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�A7�F
G�A<� H IJ7�C:����������	 ��� ���� �� ��� ������ �� ��������� ������ ��� � !"�#�� ��� �� ��$�# %&�' ()�*#� � +��&,� %��

��� �# -�./# 0��� +�1�$ +#)� . ��&345 �6� 47���  �  )�8# ����� ��9� � �� :�� � ������ ; �6�  7/= %&�  �>��� ������ ?@�	 0���'  � A	  0����# 
&	� .� �� )�8# ����	 &6�� B���3� C���#  ��D  � �	��� 0����# 0����� EE/5&F ��+�� %&�  8��/#  . ���� ��� :,$ G��	� �������  16�"# ��� �� H&�

���  !"�# �����  "> I1# �� ��J� ��� ������ �6��6�# K�L*� 0��#� 0���M N��J � �@� 0������OM 0���� �� .
�1��" KH� : �� :�� ��� �  16�"# ���P5	  )�8# ��  ?@�) �� :��١٥٠R���#�S  ( 0��# �� �EU&� R��	� �9�#  %���	�>  . 0��# ��4; ?6M G�	 

  V 	���&#  !"�# �� W��� +	���#X �� � &	&� -�L�	� V&��� �# � ?��/#  S G�	 DNA Y��L# Z�� �� ��� ��S  � �� [	 ���# ��J� �� %&� \�L��� ���
����] �� %��	� :�S�� 	�� &�^ �4� ����M B_ ��� ���J���6� �� ��  "!	 ���`�  �6 a��1# ;&��J� ��@  16�"# ���# .

I L���< :  S ��� 0�*	 b�3  16�"#:,$4IVS II- �	���J �� E;  %&�� �# d�e�>� ��>  � �� G��� 0�9�# ���*�� . �	���J7M �� f�  � g�� ?6
+��:(G→A)4IVSI-XU/;;&F�� Vi/Pframe shift  (+G) XU/4P V&F�� (G→A)445IVSI-4X  V&F�� (G→C) 0�&S E5 V Ej/٥� &F�� (G→C)
٥IVS I-X/;&F�� .

2�78 I�7 � :� W���	  +�� (��A�# ���&3 �� ��*S �3��	 ��� ��  0M  #�3 � 9�8� +	���# ��� ?6M :�S�] ��g6�  S &�� �# 0�*	 %&#M +�� . ��
B�3 ��'V �� �	���J���� +!��"# ���#M N�!# �	��� +�1�$ ��� %&� Z��9� ��� .  S ��� 0�*	  16�"# ��� ���k����  "!	 ���`�  �6 Z�� �� a��1# 

  	�� &�^ �����] �� %��	� :�S�� Z�� ��  .��!#B��1#l�@� � � ��� +�� �.

A73�< �:�H :����������  V�����] �� %��	� :�S�� 	��&�^ V��  "!	 ���`�  �6a��1# V:,$ ��&�S�] ��g6� ��

I�AM�
������������ ����0�g���	 (�)�>� �� ���� ?#�� �� �# 

��� S $� m�*# �,	M 0�&!J:��S �� n� ���� %��	� &�̂  �� ��] 
]��&��%&��� ?��*���������� +��.������  ���>������	_ �o 

���� ��>�����V S ���D  � ��� ���# �� ������� S %��	�β ��^�
��� �# K!	:�� V �� i5G�	 :,$  �>��� %&� +�� ) 4.(

��� ���������� ���� �� ����������	 ������������������ 
 	���&# �� 	��#���>�  ��� ���> � &�� �� +��?�*# �  %&�' 
+��&,�� +#)�0��	���-�./# �# ��� .���������������� 
�������#9# � %&�*S +�� .0�����	 )�8# %���	�> �.� �� &6�� �� &1�

�# &��%�� � &���� � ���� p��� �#V&����6� � W��&�  ��,q �� 
I���'N�>� � �&1�# 0&� �������   	�A�r�# (�J�# &	�� .B���3�

 � )�8# ����	 &6������������0��� �� V � C���# ��D n� V �� ���# 
E550������# %�� ���L���� S 8�!�s�E������ �� �*�� ��� 

�	���J ����������������� V��1� R�&�� 0��� V �� G��� tS�&3 
4555/4&6�� � ��  +��);.(���8$� 0&� �g6��o  ������ ��� 

 \����� �� ?8@����*SNS �� s�F�e> �	�>����#9# �#�� m��*# 
 ���.���� �# �!�� N,#�6� V0M �� �$ S ��� ��J��� ����M No� ��'
?@�	0��� ��>   � +�� \�����&�	� �#��3 �  N� ���  k��#&	��V
���^ � �# [	  S &��JFs�����8$0&� %���*# ����	_ ?8@ �� 

\�������	  �����S ������ &�&$ ����# ��� �� ��g*�] �� &	���
&���.���1� ��g6� ��&�S�]M?6n�S ��%&	��� ����� K�L*� 
������1� � G�	 :,$ �6���3� ���$�� �# &�S.

