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 :قدمهم

ناشنوايي شايع ترين نقص حسي عصبي در انسان    
ن جسمي در دنيا وجود     ا ميليون نفر ناتو   450حدود   .است

 ميليون نفر آنهـا از ناشـنوايي رنـج مـي برنـد              70دارد كه   
  ل از ازدواجــدان حاصـــنوايي در فرزــشنان وعـشي ).1(

  
علــل . )3،2(  گــزارش شــده اســتدرصــد9/12 ليــــفامي

ـــمحيط ــر  ي وــ ــي ه ــهم   ژنتيك ــدام س ــد50ك  در  درص
  غيرســندرومي  و اكثــر مــوارد ژنتيكــي،داشــتهناشــنوايي 
 شـنوايي غيرسـندرومي   نا درصد   75-85 حدود .مي باشند 

  :چكيده
مـوارد آن ارثـي     % 60ز   تولد است كـه بـيش ا       1000 در   1وقوع ناشنوايي پيش زباني حدود       :زمينه و هدف  

. ناشنوايي اختلالي هتروژن محسوب مي شود و ممكن است به علل محيطي، ژنتيكي يا هر دو رخ دهـد                  . هستند
عنوان عامل ناشنوايي نوع عصبي معرفي ه رمز كننده پروتئين پژواكين است ب  كهDFNB59هاي ژن   جهشاخيراً

 ناشـنواي غيرسـندرومي،     100 در   DFNB59جهش هاي ژن    اين مطالعه با هدف بررسي نوع و فراواني         . شده اند 
 .در استان چهارمحال و بختياري انجام شد

 كـد    در كل اگزون هاي DFNB59 آزمايشگاهي، فراواني جهش هاي ژن- در اين مطالعه توصيفي:روش بررسي
. اسـتخراج شـد   از نمونه هاي خون محيطي به روش استاندارد فنل كلروفرم DNA. گرديدكننده اين ژن بررسي     

 ـHeteroduplex Analysis (HA)  PCR- SSCP/  با روش غربالگري DFNB59هاي  وجود جهش . د بررسي گردي
 با استفاده 6 اگزون شماره PCR- RFlP با استفاده از روش 4 و 2سپس جهش هاي مشاهده شده در اگزون هاي 

  . گرديد به كمك تعيين توالي تاييد7 و اگزون شماره Nested PCRار تكنيك 
 988delGو يك نوع جهش ) 874G>A و 793C>T ,793C>G ( نوع پلي مورفيسم ژني3 در اين تحقيق :يافته ها

  . شناسايي شد 1  و2، 5، 7به ترتيب با فراواني 
در ايجاد ناشـنوايي    هاي ژن پژواكين     مطالعه حاضر و تحقيقات قبلي حاكي از نقش اندك جهش          :نتيجه گيري 

 اهميـت چنـداني در   DFNB59هاي ژن  و بختياري است و نتيجه اينكه از نظر باليني جهش        محال  در استان چهار  
   .اين منطقه ندارند

  
:اژه هاي كليدي   . PCR- SSCP/ Heteroduplex Analysisپژواكين، ،DFNB59ناشنوايي، و
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 ديگـر    درصـد  25و   (DFNB) مغلوباتوزوم  به صورت   
 X درصد وابسته بـه      1 و   (DFNA)به شكل اتوزوم غالب     

)DFN( دبه ارث مي رس )4-6(. 

تاكنون تحقيقات گسترده اي در ارتباط با ميـزان           
شيوع ناشنوايي و سهم علل مختلـف در كـشور صـورت            

 ناشـنوايي در ايـران   با توجه به شيوع بـالاي . است نگرفته
پيدا كردن اسـاس ژنتيكـي ناشـنوايي و كـشف ژن هـا و               
جهش هاي درگير در جهت ممانعت از پيـشرفت شـيوع           
اين بيماري در تـشخيص و درمـان بـه موقـع آن كمـك               

 ).7(مهمي به خانوارهاي مبتلا در جامعه ايران مي نمايـد           
ايــن بــه همــين جهــت اهميــت كــار تحقيقــاتي بــر روي  

