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 شگفتاریپ

 ویلآال  پروفسور

 

 یو درمان، نسخه فارس صیدر تشخ ریاخ یشرفتهایکراتوکونوس: پ

خاا  اتا     یمن افتخار یبه کراتوکونوس، برا ژهیو یا هلاقو جراح با ع ینیپژوهشگر بال کیعنوان  به

 ترجمه شده ات . یبه فارت کتاب نیکه ا

 اتا .  یوعملا  یعلما لای باا ی واتاتانداردها   یا فیازک ینلاطاو  تان  ی دارا رانیا ا یپزشک چشم

در  یمتعدد یشرفتهایپ منجر به شده ات  که لیتبد عیشا یماریب کی به گذشته دهه کراتوکونوس در

از مجموعه  یبخش که کتاب نیا یسیانگل نسخه درها  شرف یپ نیات . ا شده مارانینفع ب درمان آن به

 منادان باه   قاه لاع انیانتشار در م یو اکنون برا شده ات  گنجانده ات ، "یپزشک چشم در اتیضرور"

 ترجمه شده ات . من مطمئن هستم که چشام  یفارت به خصو  کراتوکونوس، به و هیقرنهای  یماریب

 خواهدبود. دتریدر زبان خودشان مف یحت که اف ی متن خواهند نیدر ا یعات فراوانلااط یرانیپزشکان ا

عناوان   ازهمکااران آن را باه   یاریکه مطمئنا بس ترجمه نیا یوهمکارانش برا یاز دکترموتو لمیما

 ازهماه  ینادگ ینما کانم. باه   یتشکرو قادردان  اف ،ی کراتوکونوس خواهند مارانیدرمان ب یبرایی راهنما

از  ژهیا کتاب و باه و  نیبه ا یمند هلاقع یبرا رانیا یپزشک از جامعه چشم لمیما کتاب، نیا سندگانینو

 تشکر کنم. اند، تاخته پروژه را ممکن نیکه ا یکسان

 

 ویجورج ال. آل پروفسور

 رانزایم سومیو انگذاریبن ،یپزشک دانشکده چشم سیو رئ استاد

 

 





 شگفتاریپ

 یدیجد خسرو  دکتر

 

باعا    میبارا  پاردازد، یم هیقرن یهایماریب نیزتریبرانگ از چالش یکیکه به  یکتاب یبرا شگفتارینگارش پ

از  یکا یو درماان، باه    صیتشخ نهیدر زم ریاخ یشرفتهایکراتوکونوس با توجه به پ یماری. بات  افتخار

 ینیبال یازهاین جادیوه بر الاع ،یماریب نیشده ات . ا لیتبد یدر چشمپزشک یو محور مهم موضوعات

از متخصصان و پژوهشگران را به خود جلا  کارده    یاریآن، توجه بس  یو جذاب  یاهم لیبه دل د،یجد

 ات .

در جواماع   شاد، یزده م نیتخما  ۰۲۲۲در  ۱ لاکاه قاب   یوعیکراتوکونوس باا شا   یماریب رتدیبه نظر م

 نیا ا وعیکه ش دهندینشان م ریاخ یتالها قاتیات . تحق شیدر حال افزا یطور قابل توجه به مختلف

 یبارا  ۱۹۱در  ۱ ،یلینوجوانان اترائ یبرا ۱۲۲۲در  ۱)با گذشته  سهیدر مقا یریچشمگ به طور یماریب

منااط    یبارا  ۱۲۲۲در  ۸۲ ،ییایاتاترال ن جاوان  الابزرگسا  یبارا  ۴۸در  ۱ ،یوزلناد یآماوزان ن  دانش

موضاوع   نیا توانیات ، که م افتهی شی، افزای(تعود عربستان کودکان یبرا ۰۲در  ۱و  رانیا ییروتتا

نسب   نهیزم نیدر اتر  جامعه و مطالعات گسترده یآگاه شیافزا ،یصیتشخهای  در روش شرف یرا به پ

هزار نفار در   ۱۲۲در هر  ۳.۶را از حداقل  یماریب نینرخ بروز ا زیبه روز شده ن مروری یمقاله  کیداد. 

رو، شاناخ    نیکرده ات . از ا گزارش رانیهزار نفر در تال در ا ۱۲۲در هر  ۶.۰۰دانمارک تا حداکثر 

 ات .  یحائز اهم اریبس یماریب نیاتر   یدق

 کی و،یپروفسور جورج ال.آل یراتتاری، به و"و درمان صیدر تشخ ریاخ یشرفتهایکراتوکونوس: پ"کتاب 

 حاوزه را  نیترجمه شده تا با خواندن آن، پژوهشگران و مشتاقان ا یاثر منحصر به فرد ات  که به فارت

 نیا . در ادینما  یترغ ینیبال یآن در کاربردها میاز مفاه یبردار و بهره یماریب نیاز اتر   یدرک عم به

هماه   ن،یناو  یدرمان یکردهایتا رو شرفتهیپ یصیتشخ یشامل ابزارها یمختلف یایاز زوا یماریب کتاب،

کتااب، باه    نیا مختلاف ا هاای   فصال  قارار گرفتاه اتا .    یمورد بررت یو علم تاختارمند روند کیدر 

 هیا قرن یهایماریب نهیکه تالها در زم ،یپزشک و بزرگان حوزه چشم دیاتات ازی ارزشمندهای  دتتنوشته

 یبرجسته با معرف سندگانینو نیات . ا افتهی صیاند، تخص کرده  یتحق و  یکراتوکونوس فعال ژهیو به