 ��,���  16�"#DNA+,$K�L*� :�]  &6�� �� ��6�� � ��� 
���DNA��,6������#n�����#M R��	� &� . �	�> NS V������ �A6M 
������� � ?��������� �� uvwx%��A��� �� ��� +�����#M ��

&	&� %��� K�L*� %&� +*S . ��4iP; [3)# &�  S 	��	 
����]����$ E����# y���# �����  �,� DNAR��+,$  16�"#
�6��6�#&��.� .���Z�� ���# @�B�8��*����@+J�V���R��	� 

0M �A� �� ���44�i�g�#�3 �"@ � ��� .�# �g�#�3  �� �����
�3�� ��*J � �*����S �R��	� �# +J�`])E(.

1. Multiplex PCR
2. Reverse dot blotting

3. chorionic villus
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�  ��S ��DV0��)�8# G��� �� ������ ���  	���&# &���S ����
 	��#���> �� �J� &�� ��� ����M �  #� -��$ �@� %&�S�] 

%&�&	� .������NS�� 0_ �A6M������� -��$ �� �@� � ���M 
?3���-o Z��9� �!�JM %&� +�� .75 %+�1�$0��.�' ��
���1����B���� �� Z�#�>  z �A6M������&��.� ���� �� . �� 

��%�0����] ���#M �A6M������� ���� s��8.	 +���6� ��[� 
���6�����&	) .4� j( .����# ��������������*�� VG���  �� 

���S��0�	�� � ��6����  [3)# %&� +�� .���������� VG��� �� 
��SV�3��	 �� ��oB��� �  �S� V�!�JM 0��� VV ���� V0��.�' 

���1�&�� V�0��.S�]��� �# %&��.��� z������� V  n� ��D ��
n�#&	M � ��S �� �����{	  �� ��$�# ��^%&�� �# �6� ���
���1�$�	���J �� KL*# ������� ��� %&*	 +��  )j� 7 .( ��
 16�"#�� S »y3�F &�3�«	������ � :)j (����  ����6�S W
%�g*	��0&�6 0��.S�]�� R��	� Z�� �� V&	���PCR 	��&�^ ��*# 
Z�� �  �J� ��S ��� �� +�� %&� %��A��� l�!/� . ~�J  16�"#

 ����4E �� +A$ 4i+A$ M?6���� �� 0��.S�]�� %��A��� �� 
������oM+	���#   S ��� 0�*	������� :,$ G��	� �	���J �� 

������,	Y��L# ���� ����A�# ��g6� 0��.S�] :B��� �� 0��.S�] 
i/Pframe shift�	���J ��E/j4&F�� �������:,$ V+�� 

�6�-��$ ��  �����*S٥IVSI- ���	���J;/٥; %G�����*�� 
���� . �	���J &F��?S �� (��F  � 0��.S�] 8��/# ��%&� 
���:

i/;٥ : %(+G)i/Pframe shift,E/E4 %(G→C) ٥IVSI -
٤/٥% : (G→T)4IVSI -,U/X%:(-TTC)j;/j4

�������   %{������������ 0��� �� 9�	 G��� ����� ����  � 
�� ������ ��� G��� 0�9�# ���*����,	���� �6��� V��*Sa��J �

0��.��0��.^��� � Z��9� %&� +�� .4٥�45 ����� ��9� 
��������_�#  � ٥/٢�;0����# ?@�	 A	 ������ V S %�!6�� 

�#��&6�� &�	���0������%&��M �� ��_�# &���� s���� V � +8�%&��� 
+��) 4 .( ��  S ����9�4٣٧٥ G��	� ����  16�"# W���	 �� 

��� 0_  � ���# ��� :,$� ������ 0���� ��a��J  &� *��#
)٥( (G →A)4IVSI-��	���J �;U %������� G�	 :,$ �� 

��� ��S`# 0���� .�]M ��  0445IVSI-�	���J ��P/4U% V
4IVSII-�	���J ��
U/4E%VXIVSI-� i/Pframe shift.�	���J �����X/i% V 0�&S
٥�	���J ��P/X %� 0�&Sjj �U٤٥IVSII-n� �J �� �	���
j/4 ?��*� �� ������ z ��� 0_  � ���# ��� :,$ g�� G��	� V

