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Background Keratoconus (KCN) is a bilateral, progressive, and non-inflammatory disorder in the cornea, 
which results in thinning and protrusion of the cornea.
Objective This study aims to determine the effectiveness of using pachymetric progression indices (PPIs) 
in grading the severity of KCN disease. 
Methods In this study, 76 patients with different stages of KCN were enrolled. The severity of KCN was 
graded according to maximum keratometry, cornea thickness, and spherical equivalent. The PPIs mea-
sured by Pentacam and the demographic characteristics were recorded and their correlation with the 
severity of KCN was assessed.
Results In terms of KCN severity, 18% of patients were at grade 1, 31% at grade 2, 42% at grade 3, and 7% 
at grade 4. The power of PPIs in predicting KCN grade 4, grade 3 and grade 2 based on the area under the 
curve ranged from 0.722 to 0.993. 
Conclusion The PPIs (Minimum, Maximum, Average) can predict the severity of KCN disease with good 
sensitivity and specificity.
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Extended Abstract

Introduction

eratoconus (KCN) is a common disorder 
in ophthalmology. It characterized by thin-
ning and protrusion of central and para-
central areas of the cornea such that the 
cornea turn into a conical shape in the ad-

vance stage of the disease [1, 2]. A systematic review con-
ducted in 1998 estimated the prevalence of KCN between 
0.05% and 0.23%. The disease is less common in Asian 
countries than in European countries. The prevalence of 
KCN is considerable in Iran but no epidemiological study 
has been conducted so far [3]. The onset of KCN is during 
puberty and its progress continues until the 3rd and 4th 
decades of life. The inheritance pattern of the disease is 
not prominent and predictable, but a positive family his-
tory has been reported in 6-8% of cases. The combination 
of genetic and environmental risk factors such as eye rub-
bing and inflammation and oxidative stress all play a role 
in the onset and progression of KCN.

The severity of KCN disease is important for accurate 
and timely treatment of patients. Although the classic 
classification standard of KCN severity is the Amsler-kru-
meich classification, due to the creation of new imaging 
indicators in recent years, other standard such as High-
order Aberration have been proposed to classify KCN [8]. 
This study aims to determine whether the pachymetric 
progression indices (PPIs) can be used to grade the sever-
ity of KCN disease.

Methods

This cross-sectional study was performed in Amir Al-
Momenin Hospital in Rasht, Iran in 2014-2015. Data col-
lected from 76 patients with definitive diagnosis of KCN 
who had at least one of the specific symptoms of KCN 
(Flasher’s ring, Vogt striae, anterior stromal scar, stromal 
thinning, conical protrusion in symmetrical apex, etc.), 
examined by a slit lamp or had topographic findings char-
acterizing KCN. Individuals aged <12 years with a his-
tory of systemic disease, previous corneal or intraocular 
surgery, history of chemical damage or delayed corneal 
epithelial repair, neuropathology, pregnancy and lactation 
were excluded. 

Descriptive statistics (frequency, mean, and standard 
deviation) were used to describe demographic charac-
teristics (age, gender), affected eye, and KCN disease 
severity. Shapiro-Wilk test was used to determine the 
normality of data distribution. Spearman correlation test 

was used to determine the correlation, and independent 
t-test, Mann-Whitney U and Kruskal-Wallis tests were 
used to determine and compare KCN severity and PPIs in 
IBM SPSS v.21 software. The data were quality checked 
by Pentacam and the appropriate data were selected. The 
significance level was set at 0.05. The receiver operating 
characteristic (ROC) curve was used to assess the severity 
of KCN based on PPIs. 

Results

Participants were 76 patients with KCN; 69% (n= 53) 
were male and 30% (n=23) were female, with a mean 
age of 25.5 ± 6.8 years, ranged from 15 to 47 years. The 
results showed that 52% (n=40) had KCN in the right 
eye and 47% (n=36) had KCN in the left eye. In terms of 
KCN severity, 18% of cases were at grade 1, 31% at grade 
2, 42% at grade 3, and 7% at grade 4. The KCN sever-
ity had a significant correlation with PPI Max (r=0.761, 
P<0.001), PPI Mean (r=0.733, P<0.001), and PPI Ave 
(r=0.774, P<0.001) (Table 1).

PPI Max, PPI Min and PPI Ave values indicated that 
the power of PPIs (area under the curve) for predicting 
the KCN grade 4 was statistically significant and equal to 
0.993, 0.865 and 0.982, respectively (P<0.001). The best 
cutoff point for detection of KCN grade 4 in PPI Max was 
5.02 with 99% sensitivity and 98.6% specificity; for PPI 
Min, it was 2.3 with 83.3% sensitivity and 90% speci-
ficity; and for PPI Ave, it was 3.3 with 83.3% sensitivity 
and 97% specificity. The power of these indices for pre-
dicting the KCN grade 3 and above was also statistically 
significant and equal to 0.870, 0.897 and 0.943, respec-
tively. The best cut-off point for detecting KCN grade 3 
in PPI Max was 2.9 with 81.3% sensitivity and 84.2% 
specificity; for PPI Min, it was 1.4 with 84.4% sensitivity 
and 81.6% specificity; and for PPI Ave, it was 1.92 with 
90.6% sensitivity and 96.8% specificity (Table 2).

The K-Max and K-Mean indices had moderate and high 
significant correlation with PPIs in all degrees of KCN, 
while Thinnest Location indices showed the highest signif-
icant correlation with PPIs in KCN grade 3. The astigma-
tism index had no significant correlation with PPIs. This 
may be due to the sample size of the groups. Ambrosio 
Relational Thickness (ART) Max had significant negative 
correlation with PPIs in all degrees of KCN (P<0.01).