 حوزه به اشتراک گذاشته شود. نیدانش در ا نیتا به روزتر اند کرده خود، کمک یدگاههایو د اتیتجرب

 لیو تپس به تحل شودیکراتوکونوس آغاز م یکیولوژیدمیو اپ یکیابعاد ژنت  یدق یکتاب با بررت نیا

حوزه به ترع  در حاال رشاد    کی هیقرن کی. ژنتپردازدیم یستوپاتولوژیه دگاهیاز د یتاختار راتییتغ

به طاور   یصیتشخ یکهایبود. امروزه، تکن میخواه یماریب نیا یکیژنت یشاهد غربالگر یزود به ات  و

 نیکمک کنند و ا یماریب نیزودهنگام ا صیتا به تشخ هستند شلاتوتعه هستند و در ت مداوم در حال

 یریشاگ یزودهنگاام، پ هاای   از کراتوکونوس باا مداخلاه   یناش یینایب تلامشک آورند که امکان را فراهم 



جامع از آنچه در حال حاضر موجاود اتا ،    یبررت کی یصیتشخی . بخش ابزارهاابندیکاهش  ای شوند

و  یبر توپوگراف یادیز دی. تأککندیمرور م دیطور مف را به خا های  کیتکن  یو معا ایو مزا دهدیارائه م

 مختلف در مورد کاربردهای  هیو نظر یتوموگراف

از کتااب باه موضاوع نقاش      یمتذکر شد که بخشا  دیبا ژهیو شده ات . بهها  کیتکن نیاز ا کی هر

هاای   کراتوکوناوس باا اتاتفاده از دتاتگاه     صیدر تشاخ  هیا قرن ومیا تلیضخام  اپ مطالعه و مهم دیجد

 یآن در تاالها   یا اهم لیا باه دل  لاکه ً احتماا  یا ات ، مسئله پرداختهلا با اریاولتراتوند فرکانس بس

 چیمتاتافانه تاا باه اماروز ها      ک،یا ومکانیب دگاهی. از دکرد را به خود جل  خواهد یشتریتوجه ب نده،یآ

 وجاود نادارد.   یکیومکاان یبهاای   یژگا یو در راتییا تغ یریا گ انادازه  یبرا یقابل اعتماد ینیدتتگاه بال

هماراه  هاایی   ت و چاالش لامشک باها  یریگ در حال انجام ات  اما اندازه یمختلف یشگاهیمطالعات آزما

بخش قابال   یدرمان تلامداخ مربوط بههای  فیشده ات . توص نیبه بالها  روش نیات  که مانع ورود ا

قرار گرفته اتا .   دیتاک مورد نگینکیل-کراس کیتکن ژهیو به و دهندیم لیکتاب را تشک نیاز ا یتوجه

 هیا قرن اتتحکام کاهش یعنی یماریب ندیفرآ یاز عناصر اصل یکیکه  میبالقوه دار یروش درمان کی رایز

رخ  هیا قرن روش در جه  بهبود اتاتحکام  نیکه در ا یندیفرآ  یکه ماه ی. در حالدهدیرا هدف قرار م

 تاوان یصاه م لاخهستند. به طور  توجه به وضوح قابل ینیبال جیبه طور کامل درک نشده، اما نتا دهدیم

مانناد   ینیناو  یدرمان آن از روشاها  یات  که برا یچشم یهایماریب نیکراتوکونوس از جمله اول گف 

 گار یدرماان د  یراهگشا تواندیمها  درمان نیا جیباف  اتتفاده شده ات  و نتا یمهندت ای یدرمان تلول

 .دشویانجام م یدرمان آنها به تخت ایکه درمان مؤثر ندارند  باشدی چشم یماریب

 منبع کیکراتوکونوس، به  نهیروز در زم عات بهلامطالعات جامع و اط لیبه دل د،یرو دار شیکه پ یکتاب

 هیشاک توصا   یکاه خوانادن آن را با    شاده اتا    لیمحققان و پزشکان متخصاص تباد   یبرا ارزشمند

 باب  زحمات و زمان ارزشمند یو فارت یسیو مترجمان نسخ انگل سندگانینو یتمام از نی.همچنکنمیم

 ریاتا  داناش ماا همچاون مسا      دی. امکنمیو تشکر م ریداده شده، تقد اختصا  حوزه نیشان که به ا

شاکل   نیبهتار  تاا باه   اوج برتاد  باه  و ابدیراس، تکامل  تا هیاز پا کند،یمی ط یماریب نیکه ا یمخروط

 .میکن وکنترل  یریرا مد یماریب نیممکن ا
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 قدمهم 1-1

 خچاه یتار. شاود  یشناخته ما  یپزشک در علوم چشم کیموضوع کلات کیامروزه به عنوان  ۱کراتوکونوس

به درمان آغاز شد. از دهاه   دیکورکننده و بدون ام لیبا پتانس یا هیمشکل قرن کیبه عنوان  یماریب نیا

باه عناوان    ردماوا  یدر برخ دیبهبود اف  د یبرا یجزئ یحل به عنوان راه ۰یتمات یبه بعد، لنزها ۱۹۹۲

 نیا ا  یریماد  یبارا  یگار ید یهاا  که روش یکراتوکونوس مطرح شدند، در حال  یریمد یبرا یا نهیگز

 هیقرن یها یستروفید گریبا د ،یدرمان لیوجود نداش . افراد مبتلا به کراتوکونوس، از نظر پتانس یماریب