  .  مشهود استبيماري كاملاً
    تا

هـاي حلزونـي گـوش       ناشي از نقـص در سـلول       همگي  
ــت،  ــر   DFNB59اس ــنوايي غي ــي ناش ــاه ژن ــين جايگ  اول

طه يـك نقـص عـصبي       ـــد كه بواس  ـــسندرومي مي باش  
ـــايج ــود اد ــ ــي ش ـــالبت. )9( م ـــه در تحقيقـــ ــدي ــ ات بع

عنوان نتيجـه   ه  ه گرديده است و ب    ياراهاي مختلفي    گزارش
كلي بر متنـوع بـودن مكـانيزم هـاي بيمـاريزايي مربـوط بـه         

در ). 10-13( اي ژن پژواكين تاكيد نموده است  ـــجهش ه 
ات انـدكي در ارتبـاط بـا شـيوع و نقـش             ـــ ـهر حـال مطالع   

هاي ژن پژواكين در ايجاد ناشنوايي در كـشورهاي          جهش
هـاي   بررسـي . م شـده اسـت    مختلف و از جمله ايـران انجـا       

ها و ارتباط ايـن ژن       بيشتر مي تواند ميزان شيوع اين جهش      
هــاي  را بــا انــواع ناشــنوايي روشــن تــر كنــد و بــالطبع افــق 

 بـر    و اعمال مداخلات درماني    پيشگيري در جهت    جديدي
ايــن . روي دســت انــدركاران بهداشــت و درمــان بگــشايد 

اكين در  هـاي ژن پـژو     مطالعه با هدف تعيين ميـزان جهـش       
 ناشنواي غيرسندرمي مراجعه كننده به بهزيستي اسـتان         100

  .چهارمحال و بختياري انجام شد

 ژن كـه در ايجـاد ناشـنوايي         100كنون بيش از
نقش داشته اند شناسايي گرديده انـد كـه جهـش در ژن             

 بيـــشترين نقـــش را در ايجـــاد ناشـــنوايي 26 كانكــسين 
يكـي ديگـر از     ). 8( اتوزومال مغلوب غيرسندرومي دارد   

ــر    ژن ــوب غي ــال مغل ــنوايي اتوزوم ــل در ناش ــاي دخي  ه
هــاي اخيــر شناســايي شــده، ژن  ســندرومي كــه در ســال

DFNB59) 
  

اين ژن بـر روي     .  مي باشد  :MIM)610219  : روش بررسي
 اگـزون بـوده     7 مستقر و شـامل      2بازوي بلند كروموزوم    

 از توالي  kb 8/9كه اگزون اول آن غير رمزگزار است و         
محـصول پلـي    . اختـصاص مـي دهـد     ژنومي را بـه خـود       

ين پــژواكين نــام دارد كــه ئ، پــروتDFNB59پپتيــدي ژن 
ــه مــي باشــد 352حــاوي  ــشان  بررســي.  اســيد آمين   هــا ن

هـاي   ين در جـسم سـلولي نـرون       ئمي دهد كه ايـن پـروت      
هـاي پـشتيبان     هـاي مـويي و سـلول       مسير شنوايي، سلول  

هـاي ايـن ژن      جهش. )9 (گوش داخلي يافت شده است    
 و همكـاران در     Delmaghaniاولين بار توسـط     كه براي   

انسيتو پاستور فرانـسه شناسـايي شـده انـد، بعنـوان عامـل              
 خـانواده ايرانـي بـا ناشـنوايي         4ناشنوايي نوع عـصبي در      

كه علت ناشـنوايي     بطوري. اتوزوم مغلوب معرفي شدند   
 و در سـه خـانواده ديگـر    T54Iدر يك خـانواده جهـش    

R183W  داشتند كه بـر خـلاف       آنها اظهار . گزارش شد 
  هــاي دخيــل در ناشــنوايي حــسي عــصبي كــه  ديگــر ژن

  

آزمايـشگاهي بـر    -اين مطالعه بصورت توصـيفي      
روي يكصد نفر از مراجعه كنندگان بـه بهزيـستي اسـتان            

 زن با ميـانگين  44 مرد و 56چهارمحال و بختياري شامل   
م  انجـا 1386ال در تابـستان سـال    س ـ 72/25±61/13سني  