&��� �#.�	���J :,$  0�&SE5��� �� 16�"# &F�� AF 
Z��9�%&� +�� .

  �3�	 +*�  � ���# 0������ ��  S �g��  ��*#  16�"# ��
+�� %&� R��	� 0��� Y��L# y���  �  4IVS-II- �  ٥IVS-I-

 � &	� %&�  �J1# �� :,$ G��	� ��� ���� 0���' )X.(
��� � ������ 0��� +>����� �o  �  $�� �� G��	� ���1�  S

 �# d�> ����J��$  !"�# n� ��  D��# 0_ ���� ��� :,$
 ?@�	 ��J� K�L*� ��� y���# Z�� O�L�� �� ��,# :!	  &	���

&���  ���� )�8# � V  16�"# ��� ��A��� ��%����� �� ��, :�S��
 	��&�^ �����] �� %��	�V 	��&�^ �����] �� %��	� :�S��

ARMS��  "!	 ���`�  �6 �Va��1#G�	 :,$ � ?@�	 ��J�

 ��*S -o B���  !"�# ��)�8#)������ 0���� � �@� 0������OM (
&� ���1� .6M :�S�] ��g6�  S &�� �# 0�*	 %&#M +��  � W���	 ?

 ��*S lD��# ��� �� 0M �	���J ��  !"�# ��� �� +	���# ���
+�� (��A�# . ��� %&� Z��9� ��� �	���J �� VB�3 ��' ��

���� +!��"# ���#M N�!# �	��� +�1�$ . 0�*	  16�"# ��� ���k��
 Z��  S ��� "!	 ���`�  �6��Z�� ��  .��!# �� a��1#  :�S��

 B��1# �����] �� %��	���� Z��+�� �� l�@� � �.

���� KH� H �<
 	��	 ���� ��  S �	������ �� ���P �� �g�A� 4j ��@ �g6�� 

+J� R��	� V&����� . 	��	 ����J��$ ����� 9S#  � ��&/# ��
 �� �>� � ������ ���,� � ������� V�@� 0������OM 0����

��� H�D� ��,	���� .
 ��&345 ��6 ���# 0�>  	��	�� n� � �� �"�/# P5 ?@�	 �J

��)�8#  � ������ ��� �������  S  ��EU%���	�>  &	��� Y��L# �,� V
�� � 6�6�����]� ���3 ���=��# ��6���#  B��/EDTA

)Merck(N�	  ���# &� ���M ��$. 	��	 0�#� �� ��\�L���DNA
B�8�� ������kL� �� &�A� B���&,g	 &	&� .

�� \�L���K��LDNA�#�	_ 	��	 �� ���0�>  � Z�� 
?�JVRJ��S ������] � K)Boehringer Manheim GmBH  (

&� R��	� .  � ��  	��	 ��#� 0&	��� �� �]EU �� V��g��	��  $�� 
E59�6 J�� ��6 ���# 4&��� _�A��	�� � ���L#  . �&�#������ &1�
3# �� ?F�3 -��� V~�J   �45 J�� ��6 ���# SE  �%���SDS 
45&F�� (Merck)  � 455��6���#  B��/# �� =� �� R� ���# 

��6 ���#�������] K (&#  � � &#M �� B��/# +6�3  �E�4
��#� �� +'��٥٥&� %��� ��@ ��g��	��  $��  . ���45 ���# 

 ?�J ��6� ~�J ���L#  � RJ��S  �� � &� �&$ ��M ��J �  J�b�
45/4 N�&� (���� N�3 ����#  l�"# B�	��� N�3 ��� �� �  

&��� ���L# %&� ��  . H)SDNA  &� �&$ B��/# �� ?F�3
 J�� �� �8���# N�3 �� �TE&��� ?3 "!# -M �� .