باه   یدیا ام چیافراد ه نیشدند. ا یمنات  رها م یدرمان یها هیتوص اف یمشابه بودند و معمولاً بدون در

در  یاطلاعاات  ایا انجام دهند  یماریب شرف یاز پ یریگجلو یبرا یاقدامات توانستند ینداشتند و نم ندهیآ

آن زماان تااکنون،    از .داشته باشاند  اریو قابل اعتماد در اخت داریپا یها درمان ایمورد عوارض بلندمدت 

کااملاً   کارد یرو کیا ، ۰۲۱۳رخ داده اتا . اکناون، در تاال     یاریبسا  یها شرف یو پ یخیتحولات تار

 .و درمان کراتوکونوس وجود دارد صیتشخ یمتفاوت برا

                                                                        
1 Keratoconus 
2 Contact Lenses 
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کاه   یکرده ات . از زماان  رییکراتوکونوس از قرن هفدهم تا به امروز به شدت تغ صیو تشخ مطالعه

مختلاف باه    یهاا  نکیخود را از نحوه بازتاب نور توتط ع یها [ تجربه۱] Christoph Scheiner شیکش

 شارف  یپ یریبه طاور چشامگ   هیقرن یصیتشخ یها یمتفاوت گزارش کرد، تا امروز که فناور یها شکل

انسان اتتفاده کرد  هیقرن یانحنا یابیارز یکرده بود برا فیکه توص یکیاپت یها دهیاز پد نری. شااند کرده

 یرا که شواهد روشن ها یاز پاتولوژ یبرخ یکرده و حت سهیاز اشکال مختلف را مقا یو توانس  نور بازتاب

 یهاا  یدگیا چیپ Javal در قرن هجادهم کاه   نیکند. از آن زمان و همچن فیاز کراتوکونوس بودند، توص

 یهاا  مادرن در زماان حاضار، روش    هیا قرن یکرد تا توتعه توپوگراف یرا معرف هیقرن یانحنا یریگ اندازه

 یهاا  شااخص  جااد یا  ،یا دق صیها شامل تشاخ  روش نیاند. ا ظهور کرده یا و گسترده دیجد یصیتشخ

 .ستند[ ه۸بر اتاس شدت آن ] یماریب یبند [ و طبقه۶] یماریزودهنگام ب صیتشخ

 نی. احتماالاً اولا  اناد  افتاه یتوتاعه   زیا ن هیا قرن یجراحا  دیا جد یکردهایرو رات،ییتغ نیهمزمان با ا

کراتوکوناوس باوده    شارفته یموارد پ یدر پراگ انجام شد، برا Edward Zirmکه توتط  هیقرن یوندهایپ

دارد  دمباتلا باه کراتوکوناوس وجاو     مارانیدر ب یکراتوپلاتت یبرا یمتعدد یها [. امروزه روش۹ات  ]

 هیلا یجداتاز یرا برا یدیجد لیپتانس راًیها، اخ روش ریو تا یقدام هیلا وندیپ یها کی[. توتعه تکن۳]

 یکیولاوژ یب کارد یرو نی(، به وجود آورده ات . اDALKات  ) هیقرن هیلا نیتر یداخل غشاء ، که ۱دتمه

 ییاز نارتاا  یریکه جلاوگ  ییداده ات ، جا رییکراتوکونوس را به طور کامل تغ مارانینگرش نسب  به ب

موضوع تنها به  نیحال، ا نیبوده ات . با ا مارانیب نیا یها و مسائل اصل از چالش یکی هیقرن یکیولوژیب

 یداریا بهتار و پا  کاال یبلکه باه بهباود آن باا عملکارد اپت     شود، یمحدود نم هیباف  قرن کیتبادل آناتوم

باه   هیا قرن یتهاجم یدارو دیجد یها توتط روش ریچالش اخ نی. اشود یمربوط م زین شتریب یکیولوژیب

فارابنفش، درماان    یتااز  و فعاال  ۰نیباوفلاو یروش، باا اتاتفاده از ر   نیحل شده ات . در ا  یطور دق

 ات .  افتهیتحول  یانقلاب یکراتوکونوس، به شکل ژهیبه و ه،یقرن یها یماریب

 دینوآورانه جد یها و درمان یجراح یها ییتوانا ،یفناور ص،یبهبودها در تشخ نیا یتمام یامدهایپ

 یشده ات . کسان لیتبد کیاختلال پاندم کیات  که کراتوکونوس امروزه به  نینکته ا نیاول س ؟یچ

 شیافازا  هدتاال گذشاته، شاا    ۱۲اند، مانناد   اختصا  داده هیقرن یها یماریکه امروز وق  خود را به ب

امار روشان اتا       نیا ا لیا اند. دل درباره کراتوکونوس بوده یها در جلسات علم مقالات و ارائه ریچشمگ

 کیکراتوکونوس به عنوان  فیات . تعر افتهی شیافزا شد، یاز آنچه قبلاً تصور م شیب یماریب نیموارد ا

 یباالا  وعیباا شا   یطیو مح یکیعوامل ژنت لیمناط  جهان به دل ی. برخس یمعتبر ن گرینادر د یماریب

 شیافازا  نیا ا ص،یتشاخ  یو دقا  باالا   شرفتهیپ یصیامکانات تشخ هیکراتوکونوس مواجه هستند. بر پا

 یو حتا  یتخصصا  یواحادها  جااد یکراتوکوناوس، ا  ناه یدر زم دیجد یها موارد منجر به توتعه تخصص

