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Abstract 

Purpose: This study was conducted to assess the effect of corneal cross-linking on tear film 

osmolarity in patients with progressive keratoconus using the TearLab device. 

Methods: 66 eyes of 66 patients including 40 men and 26 women with age range of 15 to 35 

years old with progressive keratoconus who were candidates for corneal cross-linking 

surgery, were evaluated in this prospective study. These indicated patients for corneal cross-

linking surgery had no history of eye or systemic disease associated with ocular 

manifestations. They hadn't worn contact lenses since 3 weeks before study and also they 

hadn't used drugs (effective on tear layer) or contact lenses for 6 months after surgery except 

their treatment period. Tear osmolarity was measured preoperatively and 6 months after 

surgery using the TearLab device. After all, data analysis was performed by descriptive and 

analytical statistical methods.  

Results: The mean Osmolarity before the corneal cross-linking surgery is 303.82±15.50 

mOsm/L and after the surgery is 306.64±14.49 mOsm/L. There is no significant difference in 

tear film Osmolarity before and after the corneal cross-linking (P=0.192).  

Conclusion: Corneal cross-linking had no significant impact on tear film osmolarity in 

progressive keratoconus patients and we can’t consider dry eye as a side effect of corneal 

cross-linking. 
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 پیشرونده کراتوکونوس بیماراندر  اشک اسمولاریتی بر لینکینگ قرنیه-کراس تأثیر

 7، مسعود خرمی نژاد6راد، احمد سلامت5، سید مهدی طباطبایی3-4زاده فرشاد عسگری، 2، محمد آقا زاده امیری1علی غیبی

پیشرونده با  کراتوکونوس بیماران در اشک اسمولاریتی بر قرنیه لینکینگکراس تأثیر این مطالعه با هدف بررسی :هدف

 انجام شده است. TearLabاستفاده از دستگاه 

 کراتوکونوس با ،زن( 26مرد و  40سال شامل  35تا  15)محدوده سنی  بیمار 66چشم از  66مطالعه  در این: بررسی روش

 بیماری سابقه هرگونه فاقد این بیماران، تحت مطالعه قرار گرفتند. لینکینگ قرنیه بودند،کراس جراحی کاندید که پیشرونده

بودند.  تماسی استفاده نکردهبودند و تا سه هفته قبل از مطالعه، از لنز  چشمی بیماری سیستمیک با تظاهرات و یا چشمی

ماه از داروهای مؤثر بر اشک چشم یا لنز تماسی )به جز مدت درمان بعد جراحی(  6بعد از عمل نیز تا  همچنین این بیماران

گیری لینکینگ قرنیه اندازهاز کراس بعد ماه 6 و قبل TearLab دستگاه از استفاده با اشک اسمولاریتی استفاده نکردند. میزان

 گردید. آنالیز تحلیلی و توصیفی های آماریروش طریق از آمده بدست اطلاعات ها،داده آوریجمع از و پس شد

 نشد و میانگین مشاهده داریمعنی اختلاف کراس لینکینگ قرنیه، از بعد ماه 6 و قبل اشک اسمولاریتی مقادیر در: هایافته

 میانگین بین که بود 64/306±49/14 عمل از بعد و 82/303±50/15هقرنی لینکینگکراس جراحی عمل از قبل، اسمولاریتی

  (.p=192/0نیامد ) بدست داریمعنی اختلاف قرنیه، لینکینگکراس از بعد و قبل اشک اسمولاریتی

 اسمولاریتیلینکینگ قرنیه در بیماران دارای کراتوکونوس پیشرونده، باعث تأثیر قابل توجهی بر جراحی کراس :گیرینتیجه
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 .گرفت نظر لینکینگ قرنیه درکراس جانبی عوارض از یکی عنوان به را چشم خشکی تواننمی و شوداشک نمی