 ���  	��	 �� n� � �� [	 ���# ��� �6���DNA \�L���
&� .A��� �� �&��� Z�� �� %��PCR&�^�  	�� ���S ���������]

 �1�8D+	���# � �D  16�"# ���# ��� :,$ G��	� �� n� � ��� 
&	&� �t�� �9�# ��� :�S��.  �  S ������ z ��� 0_ �� ���� �6��� 

�� &����8' &��J� ��@ %��A��� ���# �g6� 0���':
IVS II -4: (G→A); 4:(G→A); frameshift i/P : (+ G); IVSI -
445: (G→A); IVS1 - ٥: (G →C); CodonE5: (G→C) 
 ��� �� %��A��� ���# +	���# � �1�8D ������] �&�����S�	 �6���

���� +!��"# ��!!/# ��� ��8@ W���	 ��  16�"#)U�P(.
 ��� :�S�� �� n� � ���L#PCR&�  �,� ?�O f�  �:٥

B�# ���]�� n� �  �� ��] V���E/5 N�9	M &3�� Taq DNA V��
B�#���# �� n� � �� dNTP��(Boehringer Manheim,GmBH) 
TrisHCL+[�o ��45B�# ���#  � �/�PH =  VKCL+[�o ��

7��# ���# VB;MgCl+[�o��٥/4���# ���#  �s����,	٥/5�
E/5 �� R����#DNA�g6� 0���'  � �#�	_.:�S�� ���,	 N�3 �� 

  � V�"!� ��� �� "!# -M �� %��A���٥٠&� %&	��� ��6���# . &1� 
 ��#� �� :�S�� ���L# 0��� ��@ ��iE (&#  � ��g��	��  $�� E

  !�@�) 0&� %����	� ��#�DNA�g6� ( �٢٥ :�S�� ��� PCR �D

1. Lysis buffer
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&� R��	� ��  #�	�:iE��g��	��  $��  V !�@� n� (&#  � ٦٥
g��	��  $���� (&#  �  4 !�@�  �U;��g��	��  $��(&#  � 

٥/4 !�@�  . ��#� ��  !�@� n� (&#  � �,�	� �� ���,	 B�e/#XU
��g��	��  $�� (&#  � �  E ��  !�@� U; ��g��	��  $�� ��@

+J�  .&� ���&,g	  B�kL� ��#� �� :�S�� B�e/# .
 	��	 ���k�� � �� Z��ARMS-PCR���#   16�"#&��J� ��@ .

  	��	 � ��� Z�� ��� ��X ?!�.# :�S�� PCR �� :�S�� � �
 m�*# ���] n� %���  � +	���# �� �1�8D ���] n� �� %��A���
  16�"# ���# :�S�� � �� ?6M n� ��$� R&' �� ��$� � &� R��	�

+J� ��@ . ��&!#  � �����] �� n� � ��٥��A��� ���# B�# ���]  %
+J� ��@ . ��� � :�S�� � �� %��A��� ���# ���# ��� +[�o

 Z�� &�	��� C���PCR  	��&�^��� .  G�	 �� �� ?F�3 B�e/#
PCR ����M B_ ��� � ���J���6� l�D �� ��S`#E % %��A��� �� �

���� &��.# N�.�� ��UVP��9J� R	  � 9,�# UVP-Labworks
+J� ��@  16�"# ���# .

 (�1"@ Va��1# ��  "!	 ���`�  �6 Z��  � ��  	��	  16�"# ��
 �� [	 ���#DNA �� %&�  b' ������oM �� %��A��� �� �&��� �#�	_

d�eL# +�S4&� �t�� ��  #�	� �� l��"# �  :ij��g��	��  $��
 (&#  �; 0M y@�1�# �  !�@� E5��� PCR C��� +/� : %����	�

 ��#� �� 0�SiE $����g��	�� (&#  � 45 0&� +A$ V �	�� 
 ��#� �� �����]٥٤ $����g��	�� (&#  � 4٥V �	��  �

 ��#� �� 0����9����]U;��g��	��  $�� (&#  � j٥ ��� �� �  �	�� 
>M)?���E5 ( ��#� �� 0����9����] ���,	  �3#U;��g��	��  $��

 (&#  �E#� �� B�e/# � R��	�   !�@� &� ���&,g	 B�kL� �� .
 �� [	 ���# (�1"@ -��"# �t�� �� 0����D� B�e3 +,$DNA

