
!"#$% &'()* +,%-. 
/01$% 2034)5 67%89$% 

6$()$%   

!"""""""""#$%&"""""""""'$  (
"""")

""""*""""' +""""",-&"""""."""""/
"""""'$ +""""0"""".""""1""""2

""""'$
! " # " "   -   $%%%%%%%%&'(%%%%%%%%)' *+%%%,%%%%%%%%%%)'



/0,-123+"

 افتتاحية العدد  

 مرض نادر وأمهات ملهمات 

 اضطراب الهوية الجنسية وع�قتها بالوراثة
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فـي ظـل الـتسارع الـعلمي فـي شـتى الـمياديـن بـشكل عـام 

وفـي مـجال الـطب الـوراثـي بـشكل خـاص اتـسعت دائـرة 

الـمعرفـة والـسعي نـحو فـك اسـرار هـذا الـعلم الـذي يـزال 

غـامـضا فـي الـكثير مـن نـواحـيه. وعـندمـا يـزيـد الـغموض فـي 

أمـر مـا تـزيـد مـعه الـشائـعات وا�فـكار الـمغلوطـة فـكان لـزامـا 

عـلينا ان نـفند ذلـك بـما أثـبته الـعلم الحـديـث وجـرت عـليه 

التجارب العلمية المحكمة.  

نـحن هـنا فـي (            ) نسـبر مـعكم أغـوار هـذا الـعلم 

ونطرح بين ايديكم علما موثقا وتجارب ملهمة. 

 (           ) تـطرح بـين صـفحاتـها ا»مـتزاج الـفريـد بـين نـظرة 

الـعلم وتـجارب الـمرضـى مـما يـجعل طـرح الـمواضـيع مـتفردا 

يصل الى القلوب قبل العقول. 

(           ) فـي هـذا الـعدد جـمعت لـكم الـعديـد مـن قـصص 

ا�مـهات الـملهمات حـول الـوطـن الـعربـي، وكـلنا سـعادة ان 

مجـلة وراثـيات لـم تـقتصر فـقط عـلى الـمجتمع الـسعودي 

فـقط ولـكن امـتد تـأثـيرهـا لـتصل الـى دول الخـليج والـوطـن 

العربي. 

(            ) تـواكـب فـي كـل عـدد ا»حـداث الـمتزامـنة مـع الـعدد 

وتـحاول ان تـوضـح عـºقـة الـوراثـة بـا�مـراض وا»عـراض 

الـمختلفة مـساهـمة بـذلـك فـي رفـع الـوعـي بـين افـراد 

المجتمع.  

عـزيـزي/عـزيـزتـي الـقارئـة: اهـº بـكم فـي الـعدد الـرابـع مـن مجـلة      

.            ، نتمنى لكم قراءة ممتعة ومفيد 
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 NƒAƒ7ƒm cƒqrƒ, +ƒAƒEƒAƒ^ƒ$ €ƒ8"ƒu- xƒu(ƒ, "ƒ) ~"ƒS4 zƒ,(ƒ) \ƒ#ƒ$ €ƒOQ €ƒAƒ7ƒ8 Œ"ƒ<ƒO "ƒGƒS4 ]ƒAƒ^ƒ3& ‹ xƒ7ƒ$ "ƒH>ƒEƒW
 ‹ €ƒƒ=cƒƒq& iƒƒEƒƒAƒƒ^ƒƒ$ 2ƒƒ) €ƒƒ)2ƒƒEƒƒ7ƒƒW ]ƒƒ#ƒƒ.ƒƒ/ƒƒS& ›(ƒƒAƒƒ;ƒƒ[ ›(ƒƒ/ƒƒf  -4 F€ƒƒ#ƒƒO& sƒƒ) Ž(ƒƒ<ƒƒ, NƒƒAƒƒ7ƒƒˆ& ]ƒƒ#ƒƒ.ƒƒ/ƒƒS& iƒƒ8"ƒƒGƒƒlƒƒ_&
 ->ƒ‚ƒ, ~"ƒS"ƒ) ~Q (ƒAƒbƒS iƒO"ƒ8& ]ƒAƒ7ƒu +ƒ3"ƒˆ& ›cƒhƒW4 €ƒpƒf sƒ) 52ƒ7ƒEƒ3& Zƒ‚ƒ?ƒ3"ƒW kƒ} ›>ƒGƒ8 €ƒGƒ#ƒ.ƒ/ƒS&4 -2ƒ/ƒS>ƒ3&
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 iƒEƒAƒ^ƒ$ xƒu(ƒ, ~"ƒ.ƒ7ƒ8 6ƒ#ƒ3& €ƒaƒ/ƒf >ƒ?ƒO4 €ƒAƒ7ƒpƒ8 €ƒ7ƒpƒEƒO €ƒO->ƒ[ Uƒ, 2ƒ7ƒAƒS° -"ƒ_4 €ƒOT4 R&T "ƒ) >ƒˆ `&2ƒGƒ0
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 o3¸ \ƒS"ƒ.ƒX& ›cƒH `(ƒpƒ/ƒ0&4 ~T2ƒ3& :ƒ‚ƒO4 “ƒGƒt& y"ƒ) :ƒ‚ƒGƒW \ƒpƒˆ& \ƒS"ƒ.ƒ) `*>ƒW £R"ƒ?ƒ3& (ƒhƒ.ƒ3& +ƒ,&>ƒW cƒGƒ) 
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 \ƒƒpˆ& · xW"?3& (h.3"W §"‚0v"W R>h) \pˆ& ~"S4 +O"^E= €A?#O4 €^E_ `"[4rW (V ]GS i7pm +,&>W j
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 "ƒGƒH4 -2ƒhƒ} ]ƒ0 (ƒpƒEƒW `"ƒ_2ƒaƒf "ƒhƒ3 5(ƒD& `-(ƒ[4 Nƒ,(ƒ| iƒ} "ƒhƒAƒf ~& +ƒ•ƒmQ {"ƒ,Q& -4(ƒ) xƒ) "ƒhƒAƒ7ƒ8 €ƒ^ƒEƒ_
 Œ(ƒ8& ]ƒGƒS"ƒ) sƒYƒ3 `2ƒž €ƒGƒAƒEƒ) (ƒpƒEƒW sƒYƒª "ƒhƒO&4 iƒ/ƒAƒ?ƒ#ƒO 6ƒAƒlƒaƒ/ƒW &4>ƒW4 2ƒpƒGƒ3& j `"ƒW2ƒEƒ_ "ƒH>ƒ8 "ƒhƒO& iƒO2ƒnƒ7ƒW