 کراتوکونوس لینکینگ قرنیه، کراس اشک، اسمولاریتی :کلیدی کلمات

 asgarifarshad@yahoo.com ،فرشاد عسکری زاده: مسئول سندهینو

ی چشم، مرکز تحقیقات عیوب انکسار -گروه آموزشی اپتومتریدانشکده علوم پیراپزشکی، ، مشهددانشگاه علوم پزشکی  مشهد، آدرس:

  دانشکده علوم پیراپزشکی

 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران دانشجوی کارشناس ارشد اپتومتری، دانشکده توانبخشی، دانشگاه علوم -1

 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران توانبخشی دانشگاه علومدکترای حرفه ای اپتومتری، هیئت علمی دانشکده علوم  -2

 دانشجوی دکترای تخصصی اپتومتری، گروه آموزشی اپتومتری، دانشکده علوم پیراپزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران -3

 د، ایران  مرکز تحقیقات عیوب انکساری چشم، دانشکده علوم پیراپزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشه -4

 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران کارشناس ارشد آمار، هیئت علمی دانشکده علوم توانبخشی دانشگاه علوم -5

 علوم پزشکی تهران، تهران، ایران فوق تخصص قرنیه، چشم پزشک، بیمارستان فارابی، دانشگاه -6

 ، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهرانکی فارابیچشم پزش، مرکز تحقیقات چشم، بیمارستان کارشناس ارشد اپتومتری -7

 مقدمه

نقش مهمی باشد و ترین لایه چشم میلایه اشک، خارجی

در سلامت سطح چشم دارد. چرخه مداوم تولید، تبخیر، 

جذب و تخلیه منجر به تعادل دینامیک در لایه اشکی 

سطح چشم می شود و عدم بالانس آن، باعث تغییر 

شود که این تغییرات ساختار لایه اشک و ترکیب آن می

 (1،2)د نشومنجر به اسمولاریتی بالای لایه اشکی می

دخالت  خشکی چشمایجاد  دری متعددی فاکتورها   

، آشفتگی (3،4)ناراحتی  علائمی مثلدارند که باعث ایجاد 

عدم ثبات لایه اشکی همراه با پتانسیل  ،(5،6)بینائی 

 (2)و التهاب سطح چشم  (7) آسیب به سطح چشم

خشکی چشم با افزایش با توجه به اینکه  . گرددمی

گیری . انداز(2،8،9) است اسمولاریتی لایه اشک همراه

 و مرجع اسمولاریتی اشک، به عنوان استاندارد طلائی

  .(2،9،10،11)تشخیص خشکی چشم پیشنهاد شده است 

 غیر اکتازی یک کراتوکونوس، بیماری دیگر، طرف از   

 قرنیه پیشرونده نازکی با معمولا که میباشد قرنیه التهابی

همراه  بیمار دید کاهش و نامنظم آستیگماتیسم با همراه

 پیشرونده، کراتوکونوس دارای بیماران در. (12)باشد می

 جراحی از کراتوکونوس، پیشرفت کاهش یا توقف برای

لینکینگ کراس شود، می استفاده قرنیه لینکینگکراس

، به عنوان یک Aبا ریبوفلاوین و نور ماورای بنفش  قرنیه

. این هدف (13،14)شناخته شده است درمان قابل قبول 

های کووالانسی در استرومای بواسطه افزایش تعداد پیوند

قرنیه و در نتیجه افزایش ثبات ساختمان بافت قرنیه 

هر چند تأثیر کراس لینکینگ . (15،16) یدآبدست می

قرنیه در درمان کراتوکونوس در مطالعات متعددی بیان 

بر  این روش شده است، لیکن مشخص شده است که تأثیر

و پارامترهای خشکی چشم  (17) سطوح سلولی قرنیه

و به طبع آن، فیبرهای  یابدادامه می چندین ماه، تا (18)

گیرند عصبی استرومای قدامی نیز تحت تأثیر قرار می

. آسیب فیبر عصبی مشابه با این حالت بعد از (19)

استفاده از لیزر اکسایمر در بسیاری از بیماران از نظر 

بالینی، باعث سندرم خشکی چشم نوروتروفیک، به مدت 

این مکانیسم منجر به افزایش و  (20)ماه می شود  6تا  3

 گردد خشکی چشم می و  در نهایت اسمولاریتی اشک

(2). 

