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University, Korea－ Mitochondrial DNA mutations have been reported in recent years in association 
with sensorineural hering loss. The purpose of this study is to identify the association between the  
noise-induced sensorineural hearing loss and the A to G mutation at nucleotide 3243, 1555, 7445 of 
mitochondrial DNA. Study subjects were established by history and chart review, and audiological 
and clinical data were obtained. Blood was sampled from 214 normal controls, 102 noise-induced 
hearing loss, and 28 sensorineural hearing loss. The DNA of these individuals were extracted, and 
mitochondrial DNA fragments were analyzed by polymerase chain reaction. Subsequently, the coding 
sequence of mitochondrial DNA 3243, 1555, 7445 were sequenced, and compared to the normal se-
quence, and all sequence variations were analyzed by restriction enzymes. Mitochondrial DNA 
mutations (3243A→G, 1555A→G, 7445A→G) were not detected by polymerase chain reactions in any 
patients with noise-induced hearing loss, sensorineural hearing loss, and normal controls. The DNA 
sequencing of PCR products did not revealed an A to G substitution at nucleotide 3243, 1555, 7445 
of mitochondrial DNA. The noise-induced sensorineural hearing loss was not associated with mi-
tochondrial DNA mutation (3243A→G, 1555A→G, 7445A→G). 
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Post-Genome 시대를 맞이하여 인간의 Genome 정보를 이

용하기 위한 다양한 노력들이 시도되고 있다. 환경성질환에 대

한 감수성을 결정하는데 있어 유전학의 역할을 탐색하는 연구 

분야 역시 많이 성장하고 있다. 즉, 전통적으로 환경의학에서 

사용하는 노출-질환의 패러다임에서 유전자-환경 상호작용에 

대한 연구로 유전적 소인을 밝혀 질병예방 및 관리에 활용하

고자 하는 새로운 시도가 계속되고 있다(Kelada 등, 2003). 

환경성 질환 중 소음성 난청은 현재 우리나라에서 특수건강

진단을 통한 직업병 유소견자 중 그 수가 가장 많은 직업성 장

애이다. 현재 질병 발생의 규모 뿐만이 아니라 산업의 기계화 

가속에 따른 문제까지 고려한다면 소음성 난청에 대한 문제

에 대해서는 좀 더 많은 관심과 연구가 필요할 것으로 생각

된다. 

소음노출에 따른 청력손실은 개인간에 큰 차이를 보여 어떤 

사람은 큰 소음에 오랫동안 견딜 수 있는 반면 어떤 사람은 똑

같은 환경에서 급격하게 청력을 잃는다. 즉 소음성 청력장애는 

소음에 노출되는 기간과 그 강도와 함께 개인적 감수성과 관

련된 다양한 요인에 영향을 받는 것으로 알려지고 있다

(Zenz, 1994; Ladou, 1997). Taylor 등(1965)은 99-102dB의 일

정한 소음에 1년에서 54년 동안 폭로되어 온 여성 직공들의 

청력손실의 정도가 최고와 최저 청력손실을 가진 사람에서 

70 dB 정도의 차이가 있음을 보고한 바 있다. 소음성 청력장

애에 대한 기존의 감수성 요인으로는 심혈관계 위험요인, 흡

연, 혈액점도, 홍채 색소 침착 정도, 외이도 형태, 혈액 백혈

구 수, 생리주기, 음주습관, 전해질 및 비타민 부족 그리고 정

신적인 요인 등이 알려져 있다(Ward, 1995). 

소음에 의한 영구적 청력손실의 위험은 유전적인 감수성(ge-

netic susceptibility)과도 관련이 있으며(Schindler 등, 1997), 

많은 역학적 연구들은 이러한 현상을 ‘tough and tender' 현

상으로 밝히고 있다. 동물 실험에서 소음에 대한 감수성은 
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개체 간에 차이를 보이는데, 이러한 차이는 유전적인 요인에 