Discussion

KCN is a bilateral, progressive, non-inflammatory le-
sion of the cornea that results in corneal thinning and 
protrusion. Studies have classified this disease given that 

K

http://journal.gums.ac.ir/index.php?slc_lang=en&sid=1


152

Summer 2022. Vol 31. Num 2

it can now be identified and treated with tools. Most of 
this classification is based on keratometric criteria, clini-
cal symptoms, KCN symmetry, and pre-KCN. Although 
the Amsler-Krumeich classification has traditionally been 
used to classify the severity of KCN, new tools and crite-
ria, including topographic information, have received the 
attention [5, 6].

The present study showed that K-Max and K-Mean 
indices had a moderate to high significant positive cor-
relation with PPIs in all degrees of KCN, while Thinnest 
Location showed the highest significant correlation with 
PPIs in KCN grade 3. The astigmatism index had no sig-
nificant relationship with PPIs, may be due to the size of 
groups.

Another result was the direct significant correlation be-
tween PPIs and the severity of KCN. With further increase 
in PPIs, the severity of KCN also increases. In the study by 

Lim et al., it was observed that PPIs in the two groups of 
KCN and healthy eyes were significantly different. How-
ever, when they evaluated various factors for diagnostic 
adaptation of KCN disease based on the area under the 
ROC curve, the difference between PPIs and ART indices 
for diagnostic evaluation was not significant [7].

The effect of gender and age were also examined in this 
study. The results showed that the increase in KCN sever-
ity could increase the PPI Max, PPI Min and PPI Ave in 
both genders, indicating no significant effect of gender. 
On the other hand, the increase in KCN severity could in-
crease these PPIs significantly in the age groups <25 and 
>25 years. This indicates that PPIs could determine the 
severity of KCN, regardless of patients’ age.

In conclusion, PPIs can estimates KCN disease severity, 
regardless of gender and age of patients, and can be used 
for determining the severity of KCN. 

Table 1. Correlation between PPIs and KCN severity

Index

KCN Severity

PMean±SD

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4

PPI Max 2.18±0.58 2.73±0.47 3.52±0.73 5.64±0.39 >0.001

PPI Min 1.07±0.23 1.28±0.28 1.94±0.50 2.79±1.07 >0.001

PPI Ave 1.51±0.30 1.82±0.21 1.46±0.44 3.67±0.52 >0.001

Table 2. Area under ROC curve, cut-off points, sensitivity, and specificity of PPIs in predicting KCN severity

KCN Severity PPI Area Under Curve 95% CI Cut-off Point Sensitivity Specificity

Grade 4 

PPI Max 0.993 0.997-1 5.02% 99% 98.6%

PPI Min 0.865 0.662-1 2.3% 83.3% 90%

PPI Ave 0.982 0.959-1 3.3% 83.3% 97%

Grade 3 and 
higher

PPI Max 0.870 0.787-0.954 2.9% 81.3% 84.2%

PPI Min 0.897 0.822-0.972 1.4% 84.4% 81.6%

PPI Ave 0.943 0.893-0.992 1.92% 90.6% 96.8%

Grade 2 and 
higher

PPI Max 0.789 0.620-0.957 66.7% 78.6% 0

PPI Min 0.722 0.555-0.889 70.8% 63.3% 0

PPI Ave 0.841 0.692-0.99 83.3% 78.6% 0
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مقاله پژوهشی

بررسی شدت بیماری کراتوکونوس بر اساس شاخص های پیشرفت پاکیمتریک اندازه گیری شده با 
دستگاه پنتاکم

زمینه کراتوکونوس معمولاً به صورت یک آسیب دوطرفه، پیش رونده و غیر التهابی در قرنیه توصیف می شود که به نازک شدگی و اکتازی 
آن منجر می شود.

هدف هدف از این مطالعه، تعیین کارایی استفاده از شاخص های پیشرفت پاکیمتریک در درجه بندی شدت بیماری کراتوکونوس است. 
روش ها در این مطالعه، 76 بیمار مبتلا به درجات مختلف کراتوکونوس وارد مطالعه شدند و شدت کراتوکونوس آن ها بر اساس کراتومتری 
ماکزیمم، ضخامت قرنیه و بیماران درجه بندی شد. شاخص  های پیشرفت پاکیمتریک حاصل از پنتاکم همراه با ویژگی های جمعیت شناختی 

ثبت و ارتباط آن ها با شدت کراتوکونوس سنجیده شد.
یافته ها از نظر شدت کراتوکونوس، نمونه ها به ترتیـب 18 درصد شدت 1، 31  درصد شدت 2، 42  درصد شدت 3 و 7 درصد شدت 4 
داشتند. قدرت پیش بینی کنندگی بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک در تشخیص کراتوکونوس درجه 4، درجه 3 و بیشتر و درجه 2 و بیشتر بر اساس سطح زیر منحنی در دامنه 0/722 

تا 0/993 بود.
نتیجه گیری  مطالعه به خوبی نشان داد شاخص های پیشرفت پاکیمتریک توانایی ارزیابی شدت کراتوکونوس را دارند و این توانایی در هر 
سه مورد )بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک( برای 

تعیین شدت کراتوکونوس با حساسیت و ویژگی مطلوبی بالا خواهد بود.
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مقدمه

کراتوکونوس1 یا قوز قرنینه یک اختلال شایع در چشم پزشکی 
است. در این بیماری، نواحی سنترال و پاراسنترال قرنیه به صورت 
پیش رونده دچار نازک شدگی و برآمدگی می شود، به گونه ای که 
قرنیه در بیماران پیشرفته شکل مخروطی به خود می گیرد ]1، 
2[، اما بیماری کراتوکونوس ازنظر اپیدمیولوژیکی کمتر ارزیابی 
 شده است. یک مطالعه مروری در سال 1998 شیوع این بیماری 
را بین 0/05 تا 0/23 درصد و به طور  متوسط یک در دوهزار نفر 
جمعیت تخمین زده  است. شیوع این بیماری در آسیایی  ها نسبت 
به نژاد سفید اروپایی کمتر گزارش  شده است. شیوع این بیماری 
در ایران قابل توجه است، اما تاکنون بررسی اپیدمیولوژیکی در این 

زمینه صورت نگرفته است ]3[. 