   Taneri  تأثیر  ،2013در سال  (18)همکارانش و

کراس لینکینگ قرنیه، بر پارامترهای مختلف خشکی 

و به این  ندچشم را در بیماران کراتوکونوس بررسی کرد

بر که کراس لینکینگ قرنیه تأثیر مهمی  ندنتیجه رسید

. ماه بعد از عمل ندارد 6پارامترهای متعدد خشکی چشم، 

پذیری فلوروسئینی قرنیه، ، پارامترهای رنگآنها مطالعهدر 

پذیری رزبنگال قرنیه، ارتفاع هلال لایه اشکی و زمان  رنگ

گسست اشک بررسی شدند ولی اسمولاریتی اشک بررسی 

و همکارانش   Ambrosioمطالعات اساس بر .(18) نشد

قرنیه  هیستولوژی و اعصاب تغییرات ،2008در سال  (27)

 ماه بعد از 6 حدود تا در اعمال جراحی رفرکتیو قرنیه،

که مطالعات دیگری نیز این  یابندمی بهبود جراحی،

با توجه به تغییرات  ،(31 ،32)ها را تائید کرده اند یافته

 عدم توان چنین در نظر گرفت کهفوق در قرنیه می

. نماید ایجاد علائم بیمار برای تواندمی شرایط، این بهبودی
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 قرنیه لینکینگ کراس تأثیر مطالعه، این در دلیل همین به

 ایجاد تا گرفت قرار بررسی تحت ماه 6 زمان مدت از بعد

 و درمانی دارو از بعد بیمار چشم خشکی ایجاد عدم یا

 همچنین مطالعه . شود بررسی بهبودی، زمان مدت

Hassan آزمایش که نشان داد که  (21) و همکارانش 

 فلوروسئینی پذیری رنگ آزمایش و اشک گسست زمان

 لیزیک جراحی عمل از قبل با تفاوتی ماه 6از  بعد قرنیه

 پارامتر چندین حداقل نتیجه گرفت که وانتمیلذا  ،ندارد

  .ردندگمی باز عمل از قبل حالت به ماه 6 از بعد اشک

رزیابی اسمولاریتی اشک وجود روشهای مختلفی برای ا   

 TearLabاسمولاریتی دستگاهاز  در این مطالعهد. دار

)CA Corporation, San Diego, TMTearLab(  با

استفاده شده  غیر تهاجمی عملکرد با و  کاربری آسان

. مطالعات متعدد، میزان اسمولاریتی اشک (28،29)است 

 انددر افراد نرمال و افراد دارای خشکی چشم را بیان نموده

اصلی ه عنوان عامل اشک ب اسمولاریتی بررسی .(9،22)

 قبلی مطالعات به نسبت بیشتری اطلاعات تواندمی (2)

اشک و نیز اختلاف  گسست زمانزیرا  نماید فراهم

 چشم خشکی علائم توجیه در سابجکتیو آن، و آبجکتیو

تفسیر  همچنین و (33 ،34)رسد کافی به نظر نمی بیمار

به پارامترهای  قرنیه فلوروسئینی پذیریکمی و کیفی رنگ

به . (34 ،35)متعدد و مهارت مطالعه کننده بستگی دارد 

تأثیر کراس لینکینگ  بررسی این دلیل هدف مطالعه ما

کراتوکونوس قرنیه بر اسمولاریتی اشک در بیماران دارای 

 علائموسیله، ایجاد و یا افزایش پیشرونده است تا بدین

خشکی چشم این بیماران ارزیابی و در صورت لزوم، تدابیر 

لینکینگ قرنیه در درمانی لازم )قبل و بعد از عمل کراس

 این بیماران( اتخاذ گردد. 