  +)TU/X& s8 ~2f(E, ") "O& €Af i3& >7^3& ~Q "A7AO-2S €)TU/) "h,>3 "hO& ~Q& i3&
 "ƒhƒu(ƒ) Œ"ƒ.ƒYƒ/ƒ0& €ƒ7ƒm- "ƒO&>ƒW "ƒGƒH4 iƒW-4& >ƒ7ƒW iƒ3& iƒ/ƒGƒW4 "ƒO& ]ƒ7ƒ‚ƒ/ƒO& +ƒ)TUƒ/ƒX"ƒW ]ƒf(ƒ8 "ƒX +ƒ)>ƒ;ƒ3& +ƒ7ƒm(ƒ) 4
 "ƒƒH2ƒƒW& sƒƒ) €ƒƒ/ƒƒ1-&4 iƒƒ3&4 PQ 5R "ƒƒAƒƒ7ƒƒAƒƒO-2ƒƒS €ƒƒ)TUƒƒ/ƒƒV €ƒƒW"ƒƒ;ƒƒ) iƒƒ/ƒƒGƒƒW ~& “ƒƒ^ƒƒ= "ƒƒH2ƒƒW%4 iƒƒ3&4 "ƒƒhƒƒ3 `"ƒƒ_2ƒƒaƒƒ#ƒƒ3& >ƒƒEƒƒW
 ̀ *>ƒW \ƒAƒHrƒ/ƒ3& (ƒAƒ| ŽUƒ8 "ƒhƒ3"ƒ) ~& “ƒ^ƒ= "ƒhƒDUƒ8 sƒ8 iƒ3&‡ƒ0 !Uƒq sƒ)4 +ƒ)TUƒ/ƒX& ›cƒhƒW 6ƒ7ƒ8 5& 5>ƒGƒ8 ~"ƒS"ƒ)
 6ƒ|- iƒ/ƒGƒW -2ƒlƒ/ƒW \ƒ)& 5>ƒGƒ8 ~"ƒS4 \ƒAƒaƒ/ƒ?ƒ) 2ƒ) €ƒGƒYƒ3 \ƒhƒ0 2ƒ) iƒ3 +ƒ^ƒ?ƒGƒ3"ƒW (ƒ)Q& ~"ƒS êƒAƒaƒ_4 iƒ/ƒGƒW xƒ) iƒ/ƒ7ƒm-
 xƒ[&2ƒ3& (ƒ)¤ƒ3 6ƒ7ƒ?ƒ/ƒ0& ~& Nƒgƒ,4 "ƒhƒ/ƒ3"ƒm sƒ) £4‡ƒAƒ) "ƒhƒO&4 "ƒAƒ7ƒ‚ƒ8 +ƒ#ƒ7ƒ<ƒ/ƒ) "ƒhƒO&4 xƒpƒ/ƒJ& sƒ) €ƒEƒpƒ0& iƒ3& {UƒYƒ3&
 €ƒ^ƒEƒ_ €ƒ7ƒm(ƒX iƒ?ƒ#ƒO ¶ƒAƒH&4 iƒ?ƒ#ƒO \ƒH** `-(ƒ[4 iƒGƒ,2ƒ‚ƒ,4 iƒ/ƒCƒ8 sƒ) >ƒ.ƒ, ~"ƒS \ƒW sƒ,(ƒqQ& {UƒYƒW (ƒ1rƒ=& 6ƒ3
 +ƒAƒ34‡ƒ?ƒX& >ƒ[ ~2ƒS& ~"ƒW iƒ?ƒ#ƒO ]ƒ,>ƒK* iƒ?ƒ#ƒO xƒ) ~"ƒS 5>ƒK !4& `"ƒ,>ƒaƒ/ƒ7ƒ3 +ƒ^ƒ?ƒGƒ3"ƒW .+ƒ7ƒAƒaƒ/ƒ?ƒ) ]ƒ?ƒAƒ3 "ƒhƒGƒYƒ3
 (ƒpƒGƒ/ƒ7ƒ3 '(ƒEƒ=& ]ƒGƒS ~"ƒAƒmQ& zƒEƒW êƒAƒaƒ_ iƒW- "ƒ,"ƒlƒ8 \ƒpƒD& "ƒhƒ=(ƒ^ƒ/ƒ8& iƒ3& +ƒ7ƒAƒpƒt& +ƒpƒEƒGƒ3"ƒH ‹ ¼ƒf"ƒm& ZƒAƒS4
 "ƒhƒO2ƒAƒ8 `&(ƒ•ƒO sƒ)4 "ƒhƒm4-4 "ƒhƒAƒ7ƒD-4 "ƒhƒ,>ƒ,& "ƒO& ]ƒGƒS iƒ?ƒ#ƒO iƒH ~Q (ƒpƒGƒ/ƒ7ƒ3 +ƒu(ƒEƒ/ƒ) iƒ3& "ƒO& !2ƒ[&4 6ƒ7ƒYƒ=& "ƒEƒ^ƒ$
 ¬"ƒƒ<ƒƒ}Q& zƒƒEƒƒW sƒƒ) €ƒƒEƒƒpƒƒ0& iƒƒ3& \ƒƒAƒƒpƒƒt& {UƒƒYƒƒ3&4 NƒƒO"ƒƒt& oƒƒ?ƒƒGƒƒO "ƒƒ) sƒƒYƒƒ3 >ƒƒ,(ƒƒ= 2ƒƒGƒƒ} 4& "ƒƒhƒƒAƒƒf 2ƒƒGƒƒ} Œ(ƒƒ8&
 oƒƒ3& +ƒƒ^ƒƒ?ƒƒGƒƒ3"ƒƒW .5(ƒƒhƒƒ¥  -4 €ƒƒ/ƒƒAƒƒ7ƒƒq4 iƒƒ/ƒƒAƒƒ?ƒƒ#ƒƒO ‹ (ƒƒ1rƒƒ, €ƒƒ/ƒƒAƒƒ7ƒƒq "ƒƒ)4 iƒƒ^ƒƒ7ƒƒ?ƒƒ3& sƒƒ) (ƒƒbƒƒS& iƒƒW"ƒƒgƒƒ,Q& {UƒƒYƒƒ3& ‹ `>ƒƒpƒƒ/ƒƒ8&
 "ƒhƒ3 Nƒ^ƒ?ƒ, "ƒª “ƒ)>‚ƒ3"ƒW Œ&(ƒaƒO& ~T2ƒ3& j ›R"ƒ,T kƒlƒGƒ3& j `"ƒW2ƒEƒ_ 6ƒ7ƒEƒ/ƒ3& `"ƒW2ƒEƒ_ :"ƒhƒAƒO"ƒEƒ= iƒ/ƒ3& \ƒS"ƒ.ƒX&

   .x7^3"W `"W2E_4 ù"?)& `&c3& y&c,& Nm "H>G84 !"E#OQ& +E,(0 €7,2$ `"f"?X i.X"W `"W2E_
 sƒ) +ƒAƒW"ƒgƒ,v& €ƒBƒ#ƒ7ƒ3 `(ƒ•ƒO4 €ƒAƒpƒH& 5& 6ƒH(ƒ8& 6ƒ3 sƒYƒ3 €ƒGƒAƒEƒ) €ƒBƒf (ƒpƒGƒ= 6ƒ|- xƒAƒpƒt& sƒ) €ƒW2ƒ^ƒaƒ)4 €ƒ7ƒAƒpƒD iƒ/ƒGƒW
 ]ƒGƒS iƒ3& \ƒm&(ƒX& Œ2ƒq& sƒ) ]ƒO"ƒS iƒ3& –2ƒ7ƒ^ƒ3& €ƒ7ƒm(ƒ) 2ƒH iƒ/ƒAƒ?ƒ#ƒO kƒ7ƒ‚ƒ, "ƒ) (ƒbƒS& ~"ƒS +ƒAƒ?ƒ#ƒGƒ3& -2ƒ)Q& 4 .xƒpƒ/ƒJ&
 (ƒƒAƒƒ| ]ƒƒO"ƒƒS €ƒƒgƒƒAƒƒ/ƒƒGƒƒ3& „&>ƒƒpƒƒˆ& sƒƒYƒƒ3 +ƒƒ7ƒƒm(ƒƒX& ›cƒƒhƒƒW iƒƒ/ƒƒGƒƒW \ƒƒEƒƒf IR- ZƒƒAƒƒS4 "ƒƒhƒƒAƒƒf Œ(ƒƒ;ƒƒ=& «&- ZƒƒAƒƒS4 "ƒƒhƒƒAƒƒf (ƒƒYƒƒf&
 ]ƒGƒS +ƒ,(ƒhƒ.ƒ3& I-4>ƒ3& "ƒhƒAƒµ «&- (ƒhƒ} ‘š !Uƒq ~& "ƒhƒ/ƒ^ƒAƒ^ƒ$ iƒGƒ=(ƒ^ƒq& "ƒ) >ƒEƒW ›(ƒ/ƒf "ƒhƒ/ƒW-R4 "ƒhƒ=rƒAƒH iƒO2ƒS €ƒEƒ[2ƒ/ƒ)

  .€/E[2/) ]GS "ª \h0& `>84 +7m(X& ›cH "hA784 i78 Z#q i=>3&4 I>8"?) sY3 +,&>^3& j +)4>;)
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  „& iG^H4 Fs¿pm(3& ½›"¿,¸ iG^H4 (A9& s) CGS iH €O&R
  ..i="Am +p/8 (AG, e&(p[

 „& iG[T-4 ]G^W iG[T(, ~* „& 28R* "O*4 i7pm +,&>W j
 &e-"hO4 eUA3 "hA78 „& >pm* ..ùUX"S €7#$ 

 I(/f !Uq .Z;O4 27AS "hOT4 ~"S Fs)"b3& (h.3"W `>34
  o/m (An_ €pgm \#l3& ~& y"^$%& iO(^q& "hW i7pm 

  >,C, Q &@"X 6hY7p/, k7‚3& *>W4 £R"?3& (h.3& ]n7W
 `QÀ"?/3& `(bS4 +pA.X&  {* w/,cn= j +7Y.X& \H "hOT4

  s)"b3& (h.3& ]n7W o/m +#bYX& \A3"a/3& `*>W4 
  i/7#$ ]D(q .. €7D"8 €,(;A[ ›RQ4  i3 ],(D* 
  N7‚3& `"�^O4 NE_ L#G/3&… `2_ ~4>W "AO>73

  :af \S x) (h•= +Aa;3& "h7S".) `*>W4 F+#AEu
 N7‚3& j €a/#W €W";) i/7#$ ~& iO4(^q* F€W ~2)2‚,

 yiƒ} 5* sƒ8 iƒEƒ) ~2ƒ1>ƒaƒ/ƒ, Q ~* iƒD4T 6ƒhƒGƒ) Nƒ7ƒ$ ..+ƒ)TUƒ/ƒX& sƒ8 iƒO4(ƒ^ƒ<ƒ, 6ƒ3 sƒYƒ34 kƒ7ƒˆ& Zƒ‚ƒ0 j €ƒaƒ/ƒf4 
 .. iG^A;, 5c3& IRQ23& >EW ") †"B/S& e"A8&() "h;<,