 ����M B_ ���� ?F�3 (�1"@ V�g6�E %&��J� ��@  16�"# ���# . ��
 B�e/# V&1�  �3#PCR ��,�	� �� ��� ������ ������oM C���  S

�٥ �� V��� %&� ��&	�*	 ��> -�] ���	���# ��� ?6M �F�e�>� � +
 0����&�8�� ?/# � &� &�8�� %��#M ������	 ��� � ��$�# �18�D
��&��M��]��� %��	�  � ?e�# ����A.J �6��6M N�9	M �� %��A��� ��;

&� +��� ?��@ .  � �g	� :�S�� N�9	M ���.��� 0�S  J�b� ��
���	 ��� � �	� �	��o�� C> (��F��� �# ��q  . 0��� ��@ ��

> ������	  V��  	��	 ��6M +�1b� V������ ���	 ���S �� ~�J %&� n*
�� :�� ��� 0��� ����# �� � ��_�# � �1�8D [	 ��١٥ :,$ G�	 

&� KL*# .

 �< I L��
  ��PCR    	��&�^ :�   �1�8D���] +A$�� �   ���# :�S��

�# ��@ %��A������ &��� s��F� � X���	%&��*# �9�# ���  .�6� �� 
M�zz�	 zzS (�&zz@ nzz��A�B_  ���zz�M  tS�&zz3 �zz�bp455V+zz��
#M��� 0�z���zz�0�&zzS  zz� ��zz�#E5V4IVSI- �٥IVSI - zzS 
 �y���   �B�D=��   ��z� +A$ V=��    ��z� +zA$  V=w�   ��z� +zA$ 

&��.� ��	 V���	N� �� &� nz��A�  �z� 	 �z�� � &E 0�z����#M  %�zg��$
�	�.��B_ �� �� B���� %�S ��� � � N� �# &��J�.V?�6� ����  � 
 ?S ��V   ��,^ ���	 ?��@  %&��*#    S ���&���>    ��&z����8' yz���  � :

i/Pframeshift B�D  �;4E  V��z� +A$  0�z����#M        z� ��z�# ��z� 
 0�&SE5 V4IVSI-� ٥IVS1- ��� B�D  � y���  � ;UE V;P5 � 
;Pj   � (��F  �  S ��� +A$ n���	�# ��q&	�� ��#�� V ���z	

���#  � 445IVSI-   B�D  �EPi   ��� +A$ ��g��� ��z� %z��	� 

 %&� �t���  B�D XEE ��� +A$ ���# � 4IVSII-.  nz� z� ��
  ��    ��� ������  � )�8# ��J�� ������   H`z3   ?@�&z3   nz�     �� ���z	 

 N���� ��[�	�  S   .��!#��    ��   %��&	�  H`3 ���	 VS��#  %&z�  �   s�z���,	 
:,$  :,$ �� ���   D��#K�L*� %���  �# ��	& .  ��6�z3 ��   zS 

   )�8# �Jj    0�*	 �� �9�# ���	   ��&� V&�&�   �z�1#   +z��    zS  :z,$
?@�&3  ��� ��    �� EM?6 +	���#  %&� SO  S B�D   �	�z.�� s�z8�!� 

 �A�� V&	���~ %���J� +��. �������  +,$ V K�L*�  �z��  G�z	   :z,$ 
 &���n�n� E�J ���] �� ~ �  �� �9�# ��D  Z��PCR- ARMS

%����� :��#�M  �S )   ��e�4 .( �D �� S�� �:PCR   	��&�^ � ��  
�����S������oM +	���#   �1�8D �J�� &��8	���  %&��*# ����	 

��� ) ��e�;.(

 ������:# ���J���6� (��e/ARMS-PCR �PCR 	��&�^:
 ���  � ����]��n��^) 4 (DNA Ladder Vn��^���;�6� X

��#M��0����%&� �t�� ������] ��  �1�8D�D:�S�� PCR 	��&�^V
Y��� ��n��^ �٦ و٥ و٤ و ��٣%&��*# ���	 ��,^ �# ���.
B�� ���	���	 �[	 bp;4E���	 VR��������	 �[	 bp;Ui � bp;P5 � 

bp;Pj VR�� ���	 ���	 �[	 bpEPiR��,^ ���	 � V S ��g�� ���  1"@
+�� ���	 �[	 Vbp٦٣٣ ��DNA Ladder +��  S � y���  g	��� 

%�g��$M��6 �[	 i/Pframe shiftV ��� ٥IVSI - � 4IVSI - �� &1� � 
0M445IVSI - �� � >M4IVSII-&��.�. ��� n��^ ١٢-٧ ���# 
  �PCR-ARMS &��.� �� ?6M 0���.