رخ  داده  قرنیه  تحتانی  ناحیه  در  به ویژه  نازک شدگی  این 
است و باعث ایجاد نزدیک بینی و هر دو نوع آستیگماتیم منظم 
و نامنظم می شود ]4[. تقریباً همه موارد این بیماری دوطرفه 
است، اما ممکن است در یک  چشم مقداری شدیدتر از چشم 
دیگر باشد. گاهی اوقات چشمی که درگیری کمتری دارد، فقط 

آستیگماتیسم بالا را نشان می  دهد ]6 ،5[.

آن  پیشرفت  است.  بلوغ  دوران  در  کراتوکونوس  شروع 
در  وراثتی  الگوی  دارد.  ادامه  زندگی  چهارم  و  سوم  دهه  تا 
تاریخچه  اما  نیست،  پیش بینی  قابل  و  برجسته  بیماری  این 
است.  گزارش  شده  موارد  تا 8 درصد  در 6  مثبت  خانوادگی 
ترکیب ژنتیک و عوامل خطر محیطی از قبیل مالیدن و التهاب 
چشم و استرس های اکسیداتیو همگی در شروع و پیشرفت این 

بیماری نقش دارند ]1[.

دستگاه پنتاکم یک وسیله تصویربرداری غیرتهاجمی است که 
به روش غیر تماسی و با دوربین Rotating Scheimpflug کار 
می کند. دوربین این دستگاه تصاویر اسلیت متعدد در ظرف دو 
ثانیه به وسیله چرخش 180 درجه ای اطراف چشم می گیرد و هر 
حرکت غیرارادی چشم با دوربین دیگری که مرکزیت چشم را 
کنترل می کند، نشان داده می شود و این امر باعث تنظیم معاینه 
می شود ]4[. تشخیص به موقع کراتوکونوس به ویژه بعد از معرفی 
روش های نسبتاً جدیدتر درمان کلاژن کراس لینک2  و کارگذاری 
رینگ های داخل استرومال قرنیه ای مهم به نظر می رسد. همچنین 

ارزیابی شدت بیماری طی دوره پیگیری ضروری است.

آمبروسیو و همکاران  براساس توموگرافی قرنیه، پارامترهای 
را  پاکیمتریک3  پیشرفت  شاخص  مانند  جدیدی  پاکیمتریک 
برای تشخیص بیماری کراتوکونوس معرفی کردند. پنتاکم توسط 

1. Keratoconus
2. Collagen Cross-linking
 3. Pachymetric Progressive Inde x )PPI(

قرنیه4  نمایه فضایی ضخامت  به  اطلاعات مربوط  گراف هایش، 
و درصد افزایش ضخامت 5را به همراه اطلاعات میانگین و دو 
انحراف معیار جامعه نرمال در اختیار قرار می دهد. متوسط همه  
شاخص های افزایش پاکیمتریک6، شاخص هایی با بالاترین افزایش 
پاکیمتریک7 و شاخص هایی با پایین ترین افزایش پاکیمتریک8 را 

)نشان می دهد ]7[.

به هرحال، تقسیم بندی شدت بیماری کراتوکونوس برای درمان 
دقیق و به موقع بیماران حائز اهمیت است. هرچند طبقه بندی 
کلاسیک شدت کراتوکونوس طبقه بندی آمسلر-کرومیچ9 است، 
با  توجه  به ایجاد شاخص  های جدید تصویربرداری  در سال های 
اخیر، شاخص های دیگری مانند انحرافات)اعوجاجات( رده بالا10 
برای طبقه بندی کراتوکونوس مطرح  شده اند ]8[. بنابراین هدف 
از این مطالعه این است که آیا شاخص پیشرفت پاکیمتریک در 

درجه بندی شدت بیماری کراتوکونوس کاربرد دارد؟

روش ها

بیمارستان  در  تحلیلی مقطعی  به صورت  مطالعه  این 
امیرالمؤمنین رشت که مرکز ارجاعی آموزشی )تخصصی و فوق 
تخصصی( بیماری  های چشم است، در سال 1394-1393 انجام 
 شد. جامعه آماری این مطالعه شامل بیماران با تشخیص قطعی 
کراتوکونوس است که حداقل یکی از علائم مختص کراتوکونوس 
)حلقه فلاشر، Vogt استریا، اسکار استرومال قدامي، نازک شدگي 
استروما، برآمدگي مخروطي در آپکس قرینه و غیره( در معاینه 
با دستگاه اسلیت لامپ یا یافته  هاي توپوگرافیک مشخص کننده 

کراتوکونوس را دارند. 

افراد با سن کمتر از 12 سال و سابقه بیماري سیستمیک، 
جراحي قبلي قرنیه و داخل چشمي، تاریخچه آسیب  هاي شیمیایي 
یا تأخیر در ترمیم اپی تلیوم قرنیه، بیماري عصب یا شبکیه چشم، 
حاملگي و شیردهي )در بیماران خانم( از مطالعه خارج شدند. 
نمونه گیری به صورت آسان )پی درپی( از میان مراجعه کنندگان 
واجد شرایط انجام  شد و 76 بیمار مبتلا به کراتوکونوس وارد 

مطالعه شدند. 