 "ƒH(ƒEƒ} +ƒf"ƒbƒS4 +ƒ‚ƒ_Uƒ/ƒX& "ƒhƒ ƒ̂D&2ƒm ICƒAƒpƒX& "ƒhƒaƒ)UƒX (ƒ•ƒO& Ž>ƒ<ƒ7ƒ3 ICƒS(ƒX& +ƒ,"ƒGƒEƒ3& j "ƒhƒEƒ) ~2ƒS* ›(ƒ) \ƒS j sƒYƒ34
 "ƒ) "ƒO&) +ƒ)TUƒ/ƒX"ƒW kƒ^ƒ?ƒ) 6ƒ7ƒ8 oƒ7ƒ8 ~"ƒS 5cƒ3& iƒD4T !rƒ0&4 "ƒhƒAƒ)>ƒ[4 "ƒhƒ,>ƒ, 6ƒgƒm (ƒnƒ_4 "ƒhƒ0*- 6ƒgƒm (ƒnƒ_ 4
 iƒD4T ~"ƒS .. >ƒEƒW "ƒH2ƒ¦ \ƒpƒ/ƒYƒ, 6ƒ34 (ƒAƒnƒ_ "ƒhƒpƒgƒm !&TQ &(ƒAƒbƒS sƒ,(ƒYƒ#ƒ= Q eUƒM"ƒ[ iƒ7ƒ8 R(ƒ, (+ƒAƒEƒAƒ^ƒ$ iƒ/ƒGƒW Lƒm&
 ]ƒbƒaƒW "ƒH>ƒEƒW ..\ƒ�ƒf* iƒ?ƒ#ƒGƒ3& iƒEƒu4 ~"ƒYƒ3 "ƒhƒGƒAƒm j "ƒhƒ/ƒ)TUƒ/ƒ) sƒ8 6ƒ7ƒ8& ]ƒGƒS 2ƒ3 sƒYƒ34 iƒ7ƒEƒf IR- sƒ) ZƒM"ƒq
 5R UƒAƒO-2ƒS +ƒ)TUƒ/ƒV †"ƒ;ƒ) \ƒ#ƒlƒ3 ›-2ƒ_ ]ƒ,*- oƒ/ƒm +ƒAƒGƒAƒt& '&(ƒ)%& sƒ84 `"ƒ)TUƒ/ƒX& sƒ8 ]ƒO(ƒ/ƒO%"ƒW &(ƒAƒbƒS
 €ƒW"ƒ;ƒ) €ƒO&R \ƒH €ƒ/ƒ3rƒ?ƒf NƒAƒ^ƒlƒ7ƒ3 ]ƒ^ƒH@ iƒ/ƒGƒW¸ oƒ7ƒ8 kƒ^ƒlƒGƒ= "ƒhƒ7ƒS '&(ƒ8%& sƒ8 `*(ƒ[4 €ƒD2ƒ3& êƒ)Uƒ) ]ƒ,*- PQ
 oƒ7ƒ8 iƒGƒYƒ34 F\ƒAƒ3"ƒaƒ/ƒ3& +ƒgƒAƒ/ƒO (ƒhƒ•ƒ= oƒ/ƒm èƒ,>ƒˆ& kƒ^ƒ/ƒ?ƒO sƒ3 sƒYƒ34 6ƒEƒO iƒ3 !"ƒ‚ƒf  Š PQ 5R UƒAƒO-2ƒS +ƒ)TUƒ/ƒV
 ~Cƒˆ& (ƒ8"ƒ.ƒpƒf iƒ^ƒ7ƒ[ oƒ7ƒ8 +ƒ‚ƒ8"ƒ;ƒ3"ƒS €ƒ)UƒS xƒ[4 F+ƒ)TUƒ/ƒX& ›cƒH sƒ8 (ƒbƒS& iƒbƒaƒW&4 5*(ƒ[& .."ƒhƒ/ƒW"ƒ_©ƒW {"ƒ= “ƒ‚ƒ,
 ̀ >ƒƒ8 ›(ƒƒAƒƒ;ƒƒ[ I>ƒƒ) !Uƒƒq +ƒƒGƒƒX&4 >ƒƒpƒƒˆ& „4 Fiƒƒ?ƒƒ#ƒƒGƒƒ3& ŽUƒƒEƒƒ3& +ƒƒ)&4R4 †"ƒƒBƒƒ/ƒƒS¸ +ƒƒ3"ƒƒm j iƒƒGƒƒ/ƒƒ7ƒƒqR* -"ƒƒAƒƒhƒƒOv&4 4
 +ƒƒ1Uƒƒ1 Ž>ƒƒ9& +ƒƒ,"ƒƒGƒƒ8 j €ƒƒO&R ]ƒƒAƒƒ‚ƒƒW .."ƒƒhƒƒ32ƒƒm 5R2ƒƒD4 sƒƒ) I2ƒƒ‚ƒƒ3& >ƒƒpƒƒ/ƒƒ?ƒƒ= iƒƒ3 €ƒƒD"ƒƒaƒƒW iƒƒ/ƒƒGƒƒW& ~* ]ƒƒS-R* Fiƒƒ/ƒƒEƒƒAƒƒ^ƒƒlƒƒ3
 ICƒhƒD%& zƒEƒW oƒ7ƒ8 ]ƒpƒ7ƒEƒ= y&4>ƒ3&4 NƒAƒ7ƒˆ& "ƒhƒAƒlƒ8% +ƒ,cƒnƒ/ƒ3& †2ƒ^ƒO* {>ƒ<ƒ/ƒ0& ZƒAƒS ]ƒpƒ7ƒEƒ= "ƒhƒW ]ƒAƒGƒ/ƒ8& F(ƒhƒ}*
 +ƒS(ƒ^ƒ3& €ƒAƒf ]ƒ7ƒm4 !CƒGƒpƒ7ƒ3 iƒ/ƒGƒW* ]ƒD(ƒq4 +ƒ1Uƒbƒ3& (ƒhƒ}%& ]ƒ�ƒ‚ƒO* ..!CƒGƒpƒ7ƒ3 "ƒGƒD4(ƒq >ƒGƒ8 "ƒhƒD"ƒ/ƒm* iƒ/ƒ3& +ƒAƒ^ƒlƒ3&

  .."HR2D2W
 oƒEƒ0 >ƒ‚ƒ3 F"ƒGƒ3 „& >ƒEƒW +ƒpƒm(ƒ3&4 +ƒAƒGƒˆ&4 Nƒˆ&4 +ƒ,"ƒ8(ƒ3& 2ƒH >ƒGƒ?ƒ3&4 I2ƒ‚ƒ3& 2ƒH "ƒH>ƒ3&4 \ƒAƒHrƒ/ƒ3& +ƒ7ƒm(ƒ) `*>ƒW 6ƒ1
 +ƒnƒ7ƒ3&4 kƒlƒGƒ3&4 xƒ7ƒ^ƒ3& ŽUƒ84 iƒ#ƒAƒ¥2ƒ3&4 iƒEƒAƒ^ƒlƒ3& ŽUƒEƒ3& `(ƒ}"ƒW FCƒS&(ƒX&4 y"ƒ^ƒ$%& \ƒ�ƒf* sƒ8 èƒaƒW4 "ƒhƒDUƒEƒ3
 €ƒ7ƒ)rƒO "ƒ) \ƒS ~* j \ƒ)*4 „"ƒW “ƒ‚ƒ, oƒ7ƒ8 iƒGƒYƒ34 &>ƒD +ƒBƒAƒlƒW "ƒhƒ/ƒW"ƒgƒ/ƒ0& ]ƒO"ƒS >ƒ‚ƒ3 ..(ƒhƒ}* +ƒEƒW-Q& (ƒpƒ8 j iƒH4
 "ƒeAƒ3"ƒm iƒH4 Ž-"ƒ9& j ŽUƒEƒ7ƒ3 +ƒO&R ]ƒ^ƒH@ .I(ƒW"ƒbƒX&4 (ƒ^ƒ;ƒ3&4 +ƒCƒEƒ3&4 -&(ƒ_Q& xƒ) sƒYƒ34 >ƒAƒSrƒ/ƒ3"ƒW kƒ‚ƒaƒ/ƒ, Œ2ƒ0
 Nƒ7ƒ‚ƒ/ƒX& Ž&CƒX& !Uƒq sƒ) `(ƒ^ƒS "ƒ) \ƒS `"ƒ,>ƒaƒ/ƒ3& sƒ) (ƒAƒbƒYƒ3& €ƒD&4* .ŽUƒEƒ3& iƒ‚ƒ7ƒ/ƒ3 +ƒAƒYƒ,(ƒ)Q& I>ƒaƒ/ƒX& `"ƒ,Q2ƒ3& j
 "ƒH(ƒAƒ1rƒ= "ƒ�ƒ,& sƒYƒ34 …ƒ‚ƒf iƒD-"ƒ9& \ƒYƒ.ƒ3"ƒW (ƒAƒ1rƒ= `&@ ]ƒ?ƒAƒ3 PQ 5R UƒAƒO-2ƒS +ƒ)-Uƒ/ƒ) ~& èƒAƒm ù2ƒ7ƒ?ƒ3&4