شاده   «هیا قرن کیا اکتات یها یماریکراتوکونوس و ب یالملل نیفصلنامه ب»مانند  دیجد اتینشر یانداز راه

                                                                        
1 Descemet 
2 Riboflavin 
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اختصاا  داده شاده اتا . در جلساات      شادند،  یکه تاکنون نادر محسوب ما  ییها یماریات  که به ب

. ردیا گ یدر ماورد کراتوکوناوس صاورت ما     یا گساترده  یگفتگوهاا  ،یپزشاک  و چشام  هیقرن یها انجمن

 ایاابریداده ا گاااهیپا انناادانااد، م شااده جااادیکراتوکونااوس در تراتاار جهااان ا یباارا یا داده یهااا گاااهیپا

ماورد   ۶۲۲۲از  شیشاد و در چناد تاال گذشاته با      سیتأتا  ایدر اتپان شیتال پ ۴کراتوکونوس که 

 شیافزا نیکرده ات . ا یآور و پرتغال جمع ایاز تراتر اتپان یبا موارد ایبریا رهیجز کراتوکونوس از شبه

 .ت ا نهیزم نیاز اطلاعات در ا یادیدهنده حجم ز ها نشان گزارش

 یماار یبه درمان نداشاتند، باه بهباود ب    یدیام نیاز ا شیمبتلا به کراتوکونوس که پ مارانیب امروزه

به دتا    زین یبهتر دید دوارندیدارند، بلکه ام یینایب یابیبه باز دیها نه تنها ام اند. آن شده دواریخود ام

 تواناد  یم یخاص طیدر شرا ونممنوع بوده ات ، اکن تر شیکه پ ویفرکتیر یآورند. به عنوان مثال، جراح

درخواتا    مااران یب نیا و اماروزه توتاط ا   ردیا مبتلا به کراتوکونوس مورد اتتفاده قرار گ مارانیب یبرا

 .(دیمراجعه کن ۱۹-۱۰)به فصل  شود یم

 نیما آشکار کرد. در ا یرا برا دیکتاب جد نیا فیبه تأل ازین د،یجد یها و دانش ها شرف یپ نیا تمام

مختلاف باه بهباود     یهاا  دگاهیمدرن به کراتوکونوس از د یکردهایچگونه رو دیکتاب، خواننده خواهد د

در  یفنااور  بردکاار  ص،یتشاخ  ،یماار یب یبند بروز آن، تکامل آن، دتته یها سمیدرک ما از علل و مکان

 یبارا  ندهیآ یاندازها چشم  ،یو در نها ،یتهاجم ییدارو یها و روش یجراح یدرمان، اتتفاده از ابزارها

 یاند. اگرچاه داشاتن کراتوکوناوس بارا     که متأتفانه مبتلا به کراتوکونوس هستند، کمک کرده یمارانیب

 کنناد  یما  یزندگ یماریب نیدرمان ا از یدیاکنون در دوره جد مارانیب نیتاز ات ، اما ا مشکل مارانیب

 ییناا یب جیباه نتاا   توانناد  یم دیجد یها با درمان شد، یمحسوب م ریکه برخلاف گذشته که درمان ناپذ

 متصور ات . مارانیب نیروشن در درمان ا یا ندهی. اکنون آابندیدت   یبهتر
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 مقدمه -2-1

پااتوژنز کراتوکوناوس همچناان     سام یاز مطالعات گسترده انجاام شاده اتا ، مکان    یادیاگرچه تعداد ز

تنهاا عوامال    کیا آلرژ یهاا   یچشم و وجود حساتا  دنیمال رتد یمانده ات . به نظر م یناشناخته باق

 یاما برخ دهند، یرخ م یمشترک شناخته شده باشند. اکثر موارد کراتوکونوس به صورت پراکنده و موقت

انتقاال   یهاا  . حالا  شاوند  یم فیخانواده تعر کیمبتلا در  ماریب نیبا وجود چند یماریب نیاز اشکال ا

مطالعاه نشاان    نی[. چناد ۱شرح داده شاده اتا  ]   یماریب نیا یاتوزومال غال  و اتوزومال مغلوب برا

[. ۶، ۰دارد ] دمباتلا وجاو   ماار یب کیا از کراتوکوناوس در بساتگان    یکا ینیکل اند که اشاکال تااب   داده

کاه   دهند ینشان م یپیاز شباه  فنوت یادیبا درجه زکراتوکونوس را  یقو یهمپوشان کسانی یدوقلوها

 زیا کراتوکونوس با نژاد ن یدر پراکندگ دیشد راتیی[. تغ۸ات  ] یکیعامل ژنت یدهنده نقش اتات نشان

کاه در   ییایو قوم کاکاتا  ییایآتدر افراد  یماریب نیا یمطالعه در مورد پراکندگ کی. شود یمشاهده م

  ،یا تحق نیا نابرابر ات . در ا یماریب نیا عینشان داد که توز کنند، یم یمشابه زندگ ییایمناط  جغراف

در  ییهاا  تفااوت  زیا ن گار ید قاات ی[. تحق۹باود ]  ییایچهار برابر افراد کاکات ییایابتلا در افراد آت زانیم

 نیا در ا یکا یبر وجود عنصر ژنت گرید یلیکه دل اند کردهبر اتاس نژاد گزارش  یماریب شرف یشدت و پ

شده اتا ، بادون    رفتهیپذ یماریب نیا یبرا یکه منشأ چندعامل ی[. در حال7، ۳] دهد یارائه م یماریب
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 گر،یکاد یاحتمالاً مرتبط با  ،یکیولوژیزیپاتوف سمی[. دو مکان۹، ۴دارد ] ینقش اتات یکیشک عنصر ژنت