 

 روش بررسی 

-نگر، بر روی مراجعهتحلیلی آینده ـ این مطالعه توصیفی

بیمارستان چشم کنندگان به بخش جراحی انکساری 

پزشکی فارابی )دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایران( 

 قرار لینکینگ قرنیهکراس عمل تحت ، که1391در سال 

 شد.  انجام گرفتند،

بیمار کاندید عمل جراحی  66 از چشم شصت و شش   

 دارای سال و 15-35 لینکینگ قرنیه در گروه سنیکراس

رسی قرار گرفتند. مطالعه مورد برپیشرونده  کراتوکونوس

یک چشم و در بیمارانی که هر دو در بیمار صرفاً در هر 

چشم در یک جلسه، عمل جراحی کراس لینک انجام داده 

با در نظر گرفتن  بودند فقط چشم راست معیار قرار گرفت.

50/0=p ،05/0=α ،10/0=β ،20/0= Δp با استفاده از

 :استگردیده فرمول زیر حجم نمونه محاسبه 

𝑁 = (𝑧𝛼 + 𝑧𝛽)2𝑝(1 − 𝑝)/(𝑝 − 𝑝0)
2 = 66 

 

 -اساس معاینات و تشخیص چشمبربیماران تمامی    

، دارای کراتوکونوس پزشک فلوشیپ فوق تخصص قرنیه

پیشرونده بودند و تمامی معاینات پاراکلینیک آنها قبل و 

بعد از عمل جراحی، توسط اپتومتریست معین انجام شد. 

نامه شرکت در مطالعه و رضایت فرمهمراه اطلاعات لازم 

ثبت شد.  بیماراننامه عمل جراحی، در پرونده فرم رضایت

به مطالعه، علاوه بر دارا بودن معیارهای ورود شرط 

کینگ قرنیه )که برای لیناندیکاسیون عمل جراحی کراس

های این عمل جراحی بطور روتین اعمال تمام کاندید

بیمار به جز کراتوکونوس هیچ  عبارت بودند از،گردد(، می

ستمیک مؤثر بر چشم بیماری دیگر چشمی و یا سی

ز عمل از لنز تماس هفته قبل ا 3حداقل نداشته باشد، 

سابقه سال باشد،  15-35، سن بین استفاده نکرده باشد

خشکی چشم نداشته باشد و از عمل جراحی چشمی و 

 اشد،کرده بداروهای مؤثر بر چشم و اشک چشم استفاده ن

مربوط به عمل  بررسیهایعلاوه بر معاینات و  برای بیماران

پاراکلینیکی  آزمایشلینکینگ قرنیه، جراحی کراس

TearLab اسمولاریتی اشک بوسیله دستگاه 

Corporation, San Diego, CA,  TM(TearLab

USA) ،(مدل و 012002000941 سریال شماره 

200000 REV توسط ( 2009 ساخت سال و

اسمولاریتی  آزمایش، فوق اپتومتریست انجام شد. دستگاه

نانولیتر نمونه اشک  50تهاجمی و با اشک را به روش غیر

در زمانی حدود یک دقیقه از طریق آنالیز اشک با یک 

 چیپ یکبار مصرف الکترونیکی، به روش تکنولوژی 

Electrical Impedance این (22)دهد انجام می .

و تأییدیه  (23)دستگاه دارای تکرارپذیری قابل قبول 

. بعد از انجام (24)باشد سازمان غذا و داروی آمریکا می

اسمولاریتی اشک، این بیماران تحت عمل  آزمایش

 لینکینگ قرنیه قرار گرفتند. جراحی کراس

  و  Wollensakکه توسط  عمل جراحی مطابق با روشی   

در بیمارستان فارابی بیان شده است  (15)همکارانش 

 شماره با UV-X(Peschke Meditrade) دستگاه توسط
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 انجام سوئیس کشور ساخت 09-209-2000 سریال

لنز تماسی  با بیمار چشم از جراحی، . پسگردید

 (Biofinity, CooperVision Co., USA)بایوفینیتی 

 ضد التهاب لازم، و آنتی بیوتیک داروهای گشته، پانسمان

به این بیماران توصیه شد که بعد از طی  شدند. تجویز

و یا لنز تماسی های چشمی مراحل درمانی از قطره

که  ماه بعد از جراحی، در صورتی 6 استفاده ننمایند.