 .+A8(;3& `"gG./3&4 >m2/3"W +W"_ç3 ~2u(E) 6hf (A^S i^;E3&4 i?#G3&
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  .. 6["#/= ~& \^[ €8(?W "hS&-R& "GA78 ›>,>D `"W2E_ (h•= \#l3& (^S ") \S4
  ..i/GW& o78 `(h¥ i/3& '&(8%& s) L#G3&  @rW ‹"/p/0Q&4 {2G3& \S".)4 k7‚3&

 .. I(AbS `")27E) ù"GH sY, 63 "h/)TU/) s8 €W ]p[ 5c3& èa^3&  !Uq
 sƒhƒ,>ƒ3 iƒ=Uƒ3& `"ƒhƒ)%& sƒ) `"ƒ)2ƒ7ƒEƒ) `cƒq*4 Fiƒ8"ƒpƒ/Dv& \ƒ_&2ƒ/ƒ3& xƒ[&2ƒ) j €ƒAƒ^ƒGƒD%& `"ƒW"ƒ?ƒˆ&  j `*(ƒ[

  ..`")TU/X& s8 `")27EX"W €aAa} ù&cO‰ +AW(E3& `"W"?ˆ& ]O"S .. +)TU/X& L#GW !"#$&
 "ƒƒhƒƒAƒƒf (ƒƒ.ƒƒO& 4 iƒƒ8"ƒƒpƒƒ/ƒƒDv& \ƒƒ_&2ƒƒ/ƒƒ3& xƒƒ[&2ƒƒ) j `"ƒƒaƒƒ#ƒƒ_ êƒƒ/ƒƒf*  ~rƒƒW iƒƒ?ƒƒ#ƒƒO oƒƒ7ƒƒ8 e&>ƒƒ84 xƒƒlƒƒ[* iƒƒGƒƒ7ƒƒEƒƒD"ƒƒ) wƒƒ3@4
 2ƒƒ34 F iƒƒEƒƒpƒƒ/ƒƒgƒƒ) Zƒƒ‚ƒƒ1*4 "ƒƒhƒƒ7ƒƒAƒƒHrƒƒ=4 iƒƒ/ƒƒGƒƒW& ŽUƒƒ8 +ƒƒ7ƒƒm-4 iƒƒW-"ƒƒµ xƒƒu*4 PQ 5R UƒƒAƒƒO-2ƒƒS +ƒƒ)TUƒƒ/ƒƒ) sƒƒ8 `"ƒƒ)2ƒƒ7ƒƒEƒƒ)
 +ƒm&(ƒ3"ƒW ~4(ƒEƒ.ƒAƒ3 iƒ/ƒGƒW& xƒ) iƒ="ƒAm4 iƒW"ƒ?ƒˆ 6ƒhƒ/ƒEƒW"ƒ/ƒ) y"ƒGƒ1* y"ƒW—&4 4 `"ƒhƒ)Uƒ3  6ƒ8R ->ƒ;ƒ) ~2ƒS*  ~*4 \ƒAƒ7ƒ‚ƒ3"ƒW

  . ~"GBp$Q&4
  "AO>3& "O(^/<= ~& s) F y20* i} Uf &>D (A^S "G3"#$&  '() s8 "G/f(E) >G8 €W (E.O 5c3& Œ29&

 yiƒ} sƒ) oƒ.ƒ<ƒO Q ~&4 F „& oƒ7ƒ8 \ƒS2ƒ/ƒ3&4 xƒ[&2ƒ3& \ƒ^ƒ‚ƒ=4 6ƒAƒ7ƒ?ƒ/ƒ3&4 oƒu(ƒ3& "ƒGƒAƒ7ƒ8 sƒYƒ34 F "ƒOR"ƒ^ƒS& `&cƒ7ƒf '(ƒV
  . "GA78 „& €^/S

 .†"ƒEƒ;ƒ3& €ƒD4 j R2ƒpƒ;ƒ3&4 I"ƒAƒaƒ7ƒ3 iƒ?ƒ#ƒO4 iƒO"ƒ¸ xƒf&R zƒ,(ƒX& y"ƒlƒ8¸ j (ƒAƒ^ƒS -4R 6ƒhƒ3 xƒpƒ/ƒJ&4 I(ƒ0%& 4
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 .\#l3& +S(m \Ah?= o78 >8"?= i/3& +A^l3& `")C7/?X&4 `&>EX&4 >A8&2p73 +7)".3& +,"8(3& kA?G=4

 …80K01G <#0@ ‘05 no E- #0I0W3Tp 8*7OP* HA6* i0CPJ> +2
 d>ƒaƒ, >ƒ[ F“ƒ?ƒpƒ9& (ƒpƒEƒ3 &2ƒ7ƒ_4 PQ 5R "ƒAƒ7ƒAƒO-2ƒS +ƒ)TUƒ/ƒV “ƒW"ƒ;ƒ) ¬"ƒ<ƒ}% ]ƒ7ƒgƒ0 `Q"ƒm ù"ƒGƒH
 '&(ƒƒ8%& oƒƒ7ƒƒ8 wƒƒ3@ >ƒƒpƒƒ/ƒƒEƒƒ, sƒƒYƒƒ34 F+ƒƒ#ƒƒAƒƒ#ƒƒlƒƒ3& '&(ƒƒ8%&4 :ƒƒM"ƒƒ;ƒƒ9& 54@ ¬"ƒƒ<ƒƒ}%& >ƒƒGƒƒ8 +ƒƒ_"ƒƒq wƒƒ3@

   ."hA78 I(lA?3&  >)4 +^m";X&
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 3-#[‰&B id&6‰&

1- https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1104/ 
2- https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7136165/  
3- https://raisingchildren.net.au/disability/guide-to-disabilities/
assessment-diagnosis/cornelia-de-lange-syndrome 
4- https://www.cdlsusa.org/  
5- https://www.chop.edu/conditions-diseases/cornelia-de-
lange-syndrome  
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 sƒ,>ƒ3& 4& Œ(ƒEƒ3& sƒ8 Ž4(ƒ9"ƒW …ƒ^ƒ=(ƒ, "ƒ) "ƒhƒGƒ) ›>ƒ8 Œ"ƒAƒ$* +ƒpƒ7ƒYƒ3& ›cƒH \ƒpƒ.ƒ= >ƒ[4 Œ2ƒ3rƒX& sƒ8 Ž4(ƒ9& 2ƒH @4cƒ.ƒ3&
 +ƒ1&-2ƒ3& §"ƒ^ƒ=-& ¬2ƒ;ƒ<ƒW R>ƒEƒ3& &cƒhƒW €ƒu(ƒEƒGƒ0 "ƒ) €ƒAƒ0"ƒ?ƒm -2ƒ)%& (ƒbƒS* sƒ) ~2ƒYƒ= >ƒ[ .I(ƒlƒ#ƒ3&4 +ƒEƒAƒ^ƒlƒ3& oƒ/ƒm 4&
 "ƒ) 2ƒH4 iƒD2ƒ32ƒYƒAƒ?ƒ3& …ƒpƒGƒ3&4 FiƒYƒAƒGƒAƒ7ƒSQ& êƒAƒaƒ;ƒ/ƒ3&4 ŽUƒEƒ7ƒ3 \ƒW"ƒ‚ƒ3& 2ƒH4 (ƒH"ƒ•3& iƒ1&-2ƒ3& …ƒpƒGƒ3&4 +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3"ƒW
 ~& !"ƒJ& &cƒH j “ƒ;ƒ/ƒ<ƒpƒS "ƒGƒ^ƒD&4 sƒ)4 .+ƒAƒ?ƒ#ƒGƒ3&4 +ƒAƒ7ƒ‚ƒEƒ3& €ƒ/ƒ)Uƒ0 oƒ7ƒ8 ¼ƒf"ƒaƒO4 €ƒGƒ) xƒpƒ/ƒJ& iƒ‚ƒO ~& xƒAƒlƒ/ƒ?ƒO
 ̀ "ƒƒf&(ƒƒaƒƒO& d4>ƒƒm \ƒƒ^ƒƒ[ \ƒƒq>ƒƒ/ƒƒ3&4 +ƒƒ,"ƒƒ[2ƒƒ7ƒƒ3 (ƒƒAƒƒ,"ƒƒEƒƒ) xƒƒu4 oƒƒ7ƒƒ8 \ƒƒpƒƒEƒƒO4 †&(ƒƒlƒƒuQ& &cƒƒH R"ƒƒEƒƒW* oƒƒ7ƒƒ8 y2ƒƒ�ƒƒ3& iƒƒ‚ƒƒ7ƒƒO
 I(ƒbƒS4 d&>ƒmQ& ›cƒH xƒ) "ƒGƒ)&Cƒ=4 ‹2ƒu2ƒX& &cƒH ›-"ƒ1* 5cƒ3& iƒ)Uƒ8Q& 6ƒqCƒ3&4 +ƒAƒX"ƒEƒ3& +ƒgƒ�ƒ3& iƒ3& &(ƒ•ƒO4 .+ƒAƒD2ƒ32ƒYƒAƒ0
 R>ƒEƒ3& &cƒH j "ƒGƒ#ƒ�ƒ/ƒ0& >ƒ‚ƒf +ƒAƒ?ƒ#ƒGƒ3& †"ƒ ƒ̂0%&4 +ƒ,(ƒH"ƒ•ƒ3& +ƒ,2ƒ�ƒEƒ3& †"ƒ ƒ̂0%& “ƒW …ƒ7ƒ9&4 ‹2ƒu2ƒX& !2ƒm `QÀ"ƒ?ƒ/ƒ3&

