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  قدمهم

 و اسـت  انسـان  در حسـی  نقـص  تـرین  متداول يمادرزاد ناشنوایی
 موجـب  مختلفـی  عوامـل  ).1( اسـت  نـوزاد  هـزار  در کی ـ آن شـیوع 

 وراثتـی  و مادرزادي موارد درصد 50 از بیش که گردند می ناشنوایی
 غیرســندرمی و ســندرمی دســته دو بــه وراثتــی ناشــنوایی ).2( هسـتند 
ــته ــدي دســـ ــی بنـــ ــود مـــ ــوع .شـــ ــندر نـــ   (NSHL) میغیرســـ

(non-syndromic hearing loss) 70 ســـندرمی نـــوع و درصـــد 
(syndromic hearing loss: SHL) 30  هـاي  ناشـنوایی  کـل  درصـد 

 آغـاز  سـن  براساس غیرسندرمی ناشنوایی .دهند می تشکیل را وراثتی

 خوانـده  )Postlingual( گفتـاري  پـس  و )Prelingual( گفتـاري  پیش
 غالـب  اتـوزومی  دسـته  چهـار  به وراثتی الگوي به توجه با و شوند می

(non-syndromic deafness, autosomal dominant: DFNA)، 
 ،(non-syndromic deafness, autosomal recessive: DFNB)مغلـوب  یاتـوزوم 

  )DFNM( میتوکنـــــــــدریایی و )X )DFN بـــــــــه وابســـــــــته
(non-syndromic deafness, mitochondrial) بنــــدي تقســــیم 

 75-80 فراوانی با مغلوب اتوزومی وراثت با ناشنوایی ).3( دگردن می
 در ).4( اســت فراوانــی ینبیشــتر داراي گــروه چهــار میــان از درصــد
 تـرین  شـایع  ایرانـی  جمعیـت  جملـه  از جهـان  هاي جمعیت از بسیاري
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 مغلـوب  اتـوزومی  وراثت با غیرسندرمی ناشنوایی ولؤمس هاي جهش
  ).6و5( است SLC26A4 ژن آن از پس و GJB2 ژن هاي جهش
 کننـده  ایجاد هاي ژن از بسیاري کم نقش و بالا هتروژنی علت به

 مولکـولی  هـاي  تشـخیص  در هـا  جهـش  کامـل  غربـالگري  ناشنوایی،
 هــاي تشــخیص در جهــان نقــاط از يبســیار در و ســتین پــذیر امکــان

 SLC26A4 و GJB2 ژن دو بـراي  تنها ها جهش غربالگري مولکولی،
 روش دو هی ـپا بـر  ناشـنوایی  یمولکول صیتشخ ).5( گیرد می صورت
 وسـتگی یپ زیآنـال  توسـط  غیرمسـتقیم  بررسی و جهش میمستق یبررس
ــام ــی انج ــود م ــاب .ش ــخیص در روش انتخ ــاي تش ــولی ه ــه مولک  ب
 هـاي  ژن در آنها اولویت و دارد بستگی بررسی مورد ژن هاي یویژگ

 تـوالی  تعیین شامل مستقیم، بررسی روش ).7( است متفاوت مختلف
 کـه  است بیماري ایجادکننده هاي جهش تشخیص براي بیماران ژنوم
 بـالاي  شـیوع  و ژن کـم  وسـعت  علت به GJB2 ژن هاي جهش براي
 حـالی  در ).8( آید می نظر به مناسب ها جهش میان از 35delG جهش
 هـاي  جهـش  پراکنـدگی  و SLC26A4 ژن زیـاد  وسـعت  دلیـل  به که

 شـیوع  نیـز  و ژن مختلـف  نـواحی  در ایرانی جمعیت در شده مشاهده
 بـراي  آل ایـده  روش یـک  مستقیم روش ها، جهش این یکسان تقریباً
 جـویی  صـرفه  منظور به است بهتر و ستین ژن این هاي جهش بررسی

  ).9( گردد استفاده غیرمستقیم روش از هزینه و وقت در
 مارکرهـاي  توسط پیوستگی آنالیز یا ها جهش غیرمستقیم بررسی
 مـورد  مارکرهـاي  از یکـی  .شـود  مـی  مانجـا  ژن به متصل چندشکلی
 دســـته از تکـــراري هـــاي تـــوالی غیرمســـتقیم بررســـی در اســـتفاده
 بـه  و زیـاد  بسـیار  مقدار به که هستند ژنوم در موجود هاي هریزماهوار

