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 مقاله پژوهشي

 با ناشنوايي غيرسندرمي اتوزومي مغلوب در افراد mtDNAغربالگري سه جهش معمول 

(ARNSHL)  در استان سيستان وبلوچستان 
 

  6زهره عطايي، 5مرغملكي، ساعدي مجتبي 4،سيد ابوالفتح شيرمردي 3عفت فرخي، 2مصطفي منتظرظهوري، 1فاطمه آزادگان دهكردي،

  10زاده چالشتريمرتضي هاشم 9محمد تقي اكبري، 8حميد خضرائي، 1مرضيه ابوالحسني، 7سميه رئيسي،
  

  شهركرد  و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي ،مركز تحقيقات سلولي ومولكولي ،كارشناس ژنتيك .1
  دانشگاه تربيت مدرس تهران ،ژنتيك پزشكي PhDدانشجوي  .2
 شهركرد و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي  ،ومولكولي مركزتحقيقات سلولي ،كارشناس ارشد بيوشيمي .3

  سازمان بهزيستي استان چهارمحال وبختياري ،پزشك عمومي .4

  شهركردو خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي  ،يكارشناس علوم آزمايشگاه .5
  ايران و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي ،كارشناس ارشد ژنتيك انساني .6
  دانشگاه اصفهان  ،كارشناس ارشد سلولي ومولكولي .7
  شهركردو خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشكي  ،ENTاستاديار .8
  دانشگاه تربيت مدرس تهران ،ژنتيك انساني استاديار .9
  استاد ژنتيك انساني، مركز تحقيقات سلولي و ملكولي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني شهركرد .10

  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  مقدمه 

ترين نقص حسي در انسان است كـه بسـيار هتـروژن بـوده     ناشنوايي متداول
ناشـنوايي   1.دو در بـروزآن دخيـل مـي باشـد    وعوامل ژنتيكي، محيطي يـا هـر   

. كنـد درگيـر مـي  ) Pre–lingual(نوزادان را قبل از زبان بـاز كـردن    1000/1
 3/1شود و موارد ناشنوايي قبل از زبان باز كردن يافت مي 3/2علل ژنتيكي در 

هـاي ناشـناخته نسـبت داده شـده     هـاي محيطـي و ژن  موارد باقيمانده به فاكتور
مـادرزادي يـا   : ات بـاليني شـامل  ناشنوايي داراي طيف وسيعي از تظاهر 2.است

 60بـيش از  3.عصبي، سندرمي يا غير سندرمي است–ديررس، هدايتي يا حسي
مـوارد   درصـد  80در ناشنوايي ارثي حدود . موارد ناشنوايي ارثي است درصد

  3-5.باشداز نوع غيرسندرمي با الگوي اصلي وراثت اتوزومي مغلوب مي
تعدادي . شودموارد را شامل مي درصد 1ناشنوايي با توارث مادري تقريبا 

ميتوكندريايي موجب ناشنوايي سندرمي و غير سندرمي  DNAهاي از جهش
 ها رخهـــاي ميتوكندريايـي در آنهــايي كه جهشاز جــمله ژن. وندـــشمي

 
 

ي كدكننـده  MTTS1، ژن )12SrRNA )MTRNR1 ژن: شامل دهدمي
tRNASer (UCN)  و ژنMTTL1 ي كدكننـــــــــدهtRNALeu(UUR)          

دهد اولين جهش رخ مي MTRNR1كه در ژن  A1555Gجهش  6.باشندمي
هاي جهش 7.باشدميتوكندريايي همراه با ناشنوايي غيرسندرمي شناخته شده مي

همراه با ناشنوايي  tRNASer(UCN)كدكننده  MTTS1ديگري هم در ژن 
 7472insC ،T7511C ،A7445Gعصبي مشخص شـده كـه شـامل     -حسي
اولين بار در يك خانواده اسكاتلندي و سپس در  A7445Gجهش  8.باشندمي

يك خا نواده نيوزيلندي، ژاپني، فرانسوي، اوكراينـي، پرتغـالي و مجارسـتاني    
 tRNALeu(UUR)ي كدكننـده  MTTL1در ژن   9-11.گزارش شـده اسـت  

شناسـايي شـده كـه جهـش      T4216C و A3243G ،T3271Cنيز سه جهش 
A3243G  چنـين  هـم . جمعيت ناشنوايان ژاپني پيدا شده اسـت  درصد 3/0در