 �����	:R��	� PCR 	��&�^ (����# �� ARMS PCR ��� ?6M �� 
�1�8D � +	���# : %����   	��	P %��� ��_�# ����� n� �� ��S  16�"# 

  S +��٥IVSI-��� �# ������� .

1. β strip assay kit Vinenna Lab,  Labora 
diagnostika

2. Strepto Avidine
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R&'+���	  ���# �� ���PCR-ARMS������] ��+	���#
g	���R&' �t�� V[	 ���# �6�����1� R&' H��� ���3:,$ 
 �J�� 	��	 �� ��[�	� ���# +��.6����1:,$ ���	 ��$� 0M �� 

%�g��$��� ��0M M?6(�8�� �# &�S.

�����
: �� %&� %��#M ���	Z��a��1# ��  "!	 ���`�  �6 .
 ��e� � ���#���  	��	 �� ���(��F  �  16�"# ���# ��S  16�"#

 %��� :���	%&�+��  .G�	:,$  ��  	��	 ���٥IVS1 -�J �  ���# 
:��#�M�(�g����%��� K�L*�&� .

  0&	��> � �.A� �����	  :+,$ KL*#  0�S   �z���	_    z	��	 
 [	 ���# ��� �  ��� ���	 & ��g6�      ��zg6� �� ������ ���	   ��z�#   z�

���	 �  :��#�M   .��!#     �� �    N� ?��!# 0��� ��@  %�zg��$    0�z�#� �z�
0&	��>  N��J �����	 ��� .   ����] � ��� ��    � ���	 �   yz��� 4  �;

C> ��^  %&�  %��  �	�  +,$  KL*#  0�S  � � �  ��$� ���	 
��  S �� &��� �#  ��� � 0��� ��">  ��g6� ��   �z�� ��z@ ������  .

��6��   ��� �� ���	  B��S  (+) +�� S �#��� ��  	��	 �� z���& �zg	� 
%&� &���   S    �� �S�3+/F  R��	� +�� ��S .  R&' �� ��$�  ��$� 
���	�g	�  ?��!# ��  %�g��$    � M  � ?6 y���       �z� ��$� g	���  R&z'

0M ��$�G�	 M?6���&���> ����� �� .
   S ��	M ��   ��    ���-�])     ��� n���� M #0�������� �1�8D

  � g�� �� ���  0�����#M ��� +	���# ( ����      z�81� ���z	   %&z� 
+�� ��� V  :�S�� � PCR 	��	 � �DNA :��z#�M ���#  z� V

+zz6�3��zz��� %�zzg��$ zz� M6�zz�0�zz�#� +zz�� �`zz]:4(Czz!J 
-�]���  �1�8D�	����� ���� &���� .; (N�%�g��$  -�z]  ��z�
  �1�8D N� � %�g��$  -�] ��� +	���#  �	�  ����   ����  &�z���  .E (
 ?/# �� n�     &�^ �� M?6 C!J  -�]  +z	���#  �z	�  �z���   �z���  � 

��$M?6  �1�8D0M �6�> )0�&��	� ����  (&��� .+6�3 B��  0�*	 
%&��� ����	_  �1�8D ) �*3�4 (� +6�3  R��  0�*	  %&���   �z���	_ 

(�g����� ���  0M M?6    �� � M?6  ��)����#( �   +z6�3   R�z�   0�z*	 
%&��� ����	_  (�g�����  +	���#  ���  0M M?6  +��)� ��_�# �J
)�8#)(��e�E.(

��� ��#  16�":��  �� P5 �� A	 EU%���	�>  0�L�� �o
 %���	�> � ��  S ��1# ���  � V &	&� -�L�	�E�4 ?@�	 �� )�8# A	 

 SG���# �� ١٥٠R��#�S ?��*� �� �# ���# V&	���  16�"# ��@

&��J�.B�&$4W���	 �� ?F�3 �g6��o R��	� %&�0�*	 �� 
�#&��.�  	�� 0���  B�&$ � [3)#�# ��� V4IVSII- �4

IVSI- � y��� �	���J �� ٦و % ٣٢/;; %���*��G��� �� 
&	��� .?S ���� V:��  �� 455+,$ A	 \�L��� DNA��g	�>

&#M ?�'  �. ��&1� ��٢٥ 	��	 %&� `>� �?�' Y��L#  0��#� 
� &*	 N��J %��A���s�'���#٧٥ �  	��	 Z�� SO ��� %&�

&��J� ��@  16�"# ���# .