 هـاي  تـوالی  آنهـا  بـه  و هسـتند  پراکنـده  ژنوم طول در تصادفی شکل
 ).10( گوینـد  (short tandem repeat: STR) هـم  سر پشت تکراري

 هـم  سـر  پشـت  تکرارهـاي  تعـداد  در تغییـر  از STR هـاي  چندشکلی
 .شـوند  می ایجاد ينوکلئوتید 4 تا 2 کوتاه توالی واحدهاي به مربوط
 مارکرهاي از بایستی بررسی کیفیت افزایش براي پیوستگی آنالیز در

 عامـل  توسـط  مـارکر  یک دهندگی اطلاع .شود استفاده دهنده اطلاع
ــت ــاتی ظرفی ــک اطلاع  Polymorphism Information) لیچندش

Content: PIC) مقدار .شود می گیري اندازه PIC هـاي  جایگـاه  براي 
 بـه  کـه  شـود  می تعریف جمعیت در واینبرگ-هاردي تعادل در ژنی

 در بنــابراین و دارد بسـتگی  مـارکر  هتروزیگوســیتی و هـا  آلـل  تعـداد 
 است متغیر متفاوت ژنتیکی ساختارهاي دلیل به مختلف هاي جمعیت

 روش بــه هـا  جهــش بهینـه  غربـالگري  منظــور بـه  نتیجـه  در ).12و11(
 مختلف هاي جمعیت در بایستی استفاده مورد مارکرهاي غیرمستقیم،
 جداگانـه  طور به جمعیت هر دهنده اطلاع مارکرهاي و شوند ارزیابی
  .گردند معرفی

 دهنـده  اطـلاع  مارکرهـاي  بررسـی  بر مبنی اي مطالعه هیچ تاکنون
 در .اسـت  نگرفته صورت ایرانی جمعیت در SLC26A4 ژن اب مرتبط

 معرفـی  SLC26A4 ژن ناحیـه  در مختلفـی  مارکرهـاي  هـا  داده پایگاه
 SLC26A4، D7S2456 ژن بـه  پیوسته مارکرهاي از یکی .است شده
3 ناحیه در که است  بـالا  هتروزیگوسـیتی  داراي و دارد قـرار  ژن این َ
 در .شـد  انتخـاب  ایرانـی  تجمعی در بررسی براي که )14و13( است
 میـت قو پـنج  در مارکر این دهندگی اطلاع و خصوصیات مطالعه این
  .گرفت قرار مقایسه و بررسی مورد ایرانی جمعیت از

  بررسی روش
 از رخویشـاوند یغ يشـنوا  فرد 165 روي آزمایشگاهی همطالع نیا
 در عرب و لکیگ ترکمن، ،يآذر فارس، شامل مختلف یتقوم پنج
 شـهرکرد  پزشـکی  علـوم  دانشگاه مولکولی و سلولی اتتحقیق مرکز
 فـارس،  هـاي  قومیـت  گیـري  نمونه .شد انجام 1390-91 هاي سال طی

 اصـفهان،  هـاي  شهرستان از ترتیب به عرب و گیلک ترکمن، آذري،
  .آمد عمل به اهواز و رشت گرگان، تبریز،

 نآسا گیري نمونه روش با کتبی، نامه رضایت کسب از پس افراد
 هـر  از نفـر  33( افـراد  تـام  خـون  از لیتـر  میلـی  10 .شـدند  مطالعه وارد
 M 5/0 تغلظ ـ بـا  EDTA از لیتـر  میلـی  یـک  حاوي لوله در )تیقوم
 گـراد  یسـانت  درجـه  20 یمنف يدما رد آزمایش زمان تا و آوري جمع

 -فنــل اســتاندارد روش بــه خــون هــاي نمونــه DNA .شــد نگهــداري
 دسـتگاه  از اسـتفاده  بـا  حاصـله  کمیـت  و گردیـد  اسـتخراج  کلروفرم