بــا داشــتن ناشــنوايي ناشــنوايان مراجعــه كننــده . گرفــت
ژنتيكي غير سندروميك با روش نمونه گيري آسان وارد  
مطالعه شده و كليه افراد ناشنوا با علل سندروميك، غيـر           
ژنتيكــي و ناشــناخته، بــا توجــه بــه اوديــوگرام و ويزيــت 

اخـذ رضـايت    پـس از  . پزشك، از مطالعه حـذف شـدند      
والدين بيماران زيـر سـن قـانوني،         نامه كتبي از بيماران يا    

اطلاعات دموگرافيك و باليني آنهـا از طريـق پرسـشنامه           
 ميلـي ليتـر خـون       5جمع آوري و از هر بيمـار بـه ميـزان            

اسـتخراج  . جهت انجام آزمايشات مولكولي گرفتـه شـد       
DNA           نمونه هاي خون با روش استاندارد فنـل كلروفـرم 

  ادهـ استخراجي با استفDNAو سپس كيفيت  )14(ام انج
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  1388 زمستان/ 4 شماره ،11دوره / مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد

   مورد بررسيژن پژواكينهاي  اگزون  PCR طول محصولاتتوالي آغازگرها، دماي اتصال و :1جدول شماره 
  

 قطعه توالي آغازگرها دماي اتصال
C˚ 

 
 )bp( طول

شماره
 اگزون

Forward2:5'ATGGATTTATCTGGGGGTTGC3'

Reverse2:5'ACAGATGAATGAGTTGGCACTCC3'
296 52 2 

Forward 3:5'ACT  GAGTTTCTTCTTATAAAGG3'

Reverse 3:5'TTAGGA TTATTATACTGACCG3'
236 55 3 

Forward 4: 5' TACTATTAGGTGAACTATGAATG 3'

Reverse 4:5'AGTTAGTAAGAGAACCCAAC3'
282 56  4 

Forward 5: AGCTATCCTTACATGTTATGATCC3'

Reverse 5: 5'CATGCAGACCCTTAACTCAC3'
192 58 5 

R6 Forward:5'TTCATCACCCCATCAAACAA3'

R6 Reverse:5'TCATGTGTTAAGCCAGGA3'
231 53 6 

R7A Forward:5'CACATTTCTTTTCTGTTTTT3'

R7A Reverse:5'GAAGTTCCCCATTCCACAGA3'
215 53 A7 

R7B Forward: 5'GAAGGGACCCATATCCGAGT3'

R7B Reverse:5'GTGGCACAACTG ACACTAAA3'
238 58 B 7  

  
  

ــز دست ـــرمـ ــزار ) NM-001042702(رسي ــــ ــرم افـ و نـ
Primer 31 شماره جدول( ، انجام شد.(  

 

  
)Heteroduplen Analysis ()16 ( بــه طــور همزمــان بــه

در . هـاي احتمـالي اسـتفاده شـد        منظور تشخيص جهـش   
نمونــه بــه   رــــبــراي ه PCR-SSCPروش غربــالگري 

 در يـك  l6 SSCP Dye  بـا PCRمحـصول   l 8ميـزان 
ا بـه  سـپس ميكروتيـوب ه ـ   .گرديـد ميكروتيوب مخلوط 

داده جـه سـانتيگراد قـرار        در 96 دقيقه در دماي     15ت  مد
پـس از   . از هـم بـاز شـوند   كاملاDNAً  تا دو رشته شدند

مدت زمان لازم بلافاصـله ميكروتيـوب هـا بـر روي يـخ              
 2 ابتــدا  بــه منظــور انجــام هتــرودوپلكس،.گرفتنــدقــرار 

ــا PCRميكروليتــر محــصول   نــيم EDTA ميكروليتــر 3 ب
سـپس در دسـتگاه      ا ريختـه،  ه ـ مولار داخل ميكروتيـوب   

 1 (گرفتنـد رار  با برنامه حرارتـي مـشخص ق ـ  ترموسايكلر
 60 دقيقــه و 5 درجــه ســانتي گــراد بــه مــدت 96ســيكل 
 درجـه سـانتي گـراد شـروع         96 ثانيه اي كه از      30سيكل  
  درجه از دما كم مي شود تا نهايتـاً 1و در هر سيكل  شده