اسمولاریتی  آزمایش جراحی وجود نداشت، مجددا عوارض

و بعد از عمل، در  های قبلآزمایشاشک تکرار شد. تمامی 

و با دمای یکسان  ثابت در یک اطاقحدود ساعت ظهر، 

گذار روزانه مانع از تغییرات احتمالی تأثیرانجام شد که 

های تمامی اطلاعات و داده .(25، 26) گرددتوسط محیط 

مربوط به مطالعه، قبل و بعد از عمل جراحی کراس 

مورد مقایسه و  کینگ، در پرونده بیماران ثبت و سپسلین

 SPSS نرم افزار با استفاده از ) ندبررسی آماری قرار گرفت

Version 19.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL) تحت نسخه 

ی میانگین صهااز شاخ برای توصیف متغیرها(. 1/8ویندوز 

 که برای مقایسه متغیرهایی شد وو انحراف معیار استفاده 

استفاده  زوجی T از آزمون ،نرمال برخوردار بودند توزیعاز 

گردید. نتایج آنالیز آماری در جداول و نمودارهای مربوطه 

قابل توجه در نظر گرفته  p≤05/0 مقدار نشان داده شد و

 شد. 

 ساسابر اشک اسمولاریتی طبیعیغیر و طبیعی ادیرمق   

بوسیله دستگاه  چشم خشکی ایجاد عدم یا ایجاد

TearLab  بودند شده مشخص مختلف مطالعات درکه 

از مورد بررسی قرار گرفتند و در نهایت،  (2،9،28،29،30)

که به روش   2006 سال در Tomlinson مطالعه نتایج

 . (1، استفاده شد )شکل (9) ه استمتا آنالیز انجام شد

 یافته ها

 -ماه بعد از عمل جراحی کراس 6چشم قبل و  66بررسی 

لینکینگ قرنیه نشان داد که توزیع متغیر اسمولاریتی 

، توزیع نرمال است اسمیرنوف-کولموگروفاساس آزمون بر

زوجی برای مقایسه اسمولاریتی  Tو بنابراین از آزمون 

 توزیع. لینکینگ استفاده شدقبل و بعد از عمل کراس

 ،سن متغیرهای تغییرات دامنه و معیار انحراف میانگین،

 کراس عمل از بعد ماه 6 و قبل اسمولاریتی اشک و جنس

 میانگیندر  نمایش داده شده است. 1جدوللینکینگ در 

 لینکینگکراس جراحی از بعد و قبل اشک اسمولاریتی

(. p=192/0) نشد مشاهده داریمعنی اختلاف قرنیه،

 کراس جراحی از بعد و قبل اشک اسمولاریتی همچنین

 تفاوت آماری لحاظ از جنس دو بین قرنیه، لینکینگ

 از بعد و p=289/0 جراحی از قبل) نداد نشان داریمعنی

 همبستگی ونیز  2جدولدر (. p=155/0 جراحی

P-Value  جراحی  از بعد ماه 6 وقبل  مقادیر اسمولاریتی

 سال 35 تا 15 سنی گروه در سن با کراس لینکینگ قرنیه

   نشان داده شده است. 

 

 گیری نتیجه و بحث

 اشعه از استفادهبا  قرنیه لینکینگکراس جراحی عمل

 پارامترهای در زیادی تغییرات ریبوفلاوین، و بنفش ماورای

 قرنیهو همچنین آناتومی و هیستولوژی  چشمی سطح

 کهود شاین فرضیه مطرح میلذا . (25)نماید می ایجاد

 این در. گیرد قرارشرایط  این تأثیر تحتنیز  اشک لایه

 ،جراحی این از بعد چشم خشکی بررسی جهت ،پژوهش

  . گرفت قرار نظر مد اشک اسمولاریتی بررسی

 اشک اسمولاریتی میانگین بین نشان داد که نتایج ما   

 داریمعنی اختلاف قرنیه، لینکینگکراس از بعد و قبل

 سن و اسمولاریتی بین همبستگی همچنینوجود ندارد. 