از آمار توصیفی )میانگین و انحراف معیار( جهت تعیین تعداد 
و فراوانی خصوصیات جمعیت شناختی )سن و جنس(، چشم 
)آزمون  استنباطی  آمار  و  کراتوکونوس  بیماری  شدت  مبتلا ، 
همبستگی  داده  ها،  بودن  نرمال  تعیین  برای  ویلک11  شاپیرو 

4. Corneal Thickness Spatial Profile (CTSP) 
5. Percentage Thickness Increase (PT I) 
6. Pachymetric Progression Index Average (PPI Ave)
7. Pachymetric Progression Index Maximum (PPI Max)
8. Pachymetric Progression Index Minimum (PPI Min)
9.  Amsler-krumeich
10. High-order Aberration
11. Shapiro-Wilk Test

رضا سلطانی  مقدم و همکاران. بررسی شدت بیماری کراتوکونوس با دستگاه پنتاکم
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اسپیرمن12 جهت تعیین میزان همبستگی وآزمون تی مستقل13، 
تعیین و مقایسه  والیس15( جهت  یو من ویتنی14 و کروسکال 
شدت کراتوکونوس و شاخص های پاکیمتریک )داده  ها با دستگاه 
پنتاکم کنترل کیفیت می شوند و داده مناسب انتخاب می شود( 
 IBM SPSS Statistics برحسب شدت کراتوکونوس در نرم  افزار
نسخه 21 انجام شد. سطح معناداری 0/05 است. برای تشخیص 
شدت بیماری بر اساس شاخص پیشرفت پاکیمتریک ها از نمودار 

16ROC استفاده شد.

یافته ها

در این مطالعه، 76 بیمار مبتلا به کراتوکونوس ازنظر پارامترهای 
پاکیمتریک بررسی شدند. 69 درصد )53 نفر( مرد 30  درصد 
)23 نفر( زن بودند. میانگین و انحراف معیار سن نمونه ها برابر با 
6/8 ± 25/5 سال، کوچک ترین نمونه 15 ساله و بزرگ ترین 47 
ساله بود. از 76 بیمار مورد مطالعه 52 درصد )40 نفر( مبتلا 
به بیماری کراتوکونوس در چشم راست و 47  درصد )36 نفر( 
مبتلا به بیماری کراتوکونوس در چشم  چپ بودند. از نظر شدت 
کراتوکونوس بیشتر نمونه ها به ترتیـب 18 درصد شــدت ،1 31  
درصد شـدت ،2  42 درصد شدت 3 و 7 درصد شدت 4 داشتند. 

شاخص های  با  کراتوکونوس  شدت  بین  همبستگی  بررسی 
معنا داری  به طور  کراتوکونوس  شدت  داد  نشان  پاکیمتریک 
همبستگی مستقیم و بالایی با )r=0/761 ،P>0/001(، بالاترین 
r=0/733(  و   ،P>0/001( پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص 
پاکیمتریک  )r=0/774 ،P>0/001(  متوسط شاخص پیشرفت 
پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص  های  بین  ارتباط  است.  داشته 
برحسب درجات مختلف کراتوکونوس در بررسی انجام شده از نظر 

آماری معنا دار است )جدول شماره 1(. 

به طور کلی، قدرت پیش بینی کنندگی بالاترین شاخص پیشرفت 
پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک و متوسط 

12. Spearman's rank correlation coefficient
13. Independent T Test
14. Mann–Whitney U
15. Kruskal–Wallis H test
16. Receiver Operating Characteristic

شاخص پیشرفت پاکیمتریک در تشخیص کراتوکونوس درجه 4، 
درجه 3 و بیشتر، درجه 2 و بیشتر بر اساس سطح زیر منحنی17 
در دامنه 0/722 تا 0/993 است. در واقع، شاخص های بررسی 
پاکیمتریک،  پیشرفت  شاخص  بالاترین  پیش بینی کنندگی 
شاخص  متوسط  و  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص  پایین ترین 
این  پیش بینی کنندگی  داد سطح  نشان  پاکیمتریک  پیشرفت 
شاخص های سطح زیر منحنی برای تعیین شدت کراتوکونوس 
4 از نظر آماری معنادار و به ترتیب برابر 0/993، 0/865 و 0/982 
برای بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 

 .)P>0/001( بوده است

کراتوکونوس درجه  برش18  تشخیص شدت  نقطه  بهتریــن 
با  با 5/02  برابر  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص  بالاترین  در   4
برای  پایین ترین  و  است  درصد  و 98/6  درصد  حساسیت 99 
با حساسیت 83/3  با 2/3  برابر  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص 
درصد و ویژگی 90 درصد است و برای متوسط شاخص پیشرفت 
پاکیمتریک برابر با 3/3 با حساسیت 83/3 درصد و ویژگی 97  

درصد است )جدول شماره 2( )تصویر شماره 1(.

سطح پیش بینی کنندگی این شاخص های سطح زیر منحنی 
نظر  از  نیز  بالاتر  و   3 درجه  کراتوکونوس  شدت  تعیین  برای 
آماری معنادار  بود و به ترتیب برابر با 0/870، 0/897 و 0/943 
برای بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
 است. بهترین نقطه برش تشخیص کراتوکونوس 3 در بالاترین 
با حساسیت 81/3  با 2/9  برابر  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص 
شاخص  پایین ترین  برای  و  است  درصد  ویژگی84/2  و  درصد 
پیشرفت پاکیمتریک برابر با 1/4 با حساسیت 84 درصد و ویژگی 
81/6 درصد است و برای متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
برابر با 1/92 با حساسیت 90/6 درصد و ویژگی 96/8 درصد است 

)جدول شماره  2( )تصویر شماره 2(.