حال  12.افراد ديابت مليتوس نيز مشاهده شده استدرصد  76/4اين جهش در 

  چكيده
كودكان با  درصد 1هاي ميتوكندريايي در كمتر از جهش. اي ايجاد شودميتوكندريايي و هستههاي تواند بر اثر جهش در ژنناشنوايي غيرسندرمي مي :زمينه و هدف 

  ناشـنوايي،   كننده بـا  مولكولي مسئول اختلالات ميتوكندريايي همراهي نقايصبيشتر . ها در سنين بالا بيشتراستكنند اما شيوع آنبروز مي زبان باز كردنناشنوايي پيش از 
هـاي ميتوكنـدريايي شـامل    هـدف ايـن مطالعـه شناسـايي فركـانس سـه جهـش معمـول از جهـش          .شوندايجاد مي tRNAهاي و ژن 12SrRNA در ژنهايي بر اثر جهش
A1555G ،  A3243G  وA7445G در گروهي از افراد ناشنواي غيرسندرمي اتوزومي مغلوب (ARNSHL) بلوچستان است در استان سيستان و .  

در  PCR-RFLP  ازنظر سه جهش معمول ميتوكندريايي با اسـتفاده از روش  ARNSHLاز افراد  نفر 110آزمايشگاهي –ي توصيفيدر اين مطالعه :كارمواد و روش
  . هاي ممكن توسط روش تعيين توالي مستقيم مورد تائيد قرار گرفتندسيستان وبلوچستان بررسي شدند و سپس جهش استان

عـلاوه بـر ايـن يـك     . را يـافتيم ) A3243G %)9/0 هر چند ما يك نمونه جهـش  .در اين مطالعه مشاهده نشد A1555Gو  A7445G يهاهيچ كدام از جهش :هايافته
  . در بيماران مورد مطالعه را آشكار نمود) G3316A  %)9/0 بلوكه شده يك واريانت آللي A3243Gنزديك به جهش  MTTL1جايگاه برش 

قبـل از زبـان بـاز    ) (ARNSHL غيرسندرمي اتـوزومي مغلـوب   ناشنوايي درصد 1هاي ميتوكندريايي مسئول كمتر از دهد كه جهشاين مطالعه نشان مي :گيرينتيجه
م ت ع پ ز، [.دبهبـود خواهـد دا   بلوچسـتان را  در اسـتان سيسـتان و   افـراد ناشـنوا   ژنتيـك  هي حاضر مشـاور مطالعه. باشندبلوچستان مي كردن در جمعيت استان سيستان و

13)5 :(22-17[  
  A7445Gو  A1555G ،A3243Gناشنواي غيرسندرمي اتوزومي مغلوب، جهش هاي ميتوكندريايي،: هاكليدواژه

 7/2/89: مقاله تاريخ دريافت

 11/3/89: تاريخ پذيرش مقاله
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عـدم انجـام چنـين     با توجـه بـه نقـش مهـم ميتوكنـدري در ايجـاد ناشـنوايي و       
ــه ــران،مطالع ــه اي در اي ــش     مطالع ــه جه ــالگري س ــدف غرب ــا ه ــر ب ي حاض

 و MTTL1 ژن A3243G و MTRNR1 ژن A1555Gميتوكنـــــــدريايي 
A7445G  ژنMTTS1 بلوچستان انجـام   در بيماران ناشنواي استان سيستان و
  .گرفته است
  كارروش

ي خـون از افـراد بـا    نمونـه  110در اين مطالعه توصيفي آزمايشگاهي تعداد 
الگوي اتوزومي مغلـوب، از ناشـنوايان تحـت     كاهش شنوايي غير سندرومي با

گيـري آسـان   بلوچسـتان بـا روش نمونـه    نظر سازمان بهزيستي استان سيستان و
ــع ــدندجم ــب يــك   . آوري ش ــاران در قال ــاليني بيم ــوگرافي و ب اطلاعــات دم

 .ي كتبي اخذ شدي بيماران رضايت نامهاز كليه آوري وپرسشنامه جمع

  يتـر خـون جهـت انجـام آزمايشـات ژنتيكـي در      لميلي 5 از هر فرد به ميزان
 گرفتـه و بـه مركـز تحقيقـات سـلولي و      مـولار  EDTA 5/0هـاي حـاوي   لوله