 یماار یب یکیولاوژ ی. منشاأ ب یکیولاوژ یمنشااء ب  یگار یو د یکیومکاان یب راتییا تغ یکیاند:  شده شنهادیپ

 شود. یبررت دیبدون کاند یا سهیمقا لیتحل کی ایمحور  دیکاند هیفرض کیبر اتاس  تواند یم

 1دیبر کاند یمبتن کردیرو -2-2

 2دیژن کاند کردیرو 2-2-1

ها  جهش ییبنا شده و شامل شناتا یماریب یو پاتولوژ یمیوشیبر اتاس دانش ب دیژن کاند کردیرو

و  یما یآنز یهاا  یمطالعاه ناهنجاار   نیاتا . چناد   دهید  یباف  آت یها نیکدکننده پروتئ یها در ژن

باا   وس[. ارتبااط کراتوکونا  ۱۲، ۹اناد ]  کارده  دایا مبتلا باه کراتوکوناوس پ   یها هیرا در قرن ییایمیوشیب

دهنده نقش  [ نشان۱۶، ۱۰] ۸ترالیم چهیدر یماری[ و ب۱۱] ۶مپرفکتایا ییزا مانند اتتخوان ییها یماریب

 یکاه پااتوژنز کراتوکوناوس را بررتا     یاتا . مطالعاات   یماار یب نیکلاژن در بروز اهای  ینظمنامبالقوه 

 ۳[، پروتئازهاا ۱۸] I۹-نینترلاوک یا یکدکننده اجازا  یها را در ژن ییها اند تا جهش تلاش کرده کنند، یم

، I ،III ،IV ،Vنوع  یها کنند. کلاژن ییها شناتا [ و کلاژن۱۴، ۱7] 7پروتئاز یها [، مهارکننده۱۳، ۱۹]

VI ،VII  وVIII قارار گرفا ،    شیژن کدکنناده کالاژن کاه ماورد آزماا      نیوجود دارناد. اولا   هیدر قرن

COL6A1 [۱۹نشد ] اهدهبا کراتوکونوس مش یدار یارتباط معن چیبود، اما ه 

هاا   قرار گرفته و نقش آن شیمورد آزما زین هیکدکننده کلاژن در قرن یها ژن ریتا  ،یترت نیبه هم

کدکنناده   یها ژن نینقش ا دینبا یارتباط لیو تحل هیحاصل از تجز یمنف جی[. نتا۱۲حذف شده ات  ]

هناوز   یماار یب نیا ا یکا یتنوع ژنت زانیکند. در واقع، م یطور کامل نف را در انواع خا  کراتوکونوس به

اناد، در   نشده شیکه تاکنون آزما گرید ژن کدکننده نیناشناخته ات  و احتمال دارد که جهش در چند

 یهاا  جهاش  ییمنجر به شناتاا  دیژن کاند یمطالعه بر رو کیکراتوکونوس نقش داشته باشد.  شیدایپ

 ریتاأث  VSX1کاه بار ژن    ییهاا  مطالعاه، جهاش   نیا مبتلا به کراتوکوناوس شاد. در ا   مارانیمرتبط با ب

در  نیو همچنا  کناد  یکد ما  یاحتمال پشنیعامل ترانسکر کی یژن برا نیشدند. ا ییشناتا گذارند، یم

درصاد از   ۲.۸تاا   ۲.۱تنها در  VSX1حال،  نی[. با ا۰۲نقش دارد ] زین ۴نیپس مورفوس یپل یستروفید

 یابیا کام ارز  کراتوکوناوس آن در پااتوژنز    یا اهم نینقاش دارد و بناابرا   یموارد کراتوکونوس خانوادگ

 .شود یم

                                                                        
1 Candidate-Driven Approach 
2 Candidate Gene Approach 
3 Osteogenesis Imperfecta 
4 Mitral Valve Disease 
5 Interleukin-I 
6 Proteases 
7 Protease Inhibitors 
8 Posterior Polymorphous Dystrophy 
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 یکراتوکونوس سندروم 2-2-2

 سی، آماوروز ۱مانند تاندرم داون  یگرید یینایب ای یکیژنت یها یماریاوقات کراتوکونوس با ب یگاه

 ن،یرتا  یگماانت یپ یهاا  یماار یاز ب یبرخ ،۸ یویکانژونکت ،۶کیآتوپ یها یماری، ب۰(LCAلبر ) یمادرزاد

 نیا ا ا[. با ۰۱، ۱۲، ۹همراه ات  ] 7و تندرم مارفان ۳عروق کلاژن یها یماریب ،۹ترالیم چهیدر یافتادگ

 نیا ا ریو کراتوکوناوس همچناان دشاوار اتا . تفسا      هاا  یماار یب نیا نیب میارتباط مستق نییحال، تع

زده نشاده   نیکراتوکونوس، که احتمالاً هنوز باه طاور کامال تخما     ینسبتاً بالا وعیش لیارتباطات به دل

باه عناوان    ها یماریب نیا ایداد که آ صیتشختخ  ات   گر،ی. به عبارت دباشد یم زیبرانگ ات ، چالش

 نکاه یا ایا  کنناد  یمرتبط باا کراتوکوناوس را فعاال ما     یکیژنت  یکه آت کنند یعمل م یا نهیعوامل زم

مارتبط را در   یکا یژنت یها یماریکه ب یموضوع زمان نیهستند. ا لیدخ یماریب نیدر پاتوژنز ا ماًیمستق