17. Area Under Curve
18. Cut Off

رضا سلطانی  مقدم و همکاران. بررسی شدت بیماری کراتوکونوس با دستگاه پنتاکم

جدول 1. بررسی ارتباط بین شاخص های پاکیمتریک و شدت کراتوکونس در آزمون کولسکالوالیس

شاخص

میانگین± انحراف معیار
P شدت

کراتوکونوس=4کراتوکونوس=3کراتوکونوس=2کراتوکونوس=1
0/39P>0/001  ±0/735/64  ±0/473/52  ±0/582/73 ± 2/18بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

1/07P>0/001  ±0/502/79  ±0/281/94  ±0/231/28 ± 1/07پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
0/52P>0/001  ±0/443/67  ±0/212/46  ±0/301/82  ±1/51متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
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سطح پیش بینی کنندگی این شاخص های سطح زیر منحنی  
برای تعیین شدت کراتوکونوس درجه 2 و بالاتر نیز از نظر آماری 
معنا دار بود و به ترتـــیب برابر با 0/789، 0/722 و 0/841 برای 
شاخص  پایین ترین  پاکیمتریک،  پیشرفت  شاخص  بالاترین 
پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 

 .)P>0/001( است

بهتریــــن نقطه برش تشخیص در بالاترین شاخص پیشرفت 
پاکیمتریک برابر با 2/53 با حساسیت 7/ 66 درصد و ویژگی 78/6 
درصد است و برای  پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک برابر 
با 1/13 با حساسیت 70/8 درصد و ویژگی 63/3  درصد است 
و برای متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک برابــر با 1/6 با 
حساسیت 83/3 درصد و ویژگی 78/6 درصد است )جدول شماره 

2( )تصویر شماره 3(.

در این مطالعه، شاخص های پاکیمتریک با شاخص های کراتومتری 
حداکثر19 و کراتومتری حداقل20 و آستیگماتیسم یک همبستگی 
ضخامت  حداکثر  شاخص های  با  اما   ،)P>0/01( مثبت  معنا دار 
همبستگی  آسفریسیتی23  و  نقطه22  نازکترین  آمبرسیو21،  نسبی 
معنا دار معکوس )P>0/01( دارد و با توجه به اینکه این شاخص ها از 
اجزای طبقه بندی کلاسیک است، همبستگی  شاخص های پیشرفت 

پاکیمتریک با این شاخص ها اهمیت زیادی دارد.

شاخص  های آماری )میانگین، میانه و صدک( برحسب شدت 
کراتوکونوس در مردان و زنان ازنظر آماری معنا دار است. همچنین 
با توجه به نتایج آزمون کروسکال والیس، شاخص  های پاکیمتریک 

19. K-Max
20. K-Mean
21. Ambrosio Relational Thickness (ART) ARTMax 

22. Thinnest Location 
23. Asphericity

تصویر 1. نمودار ROC قدرت پیش بینی کنندگی شاخص های پاکیمتریک در کراتوکونوس شدت 4

رضا سلطانی  مقدم و همکاران. بررسی شدت بیماری کراتوکونوس با دستگاه پنتاکم

جدول 2. نقطه برش های بیشترین حساسیت و ویژگی

سطح شاخصدرجه کراتوکونوس
زیرمنحنی

فاصله اطمینان 
95 درصد

نقطه برش 
بهینه

حساسیت
)درصد(

ویژگی
)درصد(

کراتوکونوس درجه 4
0/9975/029998/6 – 0/9931/000بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک1

0/6622/383/390 – 0/8651/000پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک 2
0/9593/383/397 – 0/9821/000متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک3

کراتوکونوس درجه 3 و بیشتر
0/7872/981/384/2– 0/8700/954بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/8221/484/481/6– 0/8970/972پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
0/8931/9290/696/8–0/9430/992متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک

کراتوکونوس درجه 2 و بیشتر
0/62066/778/60/000– 0/7890/957بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/55570/863/30/000– 0/7220/889پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
0/69283/378/60/000– 0/8410/990متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
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هم در افراد بالای 25 سال و هم در افراد پایین 25 سال برحسب 
درجات کراتوکونوس ازنظر آماری معنادار است )جدول شماره 3(.

با  حداقل  کراتومتری  و  حداکثر  کراتومتری  شاخص های 
بالا  به  ارتباط مثبت معنا دار متوسط  پاکیمتریک  شاخص های 
در همه  درجات کراتوکونوس داشت، اما شاخص های نازک ترین 
نقطه با شاخص های پاکیمتریک بیشترین همبستگی معنا دار 
را در کراتوکونوس درجه 3 نشان داد و شاخص آستیگماتیسم 
با  معنا داری  ارتباط  تفکیک درجات کراتوکونوس هیچ گونه  در 
شاخص های پیشرفت پاکیمتریک نداشت. این، شاید به دلیل 
حجم نمونه در تفکیک گروه ها بود. شاخص حداکثر ضخامت 
شاخص های  با  کراتوکونوس  درجات  همه   در  آمبرسیو  نسبی 
است  بوده  معنا داری  ارتباط معکوس  در  پاکیمتریک  پیشرفت 

)P>0/01( )جدول شماره 4(.

بحث و نتیجه گیری

کراتوکونوس معمولاً به صورت یک آسیب دوطرفه، پیش رونده 
و غیر التهابی در قرنیه توصیف می شود که منجر به نازک شدگی 
و اکتازی قرنیه می شود. مطالعات با توجه به این موضوع که این 
پدیده در حال حاضر با استفاده از ابزارها قابل شناسایی و درمان 
است، به درجه بندی آن پرداخته اند. این درجه بندی بیشتر براساس 
معیارهای کراتومتریک و علائم بالینی، قرینه کراتوکونونیک و پره 

کراتوکونوس را تقسیم بندی می کنند.