 مطالعهاساس بر  .نبود دارمعنی سنی گروه این در

Tomlinson در  توزیع نرمال اسمولاریتی اشک انسان

  .(9) نشان داده شده است 1شکل

 

 

 

 

 

 

 

 
 در چشم طبیعی و  : توزیع نرمال اسمولاریتی اشک انسان1شکل

 خشک           

 

هرچند برای  (21)همکارانش و  Hassanنتایج مطالعه    

با نتایج مطالعه ما که بر  اشدبمیبیماران بعد از لیزیک 

، از نظر انجام شده است لینکینگ قرنیهروی بیماران کراس

همچنین   دارد.  همخوانی اشک  اسمولاریتی   عدم تغییر

 از (18)و همکارانش  Taneri نتایج مطالعه ما با مطالعه

 ماه بعد جراحی 6نظر عدم ایجاد خشکی چشم 
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 لینکینگکراس جراحی از بعد و قبل مطالعه مورد متغیرهای ماریآ نتایج: 1جدول

 عملماه بعد از  6اسمولاریتی   لاز عم قبل اسمولاریتی سن های آماریشاخص جنس

34/306 73/26 میانگین زنان  03/310 

 26 26 26 تعداد

16/16 07/5 انحراف معیار  08/17 

 54 61 18 دامنه تغییرات

17/302 55/27 میانگین مردان  42/304 

 40 40 40 تعداد

04/15 50/4 انحراف معیار  25/12 

 60 63 15 دامنه تغییرات

82/303 22/27 میانگین مجموع  64/306 

 66 66 66 تعداد

50/15 71/4 انحراف معیار  49/14 

 61 70 18 دامنه تغییرات

  

 قبل مقادیر اسمولاریتی P-valueهمبستگی و : 2جدول

  با سن جراحیماه بعد از  6 و                                                     
 P-Value همبستگی  زمان بررسی

 764/0 %(-8/3) قبل از عمل

 546/0 %(-6/7) ماه بعد از عمل 6

 

همخوانی دارد.  تفاوت این دو  نیز  لینکینگ قرنیهکراس

بدون استفاده  Taneriدر مطالعه مطالعه در این است که 

 خشکی چشم ناشی از کراس، از اسمولاریتی اشک

بوسیله اما مطالعه ما  لینکینگ قرنیه بررسی شد 

  .گیری کرده است نتیجه اشک،اسمولاریتی 

 برد نام آنها از توانمی مطالعه این در که محدودیتهایی   

 چشم اشکی لایه در دخیل نشده کنترل فاکتورهای سایر

 ممکن که استمکان زندگی  آب و هوای مانند شرایط
بررسی  که باشند داشته ماه 6 این طی در بیماران است

و کنترل آنها در  دارد ، نیاز به طراحی مطالعات دیگرآنها

  این مطالعه مقدور نبود.

  قرنیه  لینکینگکراس جراحی که داد نشان مطالعه این   

 بالینی و آماری توجه قابل تأثیر اشک اسمولاریتی روی بر

و  ندارد دخالت این مسئله درجنسیت نیز  و ندارد

 جانبی عوارض از یکی عنوان به را چشم خشکی تواننمی

 .گرفت نظر در قرنیه لینکینگکراس

 

 سپاسگزاری

 رفرکتیو جراحی بخش پرسنل و اساتید همکاران، کلیه از

 ریاست خصوصا و تهران فارابی پزشکیچشم بیمارستان

 محمود دکتر آقای جناب فارابی بیمارستان محترم

 نامهپایان از مقاله اینتشکر و قدردانی می گردد،  جباروند،

 استخراجسنجی بینایی ارشدکارشناسی مقطع دانشجویی

 است.  گردیده
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