 تواناد  یشاده ما   شاناخته  یهاا  ر ژنییتغ جهیبرخوردار ات ، چرا که نت یا ژهیو  یاز اهم م،یریگ ینظر م

تندرم داون به کند.  یکراتوکونوس هدا جادیمسئول ا یها ژن صیرا به تم  تشخ یکیژنت یها لیتحل

  جمعیا  برابار  ۶۲۲ تاا  ۱۲ که ،درصد۱۹–۲.۹درصد ابتلا  نیشدت با کراتوکونوس مرتبط ات  با تخم

اتا .   ۰۱کراتوکوناوس و کروماوزوم    نیارتبااط با   کیا دهنده  نشان نی[. ا۰۶، ۰۰، ۱۲ات  ] یعموم

 یماار یاز آنها نقش آن را در پاتوژنز ب یاند و برخ کروموزوم متمرکز شده نیبه ا یادیز کیژنت قاتیتحق

چشم نسب  داده شده  دنیمانند مال یطیبه عوامل مح زیارتباط ن نیحال، ا نی[. با ا۱۹] دهند ینشان م

[. ۰۶کراتوکونوس منجار شاود ]   یداشته باشد و به ابتلاء قو امل زمینه ایع ات  که ممکن ات  نقش 

 یات  و همچنان موضوع شناختهنا اریکراتوکونوس بس میمرتبط، عل  مستق یها یماریهمه ب انیدر م

کراتوکوناوس و   یواقعا  وعیدر مورد شا  هیعدم وجود اطلاعات پا لیعمدتاً به دل نیدارد. ا چالش برانگیز

 ات . یطیعوامل مح ریتأث

 ۴دیرکاندیغ کردیرو 2-2-3

ات  که ’ omic‘ یها کیمنشأ کراتوکونوس، اتتفاده از تکن ییشناتا یجال  برا یجهان کردیرو کی

 یهاا  هیا قرن کارد، یرو نی. در اشود یانجام م یماریاز پاتوژنز ب یفرض شیپ دهیا چیبدون در نظر گرفتن ه

(، کیا )ژنوم DNA: شاوند  یما  ساه یمقا تالم در طول مراحل مختلف یها هیمبتلا به کراتوکونوس با قرن

RNA در تاط    لیا و تحل هیا تجز یبارا  کیپتومی(. ترانسکرکی)پروتئوم نیپروتئ ای( کیپتومی)ترانسکر

mRNA انیا در مراحال مختلاف ب   یهاا و باه چاه نسابت     تا مشخص کند که کادام ژن  شود یاتتفاده م 

                                                                        
1 Down’s Syndrome 
2 Leber Congenital Amaurosis(LCA) 
3 Atopic Diseases 
4 Conjunctivitis 
5 Mitral Valve Prolapse 
6 Collagen Vascular Diseases 
7 Marfan’s Syndrome 
8 Non-Candidate-Driven Approach 
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ترجماه   یمراحال بعاد   رکاه د  پاردازد  یم ییها نیپروتئ یبه بررت کیپروتئوم گر،ید ی. از توشوند یم

 .شوند یم

1یارتباط زیآنال 2-2-4
 

 ایا از پااتوژنز   یدانشا  چیباه ها   یوندیپ لیو تحل هیتجز د،یکاند یها برخلاف مطالعات مرتبط با ژن

 ینوارهاا  یکاه حااو   کنناد  یرا برجساته ما   یکیمناط  ژنت ها لیتحل نیندارد. ا هیتک یماریب یمیوشیب

[ ۴اناد ]  شاده  ییشناتا زیمتما یکیمنطقه ژنت ۱7خا  هستند. تاکنون  پیفنوت کیمرتبط با  یکیژنت

مناط ، تنها ته منطقه به طور  نیکراتوکونوس ات . از ا شرف یدر پ یقو یکیدهنده تنوع ژنت که نشان

( را باه  DOCK9و  MIR184) مطالعاات دو ژن   نیا (. ا۹q21, 5q32, and 14q11اند ) شده دییمستقل تأ

اگازوم باه    ایا ژناوم و   یهانج یابی یتوال راً،یاند. اخ کرده یمعرف یماریدر ب لیبالقوه دخ یعنوان نامزدها

 مطرح شده ات . یوندیپ یزهایآنال یبرا ینیگزیعنوان جا

۰مطالعات انجمن ژنوم 2-2-5
 

 جیموجا  تارو   ،یمولکاول  یشناتا  سا  یدر ز ریا اخ یها شرف یو پ یقبل یکردهایرو ینسب یناکام

 ریبا ترع  بالا، مطالعات اخ نگیپیژنوتا شرفتهیپ یها یشده ات . با اتتفاده از فناور یدیمطالعات جد

. مطالعاات  ناد ا کارده  ساه یاناد، مقا  ها پراکناده  را که در تراتر کروموزوم یکیصدها هزار نوار ژنت یفراوان

کالاژن    یا کاه در ترک  ،۶دازیاکسا  لیا زی)ل LOXباا ژن   یکیژنت ینوارها نیاند که ا ادهنشان د دتریجد

 یهاا  پیا فنوت ساه یبار مقا  شاتر یب گار ید ساندگان ی[. نو۰۹، ۰۸اتترومال دخال  دارد( مرتبط هستند ]

و همکاارانش   Lu مثاال، شااهد(. باه عناوان    -افراد )مطالعات مورد یها اند تا گروه تمرکز کرده یا واتطه