برای  سنتی  به صورت  آمسلر-کرومیچ  طبقه بندی  اگرچه   
امروزه  اما  می  شود،  استفاده  کراتوکونوس  شدت  درجه بندی 
با توجه به ابزارهای جدید و معیارهای دیگری مانند اطلاعات 
توپوگرافیک به آن  توجه  شده   است ]9، 10[. هدف از این مطالعه، 

تصویر 2. نمودار ROC قدرت پیش بینی کنندگی شاخص های پاکیمتریک در کراتوکونوس شدت 3 و بیشتر

تصویر 3. نمودار ROC قدرت پیش بینی کنندگی شاخص های پاکیمتریک در کراتوکونوس شدت 2 و بیشتر

رضا سلطانی  مقدم و همکاران. بررسی شدت بیماری کراتوکونوس با دستگاه پنتاکم
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تعیین کارایی استفاده از شاخص های پیشرفت پاکیمتریک در 
مطالعه،  این  در  است.  کراتوکونوس  بیماری  درجه بندی شدت 
شاخص های پیشرفت پاکیمتریک حاصل از پنتاکم اندازه گیری 

و ارزیابی شدند.

و  حداکثر  کراتومتری  شاخص های  داد  نشان  مطالعه  این 
مثبت  ارتباط  پاکیمتریک  شاخص های  با  حداقل  کراتومتری 
معنا دار متوسط رو به بالا در همه درجات کراتوکونوس داشت، اما 
شاخص های نازکترین نقطه با شاخص های پاکیمتریک، بیشترین 
همبستگی معنا دار را در کراتوکونوس شدت 3 و بالاتر نشان داد.

شاخص آستیگماتیسم در تفکیک درجات کراتوکونوس هیچ گونه 
ارتباط معنا داری با شاخص های پیشرفت پاکیمتریک نداشت. این 

شاید به دلیل حجم نمونه حاصل از تفکیک گروه ها بود.

با  معناداری  ارتباط  حداقل  کراتومتری  داد  نشان   موفتوگلو 
بروز کراتوکونوس دارد و این ارتباط در تشخیص کراتوکونوس 
با شاخص های پیشرفت پاکیمتریک همسو هستند ]11[. لیم نیز 

در مطالعه خود نشان داد  نازک ترین نقطه و آستیگماتیسم با 
کراتوکونوس ارتباط دارند، اما در هر دو مورد ارتباط مثبت بود. در 

این مطالعه شدت کراتوکونوس بررسی نشده بود ]12[.

از دیگر نتایج ارتباط میزان شاخص های پاکیمتریک با شدت 
کراتوکونوس، همبستگی این دو به صورت مستقیم است. درواقع، 
با افزایش بیشتر شاخص های پاکیمتریک، شدت کراتوکونوس 
نیز افزایش می یابد. در مطالعه لیم و همکاران نیز مشاهده شد 
شاخص های پاکیمتریک پیش رونده در دو گروه چشمان مبتلا به 
کراتوکونوس و سالم اختلاف معنادار دارند. با این حال، زمانی که 
این نویسنده عوامل مختلف را جهت تطبیق تشخیصی بیماری 
کراتوکونوس ارزیابی کرد، بر اساس سطح زیر منحنی در بررسی 
پیشرفت  شاخص های  بین  معناداری  اختلاف  شد  بیان    ROC
پاکیمتریک و ضخامت رابطه آمبروسیو جهت ارزیابی تشخیصی 

وجود ندارد ]12[.

جدول 3. مقایسه شاخص های پاکیمتریک بر حسب درجات کراتوکونوس به تفکیک جنسیت و سن

شاخص
میانگین± انحراف معیار

P  شدت 
کراتوکونوس=1

شدت
 کراتوکونوس=2

شدت
 کراتوکونوس=3

شدت 
کراتوکونوس=4

مرد

0/001<0/45 ±0/765/64 ±0/503/60 ± 0/702/66  ±2/19بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/001<1/36 ± 0/492/91 ±0/291/94 ±0/271/28 ±1/13پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/0001<0/63 ± 0/463/75 ± 0/242/48 ±0/371/79 ±1/55متوشط شاخص پیشرفت پاکیمتریک

زن

0/005<0/40  ±0/585/64 ±0/393/24 ±0/432/89 ±2/17بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/01 <0/08 ± 0/562/55 ±0/281/94 ±0/161/30 ±0/99پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/001 <0/25 ± 0/383/51 ±0/122/35 ±0/211/87 ±1/46متوشط شاخص پیشرفت پاکیمتریک

سن

پایین  تر و 
مساوی 25

0/0001< 0/35 ±0/615/81 ±0/443/36 ± 0/482/75 ±2/14بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/0001<0/86 ±0/513/49 ±0/221/86± 0/201/12 ± 1/03پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/0001 <0/30 ±0/424/04 ±0/192/36 ± 0/221/75 ± 1/48متوشط شاخص پیشرفت پاکیمتریک

بالای 25

0/001<0/41 ±0/875/46 ±0/513/84 ±0/872/71 ±2/28بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/01 <0/80 ±0/442/09 ±0/262/10 ±0/311/42 ±1/16پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک

0/0001<0/41 ±0/453/29 ±0/212/64 ±0/491/87 ±1/59متوشط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
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آمبرسیو و همکاران نشان دادند سطح زیر منحنی حاصل از 
متوسط ضخامت رابطه آمبروسیو24 )0/987( و حداکثر ضخامت 
رابطه آمبروسیو25 )0/983( ارزش تشخیصی بالایی در جداسازی 
و  دارند  کراتوکونوس  به  مبتلا  چشم  های  از  سالم  چشم  های 
متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک )0/980( پس  از ا ین دو 
می  تواند نتایج خوبی ارائه دهد ]2[ که این یافته ها در مطالعه لیم 
با تغییرات محدودی مشاهده شد، به نحوی که متوسط شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک )0/880(، سپس متوسط ضخامت رابطه 
آمبروسیو )0/865( و پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک 

)0/849( بهترین سطح زیر منحنی را ارائه می  دهند ]13[. 