  .80XOx~& 80/>'%&B \80J;/%& \80{&3T%& 8>’6%& :\b s)



 D E S I G N
"
3

 !"#$%& !'()*&+ !,&-(*& -.
 5(H"¥ i1&-4 …¦ .*

 ¬"ƒq \ƒYƒ.ƒW +ƒAƒW(ƒEƒ3&4 +ƒAƒ)Uƒ0v&4 {"ƒ8 \ƒYƒ.ƒW `"ƒEƒpƒ/ƒJ& xƒAƒpƒD j &>ƒD +ƒ0"ƒ?ƒˆ& xƒAƒu&2ƒX& sƒ) +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3& >ƒEƒ=
 LƒƒGƒƒt y"ƒƒpƒƒ/ƒƒOQ& {>ƒƒEƒƒW -2ƒƒEƒƒ} sƒƒ) iƒƒ?ƒƒ#ƒƒGƒƒ3& NƒƒO"ƒƒt& oƒƒ7ƒƒ8 "ƒƒhƒƒ0"ƒƒYƒƒEƒƒO& sƒƒ8 &>ƒƒ8 iƒƒ8"ƒƒpƒƒ/ƒƒDQ& \ƒƒ^ƒƒ‚ƒƒ/ƒƒ3& oƒƒ7ƒƒ8 (ƒƒ1‡ƒƒ= iƒƒ/ƒƒ3&4
 zEƒW j €ƒW"ƒ.ƒ/ƒ, 5cƒ3& 5(ƒH"ƒ•ƒ3& …ƒpƒGƒ3& j !2ƒaƒ/ƒ3& \ƒ^ƒ‚ƒ/ƒGƒ3 iƒ84 iƒ3& "ƒGƒ7ƒ_4 \ƒH wƒ3@ sƒ) 6ƒHQ&4 .(ƒq— †&cƒ¨&4
 >ƒEƒW €ƒAƒf €ƒ$&(ƒ<ƒO&4 R(ƒ#ƒ3& &cƒhƒ3 xƒpƒ/ƒJ& \ƒ^ƒ‚ƒ= €ƒAƒ7ƒ8 Nƒ=(ƒ/ƒ,4  .›&(ƒO Q xƒ[&4 LƒYƒEƒ, 5cƒ3&4 iƒGƒAƒt& …ƒpƒGƒ3& xƒ) `Q"ƒˆ&
 LƒGƒt& iƒ3& LƒGƒD sƒ) €ƒ7ƒ,2ƒK4 >ƒ,>ƒD sƒ) €ƒ<ƒ,-"ƒ= R(ƒ0 >ƒAƒEƒ= iƒ/ƒ3& “ƒO&2ƒ‚ƒ3&4 +ƒpƒ•ƒO%&4 €ƒ?ƒGƒt (€ƒaƒAƒaƒ;ƒ=) ›(ƒAƒAƒnƒ=
 +ƒAƒ=2ƒ^ƒbƒ3& ¢&-4Q& iƒ3& €ƒAƒpƒAƒ7ƒEƒ= `"ƒ?ƒ0‡ƒ) 4& `"ƒEƒ)"ƒD sƒ) €ƒ‚ƒM"ƒ14 (ƒAƒAƒnƒ=4 +ƒ‚ƒW"ƒ?ƒ3& €ƒ="ƒ[&>ƒ_ >ƒ‚ƒf €ƒAƒ7ƒ8 Nƒ=(ƒ/ƒ, "ƒª (ƒqQ&

  .XY LGt& `")202)4(S  2/?) o78 ›R2_() `Q"m iH4 €Ap78 +Am"O s) `&(An/3& '(E/?O "GH ."H(A|4

 X {202)4(Y3& j `&(An/X& - 

 €AB,CD 4& €,R>8 ~2Y= ~& ")& {2GAt&  2/?) o78 `&(An/3& ~& (ScO ~& +,&>^3& j >WQ

 NUMERIC ABNORMALITIES (ANEUPLOIDIES)

 :i3"/3& !4>t& j "pSF LGt& `")202)4(S j +,R>E3& `&(An/X& (bS* s)
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 iƒGƒAƒD …ƒpƒGƒW oƒbƒOQ& >ƒ32ƒ= èƒAƒm SWYER syndrome (ƒ,42ƒ0 +ƒ)TUƒ/ƒpƒS LƒGƒt& >ƒ,>ƒK j \ƒ7ƒq d>ƒaƒ, >ƒ[4

 ̀ Uƒ^ƒ‚ƒ/ƒ?ƒ) 4& S R Yj €ƒ1>ƒaƒ/ƒ?ƒ) ›(ƒ#ƒ$ 4& €ƒ14-2ƒ) ~2ƒYƒ= >ƒ[4 €ƒAƒ7ƒ0"ƒGƒ/ƒ3& R>ƒnƒ3& j  ̀ "ƒW&(ƒlƒu"ƒW Nƒ^ƒ?ƒ/ƒ=4 X Y

 ~2ƒƒYƒƒ, "ƒƒ^ƒƒ3"ƒƒ|4 “ƒƒ/ƒƒAƒƒ;ƒƒ9& 2ƒƒpƒƒGƒƒW -2ƒƒ;ƒƒ[4 iƒƒEƒƒAƒƒ^ƒƒ$ y"ƒƒS@4 !2ƒƒlƒƒW \ƒƒD- >ƒƒ32ƒƒ, èƒƒAƒƒm XX male \ƒƒbƒƒ) "ƒƒhƒƒ7ƒƒbƒƒ) “ƒƒD4->ƒƒOQ&

  .X {202)4(Y3& o3& SRY “t& !"‚/OQ €gA/O 52bO& iGAD …pGW 4 "pA‚8

 €au&4 (An3&4 €�)"n3& `Q"̂ & s) +‚A‚̂ & obG9& 4& Tr u e  He rmaph r o d i t i sm  op?, ") &(Aq& 4

  46XY ,46XX/46XY mosaic “ƒW iƒGƒAƒD …ƒpƒGƒW "ƒEƒ) “ƒ�ƒAƒ^ƒX&4 “ƒ/ƒAƒ;ƒ<ƒ7ƒ3 5(ƒH"ƒ¥ …ƒ¦ \ƒpƒK iƒ/ƒ3&4 "ƒAƒ?ƒGƒD

 46XY 4* ,47XXY
 "ƒhƒ3Uƒq sƒ)4 +ƒ,(ƒ^ƒÇ& \ƒAƒ3"ƒaƒ/ƒ3&4 +ƒEƒ}%& wƒ3cƒS4 iƒYƒAƒGƒAƒ7ƒSQ& :ƒaƒ#ƒ3& !Uƒq sƒ) 5(ƒH"ƒ•ƒ3& …ƒpƒGƒ3& &cƒH :ƒAƒ<ƒ.ƒ= sƒYƒ
 \ƒƒAƒƒ3"ƒƒaƒƒ/ƒƒ3& "ƒƒhƒƒpƒƒ8>ƒƒ= Q4 "ƒƒAƒƒYƒƒAƒƒGƒƒAƒƒ7ƒƒS& Q +ƒƒaƒƒu&4 (ƒƒAƒƒ|  (ƒƒq* §"ƒƒ¦* ~& Q& .LƒƒGƒƒt& êƒƒAƒƒaƒƒ;ƒƒ= Nƒƒ7ƒƒ$ 6ƒƒ/ƒƒ, +ƒƒ3"ƒƒˆ& Nƒƒ?ƒƒm