의한 것으로 설명하고 있다(Cody와 Robertson, 1983). 소음

성 난청에 있어서 유전학적 특성과 연령의 상호작용은 이론

적으로나 실제적으로 중요하므로 이들 상호작용을 알아보기 

위하여, 사람의 노인성 난청과 비슷한 고주파 영역에서 일차

적으로 청력역치손실이 발생하는 마우스 근친교배종(inbred 

strains), CBA/Ca와 C57BL/6J 유전자형을 이용한 동물실험

에서 두 종의 유전자형에 따라 연령이 증가함에 따라 청각 

변성에 차이가 나며, 소음에 의한 청각손상에 대한 감수성이 

다르게 나타났다(Li와 Borg, 1991,1993; Li, 1992a,b; Li등, 

1993). 또한 염색체 10에 위치해 있는 Ahl 유전자형이 소음

성 난청에 대한 감수성을 높이는 것으로 알려져 있다(Erway 

등, 1996). 이러한 결과는 소음성 난청에 대한 감수성에 있어 

유전적인 소인이 중요한 요인임을 시사하는 것으로 생각된다.  

최근 미토콘드리아 DNA (mtDNA)의 돌연변이는 유전성 

난청과 아미노글리코시드계 항생제 과민성의 주요 원인으로 

보고되고 있다(Tamagawa 등, 1996). mtDNA 손상은 안정된 

조직에서 축적이 잘 되며(Wallace, 1992), 와우의 세포는 태

생기에 이미 유사분열(mitosis)을 끝마쳤기 때문에 mtDNA 

돌연변이가 와우에 축적되는 경향이 있으므로, 감각신경성

난청 환자에서 와우 조직 뿐만아니라, 백혈구의 mtDNA 돌

연변이의 축적 또한 청력손실과 관련이 있을 것으로 보고 있

다(Tamagawa 등, 1996; Ueda등, 1998). 

본 연구에서는 감각신경성난청과 mtDNA와 가장 관련이 

높은 것으로 알려진 Nucleotide 3243, Nucleotide 1555, 

Nucleotide 7445의 돌연변이 유무를 관찰하고자 한다. 

연구 대상 및 방법

대상자

소음성 난청환자는 근로자 특수건강진단에서 소음성 난청

으로 의심되어 정밀검사를 받기 위해 내원한 환자 중 순음청

력검사, 음차검사, 언어청력역치검사, 이경검사를 실시하여 

500, 1000, 2000 Hz의 평균청력손실이 30 dB 이상이고 4000 

Hz에서 40 dB 이상의 청력손실을 보이며 이비인후과적 질

병이나 대사성질환, 이독성을 나타내는 약물의 복용, 그리고 

가족성 난청의 경험이 없는 감각신경성난청 102명을 소음성 

감각신경성난청 환자군으로 선정하였다. 소음에 대한 노출

력과 이비인후과적 질병력이 없고 순음청력검사상 청력손실

의 소견이 없는 정상인 214명을 대조군으로 하였다. 양성대

조군은 이비인후과에서 원인을 알 수 없는 감각신경성난청

으로 진단된 환자 28명으로 하였다. 대상자의 평균연령은 대

조군 42.3세(범위: 28-67세), 감각신경성난청 환자군 40.6세

(범위: 18-59세), 소음성 감각신경성난청 환자군 44.7세(범위: 

30-56세)였다. 

DNA 추출

DNA 추출을 위해 Wizard Genomic DNA Purification 

Kit (Promega Co., U.S.A)를 사용하여 다음과 같이 행하였다. 

1.5 ml tube에 전혈 300 μl를 분주하고 900 μl의 Cell Lysis 

Solution 900 μl를 첨가한 후 5-6번 천천히 섞었다. 실온에서 

10 min간 방치한 후 13,000 rpm에서 20 sec간 원심분리 하였

다. 상층액의 잔여물이 10-20 μl정도만 남도록 한 후 10-15 

sec간 섞었다. Nuclei Lysis Solution을 300 μl 첨가하고 5-6번 

pipetting하여 잘 섞어 37℃에서 1-2 min간 방치하였다. 