نیز شاخص حداکثر  اشاره کرد در مطالعه حاضر  باید  البته 
به جز  کراتوکونوس  درجات  همه   در  آمبروسیو  رابطه  ضخامت 
درجه  4 با شاخص  های پیشرفت پاکیمتریک در ارتباط معکوس 
معنا داری بوده  است که این می  تواند به دلیل تعداد نمونه  های 

24. ART Average
25. ART Maximum

پایین با کراتوکونوس درجه  4 باشد. اگرچه موفتوگلو در مطالعه 
خود به وضوح به این یافته اشاره نکرده است که شاخص ضخامت 
رابطه آمبروسیو و پیشرفت پاکیمتریک ارتباط معکوس با هم 
دچار  افراد  که  است  آن  از  حاکی  محقق  این  نتایج  اما  دارند، 
کراتوکونوس، شاخص های پیشرفت پاکیمتریک بالاتر و ضخامت 
رابطه آمبروسیو پایین  تری نسبت به گروه کنترل دارند. اگرچه 
این یافته ازنظر آماری بررسی نشده است، اما گواه نتایج مطالعه 

ما است ]11[.

مک ماهون و همکاران در مطالعه ای به این موضوع پرداختند 
که آیا برای ارزیابی شدت کراتوکونوس می توان از شاخص های 
توپوگرافیک قرنیه نیز بهره جست؟ در  این  مورد، آن ها بیماران 
شدت  که  کراتوکونوس  به  مبتلا  افراد  سالم،  افراد  گروه  در  را 
افراد مبتلا به  بالینی و  بر اساس معیارهای  بیماری آن ها صرفاً 
کراتوکونوس که از معیارهای بالینی و دو معیار توپوگرافیک جهت 
ارزیابی شدت بیماری استفاده شده بود، تقسیم بندی کردند. در 
این مطالعه مشاهده شد هر دو معیار بالینی معیار به همراه دو 

 جدول 4. همبستگی شاخص های پاکیمتریک با شاخص های کراتومتری حداکثر، کراتومتری حدالاقل، نازک ترین نقطه، آستیگماتیسم، حداکثر ضخامت رابطه 
آمبروسیو به تفکیک درجات کراتوکونوس

ART ماکسآستیگماتیسمنازک ترین محلK میانهK ماکسشدت کراتوکونوس

کراتوکونوس=1
(N=14)

بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/7220/608-0/5940/387-0/966
P0/0040/0210/0250/170> 0/001

پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/6070/575-0/4530/020-0/625
P0/0210/0320/1040/9460/017

متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/9070/792-0/5680/471-0/933
P> 0/0010/0010/0340/089> 0/001

کراتوکونوس=2
(N=24)

بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
R0/2300/073-/0400/375-0/929
P0/2800/7340/8540/071> 0/001

پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/4520/643-0/302-0/094-0/024
P0/027> 0/0010/1510/6630/913

متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/6580/597-0/1810/306-0/729
P> 0/001> 0/0010/3980/146> 0/001

کراتوکونوس=3
(N=32)

بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/4990/190-0/301-0/276-0/932
P0/0040/2970/0940/126> 0/001

پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/3100/460-0/544-0/202-0/534
P0/0850/008> 0/0010/2670/002

متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/4270/443-0/565-0/357-0/766
P0/0150/011> 0/0010/045> 0/001

کراتوکونوس=4
(N=6)

بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/4290/486-0/667-0/429-0/886
P0/3290/1480/3970/0190/704

پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/0190/111-0/116-0/143-0/257
P0/0190/1110/8270/7870/623

متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک
r0/8860/714-0/116-0/143-0/257
P0/0190/1110/8270/7870/623
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یافته توپوگرافیک می توانند با دقت بالایی )100 درصد( موارد 
سالم را از کراتوکونوس افتراق دهند، اما زمانی که معیار بالینی 
همراه با ویژگی های توپوگرافیک به کار گرفته می شود، حساسیت 
تا 1/0( و حساسیت در محدوده  در حد 0/94 )محدود 0/64 
0/93 تا 0/98 محاسبه می شود ]14[. مک ماهون و همکاران در 

این مطالعه به معیارهای پاکیمتریک توجه نکردند.

آمبروسیو و همکاران در مطالعه  دیگری معیارهای پاکیمتریک 
را ارزیابی کردند. در این مطالعه کراتوکونوس با افراد سالم ارزیابی 
شد و در دو گروه همه  عوامل از ابتدای پروژه اختلاف معنادار 
داشت. در این مطالعه بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، 
شاخص  متوسط  و  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص  پایین ترین 
پیشرفت پاکیمتریک به ترتیب دارای نقطه برش 1/44 )حساسیت 
100 درصد و ویژگی 93/8(، 0/79 )93/2 درصد حساسیت و 
85/8 درصد ویژگی( و 1/06 )97/7 درصد حساسیت و 98/5 

درصد ویژگی( برآورد شد ]15[.

 موفتوگلو و همکاران نیز در مطالعه ای سه روش تشخیصی 
کراتوکونوس را بررسی کردند. در این مطالعه بالاترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک و 
متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک به ترتیب نقطه برش 1/56 
)حساسیت 93 درصد و ویژگی 100 درصد(، 0/84 )حساسیت 
89 درصد و ویژگی 96 درصد( و نهایتاً 1/25 )حساسیت 93 

درصد و ویژگی 99 درصد( داشتند ]11[.

پاکیمتریک  پیش بینی کنندگی  میزان  مطالعه،  این  در   
پیش رونده حاصل از پنتاکم در شدت کراتوکونوس ارزیابی شد و 
نتایج نشان دادند برای تعیین شدت کراتوکونوس 4 ازلحاظ آماری 
معنا دار و به ترتیب برابر با 99/3 درصد، 86/5 درصد و 98/2 درصد 
برای بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
بوده است. این بررسی نشان داد بهتریــن نقطه برش تشخیص 
کراتوکونوس درجه 4 در بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
برابر با 5/02 با حساسیت 99  درصد و ویژگی98/6 درصد است و 
برای پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک بهترین نقطه برش 
برابر با 2/3 با حساسیت 83/3 درصد و ویژگی 90/0 درصد است 
و برای  متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک بهترین نقطه برش 
برابر با 3/3 با حساسیت 83/3 درصد و ویژگی 97/0 درصد است. 