خـون   DNAسـپس  . مولكولي دانشگاه علوم پزشكي شهركرد منتقـل گرديـد  
 DNAكلروفـرم اسـتخراج گرديـده و غلظـت      بيماران به روش معمول فنـل و 

گيـري  اندازه (Unico 2100 USA)استخراج شده با روش اسپكتروفتومتري 
سپس با استفاده از توالي سه ژن مورد مطالعـه در ژنـوم ميتوكنـدري بـه      13.شد

 R وF هـاي آغـازگر   توالي Primer3و نرم افزار NC 012920رمز دسترسي 
هـاي  بـراي يـافتن جهـش    ).1جـدول (براي سـه ژن طراحـي و خريـداري شـد     

ايگاه جهـش را بـا اسـتفاده از    در برگيرنده ج mtDNAاحتمالي، ابتدا قطعات 
PCR هـاي محدودكننـده كـه محصـولات     سپس توسط آنـزيم . تكثير كرديم
PCR   گـاه  آن). 1جـدول (برنـد، بريـده شـدند    را در نواحي برش خاصـي مـي

 درصد 12كننده اكريل آميد غير دناتورهقطعات برش خورده را توسط ژل پلي
دسـتورالعمل  . نقره نتايج تفسير شـد آميزي با نيترات بعد از رنگ الكتروفورز و

ازهر يـك از   µl1شامل  PCRهر ميكروتيوپ : PCRي مخلوط واكنش تهيه
 unit/μl5( ،µl5/0( مـراز پلـي  Taqآنزيم  µl5/0، )R )pm50وF دوآغازگر

ــت     ــا غلظ ــفات ب ــري فس ــدهاي ت ــي نوكلئوتي ــوط دزوكس  mM10 ،µl2 مخل
ــافر ــا ) PCR )X10(، µl 2 MgCl2 )mM500( ،µl1 DNA ng)100ب كــه ب

 25طـي   DNAتكثيـر  : PCRي برنامـه  .رسيد µl25آب مقطر به حجم نهايي 
-TECHNE TC- 512سيكل و بـا اسـتفاده از دسـتگاه ترموسـايكلر      30الي 

Japan) (در هر سيكل حرارتـي ازحـرارت   . انجام شدºC96    جهـت واسرشـته
هـدف و   DNAجهت اتصال پرايمرها بـه   DNA ،ºC54–49هاي شدن رشته 

ºC72 دسـتورالعمل  ).  1جـدول (هاي مكمل اسـتفاده شـد   جهت ساخت رشته
ازهـر   PCRمحصـولات   RFLPابتدا جهـت  : RFLPي مخلوط واكنش تهيه

 µl2آنـزيم برشـگرمربوطه و    ul 5/0برداشته و با  PCR ،µl10نمونه محصول 
 ºC37آب مقطر مخلوط و به مدت يك شبانه روز در دمـاي   µl 5/7 و Rبافر 
). 1جـدول (دهيم تا آنزيم جايگاه مورد نظر را برش دهد قرار مي ر انكوباتورد

درصـد بـارگيري كـرده و در     12آميد اكريلها را بر روي ژل پليسپس نمونه
در نهايـت كليـه    .كنـيم آميزي و نتـايج را تفسـير مـي   پايان با نيترات نقره رنگ

 متفـاوت بـرش و   هاي مشكوك كه به دليل داشتن جهش داراي الگـوي نمونه
آميد بودنـد، توسـط روش تعيـين    اكريلبالطبع اندازه متفاوت، بر روي ژل پلي

  .مورد تأييد قرارگرفتند DNAتوالي 
  هايافته

بيمار با كاهش شنوايي غير سندرمي اتوزومي مغلوب را براي  110ما تعداد 
پـس از تكثيـر بـا    . غربـالگري كـرديم   12S rRNAدر ژن  A1555Gجهش 
PCR   هضم با آنـزيم ĤمتعاقبHaeIII  گونـه جهـش را در بيمـاران مـورد     هـيچ

چنـين بيمـاران فـوق الـذكر بـا روش مشـابه بـراي        هـم . مشاهده نكرديممطالعه 
مـورد مطالعـه    XbaIبا اسـتفاده از آنـزيم    MTTS1در ژن  A7445Gجهش 

در هر حال مـا فقـط يـك مـورد     . گونه جهشي مشاهده نشدقرار گرفتند و هيچ
را در بيمـاران مزبـور بـا اسـتفاده از آنـزيم       MTTL1) ژن( A3243Gجهش 