RNase Solution을 1.5 μl 첨가하고 2-5번 섞은 후 37℃에서 

15 min간 방치하였다. Protein Precipitation Solution을 100 

μl첨가 한 후 10-20 sec간 섞었다. 13,000 rpm에서 3 min간 

원심분리 한 후 상층액을 새로운 tube에 옮겼다. Isopro-

panol을 300 μl 첨가하여 천천히 섞으면서 DNA가 응집되는 

것을 확인하였다. 13,000 rpm에서 1 min간 원심분리한 후 상

층액을 제거하였다. 70% EtOH 900 μl를 첨가하여 천천히 섞

으면서 DNA를 씻었다. 13,000 rpm에서 1 min간 원심분리 

한 후 상층액을 전액 제거하였다. 이때 tube 내의 DNA의 존

재여부를 확인하였다. 실온에서 완전 건조시킨 후 DNA Re-

hydration Solution을 100 μl 첨가하고 65℃에서 1 hr 동안 

방치하였다. 그리고 4℃에서 밤새 방치시켰다. 이렇게 추출

된 DNA는 4℃에서 저장하였다.

중합효소 연쇄반응(polymerase chain reaction: PCR)

에 의한 mtDNA의 증폭

MtDNA에서 3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연변이 유무

를 관찰하기 위하여 mtDNA 3243, 1555, 7445부위가 포함된 

mtDNA fragment를 다음과 같이 PCR을 통하여 증폭하였다. 

PCR Master Mix (Promega Co., U.S.A) (50 Units/ml Taq 

DNA Polymerase, 500 mM KCl, 100 mM Tris-HCl pH 8.5, 

1% Triton X-100, 400 μM dNTP, 3 mM MgCl2) 15 μl, 10 pM 

forward primer 1 μl, 10 pM reverse primer 1 μl, 주형 2 μl, 

증류수 11 μl를 첨가하여 30 μl가 되도록 용량을 맞춘 뒤, 초

기변성을 94℃에서 5 min간 하고, 94℃에서 1 min간 변성, 

55℃에서 1 min간 결합, 72℃에서 1 min간 연장하는 cycle을 

30 cycle 행한 뒤, 72℃에서 10 min간 추가 연장 반응으로 증

폭시켰다. 이렇게 합성된 PCR 생성물을 2% agarose gel에 

전기영동하여 DNA band를 확인하였다. A3243G는 forward 

primer로 3153부터 3172부위가 포함되는 5 TTCACAAAGC 

GCCTTCCCCC 3와 reverse primer로 3551부터 3531부위가 

포함되는 5 GCGATGGTGAGAGC TAAGGTC 3를 사용하

여 399 bp의 DNA band를 확인하였다. 확인된 PCR 생성물 

10 μl를 Apa Ⅰ 제한효소로 37℃에서 3 hr 동안 처리한 뒤 

2% agarose gel에 전기영동하여 돌연변이 존재시에 309 bp

와 90 bp의 digested mtDNA fragment를 관찰하였다. 

A1555G는 forward primer로 1252부터 1271부위가 포함되는 

5 GCCTATATACCGCCATCTTC 3와 reverse primer로 1726

부터 1707부위가 포함되는 5 GGTTTGGCTAAGGTTGTCTG 

3를 사용하여 475 bp의 DNA band를 확인하였다. 확인된 
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PCR 생성물 10 μl를 Alw 26Ⅰ 제한효소로 처리한 뒤 2% 

agarose gel에 전기영동하여 돌연변이가 존재하지 않을 시에 

295 bp와 180 bp의 digested mtDNA fragment를 관찰하였

다. 그리고, A7445G는 forward primer로 7178부터 7198부위

가 포함되는 5 CTTCCCAC AACACTTTCTCGG 3와 reverse 

primer로 7840부터 7821부위가 포함되는 5 GTAAAGGATGC 

GTAGGGATG 3를 사용하여 662 bp의 DNA band를 확인하

였다. 확인된 PCR 생성물 10 μl를 Xba Ⅰ 제한효소로 처리한 

뒤 2% agarose gel에 전기영동하여 돌연변이가 존재하지 않

을 시에 400 bp와 262 bp의 digested mtDNA fragment를 관

찰하였다.