 .)رسـد درجه سانتيگراد ب 37در شصتمين سيكل به دماي 
 SSCPقبــل از بــارگيري نمونــه هــاي آمــاده شــده بــراي 

  و PCR-SSCP ارهـــهاي هم شم محتويات ميكروتيوب

 lµ2/0: شـامل  براي هر اگزونPCR هر واكنش
 Reverseآغــــازگر   ازlµ2/0 و Forwardاز آغــــازگر 

)50PM(     ،lµ15/0          از Polymerase TaqDNA 
)lµ(5U/ ،lµ5/0 از Mix dNTP) 10mM(، lµ5/2 
و ) Taq DNA buffer )10X(، lµ5/2MgCl2 ) mM50از
lµ1  ازDNA) 100 ng(   كـه بـا ddH2O   بـه حجـم lµ25 

   PCRهاي اگزونـي در دسـتگاه        سپس توالي . رسانده شد 
)ASTEC PC 818-Japan ( الي  30تحت شرايط دمايي

دمــاي  ،C˚96  ســيكل شــامل دمــاي واسرشــت شــدن35
  كه در جـدول C˚58-C˚52و دماي اتصال  c·72ساخت 
ــه تفكيــك اگــزون 1شــماره  ــر    ب ــده اســت، تكثي هــا آم

ــد ــپس محــصولات  .گرديدن ــي  PCR س ــر روي ژل پل  ب
تحــت  )Merck Germany ( درصــد8ل آميــد ـــــاكري

 سـاعت الكتروفـورز     1ر بـه مـدت      ـــ ميلي آمپ  50جريان  
. آميـزي نيتـرات نقـره رؤيـت شـدند      شده و توسط رنگ

  HAو ) PCR-SSCP  )15آن از روش غربالگريپس از 
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 هاي پژواكين اگزون PCR-SSCP/HAشرايط  :2  شمارهجدول

  
HA   هـاي    و سپس درون چاهـك     گرديدهلوط   با هم مخ

. )2جـدول شـماره     (بارگيري شـدند  ژل پلي اكريل آميد     
پس ژل پلي اكريل آميد با استفاده از نيترات نقره رنگ      س

 Light box و بانـدهاي تـشكيل شـده روي    شـده آميزي 
، 4  و 2  شـماره  هـاي  در مـورد اگـزون     . گرديدند بررسي

 PCR-RFLP از روش HA- PCR-SSCP عـلاوه بـر روش  
هـاي   نيز به ترتيب براي تـشخيص احتمـالي جهـش        ) 17(

T54I و R183W بــراي تــشخيص  ). 18(  اســتفاده شــد
  شـماره   در اگـزون   726delTوجود يا عدم وجود جهش      

 Nestedاز تكنيك HA/ PCR-SSCP علاوه بر روش 6

PCR   بدين منظور از آغازگرهاي داخلـي     .  نيز استفاده گرديد  
6NESF: 5´AAG GGA AGA AAC GGC AACA 3´ و 
6NESR: 5´TTC TCA AAC TGT ACA GCA 3´   بـا 

طراحـي   درجه سانتيگراد    Annealing( 52(دماي اتصال   
 نمونه مورد بررسـي نيـز       100 هر   7  شماره اگزون. گرديد

 R7B  وForward R7Aبصورت يكپارچـه بـا آغـازگر    

Reverseتكثير و تعيين توالي مستقيم شد .  
  

  :يافته ها
 غربالگ با

مشخصات تغييرات نوكلئوتيدي يافت شده در ژن        :3جدول شماره   
DFNB59 ي بيمار ناشنوا در استان چهارمحال و بختيار100 در  

 در HA وPCR-SSCP ري روش
 DFNB59 تغييرات ژني در ژن  درصد15مجموع 

 نوع پلي 3.  آن بيماريزا بود درصد1مشاهده شد كه 
 و يك) 874G>Aو   (793C>T,793C>Gمورفيسم ژني

 
 

 بـه ترتيـب بـا فراوانـي         988delGنوع جهش تغيير قالـب      
تصوير شماره  (آشكار شد  7  شماره  در اگزون  1  و 7،5،2

