отли-
чие от взрослых, после ФемтоЛА-
СИК [13]. У взрослых в этом же пе-
риоде имелась выраженная степень 
десквамации и повышение адгезив-
ных свойств поверхностного эпи-
телия, что является по данным дру-
гих авторов [2] морфологическими 
признаками синдрома «сухого гла-
за» (ССГ). Эти признаки были наибо-
лее выражены в обеих группах в пе-
риод от 3 до 6 мес. после операции 
и уменьшались к 1 году.

Отличие в реиннервации в раз-
личные сроки после ФемтоЛАСИК 
мы не отмечали. В обеих группах 
субэпителиальные нервные сплете-
ния отсутствовали в течение 1 мес. 
после операции и в виде единичных 

ветвей начали появляться к 3 мес., 
что согласуется с данными ряда ав-
торов [17]. В последующем количе-
ство ветвей и их плотность увели-
чивались пропорционально. Нали-
чие складок в роговичном клапа-
не в течение всего периода наблю-
дения в обеих группах обусловле-
но, возможно, техникой операции 
и сложным профилем гиперметро-
пической абляции.

Важной особенностью при ис-
пользовании фемтосекундного ла-
зера является формирование рубца 
по краю роговичного клапана, что 
отличает технологию ФемтоЛАСИК 
от ЛАСИК [5, 27]. В обеих группах по 
краю роговичного клапана имелся 
«плотный» рубец с эпителиальной 
пробкой, формирование которого 
начиналось с 1 мес. и завершилось 
к 6 мес. после операции. Формиро-
вание рубца обеспечивает стабиль-
ность роговичного клапана после 
операции, а циркулярное фиброз-
ное кольцо по краю клапана может 
играть определенную роль в профи-
лактике ослабления роговицы, что 
является важным показателем безо-
пасности вмешательства [20]. 

Таким образом, проведенный 
нами сравнительный анализ ги-
стоморфологии роговицы выявил 
как отличия, так и сходство между 
взрослыми и детьми. Морфологиче-
ские признаки изменения эпителия 
роговицы, характерные для синдро-
ма «сухого глаза», в обеих группах 
были наиболее выражены в период 
от 3 до 6 мес. и уменьшались к перво-
му году после операции. Хотя клини-
ческих проявлений синдрома «сухо-
го глаза» у исследуемых пациентов 
отмечено не было, следует внести 
изменения в схемы медикаментоз-
ного послеоперационного ведения 
и рекомендовать применение кор-
неопротекторов и слезозамещаю-
щих препаратов не менее 6 мес. по-
сле ФемтоЛАСИК. Исследование по 
плотности кератоцитов при гипер-
метропическом профиле абляции в 
дальнейшем будут продолжаться.

ВЫВОДЫ

1. Выявлены исходные морфоло-
гические особенности различных 
слоев роговицы у детей в сравнении 
со взрослыми. Плотность кератоци-

тов в средней строме у детей досто-
верно выше на 8,1% по сравнению со 
взрослыми.

2. Основные отличия после 
ФемтоЛАСИК у детей и взрослых 
выявлены в раннем послеопераци-
онном периоде. У детей в эти сроки 
реактивный ответ наиболее выра-
жен, что проявляется наличием пре-
ходящего выраженного нарушения 
прозрачности стромы, утолщенных 
стромальных нервов и «активности» 
кератоцитов в зоне абляции.

3. Начиная с 1 мес. после Фемто-
ЛАСИК гистоморфологические из-
менения роговицы в ходе реабили-
тационного периода у детей и взрос-
лых идентичны. Увеличение плотно-
сти кератоцитов в послеоперацион-
ном периоде у детей происходит на 
28,71% быстрее, чем у взрослых. При 
этом к 1 году плотность кератоцитов 
по сравнению с исходными данны-
ми оставалось сниженной у детей на 
41,7%, у взрослых – на 33,5%.

4. У детей, как и у взрослых, мор-
фологические признаки синдрома 
«сухого глаза» после ФемтоЛАСИК 
более выражены в период от 3 до 6 
мес. и уменьшались к 1 году.

5. После ФемтоЛАСИК формиро-
вание рубцевания в области рого-
вичного лоскута после воздействия 
фемтосекундного лазера «Intralase 
FS» 60 кГц начиналось в обеих груп-
пах с 1 мес.
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