정제 및 mtDNA 염기서열 분석

PCR 생성물을 Solget사의 PCR purification kit를 사용하

여 정제하고 난 후 BigdyeTM terminator cycle sequencing 

ready reaction kit (PE Applied Biosystems., U.S.A)를 사용

해 96℃에서 10 sec간 변성, 50℃에서 5 sec간 결합, 60℃에서 

4 min간 연장하는 cycle을 25회 실시하는 PCR을 행하여 

ddNTP에 형광물질을 부착하였다. 형광물질이 부착된 PCR 

생성물을 Sequencing reaction cleanup kit인 Millipore사의 

Montage™ SEQ96을 사용해 정제한 뒤 Perkin-Elmer사의 

ABI PRISM 3700 DNA analyzer (capillary방식)로 염기서열

을 분석하였다. 

연구 결과

Mt DNA A3243G 돌연변이 

말초혈액 백혈구로부터 DNA를 추출한 후, mtDNA 3243

부위의 A→G 돌연변이 유무를 관찰하기 위하여 mtDNA 

3243부위가 포함된 mtDNA fragment를 중합효소연쇄반응

으로 증폭하고 유전자 제한효소로 소화하여 전기영동하고 

UV transilluminator에서 관찰하였다. mtDNA A3243G의 돌

연변이를 관찰한 결과 돌연변이 부위가 포함된 399 bp frag-

ment가 소음성 감각신경성난청 환자군, 감각신경성난청 환

자군, 대조군 모두에서 증폭됨을 관찰하였다. 또한 399 bp 

fragment가 나타난 PCR산물을 Apa Ⅰ 제한효소로 처리한 

결과 digested mtDNA fragment (309 bp와 90 bp)는 나타나

지 않아 mtDNA 3243A→G가 일어나지 않았음을 알 수 있었

다(Fig. 1).   

Mt DNA A1555G 돌연변이

MtDNA A1555G의 돌연변이를 관찰한 결과 돌연변이 부

위가 포함된 475 bp fragment가 소음성 감각신경성난청 환

자군, 감각신경성난청 환자군, 대조군 모두에서 증폭됨을 관

찰하였다. 475 bp fragment가 나타난 PCR 산물을 Alw 26Ⅰ 

제한효소로 처리한 결과 돌연변이가 존재하지 않을 시에 나

타나는  295 bp와 180 bp의 digested mtDNA fragment가 관

400 bp 
300 bp

100 bp

A  B  A  B  A  B  A  B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

A  B  A  B  A  B  A  B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

399 bp

Fig. 1. Detection of the mtDNA samples from the control sub-

jects and the patients with noise-induced sensorineural 

hearing loss and the unknown origin of sensorineural 

hearing loss. The mtDNA fragment were amplified by 

PCR using primer, seperated on 2% agarose gel, and 

stained with ethidium bromide. The 399 bp is detected 

in all lanes (A). The band of 309 bp and 90 bp can be 

not seen in all subjects after digestion of mtDNA 

fragment with ApaⅠ(B). M: molecular weight marker 

(100 bp), C: normal control, SNHL: the patients with 

unknown origin of sensorineural hearing loss, NIHL: the 

patients with noise-induced sensorineural hearing loss.

찰되어 mtDNA 1555A→G가 일어나지 않았음을 알 수 있었

다(Fig. 3). 

A3243G ControlA3243G Control

A3243G SNHLA3243G SNHL

A3243G NIHLA3243G NIHL

Fig. 2. The DNA sequencing of the spanning of nucleotide 

3243 from a normal control and the patients with noise- 

induced sensorineural hearing loss in fig 1. An A to G 

substitution at nucleotide 3243 was not demonstrated in 

the patient. 
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500 bp 
300 bp
200 bp

A  B  A  B  A  B  A   B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

p

p
p

A  B  A  B  A  B  A   B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

p

p
p

475 bp
295 bp
180 bp

Fig. 3. Detection of the mtDNA samples from the control sub-

jects and the patients with noise-induced sensorineural 

hearing loss and the unknown origin of sensorineural 

hearing loss. The mtDNA fragment were amplified by 

PCR using primer, seperated on 2% agarose gel, and 

stained with ethidium bromide. The 475 bp is detected 

in all lanes (A). The band of 295 bp and 180 bp can 

be seen in all subjects after digestion of mtDNA 

fragment with Alw 26Ⅰ(B). M: molecular weight marker 

(100 bp), C: normal control, SNHL: the patients with 

unknown origin of sensorineural hearing loss, NIHL: the 

patients with noise-induced sensorineural hearing loss.