كه نتايج تعيين توالي مستقيم نيز بـر        ) 3 شماره   جدول( )1
در مـورد بقيـه     . )2-4وير شـماره    اتص (آن صحه گذاشت  

و بـر روي    ـــ ـلاف الگ ـــ ـو اخت ها هيچگونه شيفت     اگزون
ــشد هــاي پ ژل ــشاهده ن ــد م  PCR-RFLP. لــي اكريــل آمي

ــزون ــاي اگــ ــمارههــ ــماره ( 4 و 2  شــ ــصوير شــ   و) 5تــ
Nested PCRنتـايج  6  شـماره  اگزون PCR-SSCP/HA 
  .را تاييد كرد

  
  
  

  
  
  
  
  
  

  
  SSCP/HA -PCRژل پلي اكريل آميد  :1تصوير شماره 

، 988delG جهـش    3 شـماره    ،  7 شـماره    مربوط به اگزون  
اـي   ــماره هـ هـ ت4،7،9ش دـ  بـ ــب چنـ كـلي رتي اـي شـ   هـ

 793 C>T, 793 C>G, 874 G>Aماركر مي باشد : 10 و شماره. 

  

تغييرات اسيد 
  آمينه

تغييرات 
 نوكلئوتيدي

تعداد 
 كروموزوم

تعداد 
 خانواده

  نوع جهش
  زمان

P.R265C c.793C>T 6 5 Missense 

P.R265G c.793C>G 7 7 Missense 

P.G292R c.874G>A 2 2 Missense 

P.V330LfsX7 c.988delG 2 1 Framshift 

 )ساعت(

  دما
 ولتاژ غلظت ژل

)cº( 
 اگزون

6% 5 4  280 2 

6% 5 10 200 3 

10% 7 10 200 4 

6% 5 20 200 5 

8% 6 4 100 6 

10% 6 4 200 A7 

8% 5 20 280 B7 
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A 

                                       
                 

 )                ب                                                                                    )     الف

   delG 988جهش )   ب     نمونه سالم  )الف      ژن پژواكين7 شماره نتايج تعيين توالي اگزون  :2تصوير شماره 
 
 

 الف
 
 

    
 )               ب                                                                       )                 الف

  G > A 874 شكلي چند)  ب،نمونه سالم) :  الف         ژن پژواكين7ه  شمارنتايج تعيين توالي اگزون :3  تصوير شماره 

 

  
  

 
 
  

  )     ب                                                                                                 )الف
   C >G 793چندشكلي :  نمونه سالم، ب:الف             ژن پژواكين7 شماره نتايج تعيين توالي اگزون :4تصوير شماره

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  .%8 ژن پژواكين بر روي ژل پلي اكريل آميد 4 و 2 اگزون هاي PCR- RFLPمحصولات : 5 تصوير شماره
نمونه : 16شماره / نمونه هاي مورد بررسي: 15-2شماره هاي / ماركر: 1شماره   .2، اگزون PCR-RFLPژل پلي اكريل آميد محصول : الف
ژل : ب ).PCR به جز محصول RFLPشامل كليه تركيبات (نمونه كنترل منفي  : 17شماره ) AF1 III  بدون آنزيمPCRمحصول (رل مثبت كنت

نمونه كنترل : 14شماره /  نمونه هاي مورد بررسي:16 و 2 -13 شماره هاي /ماركر: 1شماره / 4، اگزون PCR-RFLP پلي اكريل آميد محصول 
  ).SsiI بدون آنزيم PCR  محصول( نمونه كنترل مثبت: 15 شماره ).PCR به جز محصول  RFLPكيبات شامل كليه تر(منفي 

    

الف )ب )
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                                                             مريم طاهر زاده قهفرخي و همكارانجهش هاي ژن لوكوس استافي ژن مرتبط با ناشنوايي

  : بحث
            

  
در اين تحقيق كه با هدف تعيين نـوع و فراوانـي

جهش هاي ژن پژواكين در استان چهارمحال و بختياري         
هــاي  هــا از محــل در ابتــدا كليــه اگــزون انجــام گرفــت،