 ���   �:�,	M �	���J � �� :,$ G�	 a��� � W���	 ���� 

I�7 � H Q("2�78
Z��PCR 	��&�^ V ��@ %��A��� ���#  16�"# ��� ��  S

��&3 �� %��A��� �� V+J�٣/٠-٥/٠ �� R� ���#DNA
R�	_�	�.	� +�� R��	� ?��@ . �� 0�9�# ���DNA �����  � �� �g6�

���M +��  � ����� � �� 0��� �#. �� %��A�����S ���!#DNA
 �g6�B���3�-��$ �A�# -O�S �� &�S �# �*�� . W���	  16�"#

 [	 ���# (�1"@ �t�� �� ?F�3DNA ��  	��	 �� %&� \�L���
 B�e/# ���J���6� l�D  �PCR %&��*# � ����M B_ ����

 ������	DNA (��F :A���J ��	  ����  � B_ ���� ?F�3
�#��� .�� (�&@  �  $�� �� ���1"@ ���J���6� �� Z�� ��� 9��
 ��DNA��&3 �� 0�� B�D  S455 ��� +A$ (��A�# N� ��

��� &����> 9���� ?��@ V+�� . �� %��A���B_ ��]?�S�� &�#M �	�
9�#M C��� �(���	%!	  ���&3 �� &	��� �# �� 9���� (�&@ 

&�� :��9J� . (�1"@ B�D (��A� b�3  16�"# �� �6�DNA
 N�  � n��9	)��#M��0���� 0�&SE5 V4IVSI -� ٥IVSI – (

 ��&3 ��45��� ��S ��� +A$ . �� ����A� ~�J Z�� �����S  �
���M ��	 ��$�  � (�16�"# +@�. � �����S B��S  �A�# � +8t#

.A�zz���	 �zzWS zzz-O�%����� �# �&�S.�6� +@� Z��  ���� �� 
	 ����&.

Z�� "!	 ���`�  �6 ��  16�"# ��� �� %&� %��A��� a��1#
 Z�� �� �	�&�^ (��A� s�����PCR  	�� &�^�6� V���&	+@�  � 

��`] ����Z��  ��  "!	 ���`�  �6  a��1#*�� �+�� . ���
 V+	���# � �1�8D ��� ?6M �F�e�>� ��� -�] ���	 � ����

�� �1�8D � ���� ��$� V�� � l�D ��  � ?6M � 0��� +	���# 
��� �# (�8�� .

������ 
����
����������

�������
���

١IVS II-0123% 

١ IVS I-2056/33% 

٩/٨ SHIFT FRAME-3156/81%

١١٠ IVS I-3085% 

٣٠ CODONE-1٣٤/٥% 

٥ IVS I-05/3% 
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���	������ -�]B��S +8t# ��>��  0M l�D ��  S +��
�#�� 0���+/F 0����&�8�� �S ?zzzF�3 0���zzz�D�  . ���k��

(��e/#PCR?8@  �� 0&� &�8�� �� V���	��� B_  ����M 
�# ���J���6� &	��	 ��$� (��F �� � ������DNA V[	 ���#

&��� �#  #��� &	�� .���&	��y$�# �#  ���  S-��$��� �A�#
-O�S � ?@�&3 ���# &��  . V?��!# ��+��@����  ��� %&� R���

V:��#�M �?3�# %&�k�] s��8.	 � �&1�# 9�	 � ��S  ��� ?6M G��� 
����# ����J��$  !"�# � +�1�$ y.3 � +	���#  S &��.� �

%��A����� ��� Z��&	��� �# ��&/# ��)E Vi � 45( .
 ^��+6�3 ���g����� ���������� ������ ����� ����# 

�#&�SV �6�(���[���&�#)'���&1� �� ��J� �� ����� ����	_ 
+β/�β [3)# �#��� S  �� +�� ���^ 9�	  16�"# ���. [	  �

�#S &����J�  	�� ���   ���0_�β �  +6�3 Z�#�> ����
(�g�����&����  ����  	����  .S ��zz1# ���  � ��&6��  ��^�

���������� � ����# ������� K>�� �� R��� Z�#�> ������ 
n�_�6������1�8D &����)j(.