Mt DNA A7445G 돌연변이

mtDNA A7445G의 돌연변이를 관찰한 결과 돌연변이 부위

가 포함된 662 bp fragment가 소음성 감각신경성난청 환자군, 

감각신경성난청 환자군, 대조군 모두에서 증폭됨을 관찰하였

다. 662 bp fragment가 나타난 PCR 산물을 Xba Ⅰ 제한효소로 

처리한 결과 돌연변이가 존재하지 않을 시에 나타나는 400 bp

와 262 bp의 digested mtDNA fragment가 관찰되어 mtDNA 

7445A→G가 일어나지 않았음을 알 수 있었다(Fig. 5).

염기서열분석

MtDNA에서 3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연변이가 관

찰되지 않아 PCR 산물을 이용하여 DNA 염기서열을 분석하

여 mtDNA 3243, 1555, 7445부위에서의 염기서열을 확인한 

결과 이미 밝혀진 사람의 mtDNA 3243, 1555, 7445부위의 염

기서열과 동일한 염기서열임이 확인되었으므로 mtDNA 3243, 

1555, 7445부위의 A→G 돌연변이가 일어나지 않았음을 확인

하였다(Fig. 2,4,6). 

고    찰

최근 유전체 연구 기술의 발달은 유전자의 작용으로 인해 

생기는 각종 만성질환의 발생 원인을 찾아내어 예방 및 치료

를 가능하게 할 전망이며, 이에 발맞추어 생물의학의 중심 

과제는 건강 및 질병과 인간유전체의 미세한 구조적 차이를 

어떻게 연관시킬 것인가에 집중되어 있고 그 결과는 의학적 

개념의 급격한 변화를 초래할 것으로 예상된다. 산업보건 및 

공중보건 분야에서도 다양한 유전자형에 따른 질병 발생을

A1555G ControlA1555G Control

A1555G SNHLA1555G SNHL

A1555G NIHLA1555G NIHL

Fig. 4. The DNA sequencing of the spanning of nucleotide 
1555 from a normal control and the patients with noise- 

induced sensorineural hearing loss in fig 1. An A to G 
substitution at nucleotide 1555 was not demonstrated in 
the patient. 

800 bp 
600 bp
400 bp
300 bp

A  B  A  B  A  B  A   B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

A  B  A  B  A  B  A   B  A  B 
M    C       SNHL         NIHL

662 bp
400 bp
262 bp

Fig. 5. Detection of the mtDNA samples from the control sub-
jects and the patients with noise-induced sensorineural 

hearing loss and the unknown origin of sensorineural 
hearing loss. The mtDNA fragment were amplified by 
PCR using primer, seperated on 2% agarose gel, and 

stained with ethidium bromide. The 662 bp is detected 
in all lanes (A). The band of 400 bp and 262 bp can 
be not seen in all subjects after digestion of mtDNA 

fragment with Xba Ⅰ(B). M: molecular weight marker 
(100 bp), C: normal control, SNHL: the patients with 
unknown origin of sensorineural hearing loss, NIHL: the 

patients with noise-induced sensorineural hearing loss.

파악하기 위한 유전자-환경 상호작용에 대한 연구가 활발히 

시도되고 있는 것은 큰 의미를 가진다고 생각된다. 본 연구
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A7445G ControlA7445G Control

A7445G SNHLA7445G SNHL

A7445G NIHLA7445G NIHL

Fig. 6. The DNA sequencing of the spanning of nucleotide 

7445 from a normal control and the patients with noise- 

induced sensorineural hearing loss in fig 1. An A to G 

substitution at nucleotide 7445 was not demonstrated in 

the patient. 

에서 시도한 소음성 난청의 유전적 감수성 요인을 파악하기 

위한 mtDNA에 대한 연구 역시 이러한 유전자-환경 상호작

용에 대한 연구와 맥락을 같이 하는 것이다. 