 .&>A‚E= (bS* +AS270 §"¦* iH4 +E}%& Q4 +,(^Ç&
  iD232YA0 …¦ .†

 >ƒEƒ,4 &>ƒAƒ‚ƒEƒ= (ƒbƒS* 2ƒH "ƒ) >ƒD2ƒ, "ƒpƒGƒAƒW 5(ƒH"ƒ•ƒ3& \ƒ7ƒ9& LƒYƒEƒ, êƒu&4 iƒGƒAƒD …ƒ¦ \ƒpƒK `"ƒ)TUƒ/ƒ) sƒ) ›(ƒS@ · "ƒ) \ƒS

 >ƒƒm* Nƒƒ?ƒƒm %10-2 sƒƒ) \ƒƒbƒƒ 5cƒƒ3&4 +ƒƒAƒƒ?ƒƒGƒƒt& +ƒƒ,2ƒƒhƒƒ3& †&(ƒƒlƒƒu& oƒƒpƒƒ?ƒƒ, "ƒƒ) I>ƒƒ‚ƒƒEƒƒX&4 +ƒƒAƒƒ?ƒƒ#ƒƒGƒƒ3& `"ƒƒW&(ƒƒlƒƒuQ& sƒƒ)

 Uƒƒ)"ƒƒ8 +ƒƒ1&-2ƒƒ3& (ƒƒ^ƒƒ/ƒƒEƒƒ= Q4 . (ƒƒq* €ƒƒAƒƒ?ƒƒ#ƒƒO '&(ƒƒ)rƒƒW …ƒƒ^ƒƒ=(ƒƒ= ~"ƒƒAƒƒmQ& Nƒƒ7ƒƒ|& j `"ƒƒW&(ƒƒlƒƒuQ& ›cƒƒH ~& "ƒƒpƒƒS .`"ƒƒ0&->ƒƒ3&
 5(0Q& …Aº&4 +BA^3& NE7/f +A;<.3& `"W&(lu& d4>m o78 "A0"0& &(1‡) 4& ",-2a)

 +ƒƒƒAƒƒƒ?ƒƒƒD(ƒƒƒGƒƒƒ3& "ƒƒƒhƒƒƒAƒƒƒ7ƒƒƒ8 :!"ƒƒƒbƒƒƒ)) +ƒƒƒAƒƒƒ;ƒƒƒ<ƒƒƒ.ƒƒƒ3& `"ƒƒƒW&(ƒƒƒlƒƒƒu& zƒƒƒEƒƒƒW +ƒƒƒ0&-R ~& Q& ."ƒƒƒhƒƒƒ14>ƒƒƒm j &(ƒƒƒAƒƒƒ^ƒƒƒS &-4R iƒƒƒ8"ƒƒƒpƒƒƒ/ƒƒƒDQ&4
 (ƒƒhƒƒ•ƒƒ= Q sƒƒYƒƒ34 `"ƒƒW&(ƒƒlƒƒuQ& ›cƒƒH \ƒƒbƒƒ) d4>ƒƒm j iƒƒMCƒƒD -4R "ƒƒhƒƒ3 €ƒƒAƒƒBƒƒ,CƒƒD `"ƒƒ1-2ƒƒV ]ƒƒlƒƒW- ("ƒƒH(ƒƒAƒƒ|4... €ƒƒ,>ƒƒˆ&4
  \pa, >[ èAaW I>‚EX& '&()Q& è,-2/3 IR"8 {></?, (A?#/3& &cH4 ."hG,2Y/3 €^;q +BAW R2D2W Q& "hu&(8&

 Cƒ#ƒaƒ, I"ƒAƒm …ƒ¦ >ƒD4 &@¸ Q& :ƒ<ƒ.ƒ3& €ƒW †"ƒ;ƒ, Q €ƒO& Q& (ƒYƒ?ƒ3& '(ƒ) :Uƒbƒ) Nƒ^ƒ?ƒ= `&(ƒAƒnƒ/ƒV `"ƒGƒAƒD :ƒ<ƒ.ƒ3&

 oƒ7ƒ8 "ƒO>ƒ8"ƒ?ƒ= “ƒEƒ) '(ƒX& sƒ,2ƒYƒ= j +ƒpƒH"ƒ?ƒX& +ƒAƒGƒAƒt& `&(ƒAƒnƒ/ƒX& +ƒf(ƒEƒ) ~& !2ƒ‚ƒ3& xƒAƒlƒ/ƒ?ƒO wƒ3cƒW4 '(ƒX& -2ƒhƒ¥

 {"ƒƒ•ƒƒO ‹"ƒƒ^ƒƒ="ƒƒW +ƒƒW"ƒƒ_v& \ƒƒ^ƒƒ[ y>ƒƒ^ƒƒ3& xƒƒAƒƒlƒƒ/ƒƒ?ƒƒO !"ƒƒbƒƒX& \ƒƒAƒƒ^ƒƒ0 oƒƒ7ƒƒ8 (ƒƒYƒƒ?ƒƒ3& '(ƒƒ) "ƒƒOcƒƒq& ~&4 €ƒƒGƒƒ) +ƒƒAƒƒM"ƒƒ[2ƒƒ3& ”ƒƒ)&(ƒƒ^ƒƒ3& y>ƒƒW

 €ƒAƒ?ƒ#ƒO 4& €ƒ,2ƒ�ƒ8 ]ƒO"ƒS y&2ƒ0  (ƒq%& I>ƒ‚ƒEƒX& '&(ƒ)Q& j !"ƒˆ& +ƒEƒAƒ^ƒ$ ›cƒH4 .'(ƒX& sƒ) iƒ‚ƒ, iƒu"ƒ,- 4& iƒM&cƒ|

 ~& Q& +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3& `"ƒW&(ƒlƒu& j !"ƒˆ& +ƒEƒAƒ^ƒ$ ›cƒH4 "ƒhƒGƒ8 !4‡ƒ?ƒ) >ƒm&4 (ƒAƒnƒ/ƒ) >ƒD2ƒ, Q iƒ/ƒ3&4 €ƒAƒD2ƒ32ƒYƒAƒ0 4&

 (ƒAƒ1rƒ=4 LƒGƒt& Lƒ#ƒO iƒ3& †&cƒ¨Q"ƒW +ƒAƒBƒ,Cƒt& `&(ƒAƒnƒ/ƒX& sƒ) >ƒ,>ƒEƒ3& §"ƒ^ƒ=-& +ƒ0&-R oƒ7ƒ8 \ƒpƒEƒ= +ƒbƒ,>ƒˆ& `"ƒ0&->ƒ3&

.+A?Gt& +,2h3& >,>K o78 +^m";X& +ABA^3& \)&2E3&
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 ̀ &(ƒƒAƒƒnƒƒ/ƒƒ) Lƒƒpƒƒq êƒƒu2ƒƒ= :›-2ƒƒ_
 †&cƒƒƒƒƒ¨Q"ƒƒƒƒƒW ]ƒƒƒƒƒlƒƒƒƒƒ^ƒƒƒƒƒ=-& €ƒƒƒƒƒAƒƒƒƒƒGƒƒƒƒƒAƒƒƒƒƒD
."E) “?Gg73 4& LGt& L#G3

 sƒƒ) 151424 "ƒƒAƒƒO"ƒƒlƒƒ,(ƒƒW sƒƒ) R(ƒƒf 477522 R&(ƒƒfQ& sƒƒ) €ƒƒ82ƒƒpƒƒgƒƒ) ]ƒƒ7ƒƒpƒƒ} iƒƒ/ƒƒ3&4 `"ƒƒ0&->ƒƒ3& ›cƒƒH  >ƒƒm& ]ƒƒ/ƒƒ^ƒƒ1& >ƒƒ‚ƒƒf   

 LƒGƒt& `"ƒO2ƒ)(ƒH 6ƒAƒ•ƒGƒ/ƒW ]ƒlƒ^ƒ=-& `&(ƒAƒnƒ/ƒ) Lƒpƒq ~& €ƒAƒ?ƒGƒt& 6ƒhƒ="ƒW&cƒ¨& ŒUƒ/ƒq"ƒW >ƒ,2ƒ?ƒ3&4 I>ƒaƒ/ƒX& `"ƒ,Q2ƒ3&

 (ƒbƒS* `"ƒGƒAƒ8 iƒ3& Ž"ƒ/ƒK `"ƒW&(ƒlƒuQ& sƒ) ‹2ƒGƒ3& &cƒH +ƒ0&-R ~& Q& "ƒhƒ82ƒO sƒ) oƒ34Q& +ƒ0&->ƒ3& ›cƒH >ƒEƒ=4 ~"ƒ?ƒOQ&  >ƒ3

 '&(ƒ)¤ƒ3 èƒ,-2ƒ/ƒ3& …ƒ¦ j "ƒ_2ƒ;ƒq '(ƒV §"ƒ^ƒ=-& ]ƒ^ƒbƒ, Q `&(ƒAƒnƒ/ƒX& sƒ) \ƒAƒ7ƒ[ R>ƒ8 ~& "ƒpƒS +ƒ#ƒ7ƒ/ƒ<ƒ) `"ƒAƒ[(ƒ84