 پـس از آن   .  تكثير شدند  PCRاختصاصي به وسيله روش     
بـراي كليـه اگـزون هـا      PCR –SSCP/ HAاز تكنيـك  
 مـورد   15 نمونـه مـورد بررسـي، در         100 از. استفاده شـد  

هاي تشكيل شده بر روي ژل با بقيـه نمونـه هـا             تعداد باند 
، 988delG نمونــه داراي جهــش 1  كــهاخــتلاف داشــت

يـك  ( مـورد پلـي مورفيـسم        14بصورت هموزيگـوت و     
نتايج . وجود داشت ) گوت و بقيه هتروزيگوت   مورد هموزي 

 ژن  هـاي  اين مطالعه حاكي از نقش يك درصـدي جهـش         
DFNB59           در ايجاد ناشنوايي در جمعيـت مـورد مطالعـه 

 تاكنون تحقيقات اندكي در ارتبـاط بـا ايـن ژن در             .است
مطالعاتي كـه در ايـن      . نقاط مختلف دنيا انجام شده است     

حـدود مـي شـود بـه        زمينه در كشورمان صورت گرفته م     
 كــــه توســــط  R183W وT54Iتعــــداد دو جهــــش 

Delmaghaniــاران ــي  4 در )9(  و همكـ ــانواده ايرانـ  خـ
 كـه   988delG و   726delTگزارش شـد و جهـش هـاي         

 در دو خـانواده     )10(  و همكاران  Hashemzadehتوسط  
 )9( و همكــاران Delmaghani .ايرانــي بدســت آمــد  

ده انــد ولــي فراوانــي جهــش هــاي مزبــور را اعــلام نكــر
Hashemzadeh  هـش هـاي     فراوانـي ج   )10 ( و همكاران

 اخيـراً .  گزارش داده انـد     درصد 7/6پيدا شده را به ميزان      
بزاززادگان و همكاران انجـام شـده       هم مطالعه اي توسط     

يي مغلوب جـسمي     خانواده ايراني با ناشنوا    50رده  كه نامب 
ــش  ــي و جهـ در  را DFNB59ژن ) 122delA( را بررسـ

 گـزارش نمـوده      درصـد  4ورد مطالعه به ميزان     جمعيت م 
 ايــن جهــش Schwander توســط  كــه قــبلاً)19( اســت

مطالعاتي كه در نقـاط مختلـف       . )13( گزارش شده است  
جهان انجام شده نيز بيانگر آن است كه جهش هـا ي ژن             

به عنوان  . پژواكين نقش بارزي در ايجاد ناشنوايي ندارند      
  در كــشور  همكــارانو  Collin مثــال در تحقيقــاتي كــه

  

 دو خانواده ترك مورد بررسي،  68تركيه انجام دادند، از     
 درصد 4/1 هر كدام به ميزان      R167T و   R183Wجهش  

ــالگري . مــشاهده شــد جهــش  بيمــار هلنــدي، 83در غرب
L244R و delCACT512-509 بــصورت هتروزيگــوت 

در مطالعه اي كه    . )11(  گزارش شد  درصد 2/1هر كدام   
Ebermann   همكاران بر روي خـانواده اي بـزرگ بـا           و

  اخــتلال شــنوايي انجــام دادنــد، يــك مــورد جهــش      
113-114 ins T با اين اوصـاف تـاكنون   . )12(  را يافتند

 بيمـاران ناشـنوا     DFNB59تعداد معدودي جهش در ژن      
هـر چنـد تحقيقـات      . )9-18،19،13(گزارش شده اسـت     

اد انجام شده به نقش ناچيز جهـش هـاي ايـن ژن در ايج ـ             
هــاي بيــشتر مــي توانــد  ناشــنوايي تاكيــد دارنــد، بررســي

عمـده  . ارتباط اين ژن را با انواع ناشنوايي روشن تر كنـد          
ــان از تكنيـــك   ــتفاده همزمـ ــق اسـ ــار در ايـــن تحقيـ   كـ

PCR–SSCP و HA   ــا ــه اگــزون ه ــراي كلي ــوده كــه ب  ب
بــر اســاس مطالعــات انجــام شــده، درصــد  . اســتفاده شــد