 مـورد   (Isogen, Rockland/Montchanin, USA)1000 نـانودراپ 
 SLC26A4 ژن ناحیــه STR مارکرهــاي کلیــه .گرفــت قــرار بررســی
 مـارکر  نهایـت  در و شـدند  بررسـی  UniSTS داده پایگـاه  در موجود

D7S2456 )UniSTS:38668( ــه ــور ب ــه منظ ــتر مطالع ــه بیش ــت ب  عل
ــزارش ــیتی گـ ــ هتروزیگوسـ ــاه در الابـ ــایی داده پایگـ ــه از هـ   جملـ

center Genethon 14( گردید انتخاب.(  
ــايیپرا ــورد مره ــتفاده م ــاتیتحق از اس ــینیپ ق ــاهیپا و ش  داده گ

UniSTS تیسا در NCBI شـرو یپ مـر یپرا یتوال .شد استخراج )F( و 
 اي رهی ـزنج واکـنش  انجـام  بـا  کـه  بود زیر صورت به )R( رویپ مریپرا
 نمـود  دیتول باز جفت 238-252 ریمتغ طول با یتقطعا )PCR( مرازیپل
)15:(  

F: 5′-CTGGAAATTGACCTGAAACCTT-3′  
R: 5′-ACAGGGGTCTCTCACACATATTA-3′ 

ــر PCR انجــام ــه روي ب ــاي نمون ــا DNA ه ــتفاده ب ــتگاه از اس  دس
ــایکلر   داون تـــاچ برنامـــه بـــا (ASTEC PC818-Japan) ترموسـ

)Touch Down( واکـنش  طشـرای  .شد انجام کی جدول طبق PCR 
 Taq DNA Polymerase از 10Pm(، 1µl( پرایمـر  دو از 1µl شـامل 

(5U/μl)، 0.5μl از (10mM) dNTP mix، 2.5μl از 
TaqDNAbuffer (10X)، 2µl از MgCl2 )50mM( 2 وµl از DNA 

(80ng) با که ddH2O 25 حجم بهµl شد رسانده.  
 1 بتنس ـ( درصد 8 آمید اکریل پلی ژل روي بر محصولات کلیه
 200 ولتـاژ  بـا  سـاعت  سـه  مدت به )آمید اکریل 19 :آمید اکریل بیس
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 پـس  .گردیـد  آمیزي رنگ نقره نیترات با حاصله ژل و شد رانده ولت
ــدات از ــت یی ــدها کیفی ــولات بان ــط محص ــورز توس ــه الکتروف  موئین

 منظـور  بـه  پیرو، مریپرا 5 سر در .گرفتند قرار بررسی مورد فلورسنت
 رنگ موئینه الکتروفورز کیتکن توسط PCR محصولات طول نییتع

 آي-بـی -اي دسـتگاه  توسـط  کـه  شد افزوده )HEX( سبز فلورسنت
 نمایش نمودار صورت به نتایج نهایت در و شد خوانده 3130 پریسم
ــل نمودارهــــــاي .شــــــد داده   افــــــزار نــــــرم توســــــط هحاصــــ

GeneMarker HID Human STR شدند بندي آلل و ژنوتیپ تعیین.  
 مـارکر  براي غیرخویشاوند شنواي افراد هاي نهنمو PCR محصول
D7S2456 دی ـآم لی ـاکر یپل ـ ژل يرو بـر  الکتروفـورز  روش بـا  ابتدا 

 از نـان یاطم از پـس  .گرفـت  قـرار  ابیی ـارز و مشـاهده  مـورد  درصد8
 الکتروفـورز  فلورسـنت  از اسـتفاده  با مناسب PCR محصولات وجود
 دو بـه  ها بندي آلل ینا .گردید انجام بندي آلل و ژنوتیپ تعیین موئینه
 CA تکرارهـاي  تعـداد  و محصـولات  طـول  بـاز  جفت تعداد صورت
  .شد بیان

 شـامل  افـراد  ژنوتیـپ  تعیـین  از آمده دست به نتایج آماري آنالیز
ــوتیپی فراوانــی و هتروزیگوســیتی درجــه آللــی، فراوانــی تخمــین  ژن
 هتروزیگـوت  و هموزیگوت هاي فنوتیپ انتظار مورد و شده مشاهده