 &�� �# 0�*	  16�"# ��� �� ?F�3 W���	 S��g6� ��&�S�] 
:,$ �� ���@� 0������OM 0���� �9S# :L�+��8� ��*���� 

 �� �� :,$ ��� G��	� ����� 	���&# ���	������� %��� ���A� �  �
 ������:,$������# � �M zzz���-��$�zz�@V��^ � 

0������������� ) 4P�i .(
(��A������  �� :,$ ��6M ��g6� [	 �����W���	 ?F�3  �� 

���l�!/�  ��  �� �>�Z��9��� [	 � �� %&� R��	� (�!�!/� 
 0���> � a��J ��,	����%&���# ���.(��A� %&�' ��g6� �� 

M?6 �� +��	���J &F�� ���� � �0���' B�t# Vl�!/��� R��	� %&� 
 !"�# ��-��$ -o ��*S  V4IVSII -�	���J �� E4%Z��9�

%&�+��  S �	���J �� E; %��� �� !"�# � L��	������  .�6�
���:,$���W���  %&zz�  �>��zz�0M �� !"�# (��A�#  �� 

:,$��� �>��� %&� ��� ��  ��� g	��� &	��� �#  S &	��� l�!/�
  S &��� y�"#G���M��6:,$ K>�� ��N,# ��+8.	  �

S�]:��	���J ���� �� ��:,$ ������ �������0��� �� 
+��)4 V U � P.( 

 ����  S �g��  16�"# �� l�!/� ��� �� ?F�3 W���	 ���k��
 ��*S g�� �3��	 �>� 0������R��	�%&� ���� +!��"# V+��  .

  16�"# ��� �� %&� Z��9� W���	 a��� �)45( :,$ V4IVSII-
 ��� ����  �>��� ��*S �6��� ��,	���� �� d�e>  � :,$
+�� %&� . �� :,$٥IVSI- � i/Pframe shift  �&1� y��# ��
&	��� ��@ .

 �� ���> �	������ 9S# ��� �� %&� R��	� l�!/�  Z��9� ��
  � �	��� 0�$�,# �� ���&1� %����� %&� *��#M�# 0�*	 ���#&�� .

%�����  S Z��9� ��� ��� 0�������� -������ �.���  � B�!�	� 0�> 
+�#�@ ���	��� $�,# �  �� V+�� %&� R��	� %&/�# (���� �� G���

:,$ �F�J � ����� :,$  ��� ���� ���� ��$� �/b��  ��*�
)4( . ��# [	  &��  S 0������OM  ��`� 0��6�� ����	M �� S ?] 

�D�8������ ��%��@%&�'0�,$ ����� �.# � N,#����M ��  	��# 
  ��]����  �S� 0��.�' � %���)4;�P(V l�@� �	���J ��g6� ���1�

:,$ �� ������� %&�S�] G���# R��	� R9�zz�.# 0��zz����OM
 G���# ��,��� � ����  	��	 N�3  S +�� �� �#�$ (�!�!/�

���� �� �� �� .�������M?6�� !"�# ���� � ���.� �#�� ��
��� ������ �� ��g*�] �� ���b�+�� ������  .  16�"# ��� ��

 &# ~�J ������  � )�8# ��J� �� ������� ?��@ ��� ?6M ��� ����
  	��	 ��&1� �� %��A��� �� ����J ���� ���6 V&��J� ��@ [	

"# � W���	 ?���� +,$ �� �*�� ��� ��� :,$ G��	� ���  16�
&�� �# [	  � ���b ������ z ��� 0_  � ���# .

 ���� H ��AM�
 R��' %�g*	�� ���9] %&�*	�� (���8�'� ?/# ��  16�"# ���

+�� %&��� R��	�  � 9�8� ���9] . �� %��A��� ���# ���# �� �*L�
 ��� �� l�!/� ���»9�8� ���g*	�� ��,$ n��	_ %�g*��#�M « ��#r�

 R)'� �� ��> �&!� � a��� y��#  ���� ��&�  S +�� %&�
N���� �#.
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