내이는 유사분열 후의 안정된 조직으로 mtDNA 돌연변이

의 주요 표적기관으로 알려져 있어 감각신경성난청 발생의 전

구요인으로 mtDNA가 작용하는지 여부를 확인하고자 하는 연

구가 시도되었다(Ueda등, 1998). 그러나, mtDNA에 의해 유발

된 감각신경성난청의 기전에 대해 확실히 밝혀진 것은 없다. 

지금까지 알려진 기전으로는 내이에 mtDNA의 돌연변이

가 점진적으로 축적됨으로써 산화성 인산화의 능력이 떨어

지고, 소포체에서 ATP 생산이 저하되면서 cochlea의 energy- 

dependent ATPase와 신경전달물질의 분비가 억제됨으로써 

청력소실이 나타날 수 있다는 것이다(Thalmann 등, 1970). 

다른 기전으로는 이온 수송의 장애로 청음변환의 불완전성

에 의해 청력소실이 발생할 수 있다는 것이다(Ikeda 등, 1994). 

본 연구에서는 대상자의 말초혈액 백혈구로부터 DNA를 

추출한 후, mtDNA에서 3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연

변이 유무를 관찰하기 위하여 mtDNA 3243, 1555, 7445부위

가 포함된 mtDNA fragment를 중합효소 연쇄반응으로 증폭

하고 유전자 제한효소로 소화하여 전기영동하고 UV trans-

illuminator에서 관찰하였다. mtDNA A3243G, A1555G, 

A7445G의 돌연변이를 관찰한 결과 돌연변이 부위가 포함된 

fragment가 소음성 감각신경성난청 환자군, 감각신경성난청 

환자군, 대조군 모두에서 증폭됨을 관찰하였다. 또한 PCR 산

물을 제한효소로 처리한 결과에서도mtDNA에서 3243, 1555, 

7445부위의 A→G 돌연변이가 일어나지 않았음을 알 수 있

었다.   

MtDNA 돌연변이는 PCR과 특이 제한효소를 이용한 방법

으로 쉽게 조사할 수 있으며 ethidium bromide로 염색한 후 

agarose gel로 쉽게 확인할 수 있다. 위음성율은 돌연변이가 

발생한 환자의 말초혈액 백혈구에서 10% 이하로 매우 낮다

(Thomas 등, 1995). 그러나 Odawara등(1995)에 의하면 말초

혈액에서의 미토콘드리아 Genome의 돌연변이 DNA군이 상

대적으로 낮아 band가 약하게 나타날 수 있다는 점과 

primer의 선택에 따른 실험상의 오차가 발생할 여지가 있음

을 제시하였지만, 본 연구에서는 DNA 염기서열분석을 통한 

염기서열의 확인을 거쳤으므로 실험상의 오차에 의한 위음

성의 가능성은 희박한 것으로 생각된다. 

본 실험의 결과 연구대상자들의 mtDNA 돌연변이(3243A

→G, 1555A→G, 7445A→G)가 관찰되지 않아 가족력이 없는 

소음성 감각신경성난청, 감각신경성난청, 정상 대조군에서 

mtDNA 돌연변이는 관련이 없을 것으로 생각된다. 이와 같

은 연구결과는 앞서 신동훈 등(2000)의 mtDNA 돌연변이 

3243A→G의 연구결과와 일치하는 소견이었다. 본 실험에서 

양성대조군으로 이용된 감각신경성난청 환자는 원인을 알 

수 없고 성인에서 발생한 환자로서 감각신경성 난청의 가족

력을 가진 대상자가 없었으므로 mtDNA 돌연변이를 발견할 

수 없었던 것으로 생각된다. 