[. ۰۳] کند یمرتبط م هیقرنتنترال  هیکردند که کراتوکونوس را با نازک شدن ناح ییرا شناتا یا منطقه

اناد   کرده ییآن شناتا کینزد ایمنطقه  نیرا در ا یکیژنت یاز نوارها یانواع مختلف یلیتکم یزهایمتاآنال

(FOXO1, FNDC3B, RXRA-COL5A1, MPDZ-NFIB, COL5A1 .و BANP-ZNF469 .)از  یکا ی

[. ۰7] ه اتا  شاد  ییشناتاا  ییایگروه مستقل اتاترال  کیدر  نی، همچنBANP-ZNF469نوارها،  نیا

[. ۰۴] ه اتا  شاد  دییا و همکاارانش تأ  Lechnerتوتاط   یا ژن خاا  در مطالعاه   نیا ا ینقش نوارهاا 

ZNF469 هیرندخال  دارد و به نازک و شکننده شدن ق زین ۸شکننده هیژن ات  که در تندرم قرن کی 

شاده در پااتوژنز    شاناخته  یکا یعامال ژنت  نیژن در حاال حاضار باه عناوان مهمتار      نیا مرتبط ات . ا

 کراتوکونوس مطرح ات .

                                                                        
1 Linkage Analysis 
2 Genome-Wide Association Studies 
3 Lysyl Oxidase 
4 Brittle Cornea Syndrome 
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1کپروتئومی – کیپتومیترانسکر 2-2-6
 

مباتلا باه کراتوکوناوس     مارانیب یبر رو کیپتومیو ترانسکر کیپروتئوم نهیمختلف در زم قاتیتحق

اتاتروما(،   ایو  ومیتلی)اپ هیاشک، باف  قرن عیمختلف چشم مانند ما یها در اجزا اند که تفاوت نشان داده

شاود.   شده زارشگ جیمنجر به تفاوت در نتا تواند یکراتوکونوس م شرف یو مراحل پ یماریتن، شدت ب

داده  صیاشاک تشاخ   عیدر ماا  ها نیتوکیکه کراتوکونوس توتط عدم تعادل ت دهند یمطالعات نشان م

در  نیپروتئ ۱۹۲۲از  شی. بکنند یطور فعال در تط  چشم عمل م به یالتهاب یها طیمح نیو ا شود یم

تاطوح   شیو افازا  کیا تیپروتئول  یا شده ات . تطوح بالاتر فعال ییشناتا یاشک هیلا لیو تحل هیتجز

، (MMP) کسیمااتر  ینازهاا یمتالوپروتئ ،یچسابنده تالول   یهاا  مولکاول  ،یالتهااب  شیپا  یها نیتوکیت

 ].۶۰-۰۹[ با گروه شاهد مشاهده شده ات  سهیناقل در مقا یها نیو پروتئ ها نیکوپروتئیگل

 ، فاکتور نکاروز توماور  (IL6)۰ ۳-نینترلوکیدر تطوح بالاتر ا یاند که تطاب  قو نشان داده مطالعات
۶(TNFα) α و MMP9  ۶۹–۶۶، ۰۹[کراتوکوناوس وجاود دارد   مااران یدر اشاک ب MMP9 .[ از  یکا ی

و تحا  کنتارل    شاود  یما  دیا انساان تول  هیا قرن ومیا تلیات  که توتط اپ کسیماتر گر هیتجز یها میآنز

 یا هیا و قرن یساتم یمهام در التهااب ت   یبه عنوان عاامل  TNFα ن،یقرار دارد. علاوه بر ا  IL6 نیتوکیت

 ی[ تطوح بالاتر۰۹و همکارانش ] Balasubramanian .شود یم MMP9 انیشناخته شده ات  و باع  ب

 هاا  آنمعنادار نباود.   یتفاوت به لحاظ آمار نیاما ا افتند،ی کیکراتوکون یها را در اشک چشم MMP9 از

فعال  MMP9 هیعل ها یباد یاتتفاده از آنت لیشده ممکن ات  به دل تفاوت مشاهده نیاشاره کردند که ا

در  mRNA در تاط   TNFα و MMP9 ،IL6 [ مشااهده کردناد کاه   ۶۹و همکاارانش ]  Shetty .باشاد 

 .اند افتهی شیکراتوکونوس به شدت افزا مارانیب ومیتلیاپ
نسب  باه   IL6 و MMP9 حاد در تطوح شیکراتوکونوس افزا مارانیاشک ب که یحال، در حال نیا با

ها  مختلف کراتوکونوس نداش . آن یدهایبا گر یارتباط معنادار چیه TNFα ها نشان داد، تطوح کنترل

را  وسکراتوکون مارانیدر اشک ب MMP9 انیو ب یالتهاب کیتحر A نیکلوتپورینشان دادند که مصرف ت

. دهد یرا کاهش م هیقرن اپیتلیوم یها توتط تلول MMP9 و IL6 ،TNFα دیبه شدت کاهش داده و تول

 یرا کاه توتاط کراتاومتر    هیا در قرن یدار یمعن راتییماه تغ 6کراتوکونوس در مدت  ماریب 20 یریگیپ

مطالعاه معناادار    نیا ممکن ات  در ا یدر کراتومتر یکل رییشده بود، نشان داد. هرچند تغ یریگ اندازه

 یروش درماان  کیا ممکن اتا    ۸A(CsA)  نیکلوتپوریکه ت کنند یم شنهادیپ سندگانینباشد، اما نو