 افـزار  نـرم  از اسـتفاده  با )HWE( واینبرگ-هاردي تعادل بررسی .بود
 بیــان واینبــرگ-هــاردي تعــادل ).16( شــد انجــام GenePop پایگــاه
 جهش، انتخاب، بدون تصادفی گیري جفت با جمعیتی در که کند می
 نسـل  به نسلی از ژنوتیپی هاي فراوانی و آللی هاي فراوانی مهاجرت یا

 هـاي  آلـل  وجـود  هنگـام  کـه  نیا به توجه اب ).17( هستند ثابت دیگر
 آلـل  زیاد تعداد با مارکرهایی براي و است مناسب فیشر آزمون ،نادر

 افـزار  نرم این ؛)19و18( دارد کاربرد ریزماهواره هاي لوکوس همانند
 يبـرا  .پرداخـت  تعـادل  بررسـی  بـه  فیشـر  دقیـق  زمـون آ از استفاده با

 تعـادل  حضور بر مبنی صفر فرض از واینبرگ-هاردي تعادل بررسی
 در .شـد  اسـتفاده  بررسـی  مورد جمعیت و اقوام در واینبرگ-هاردي
 بـر  مبنی صفر فرضیه شد؛ حاصل 05/0 از کمتر p-value که صورتی
 تعـادل  از انحـراف  علـت  .دی ـگرد رد واینبرگ-هاردي تعادل وجود
 ماننـد  جمعیـت  ژنتیـک  عوامـل  دلیـل  بـه  توانـد  می واینبرگ-هاردي
  ).20( دهد رخ مهاجرت ای و زایی درون

 ظرفیـت  عامـل  میزان Microsatellite Tools افزار نرم از بااستفاده
 دهنــدگی اطــلاع و شــد زده تخمــین )PIC( شــکلی چنــد اطلاعــاتی
ــارکر ــوام در م ــف اق ــیتع مختل ــگرد نی ــ PIC ).21( دی ــل کی  عام

 در اسـتفاده  منظـور  بـه  مارکرها دهندگی اطلاع تعیین براي محاسباتی
 داراي مارکرهـاي  جایگـاه  بـراي  عامـل  ایـن  .اسـت  وسـتگی پی آنالیز
 و تعـداد  بـه  کـه  شود می تعریف جمعیت در واینبرگ-هاردي تعادل
 وابسـته  جمعیـت  در شـده  مشـاهده  هتروزیگوسـیتی  و ها آلل فراوانی
 شـدید  دهنـدگی  اطـلاع  دهنـده  نشـان  7/0 از بـالاتر  PIC مقدار .است

)Highly Informative( متصـل  ژن بـراي  یوسـتگی پ آنالیز در مارکر 
 از مـارکر  ؛باشد 7/0 و 44/0 مابین آن مقدار که هنگامی .است آن به

 است برخوردار )Moderately Informative( متوسط دهندگی اطلاع
  ).12( دارد یضعیف یگدهند اطلاع مارکر ؛باشد 44/0 از کمتر اگر و

  ها یافته
 شـکل ( داشـت  حضـور  ایرانـی  جمعیـت  در آلـل  9 کلـی  طور به

 تـرکمن  آلل، 7 آذري آلل، 8 فارس  قوم ها آلل تمامی میان از ).کی
 آلـل  9 انی ـم از .بودنـد  دارا را آلـل  6 عـرب  و آلل 7 گیلک آلل، 7

 بــه )درصــد03/0( 8 آلــل و )درصــد15/55( 5 آلــل شــده، شناســایی
 دادنـد  نشـان  ایرانـی  جمعیت در را فراوانی ینکمتر و ینبیشتر ترتیب

  ).2 جدول(
ــس ــیتع از پـ ــژنوت نیـ ــراد، پیـ ــد افـ ــیتییهتروز درصـ  و گوسـ
 بـه  ها قوم از کی هر يبرا انتظار مورد و شده مشاهده گوسیتییهموز

 .شــد محاسـبه  رانـی یا تی ـجمع يبـرا  تی ـنها در و جداگانـه  صـورت 
 هــاي قومیــت در و رانــییا تیــجمع درصــد2/64 در گوســیتییهتروز
ــارس،  میــزان بــه ترتیــب بــه عــرب و گیلــک تــرکمن، آذري، ف