HaeIII  1تصوير (مشاهده نموديم .(  

  
جهت  بررسي % 8بر روي ژل پلي اكريل آميد  PCR-RFLPمحصولات : 1 تصوير

و  3و  2، باند )DNAبدون  (كنترل منفي  -7ماركر، باند  -1باند . A3243Gجهش 
نمونه ي بيمار داراي  - 4، باند  A3243Gنمونه هاي بيمارفاقد جهش  6و  5

  A3243G جهش 
  PCR-RFLPمشخصات توالي آغازگرها و دماي لازم جهت اتصال آغازگرها،آنزيم برشگر مورد استفاده واندازه ي قطعات حاصل از برش آنزيم  براي تكنيك : 1جدول

جهش 
  ميتوكندري

 

  آغازگرها
 

دماي 
 اتصال

اندازه 
محصول
PCR 

آنزيم 
هاي 
 برشگر

اندازه قطعات برش 
 PCRمحصول خورده 

 طبيعي

اندازه قطعات برش 
 PCRمحصول  خورده 

 جهش يافته

A1555
G  

 

F- 5′ CAC  AAA  ATA  GAC  TAC  GAA  AGT 
GGC  3'  

R- 5′ ACT  TAC  CAT  GTT ACG  ACT  GTG 3' 

58 ºC  
 

566 
bp 

HaeI
II 111bp 

91bp  20 وbp  
 

A3243
G  

 

F-5’  CCT  CCC  TGT  ACG  AAA  GGA  C  3’  
R- 5’ GCG ATT AGA ATG  GGT  ACA  ATG    3’ 60 ºC 238 

bp 
HaeI

II 169bp 
97bp  72 وbp  

 

A7445
G 

F- 5’ GAG  AAG  CCT  TCG  CTT  CGA  AG  3’  
R- 5’ GAG  GGC  GTG  ATC  ATG  AAA  GGT   

3’ 
ºC 60 348 

bp XbaI 119bp 229وbp 348bp 
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نيز در يك مورد بيمار تشـخيص داده شـده    G3316Aريانت يك مورد وا
 238bp هاي برش بر روي محصولاست كه حاصل از بين رفتن يكي از محل

PCR 206و ايجاد يك باندbp 2تصوير (آميد بود اكريلبر روي ژل پلي .(  
 

 
جهـت  بررسـي   % 8بر روي ژل پلي اكريل آميد  PCR-RFLPمحصولات : 2 تصوير

نمونه   -3، باند)DNAبدون  (كنترل منفي -2ماركر، باند  -1باند . A3243Gجهش 
از ژل خـارج شـده و مشـاهده نمـي      bp 32بانـد  . (G3316Aي بيمار داراي واريانت 

( DNAكنترل  -12، باند  A3243G نمونه هاي  بيمار فاقد جهش  11-4، باند )شود
  )بدون آنزيم

  

 بحث
هـاي  ناشـنوايي و جهـش در ژن  اين مطالعـه بـا هـدف بررسـي ارتبـاط بـين       

از  .ناشنواي استان سيستان و بلوچستان انجـام گرفـت   110ميتوكندريايي روي 
در  A7445G وA1555G دو جهـش ، سيسه جهش ميتوكندريايي مورد برر

 و فقـط يـك مـورد جهـش    . كدام از نمونه هاي بيماران مشاهده نگرديـد هيچ

A3243G يـك مـورد واريانـت آللـي     و G3316A    در بيمـاران يافـت شـد. 

ــه ارتبــاط جهــش   ــر اســاس تحقيقــات صــورت گرفت ــاكنون ب ژن هــاي ســه  ت
هـا  ميتوكندريايي با ناشنوايي مورد بررسي و تاييد قرار گرفته كـه ايـن جهـش   

ــامل  ،A1555G ،T7472insC ،T7511C ،A7445G ، A3243G:ش
T3271C  و T4216C8-15.باشندمي   

ــه  ــران مطالع ــاكنون در اي ــين جهــش اي در ت ــاط ب ــه بررســي ارتب هــاي زمين
ميتوكندريايي و ناشنوايي صورت نگرفته اما بر اساس مطالعات انجام گرفته در 

مشـاهده شـد،    tRNALeu (UUR)در ژن  A3243Gبيماران ژاپنـي جهـش   
درصـد   76/4در  tRNAleu (UUR) (MTTL1)در ژنA3243G جهـش  