 ].۶۹[کراتوکونوس باشد یبرا دوارکنندهیو ام دیجد

اشک ممکن ات  الزامااً   لمیف نیتوکیت لیشده در پروفا گزارش راتییاند که تغ نشان داده قاتیتحق

حاال، مشاخص شاده اتا  کاه       نیا در کراتوکوناوس نباشاد. باا ا    هیداخل قرن یندهایدهنده فرآ نشان

                                                                        
1 Transcriptomics–Proteomics 
2 Interleukin 6 (IL6) 
3 Tumour Necrosis Factor α (TNFα) 
4 Cyclosporine A(CsA) 
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 وسکاه کراتوکونا   کنناد  یما   یرا تقو دهیا نیکراتوکونوس حضور دارند و ا هیالتهاب در قرن یها واتطه

را نشاان   یالتهااب  مارکرهاای تاطوح   شیاز مطالعات افزا یاریباشد. بس یاختلال التهاب کیممکن ات  

)مانناد   هاا  نیپروتئ یبرخ انیها در ب متناقض همراه بوده ات . تفاوت یها افتهیبا  جینتا نیاند، اما ا داده

–۶۹اناد ]  مشااهده شاده   ترومالو ات اپیتلیومدر هر دو تط   زی( نرهیو غ نیتوکراتیت کس،یاجزاء ماتر
 یکیولوژیزیپااتوف  یرهایدارند و نه تنها مس یبا هم همپوشان یتنها تا حد ها افتهی نیحال، ا نای با[. ۶7

 .دهند یمورد توال قرار م زیرا ن یبردار نمونه یها مختلف بلکه روش

 یکم یباف  شناتو  ینیو شواهد بال شود ینم جادیا هیخود التهاب قرن لیکراتوکونوس به دل اگرچه

در  راتییا از تغ یناشا  تواناد  یما  یماریب نیاند که ا نشان داده قاتیتحق کنند، یم  یموضوع حما نیاز ا

و  نیمونوگلوباول یپروتئااز، ا  یادیا تعاداد ز  یاشک حااو  عیمختلف باشد. ما یطیاشک و عوامل مح عیما

 راتییا نقش داشته باشند. تغ هیدر قرن یمیو تنظ یالتهاب یندهایات  که ممکن ات  در فرآ نیتوکیت

. کنند یباشند که به پاتوژنز کراتوکونوس کمک م یاز جمله عوامل توانند یم زیو ملتحمه ن یدر غده اشک

 نیا چشام در درک بهتار ا   فاطارا  طیو محا  هیعوامل خارج از قرن یبررت  یدهنده اهم نکات نشان نیا

 آن ات . راتیو تأث یماریب
 هیا کاه خاارج از قرن   ییدادهایا ممکن ات  در اثر رو کراتوکونوسرد کرد که  توان ینم ،یبه طور کل

پروتئااز،   یادیا شاود. تعاداد ز   جااد یآن هساتند، ا  یاکتااز  یمسائول القاا    یاما در نها افتند، یاتفاق م

 نیا ا ماا شاده اتا ، ا   افا  یمبتلا باه کراتوکوناوس    مارانیب یاشک عیدر ما نیتوکیو ت نیمونوگلوبولیا

 ایتوال مطرح ات  که آ نیو ملتحمه را منعکس کنند. ا یدر غده اشک راتییممکن ات  تغ ها نیپروتئ

 هاا  نیپاروتئ  نیا ا  یا منباع دق  ؟یطیمح ایدارند  یکیمنشأ ژنت ایمعلول هستند و آ ایعل   راتییتغ نیا

 ،یتماتا  یلنزهاا  ازماالش چشام، اتاتفاده     ،یمانند آتاوپ  یمانده ات . عوامل یهمچنان ناشناخته باق

، ۶۶[ اناد  شاده  شانهاد یپ یماریب نیا جادیبه عنوان عوامل مؤثر در ا یکیو عوامل ژنت ویداتیاتترس اکس

۶۴ ،۶۹[. 

 Balasubramanian [ مشاهده جالب۸۲و همکارانش ]ه دادند کاه نشاان   در مورد مالش چشم ارائ ی

نرمال و هم در ماوارد   یها در اشک، هم در چشم MMP و یالتهاب یها نیتوکیتطوح ت شیافزا دهد یم

از عوامال ممکان در پااتوژنز     یکا یباه عناوان    یکا یعوامال ژنت  ن،ی. همچنا افتد یکراتوکونوس، اتفاق م

وجاود دارد   یادیشواهد ز ،یالتهاب یرهایمس یاند. علاوه بر فعال شدن موضع شده شنهادیپ راتوکونوسک

را تحا    هیا [ ممکن اتا  قرن ۶۹، ۶۴، ۶۶] ویداتی[ و اتترس اکس۸۱] کیستمیت یالتهاب راتییکه تغ

 .قرار دهند ریتأث

و  هیااقرن یکروتااکوپیم طیآن باار محاا ریو تااأث کیسااتمیت یو التهاااب تاالول هیااقرن نیباا تعاماال

شاناخته نشاده اتا . آپوپتاوز      یکراتوکونوس نقاش دارناد، هناوز باه خاوب      جادیکه در ا ییها یانجیم

و همکاارانش نشاان    RNA،Mace مطالعه کی[. بر اتاس ۸۶، ۸۰مشاهده شده ات  ] زین ها  یکراتوت

[. ۸۶مرتبط باشد ] یو کاهش تلول شیافزا یرهایدر مس راتییممکن ات  با تغ راتوکونوسدادند که ک