 درصـد 6/57 و درصـد 6/63 ،درصـد 7/66 ،درصد8/81 صد،در5/51
 انتظـار  مـورد  گوسـیتی یهتروز کـه  یحـال  در ).3 جدول( شد مشاهده

 يآذر ،درصـد 8/61 فـارس  قـوم  ،درصـد 4/63 رانـی یا تیجمع يبرا
ــرکمن ،درصــد7/67 ــکیگ ،درصــد1/65 ت  عــرب و درصــد4/64 ل
 يبرا شده مشاهده گوسیتییهموز آن تبع به .شد محاسبه درصد3/58

 يآذر ،درصـــد5/48 فـــارس قـــوم ،درصـــد8/35 رانـــییا تیـــجمع
ــرکمن ،درصــد2/18 ــکیگ ،درصــد3/33 ت  عــرب و درصــد4/36 ل
 تیجمع انتظار مورد گوسیتییهموز که یصورت در .بود درصد4/42
 ،درصــد3/32 يآذر ،درصــد2/38 فــارس قــوم ،درصــد6/36 رانــییا

  .بود درصد7/41 عرب و درصد6/35 لکیگ ،درصد9/34 ترکمن
 در مارکر گاهیجا يبرا نبرگیوا-يهارد تعادل بررسی به هتوج با
 آزمـون  از شـده  محاسبه p-value ،رانییا تیجمع و مختلف يها قوم
 يآذر ،1689/0 فـارس  قوم ،3318/0 رانییا تیجمع يبرا شریف قیدق

 نیـی تع 8610/0 عـرب  و 7858/0 لـک یگ ،1654/0 ترکمن ،1371/0
 تی ـجمع و اقـوام  یتمـام  در 05/0 از شیب ـ p-value ).4 جـدول ( شد
  .بود نبرگیوا-يهارد تعادل وجود انگرینما رانییا

 تعــادل در یبررســ مــورد مــارکر یژنــ گــاهیجا حضــور لیــدل بــه
 دست به اطلاعات به توجه با یبررس مورد اقوام در نبرگیوا-يهارد
 PIC مقـدار  ؛شـده  مشـاهده  گوسیتییهتروز و ها آلل یفراوان از آمده
 نشـان  جینتـا  نی ـا ).5 جدول( شد محاسبه اگانهجد طور به قوم هر در
 ،579/0 فـارس  قـوم  ،593/0 رانـی یا تیجمع يبرا PIC مقدار که داد
 اسـت  530/0 عـرب  و 592/0 لکیگ ،603/0 ترکمن ،615/0 يآذر
  .بودند 7/0 و 44/0 نیب ما PIC ریمقاد یتمام که
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  یرانیا تیجمع و مختلف اقوام در D7S2456 مارکر یآلل يها یفراوان درصد و ها آلل : 2 جدول
  شماره
  )bp( آلل
  تکرار تعداد

1  2  3  4  5  6  7  8  9  
232  

CA14  
238  

CA17  
240  

CA18  
242  

CA19  
244  

CA20  
246  

CA21  
248  

CA22  
250  

CA23  
252  

CA24  

  تیقوم

 تیجمع
 94/3 03/0 58/7 03/23 15/55 03/3 33/3 61/0 3/0  یرانیا

 06/6 03/3 09/9 67/16 09/59 52/1 03/3  52/1  فارس
 03/3 06/6 58/7 82/31 97/46 52/1 03/3     يآذر
 09/9 52/1 58/7 21/21 55/54 03/3 03/3     ترکمن
  55/4 03/3 24/24 55/54 06/6 55/4 03/3    لکیگ

 52/1  61/10 21/21 61/60 03/3 03/3     عرب
  
  
  

  GenePop اینترنتی پایگاه از استفاده با D7S2456 مارکر انتظار مورد و شده مشاهده هموزیگوسیتی و هتروزیگوسیتی درصد : 3 جدول
  هموزیگوسیتی درصد  هتروزیگوسیتی درصد  تیقوم

  انتظار مورد  شده مشاهده  انتظار مورد  شده مشاهده
 6/36 8/35 4/63 2/64  یرانیا تیجمع
 2/38 5/48 8/61 5/51  ارسف
 3/32 2/18 7/67 8/81  يآذر
 9/34 3/33 1/65 7/66  ترکمن
 6/35 4/36 4/64 6/63  لکیگ