سطح  شد  داده  نشان  حاضر  مطالعه   در  همچنین 
پیش بینی کنندگی این شاخص  های سطح زیر منحنی برای تعیین 
شدت کراتوکونوس 3 نیز از نظر آماری معنا دار و به ترتیب برابر 
87/0 درصد، 89/7 درصد و 94/3 درصد برای بالاترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
بهتریــن  بوده است.  پاکیمتریک  و متوسط شاخص پیشرفت 
نقطه برش تشخیص کراتوکونوس درجه 3 در بالاترین شاخص 

با حساسیت 81/3 درصد و  با 2/9  برابر  پیشرفت پاکیمتریک 
ویژگی 84/2 درصد است و برای پایین ترین شاخص پیشرفت 
پاکیمتریک برابر با 1/4 با حساسیت 84/4 درصد و ویژگی 6 /81 
درصد است و برای متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک برابر با 

1/92 با حساسیت 90/6 درصد و ویژگی 96/8 درصد است.

سطح پیش بینی کنندگی این شاخص های سطح زیر منحنی 
برای تعیین شدت کراتوکونوس 2 نیز از نظر آماری معنادار و 
و 84/1 درصد  با 78/9 درصد، 72/2 درصد  برابر   به ترتـــیب 
برای بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، پایین ترین شاخص 
پیشرفت پاکیمتریک و متوسط شاخص پیشرفت پاکیمتریک 
بوده است. بهتریــــن نقطه برش جهت تشخیص کراتوکونوس 
درجه 2 در بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک برابر با 2/53 با 
حساسیت 66/7 درصد و ویژگی 78/6 درصد و برای پایین ترین 
شاخص پیشرفت پاکیمتریک برابر با 1/13 با حساسیت 8/ 70 
شاخص  متوسط  برای  و  است  درصد   63/3 ویژگی  و  درصد 
پیشرفت پاکیمتریک برابــر با با 1/6 با حساسیت 83/3 درصد 

و ویژگی 78/6 درصد است.

در این مطالعه وضعیت جنسیت و توزیع سنی بیماران نیز 
بررسی شد. نتایج نشان داد با افزایش شدت کراتوکونوس میزان 
پیشرفت  )بالاترین شاخص  پاکیمتریک  پیشرفت شاخص  های 
پاکیمتریک، پایین ترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک و متوسط 
شاخص پیشرفت پاکیمتریک(  به  طور معناداری در هر دو جنس 
افزایش می  یابد و در واقع، این پدیده تحت تأثیر جنسیت قرار 
در  شاخص  سه  همین  که  زمانی  از سوی دیگر،  نمی  گیرید. 
بررسی شدند،  بالای 25 سال  و  زیر 25 سال  گروه  های سنی 
مشاهده شد با افزایش شدت کراتوکونوس میزان این سه شاخص 
افزایش معناداری خواهند داشت. این مسئله نیز نشان می  دهد 
شاخص  های پاکیمتریک )بالاترین شاخص پیشرفت پاکیمتریک، 
شاخص  متوسط  و  پاکیمتریک  پیشرفت  شاخص  پایین ترین 
پیشرفت پاکیمتریک( فارغ از سن بیماران قدرت تعیین شدت 

بیماری را دارند.

این  به  بار  اولین  برای  که  مطالعه  این  نتایج  از  درمجموع،   
پیشرفت  شاخص  های  که  برمی  آید  چنین  است،  پرداخته  مهم 
پاکیمتریک به طور مستقل از جنس و سن بیماران می  توانند شدت 
بیماری کراتوکونوس را تخمین بزنند و می  توان ارزیابی این عوامل 

را در هر بیمار جهت پیش  بینی شدت عارضه مدنظر داشت.

ملاحظات اخلاقي

پیروي از اصول اخلاق پژوهش

علوم پزشکی  دانشگاه  اخلاق  کمیته  تأیید  مورد  تحقیق  این 
گیلان قرار گرفته و مطابق با اصول اعلامیه انجمن پزشکی جهانی 

هلسینکی با کد IR.GUMS.REC.1394.263 انجام شده است.
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حامي مالي

دولتی،  سازمان های  از  مالی  کمک  هیچ گونه  پژوهش  این   
خصوصی و غیرانتفاعی دریافت نکرده است.

مشارکت نویسندگان

مفهوم سازی، طراحی مطالعه و تحلیل و تفسیر داده ها: ابراهیم 
پیش نویس دست نوشته:  تهیه  مقدم؛  رضا سلطانی  و  آذری پور 
ابراهیم آذری پور، رضا سلطانی مقدم، حسن بهبودی، میترا اکبری 
و محمدامین همافر؛ بازبینی نقادانه دست نوشته برای محتوای 
فکری مهم، نظارت بر مطالعه و تحلیل آماری: ابراهیم آذری پور؛ 
یا  اداری، فنی  مالی: رضا سلطانی مقدم؛ حمایت  منابع  جذب 

موادی: ابراهیم آذری پور، رضا سلطانی مقدم و حسن بهبودی.

تعارض منافع

بنابر اظهار نویسندگان، این مقاله تعارض منافع ندارد.

تشکر و قدردانی

نویسندگان از کارشناس مرکز تحقیقات چشم و غزاله محمدی 
دستیار مرکز تحقیقات چشم و نیز از تمامی بیمارانی که در این 

مطالعه شرکت کردند قدردانی میکنند .
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