MtDNA 3243A→G의 변이는 당뇨, MELAS (Mitochon-

drial encephalopathy, Lactic acidosis, Stroke like eposode)

등의 질환과 연관되며, 감각신경성난청과 관련이 있다는 연

구보고가 있다(Goto등, 1990). mtDNA 1555A→G의 변이는 

aminoglycoside 이독성에 대한 선천적인 소인을 설명하는 

중요한 변이로 생각되고 있으며, aminoglycoside에 대한 노

출이 없어도 이 변이를 가진 사람에서 심각한 청력손실이 올 

수 있다는 보고들이 발표되었다(Usami, 1997; Estivill, 1998). 

mtDNA 7445A→G의 변이는 palmoplantar keratoderma와 

연관되며, 청력손실을 가져온다는 연구 보고들이 있다(Goto, 

1990; Servior, 1998). 이러한 연구 보고들은 청각기가 

mtDNA 돌연변이의 주요 대상 기관이 되며, mtDNA가 유전

적인 청력저하의 주요원인이 될 수 있음을 시사하고 있으므

로, 따라서, 조사대상자수의 확대와 감각신경성난청자들의 

가족력 등의 특성을 고려한 광범위한 대상자 선정을 통하여 

보다 폭넓은 연구가 필요할 것으로 생각된다. 또한, 본 연구

에서의 현실적인 문제에 의해  주요 대상기관인 청각경로의 

조직이 아닌 말초혈액의 백혈구를 사용한 점은 청각경로에 

있어 mtDNA의 돌연변이 전체를 반영하지 못함으로써 연구

결과의 결론적인 판단에 있어 다소의 제한점으로 남아있다.  
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본 연구에서는 신동훈 등(2000)이 연구한 Nucleotide 3243 

뿐만아니라 추가적으로 Nucleotide 1555, Nucleotide 7445 

등에 대한 연구도 시도하였으나 mtDNA 돌연변이 유무와 

소음성 감각신경성난청과의 관련성을 밝히지 못하였다. 그

러나 본 연구에서의 유전자 이외에도 난청과 관련될 수 있는 

많은 유전자들이 밝혀지고 있어 이에 대한 후속적인 연구 및 

미토콘드리아 DNA전체를 분석하여 소음성 감각신경성난청

과 mtDNA 돌연변이의 관련성을 밝히기 위한 연구의 필요

성이 있을 것으로 생각된다. 

감사의 글

이 논문은 2003학년도 동아대학교 학술연구비(공모과제) 

지원에 의하여 연구되었음.

 

요    약 

본 연구는 소음성 감각신경성난청 환자의 유전적 관련요

인을 파악하고자 관련성이 의심되는 mitochondrial DNA의 

돌연변이와 소음성 감각신경성난청과의 관련성을 조사하였

다. 말초혈액 백혈구로부터 DNA를 추출한 후, mtDNA 3243, 

1555, 7445부위의 A→G 돌연변이 유무를 관찰하기 위하여 

mtDNA 3243, 1555, 7445부위가 포함된 mtDNA fragment를 

중합효소 연쇄반응으로 증폭하고 유전자 제한효소로 소화하

여 전기영동하고 ethidium bromide 용액으로 염색하여 UV 

transilluminator에서 관찰하였다. 그리고, PCR 산물을 이용

하여 DNA 염기서열을 분석하여 mtDNA 3243, 1555, 7445부

위에서의 염기서열 분석을 실시하여 mtDNA 3243, 1555, 

7445부위의 A→G 돌연변이를 관찰하였다. MtDNA A3243G, 

A1555G, A7445G의 돌연변이를 관찰한 결과 돌연변이 부위

가 포함된 fragment가 소음성 감각신경성난청 환자군, 감각

신경성난청 환자군, 대조군 모두에서 증폭됨을 관찰하였다. 

또한 PCR 산물을 제한효소로 처리한 결과에서도 mtDNA에

서 3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연변이가 일어나지 않았

음을 알 수 있었다. PCR 산물을 이용하여 DNA 염기서열을 

분석하여 mtDNA 3243, 1555, 7445부위에서의 염기서열을 

확인한 결과 이미 밝혀진 사람의 mtDNA 3243, 1555, 7445부

위의 염기서열과 동일한 염기서열임이 확인 되었으므로 

mtDNA 3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연변이가 일어나지 

않았음을 확인하였다. 소음성 감각신경성난청과 mtDNA 

3243, 1555, 7445부위의 A→G 돌연변이와는 관련이 없는 것

으로 관찰되었다.  
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