 7/41 4/42 3/58 6/57  عرب
  

  D7S2456 مارکر يها آلل تعداد نییعت : 1 شکل
  .است گوتیهموز ل نمونه و گوتیهتروز م و د ج، ب، الف، يها نمونه
 .است شده هداد نشان ها نمونه هیکل در شده مشاهده آلل 9 نمونه 6 نیا در
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  شریف قیدق آزمون P-value ریمقاد : 4 جدول
   D7S2456 مارکر نبرگیوا - يهارد تعادل یبررس يبرا

  آن مختلف اقوام و یرانیا تیجمع در
 p-value  تیقوم
 3385/0  یرانیا تیجمع

 1689/0  فارس
 1371/0  يآذر
 1654/0  ترکمن
 7858/0  لکیگ

 8610/0  عرب
 
  
  

  (PIC) چندشکلی اطلاعاتی ظرفیت عامل مقدار : 5 جدول
  آن مختلف اقوام و یرانیا تیجمع در D7S2456 مارکر يبرا

 PIC  تیقوم
 593/0  یرانیا تیجمع

 579/0  فارس
 615/0  يآذر
 603/0  ترکمن
 592/0  لکیگ

 530/0  عرب
  

  بحث
 مـارکر  روي بـر  شـده  اسـایی شن آلـل  9 انی ـم از حاضر مطالعه در

D7S2456 ، را فراوانـی  ینکمتـر  و ینبیشتر ترتیب به 8 آلل و 5 آلل 
 نی ـا يرو بـر  گرفته صورت مطالعات .دادند نشان ایرانی جمعیت در

 گـاه یپا يهـا  گـزارش  به تنها و زیناچ اریبس ها تیجمع ریسا در مارکر
 و UniSTS، Mammalian Genotyping Service يهـــــا داده

Genethon center شـده  محـدود  اسـت؛  ابیی یتوال جینتا از منتج که 
 )UniSTS )UniSTS:38668 داده پایگــاه اطلاعــات براســاس .اسـت 
 جفـت  PCR 252-238 محصول همحدود داراي مارکر این هاي آلل
 Mammalian Genotyping و فرانسـه  Genethon center .اسـت  باز

Service هداد پایگـاه  بـا  مشـابه  گزارشـی  نیز UniSTS نـد ا هداد هی ـارا 
 آلـل  8 کـه  داد نشان یکنون همطالع از آمده دست به جینتا ).14و13(

 مـازاد  )1آلل( باز جفت 232 انتیوار یول است؛ ها گزارش با مطابق
 .اسـت  رانییا تیجمع در جهان سطح در شده یمعرف يها گزارش بر
 10 زا کمتـر ( دیجد تییجمع نادر انتیوار کی عنوان به انتیوار نیا

 لی ـدل بـه  کـه  رسـد  یم ـ نظـر  بـه  خصـوص  به .شود یم یمعرف )درصد
 شـده،  گـزارش  آلل نیتر کوچک با آن طول در دینوکلئوت 6 تفاوت
 کی ـ عنـوان  بـه  .نشـود  دهی ـد آلـل  عنـوان  بـه  زی ـن ها تیجمع ریسا در
 یران ـیا تیجمع نادر هاي انتیوار 8 و 2 ،1 يها آلل یکل گیري جهینت

  .هستند
 از آلل 8 حضور از یحاک فارس قوم از شده یبررس هاي پیژنوت

 قـوم  نی ـا در .نداشـت  حضـور  2 لآل آنها انیم در که بود مارکر نیا
 قـوم  .بودنـد  هـا  آلـل  تـرین  ابی ـکم 4 و 1 يها آلل و ترین عیشا 5آلل

 آنها انیم از که بود دارا را آلل 7 تنها رانییا تیجمع آلل 9 از يآذر
 قـوم  در .داشـتند  را یفراوان نیترکم 9 و 3 يها آلل و نیشتریب 5 آلل
 در D7S2456 مارکر از آلل 7 .نشد مشاهده 2 و 1 آلل دو زین يآذر
 8 آلـل  و تـرین  عیشـا  5 آلل نیهمچن .شد مشاهده ترکمن تیقوم نیا