 نيز گـزارش   درصد80تا  PCR–SSCP اطمينان تكنيك
ارزان و حساس بر اسـاس      اين روش غربالگري    . شده است 

 اسـتوار اسـت و اغلـب         تك رشـته اي    DNAشكل فضايي   
هاي تـوالي، حتـي در حـد افـزايش يـا             قادر است تفاوت  

كاهش يك باز آلـي را نيـز تـشخيص دهـد، لـذا روشـي               
). 20( معمول در شناسايي جهش ها محـسوب مـي شـود          

   منظــــور تاييــــد نتــــايج روشدر ايــــن مطالعــــه، بــــه
SSCP/HA-PCR  تعيين توالي شد 7 كل اگزون شماره 

و كليه تغييرات ژنـي يافـت شـده بـا روش تعيـين تـوالي                 
از طرفـي سـه جهـش       . مستقيم نيـز مـورد تاييـد قـرار گرفـت          

 هـاي   نيز با روش   726delT و   R183W و   T54Iشناخته شده   
PCR-RFLP و Nested PCR بــراي كليــه نمونــه هــاي 

ماران مورد بررسي قرار گرفت كه تاييـدي بـر دقـت و             بي
 در ايـن  SSCP/HA -PCRصحت روش مـورد اسـتفاده  

  .مطالعه را نشان داد
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  :تشكر و قدرداني   :نتيجه گيري
 يايــ ـاستثن آمـوزش و پـرورش   از سازمان بهزيستي و 

استان چهارمحال و بختياري و از كليه دانش آموزان و والدين           
   خــاطر همكــاري صــميمانه بــا ايــن تحقيــق قــدرداني ه آنهــا بــ

اين تحقيق از نظـر مـالي توسـط معاونـت پژوهـشي             . گرددمي  
 دانـشگاه پيـام نـور تهـران و          -دانشگاه علوم پزشكي شـهركرد    
ري تــامين شــده محــال و بختيــاســازمان بهزيــستي اســتان چهار

  .است

ــشف ا  ا ــان ك ــه از زم ــا ك ــط  ز آنج ــن ژن توس ي
Delmaghani  ــاكنون 2006در ســال و همكــاران ، )9 (ت

تحقيقات گسترده اي در اين زمينه صورت نگرفته، با اين    
 مطالعــات انگــشت شــماري كــه در نقــاط مختلــف حــال

جهان انجام شده حاكي از نقش كمرنگ اين جهـش در           
  نتايج مطالعه حاضر نيز بيانگر نقش.ايجاد ناشنوايي است

 در ايجاد ناشنوايي DFNB59هاي ژن  درصدي جهش 1
  .در جمعيت مورد مطالعه است
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Background and aim: The incidence of pre-lingual deafness is about 1 in 1000 
neonates from which more than 60% of cases are inherited. Deafness is a 
heterogeneous disorder and may be due to genetic or environmental cause or both. 
Mutations in the DFNB59 gene encoding pejvakin protein has been very recently 
shown to cause neural deafness. In the present study, we have conducted type and 
frequency of the DFNB59 gene mutations in a cohort of 100 non syndromic deaf 
subjects in Chaharmahal va Bakhtiari province. 
Methods: In this descriptive-lab based study we investigated the frequency 
of DFNB59 gene mutations in the entire coding exons of the gene. DNA 
was extracted from the peripheral blood samples following the standard 
phenol chloroform procedure. DFNB59 gene mutations were investigated 
using PCR-SSCP/ Heteroduplex Analysis (HA). The results of PCR-
SSCP/HA were confirmed by sequencing of exon 7, nested PCR and PCR-
RFLP of 3 known DFNB59 mutations. 
Results: Altogether 3 different gene polymorphisms (793C>G, 793C>T and 
874G>A) and one mutation (988delG) were detected in 7, 5, 2 and 1 
subjects respectively.  
Conclusion: Based on our data from the present study and previous 
study, we conclude that DFNB59 gene mutations have a very low 
contribution to deafness in patients in Chaharmahal va Bakhtiari province 
and are not of great clinical importance in this region.  
 
Keywords: Deafness, DFNB59, Pejvakin, PCR-SSCP/Heteroduplex Analysis. 