ي حاضر در يك مورد از در مطالعه 12.افراد ديابت مليتوس نيز مشاهده گرديد
 tRNA(كد كننـده   MTTS1در ژن A7445G جهش . مورد يافت شد110

Ser (UCN     اولين بار در يك خانواده اسكاتلندي پيدا شـد و سـپس در يـك
خانواده نيوزلندي، ژاپنـي، فرانسـوي، اوكراينـي، پرتغـالي و مجارسـتاني پيـدا       

در اين كدون باعث عدم رونويسـي ژن  C به  Aتبديل نوكلئوتيد  16،10،9-25.شد
-Cبـه انتهـاي   ) Ser-Gln-Lys(در كدون پايان و اضافه شدن سه اسيد آمينـه  

terminal  زنجيرهH  ازmtDNA   از پـيش   '3شده است، اين تغيير در بخـش
گيرد و در در نزديكي محل اندونوكلئاز آن صورت مي L-strandRNAساز 

.  ي حاضـر يافـت نشـد   ليكن در مطالعه 26.شودنهايت باعث ايجاد ناشنوايي مي
هــاي هــاي شــرقي شــامل چــين و آســياي شــرقي فراوانــي جهــش در جمعيــت

ــتر اســت  ــدريايي بيش ــه .ميتوكن ــژه ژنب ــده   وي ــدريايي كــد كنن ــاي ميتوكن ه
(MTRNR1) 12S rRNA هـاي  و ژنtRNA       كـه همـراه بـا ناشـنوايي پيـدا

يتوكنـدريايي جديـد   هـاي م در چند سال گذشته تعـداد زيـادي جهـش   . شدند
  27-30.مسبب ناشنوايي غير سندرومي گزارش شدند

Woong     هـــاي جهـــش 2008و همكــارانش بـــراي اولــين بـــار در ســال
اي بــا ناشــنوايي غيــر ســندرمي ميتوكنــدريايي را در جمعيتــي از بيمــاران كــره

بيمار غيـر خويشـاوند بررسـي شـدند و دو نفـر بـا جهـش         227. بررسي كردند
A1555G جديد جهش به علاوه دو نوع. شناسايي شدندC895T  12و ژنS 

rRNA هاي ميتوكنـدريايي منجـر بـه    ممكن است يك محل داغ براي جهش
 و همكــارانش Dachunهــاي بررســي 31اي باشــدناشــنوايي در جمعيــت كــره

منجـر بـه    12S rRNA tRNA Ser (UCN)هـاي ميتوكنـدريايي   ژن برروي
شــد كــه  12S rRNAدر ژن  T1095Cو  A1555Gهــاي شناســايي جهــش

كند كه نقـص بيوشـيميايي   ها بيان مياين يافته. تقريباً به فرم هموپلاسمي است
 وسن بيشتر شـود  افزايش  با ممكن است A1555Gدر افراد حاصل از جهش 

كه در  A1555Gجهش  28.هاي شنوايي را در پي داردانواع آسيب اين جهش
، GJB2ژن  35delGبــا جهــش 12S rRNA كــد كننــده  MTRNR1ژن 

تـرين  چنـين شـايع  هاي ايجـاد كننـده ناشـنوايي و هـم    ترين جهشاحتمالاً شايع
 درصـد  5/0-1 در: باشـد هـا مـي  جهش ميتوكندريايي نسبت بـه سـاير جهـش   

هـاي  گرچه با يك فركانس بـالاتري در جمعيـت   30،15،قفقازي ناشنوايان نژاد 
اي ديگـر بيمـاران بـا جهـش     مطالعـه در . انـد اسپانيايي و آسيايي گزارش شـده 

A1555G  12ژنS rRNA      ميتوكندري يك خطـر افـزايش يافتـه از تكامـل
چنـين  كري بعد از تيمار بـا آمينوگليكوزيـد داشـتند لـيكن نـاقلين جهـش هـم       

اي در مطالعـه 32،33 .ناشنوايي بدون در معرض دارو قرار گرفتن را نشـان دادنـد  
ران با ناشنوايي پيش زباني گزارش از بيما درصد 2در  A1555Gديگرجهش 

  .ي حاضر يافت نشدليكن در مطالعه 34شد
هاي ميتوكنـدري زيـادي در ارتبـاط بـا ناشـنوايي      هاي اخير، جهشدر سال

پيدا شده است و در بعضـي از  زبان باز كردن  پيش از زبان باز كردن و پس از
پـس از زبـان بـاز    ها ييدرصد ناشنوا 20ها شامل چين و اسپانيا حتي تا جمعيت