 زی ـن قـوم  نی ـا افـراد  پی ـژنوت .بـود  تی ـقوم نیا يها آلل ترین ابیکم
 از آلـل  7 زی ـن هـا  لکـی یگ .بود 2 و 1 يها آلل فاقد يآذر قوم همانند
 نیتر فراوان ترکمن قوم با مشابه که بودند دارا را یبررس مورد مارکر
 در را یفراوان درصد نیکمتر 7 و 2 آلل دو نیهمچن .بود 5 آلل آلل،
 قـوم  در .نشـد  مشـاهده  قـوم  نی ـا در 9 و 1 يهـا  آلل .داشتند قوم نیا

 در .بـود  آلـل  تـرین  عیشـا  5 آلـل  ،شـده  مشاهده آلل 6 انیم از عرب
 8 و 2 ،1 يهـا  آلـل  .آیـد  یم ـ شـمار  بـه  تـرین  ابیکم 9 آلل که یحال
 اقـوام  در D7S2456 مـارکر  .نشـد  دهید عرب قوم در رانییا تیجمع

  .بود آلل 6 از شیب يدارا مختلف
 مـارکر  بـراي  شـده  مشاهده هتروزیگوسیتی درصد مطالعه نیا در

D7S2456 از بیشـتر  کمـی  کـه  بـود  درصـد 2/64 ایرانـی  جمعیت در 
 هتروزیگوســیتی درصــد .بــود انتظــار مــورد هتروزیگوســیتی رصــدد

  و فرانســــــه Genethon center توســــــط شــــــده گــــــزارش
Mammalian Genotyping Service 63کــه )14و13( بــود درصــد 

 در .اسـت  ایرانـی  جمعیـت  در حاصـله  نتیجـه  از کمتر درصد1 تقریباً
 ایرانـی  جمعیـت  در D7S2456 مـارکر  هتروزیگوسـیتی  درصد نتیجه
 مطالعه در ).14و13( است شده گزارش درصد دو این از بیشتر میک

 قـوم  بـه  متعلـق  شـده  مشـاهده  هتروزیگوسیتی درصد بالاترین حاضر
 دلایـل  تـرین  مهم از کیی .بود فارس قوم به متعلق ترین پایین و آذري
 زادآوري درون بـه  افـراد  تمایـل  هتروزیگوسـیتی  درصـد  بـودن  پایین

 کــاهش و هموزیگوسـیتی  افـزایش  بــه منجـر  خـود  کــه اسـت  قـومی 
 D7S2456 مـارکر  بـراي  تعجـب،  کمال با .گردد می هتروزیگوسیتی

 آن در کـه  بـود  فارس قوم به متعلق هتروزیگوسیتی درصد ترین پایین
 دیـده  يکمتـر  میـزان  بـه  قـومی  زادآوري درون اقـوام  سـایر  به نسبت
ــود مـــی ــذا ؛شـ ــالاً لـ ــل احتمـ ــري عوامـ ــاهش در دیگـ ــد کـ  درصـ

  .دارند نقش یهتروزیگوسیت
 ژنـوتیپی  و آللـی  هـاي  فراوانـی  تخمـین  از پـس  حاضـر  مطالعه در
 تر بزرگ P مقدار .شد بررسی واینبرگ-هاردي تعادل وجود ها، داده
ــراي )=3385/0P( 05/0 از ــارکر ب ــی جمعیــت در D7S2456 م  ایران

 .بـود  جمعیـت  ایـن  در واینبـرگ -هـاردي  تعـادل  حضور دهنده نشان
 تـر  بزرگ بررسی مورد قوم پنج براي شده محاسبه p-value همچنین

 در بررسی مورد مارکر جایگاه براي اقوام همه نتیجه در بود؛ 05/0 از
 نبـودن  توجـه  قابـل  دهنـده  نشـان  کـه  بودنـد  واینبـرگ -هاردي تعادل
 بـراي  ایرانـی  جمعیت در واینبرگ -هاردي تعادل زننده برهم عوامل
  .است D7S2456 مارکر جایگاه
 و مختلـف  قـوم  پـنج  براي شده محاسبه PIC مقدار مطالعه نیا در
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 در D7S2456 مـارکر  این لذا .بود 7/0 و 44/0 مابین ایرانی، جمعیت
 بررسـی  بـراي  ایرانـی  جمعیـت  کلـی  طور به و بررسی مورد قوم پنج