 +Aƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3& >ƒ,>K `"ƒW&(ƒlƒu& j Uƒ_"ƒf &>ƒm "ƒhƒf"ƒ.ƒ/ƒS& · iƒ/ƒ3& `&(ƒAƒnƒ/ƒX& Q4 +ƒ0&->ƒ3& ›cƒH (ƒ^ƒ/ƒEƒ= Q .I>ƒ‚ƒEƒX&

 +ƒƒ^ƒƒAƒƒS(ƒƒ/ƒƒ3& ~2ƒƒYƒƒ=4 +ƒƒW"ƒƒ_çƒƒ3 +ƒƒAƒƒ7ƒƒW"ƒƒ[ y"ƒƒlƒƒ8¸ oƒƒ7ƒƒ8 `"ƒƒGƒƒAƒƒt& \ƒƒpƒƒEƒƒ= NƒƒAƒƒS(ƒƒ/ƒƒ3& I>ƒƒ‚ƒƒEƒƒX& '&(ƒƒ)Q& sƒƒ) "ƒƒH(ƒƒAƒƒ| \ƒƒbƒƒ) "ƒƒhƒƒO& Q&

.€G8 €34‡?) "H>m4 +1&-23& ~2Y= Q4 +lAº& +BA^3& €7E.= 5c3& \A/#3"S R(#73 +AGAt&

 دكتوراه  الوراثة الجزيئيّة الطبية ل¤مراض المعقدة
 جامعه كلية لندن

 زمالة في الهندسة الوراثية والمعلوماتية الوراثية
 ل¤مراض المعقدة في معهد ماساتشوستس للتقنية

      د مريم  محمد العيسى
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 8>T$%& ^&6CA& lo#N 80*O?€& l#0XOx~& 3Th/* k* +0v“Å -”
 80J/Œ&

 iƒ/ƒ3& sƒ,4"ƒGƒEƒ3& (ƒbƒS* sƒ) iƒu"ƒX& >ƒ‚ƒEƒ3& !Uƒq +ƒAƒ#ƒ?ƒ7ƒ#ƒ3&4 +ƒAƒO2ƒO"ƒ‚ƒ3& "ƒhƒ="ƒm4(ƒ$ `&R>ƒEƒ=4 +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3& \ƒS"ƒ.ƒ) (ƒ^ƒ/ƒEƒ=
 \ƒM"ƒ044 `"ƒEƒ)"ƒt& j +ƒ,(ƒYƒ#ƒ3& (ƒW"ƒGƒX& sƒ) >ƒ,>ƒEƒ3& oƒ7ƒ8 €ƒ=(ƒlƒAƒ04 5(ƒYƒ#ƒ3& -"ƒ?ƒAƒ3& {"ƒpƒ/ƒH& Nƒ^ƒ?ƒW "ƒhƒ?ƒAƒ?ƒ=4 "ƒhƒm(ƒ$ ·
 ~4>ƒW +ƒAƒ?ƒGƒt& `Q2ƒaƒ/ƒ3& êƒAƒ^ƒ= iƒ/ƒ3& 6ƒAƒ‚ƒ3& oƒ7ƒ8 iƒGƒ^ƒX& (ƒYƒ#ƒ3& xƒ) &2ƒ}"ƒpƒ/ƒ, 6ƒ3 sƒ) +ƒGƒlƒAƒ.ƒ3 (ƒ)%& \ƒ;ƒ, >ƒ[ .{Uƒ8v&
 .LƒYƒEƒ3& 4* 52ƒbƒO%& (ƒAƒpƒ�ƒ3"ƒW €ƒ=&R"ƒGƒ) 6ƒ/ƒ= ~* (ƒScƒ3& Nƒ7ƒlƒ3 \ƒbƒ/ƒ 6ƒ3 sƒ) ´(ƒgƒ/ƒ3 &>ƒGƒS j (ƒ)%& \ƒ_4 oƒ/ƒm .…ƒW&2ƒu
 iƒƒ[Uƒƒq%& d&(ƒƒ/ƒƒ3& j "ƒƒpƒƒGƒƒAƒƒW .+ƒƒ,(ƒƒS@ Q4 +ƒƒ,2ƒƒbƒƒO* ]ƒƒ?ƒƒAƒƒ3 +ƒƒ,R"ƒƒAƒƒm (ƒƒM"ƒƒpƒƒu {"ƒƒaƒƒ[& · èƒƒAƒƒm +ƒƒnƒƒ7ƒƒ3 (ƒƒAƒƒ1rƒƒ/ƒƒ3& wƒƒ3@ T4"ƒƒµ4
 (ƒS@ F+ƒD4T4 Ž4T sƒ) I-4(ƒ�ƒ3"ƒW ~2ƒYƒ/ƒ=4 6ƒH%& +ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒDQ& +ƒGƒu"ƒˆ& iƒH4 6ƒYƒˆ& R"ƒpƒ8 iƒH I(ƒ0%& (ƒ^ƒ/ƒEƒ= iƒ)Uƒ0v&
 +ƒƒ3"ƒƒgƒƒEƒƒ3& ›cƒƒH j .`&(ƒƒgƒƒˆ& I-2ƒƒ0 sƒƒ) 13:+ƒƒ,—& {oƒƒÂbƒƒO½*Â4 È(ƒƒÂSÂ@ sƒƒ¾) 6ƒƒ½S"ƒƒÂGƒƒÉ‚ƒƒÂ7ƒƒÂq "ƒƒÊOÁ¸ ½£"ƒƒÊGƒƒ3& "ƒƒÂhƒƒË,Â* "ƒƒÂ, }  :oƒƒ3"ƒƒEƒƒ= !"ƒƒ[ .oƒƒbƒƒO*4
 &cƒƒhƒƒ3 ‹2ƒƒu2ƒƒX& «4- sƒƒ8 Ž4(ƒƒ9& {>ƒƒEƒƒ3 +ƒƒ34"ƒƒaƒƒ) j "ƒƒhƒƒ="ƒƒ8(ƒƒ#ƒƒ=4 £"ƒƒ0* `Q"ƒƒm dUƒƒ1 iƒƒ7ƒƒ8 ®"ƒƒ‚ƒƒGƒƒ3& (ƒƒ;ƒƒ[ !4"ƒƒmrƒƒ0