   33.بوده استهاي ميتوكندريايي كردن حاصل جهش
در اين مطالعـه مـا بـه واريانـت متفـاوتي برخـورد كـرديم كـه بـه صـورت           

G3316A نوكلئوتيدي طبق مطالعات انجام شده تغيير. مورد تائيد قرار گرفت 
G3316A          تغيير آمينـو اسـيد آلانـين بـه ترئـونين در بيمـاران ديابـت مليتـوس

 هـاي بيمـاري  رسـد ايـن واريانـت در   چنين به نظـر مـي  هم .است رش شدهگزا
LHON و هايپرتروفيك كارديوميوپاتي (HCM)     نيز دخيل باشـد، امـا هنـوز

ارتباط آن با ناشـنوايي مـورد تائيـد قـرار نگرفتـه و نيـاز بـه مطالعـات بيشـتري          
كـه   توانـد سـبب ناشـنوايي شـود    هاي ميتوكندري ميبنابراين جهش 28،29.دارد

هاي ناشنوايان مورد مطالعه قرار گيرد براسـاس ايـن مطالعـه و    بايد در جمعيت
نقـش آن در ايجـاد   و  mtDNA جهـش در دو ژن  ،مطالعات انجام شده ديگر

طلبـد تـا مطالعـات بيشـتري بـر      قابل ملاحظه بوده و ميها جمعيت در ناشنوايي
نقـش ايـن ژن در    هـاي بيشـتري انجـام گيـرد تـا     روي سايراقوام و تعداد نمونه
  .ناشنوايي بيشتر مشخص شود
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  سپاسگزاري
وسيله از سازمان بهزيستي استان سيستان و بلوچستان وكليه ناشنوايان و بدين

چنين ها كه صميمانه ما را در اجراي اين مطالعه ياري رساندند و هموالدين آن
ازسازمان بهزيستي استان چهارمحال و بختياري و معاونـت پژوهشـي دانشـگاه    

و از كليـه  ) 535با شـماره گرانـت   (علوم پزشكي شهركرد جهت تامُين بودجه 
كاركنان محترم مركز تحقيقات سلولي و مولكـولي شـهركرد كمـال تشـكر و     

 .قدرداني را داريم
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Screening of three common mtDNA mutations among subjects with autosomal 
recessive non-syndromic hearing loss in Sistan va Baluchestan province, Iran 

 
Fartemeh Azadegan-Dehkordi,1  Mostafa Montazer-Zohouri, 2 Effat Farrokhi, 3 S. Abolfateh Shirmardi, 4 Mojtaba Saedi-Marghmaleki, 5 

10 Chaleshtori-orteza HashmzadehM 9 Mohammad T. Akbari, 8 Hamid Khazraei, 1 Marzieh Abolhasani, 7 ,Somayeh Reisi 6 Zohreh Ataei,  
  
  
  

 
Background: Non-syndromic hearing loss may be induced by mutations in both nuclear and mitochondrial genes. 

Mutations in mtDNA are present in less than 1% of the children with pre-lingual deafness but are more prevalent later. 
Most of the molecular defects responsible for mitochondrial disorder, associated with hearing loss may be induced by 
mutations in the 12SrRNA and tRNA genes. This aim of this study was to investigate the frequency of three common 
mtDNA mutations including A1555G, A3243G and A7445G in a cohort of autosomal recessive non-syndromic hearing 
loss (ARNSHL) subjects in Sistan va Baluchestan province.  

Material and Methods: In this descriptive- experimental based study, a total of 110. ARNSHL subjects from Sistan va 
Baluchestan province were investigated for three common mtDNA mutations using PCR-RFLP procedure. The possible 
mutations were confirmed by direct sequencing. 

Results: None of the A1555G and A7445G mutations were detected in this study. However, we found one sample to 
carry A3243G mutation (0.9%). Moreover abolishing a MTTL1 restriction site close to A3243G mutation revealed a 
G3316A allelic variant in 0.9% of patients studied. 

Conclusion: This study showed that mtDNA mutations are responsible for less than 1% of pre-lingual ARNSHL 
associated subjects. The present study will improve the genetic counseling of hearing impaired patients in Sistan va 
Baluchestan province, Iran. [ZJRMS, 13(5):17-22] 

 
Keywords: ARNSHL, mtDNA mutations, A1555G, A3243G, A7445G                         
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