ــش ــاي جهـ ــه SLC26A4 ژن هـ ــالیز روش بـ ــتگی آنـ  داراي پیوسـ
 اقـوام  یانم از ،D7S2456 مارکر .شد یابیارز متوسط دهندگی اطلاع
 بـود  برخوردار آذري قوم براي دهندگی اطلاع شدیدترین از مختلف

 ایـن  در شده مشاهده هتروزیگوسیتی بودن بالاتر علت به احتمالاً که
 مـارکر  متوسـط  دهنـدگی  اطلاع به توجه با .بود سایرین به نسبت قوم

D7S2456، هـاي  ناشنوایی در تشخیصی مارکر بهترین عنوان به شاید 
 یـک  عنـوان  بـه  همچنـان  ولی ؛نشود معرفی SLC26A4 ژن به وابسته
 معرفـی  شدید دهندگی اطلاع داراي مارکرهاي از پس مناسب مارکر
  .گردد می

  گیري نتیجه
 3 سمت در واقع D7S2456 مارکر که داد نشان مطالعه این جینتا

 در متوســط دهنــدگی اطــلاع داراي آن؛ بــه متصــل و SLC26A4 ژن
 بـا  SLC26A4 به وابسته غیرسندرمی ناشنوایی مولکولی هاي تشخیص
 ایرانـی  جمعیـت  در پیوستگی آنالیز روش به مغلوب اتوزومی توارث
 شدید دهندگی اطلاع داراي مارکرهاي از پس را آن توان می و است
 .داد قرار استفاده مورد

  قدردانی و تشکر
 يبـرا  نائینی مجتبوي مرجان )151 کد( نامه انیپا حاصل مقاله نیا
 دانشـکده  از انسـانی  ژنتیـک  رشـته  در ارشـد  یکارشناس ـ درجـه  خذا

 معاونـت  از لهیوس ـ نیبـد  .بود شهرکرد یپزشک علوم دانشگاه پزشکی
 خـاطر  بـه  شهرکرد پزشکی علوم دانشگاه يفناور و قاتیتحق محترم
 مرکـز  محترم کارکنان همه زین و )1045 گرانت شماره( بودجه نیتام

 و تشکر شهرکرد یپزشک علوم شگاهدان مولکولی و سلولی تحقیقات
  .میینما می قدردانی
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Abstract 
Background and Objective: SLC26A4 gene mutations after GJB2 mutations are the second currently 
identifiable genetic cause of autosomal recessive non syndromic hearing loss (ARNSHL) which currently 
is used in molecular diagnosis of ARNSHL. Several potential STR markers related to this region have 
been reported .This study was carried out to identity the informativeness of D7S2456 CA repeat STR 
marker in SLC26A4 gene region in five ethnic groups of the Iranian population. 

Methods: In this descriptive study, The locus was genotyped in 165 unrelated healthy individuals of five 
different ethnics including Fars, Azari, Turkmen, Gilaki and Arabs ethnic groups using polymerase chain 
reaction (PCR) followed by polyacrylamide gel electrophoresis (PAGE) and fluorescent capillary 
electrophoresis. Data was analyzed by Gene Marker HID Human STR Identity software, Gene Pop 
program and Microsatellite Tools software. 

Results: Analysis of the allelic frequency revealed the presence of 9 alleles for D7S2456 marker in the 
Iranian population, which allele 5 at the D7S2456 locus with 55% frequency was the most frequent. The 
most frequent heterozygosity with rate of 81.8% belongs to Azari ethnic group. Analysis of deviations 
from Hardy-Weinberg equilibrium demonstrated that all the ethnics except Fars were in equilibrium for 
D7S2456 locus. D7S2456 marker is a moderately informative marker in Iranian ethnic population (PIC 
value within 0.44 and 0.7). 

Conclusion: D7S2456 is a moderately informative marker in diagnosis of SLC26A4 based autosomal 
recessive non syndromic hearing loss in Iranian population by linkage analysis. 

Keywords: Short Tandem Repeat, SLC26A4 gene, D7S2456 marker, Autosomal recessive non syndromic 
hearing loss, Ethnicity, Iran 
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