  .-&>_v&
 4* +ƒƒ,-2ƒƒScƒƒ3& `"ƒƒ)UƒƒEƒƒ3& y&(ƒƒ‚ƒƒ/ƒƒ0"ƒƒW IRQ2ƒƒ3& >ƒƒEƒƒW LƒƒGƒƒt& R>ƒƒaƒƒ/ƒƒ, `&RQ2ƒƒ3& sƒƒ) 6ƒƒ•ƒƒ8%& R&2ƒƒ?ƒƒ3& j4 &>ƒƒD +ƒƒ)"ƒƒ8 I-2ƒƒ;ƒƒW
 +ƒ7ƒAƒ7ƒ[ `Q"ƒm j sƒYƒ3 .+ƒAƒ8(ƒ.ƒ3& `"ƒ^ƒD&2ƒ3&4 ¢2ƒ‚ƒˆ& xƒAƒpƒD wƒ3@ oƒ7ƒ8 Nƒ=(ƒ/ƒ,4 \ƒ#ƒlƒ3& LƒGƒD oƒpƒ?ƒ, €ƒAƒ7ƒ84 +ƒ,2ƒbƒO%&
 Nƒlƒ3& I(ƒ/ƒf \ƒ^ƒ[ "ƒpƒAƒf iƒH4 +ƒAƒ3"ƒ/ƒ3& `&2ƒlƒ<ƒ7ƒ3 y2ƒgƒ7ƒ3"ƒW Lƒ^ƒ7ƒ3& +ƒ3&T¸ iƒ^ƒlƒ3& kƒ,(ƒ#ƒ3& oƒ7ƒ8 6ƒ/ƒaƒ/ƒ, "ƒH>ƒGƒ84 6ƒYƒˆ& Lƒ^ƒ/ƒ7ƒ,
 +ƒƒ#ƒƒAƒƒ¥2ƒƒ3& Nƒƒ?ƒƒaƒƒW -(ƒƒ‚ƒƒ= 6ƒƒ1 sƒƒ)4 +ƒƒAƒƒ7ƒƒ0"ƒƒGƒƒ= sƒƒ,T"ƒƒhƒƒD "ƒƒhƒƒAƒƒ7ƒƒ8 €ƒƒ^ƒƒ/ƒƒ}& &@¸ !2ƒƒ^ƒƒ/ƒƒ3& ~"ƒƒYƒƒ) sƒƒ8 èƒƒaƒƒ^ƒƒ= +ƒƒ7ƒƒW"ƒƒ‚ƒƒ3& ]ƒƒO"ƒƒS èƒƒ,>ƒƒˆ&
 €ƒƒO* sƒƒ•ƒƒ, "ƒƒª Ž(ƒƒq y"ƒƒX& ~* +ƒƒ7ƒƒW"ƒƒ‚ƒƒ3& `>ƒƒD4 ~¸ .!2ƒƒ^ƒƒ3& Ž&(ƒƒq¸ iƒƒH4 52ƒƒbƒƒO%& 4*  (ƒƒScƒƒ3& T"ƒƒhƒƒgƒƒ7ƒƒ3 oƒƒ34%& +ƒƒAƒƒD2ƒƒ32ƒƒAƒƒ^ƒƒ3&
 Ž(ƒq ~©ƒf .iƒbƒO* €ƒO* LƒGƒt"ƒW 6ƒYƒˆ& ~"ƒS 52ƒbƒO* T"ƒhƒD €ƒO* sƒ•ƒ, "ƒª y"ƒX& Ž(ƒq &@¸4 &(ƒS@ R2ƒ32ƒX& iƒpƒ0 5(ƒS@ T"ƒhƒt&
 +ƒAƒ34‡ƒ?ƒ) ~©ƒf €ƒAƒ7ƒ84 wƒ.ƒ3"ƒW !4Cƒ, Q “ƒ‚ƒAƒ3& ~* I>ƒ8"ƒ[ iƒ7ƒ8 €ƒAƒ‚ƒ#ƒ3& >ƒpƒ/ƒEƒ, "ƒGƒH4 .kƒ ƒ̂0* "ƒpƒhƒ,% (ƒ•ƒGƒ, sƒ,T"ƒhƒt& sƒ) y"ƒX&
 "ƒpƒGƒAƒW .+ƒlƒAƒ?ƒ^ƒ3& +ƒAƒ;ƒ<ƒ.ƒ/ƒ3& >ƒ8&2ƒ‚ƒ3& wƒ7ƒ= oƒ7ƒ8 iƒGƒ^ƒX& "ƒhƒGƒAƒ‚ƒAƒW cƒqrƒAƒf wƒ.ƒ3& "ƒhƒ)TQ ~*4 +ƒ7ƒW"ƒ‚ƒ3& kƒ="ƒ8 oƒ7ƒ8 xƒ‚ƒ= sƒ‚ƒAƒ/ƒ3&
 oƒƒƒ/ƒƒƒm 4* +ƒƒƒAƒƒƒ=2ƒƒƒ;ƒƒƒ3& ¢2ƒƒƒf `"ƒƒƒD2ƒƒƒX& +ƒƒƒEƒƒƒ}rƒƒƒS  (ƒƒƒq* `"ƒƒƒ_2ƒƒƒaƒƒƒf kƒƒƒ,(ƒƒƒ$ sƒƒƒ8 >ƒƒƒSrƒƒƒ/ƒƒƒ3& +ƒƒƒ34"ƒƒƒaƒƒƒ) 6ƒƒƒ/ƒƒƒ= èƒƒƒ,>ƒƒƒˆ& Nƒƒƒlƒƒƒ3& j
 (x,y) +ƒ,(ƒScƒ3& +ƒAƒGƒAƒt& +ƒnƒ^ƒ;ƒ3& \ƒpƒaƒ, R2ƒ32ƒX& ~"ƒS &@¸ "ƒX IR>ƒº& +ƒAƒGƒAƒt& 4* +ƒAƒO2ƒ)(ƒhƒ3& y&2ƒ0 +ƒ,(ƒ^ƒÇ& `"ƒ_2ƒaƒ#ƒ3&

  .+A[212X& `"D-R o78* iH4 (x,x) +,2bO%& 4*
 €ƒ3 '(ƒEƒ/ƒ3& 6ƒ/ƒAƒ04 "ƒAƒ[Uƒq*4 "ƒAƒ0"ƒAƒ04 "ƒAƒ#ƒ?ƒ7ƒf "ƒlƒnƒ3 (ƒbƒS%&4 +ƒAƒEƒ,(ƒ.ƒ/ƒ3&4 +ƒAƒm"ƒGƒ3& sƒ) \ƒhƒ0%& iƒH iƒ34%& +ƒ3"ƒˆ&
 y"ƒhƒ‚ƒ#ƒ3& {(ƒm .+ƒ,-"ƒAƒ/ƒq& I-2ƒ;ƒW LƒGƒt& (ƒAƒnƒ= sƒ8 "ƒhƒAƒf èƒ,>ƒˆ& ~2ƒYƒ, iƒ/ƒ3& +ƒ3"ƒˆ& iƒH4 +ƒ3"ƒgƒ8 j4 I(ƒ;ƒ/ƒ<ƒ) I-2ƒ;ƒW
 R>ƒaƒ) LƒGƒt "ƒAƒpƒ/ƒGƒ) "ƒAƒ?ƒGƒD Uƒpƒ/ƒYƒ) "ƒGƒH :ƒ<ƒ.ƒ3& ~2ƒYƒ, .Lƒ#ƒGƒ3&  2ƒH "ƒhƒpƒYƒaƒ, iƒ/ƒ3& `"ƒAƒ7ƒpƒEƒ3& ›cƒH \ƒbƒ) &>ƒm&4 Q2ƒ[
 :ƒ<ƒ.ƒ7ƒ3 +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ3"ƒaƒ7ƒ3 \ƒ^ƒ‚ƒ= ù"ƒGƒH ~2ƒYƒ, +ƒ3"ƒˆ& ›cƒH j .(ƒq%& LƒGƒt"ƒW €ƒ^ƒ.ƒ/ƒ7ƒ3 ->ƒaƒGƒ, Lƒ#ƒGƒ3&  2ƒH Nƒ^ƒ?ƒW4 €ƒGƒYƒ3
 +ƒ,(ƒˆ& sƒ) +ƒ8(ƒ#ƒ/ƒ) iƒH iƒ/ƒ3&4 (a u t o n o m y ) +ƒAƒ=&cƒ3& +ƒAƒpƒS"ƒˆ"ƒW    "ƒAƒ[Uƒq* oƒpƒ?ƒ, "ƒpƒAƒf €ƒ‚ƒaƒW xƒf>ƒ, €ƒGƒYƒ3
 "ƒAƒ?ƒGƒD ¬"ƒ<ƒ}%& yQ‡ƒH \ƒAƒ +ƒ)"ƒ8 I-2ƒ;ƒW .(ƒAƒ;ƒX& (ƒ,(ƒ‚ƒ= kƒm kƒ,($ sƒ8 +ƒAƒO"ƒ?ƒOv& +ƒ)&(ƒYƒ3& +ƒ,"ƒpƒm4 +ƒAƒ;ƒ<ƒ.ƒ3&
 .(ƒ)%& +ƒ‚ƒAƒ‚ƒˆ iƒ#ƒAƒ#ƒ<ƒ= êƒ7ƒlƒ;ƒpƒS +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒAƒ7ƒbƒX& 4* @4cƒ.ƒ3"ƒW €ƒAƒ7ƒ8 êƒ7ƒlƒ_& "ƒ) 2ƒH4 LƒGƒt& Lƒ#ƒO sƒ) ¬"ƒ<ƒ}%
  2ƒ;ƒ‚ƒ3& +ƒ,"ƒhƒGƒ7ƒ3 (ƒpƒ/ƒ?ƒ,4 .iƒD2ƒ32ƒAƒ^ƒ3& €ƒEƒ[&2ƒ3 :ƒ<ƒ.ƒ3& \ƒ^ƒ‚ƒ= xƒ) iƒ7ƒbƒX& \ƒAƒX& "ƒhƒ7ƒ[* `"ƒ0-"ƒpƒX& sƒ) "ƒ#ƒAƒ$ +ƒAƒ7ƒbƒX& (ƒ^ƒ/ƒEƒ=

 .i?Gt& !2a/3& j \A_* iO"?O¸ km €O‰ >‚/E, "V N3"l,4 5>?t& €E[&4 :<.3& €Af zf(, i/3&
 (lq* s) w3@ >E, {U0v& j Ubpf .€=Q"m xApD j !2^‚) (A| w3@ ~* +AG,>3& +A[Uq%& +0->X&  (= 
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 ÂsƒƒÁ) Á`"ƒƒÂhƒƒ¾^ƒƒÂ.ƒƒÂ/ƒƒ½X&4 FÁy"ƒƒÂ?ƒƒ¾Gƒƒ3"ƒƒW Á!"ƒƒÂD¾(ƒƒ3& ÂsƒƒÁ) Â“ƒƒÁhƒƒ¾^ƒƒÂ.ƒƒÂ/ƒƒ½X& Â6ƒƒÊ7ƒƒ04 €ƒƒAƒƒ7ƒƒ8 ½„& oƒƒÊ7ƒƒÂ_ ÁÊ„& ½!2ƒƒ0Â- ÂsƒƒÂEƒƒÂ3) £"ƒƒ^ƒƒ8 sƒƒW& sƒƒ8 èƒƒ,>ƒƒm j
 · +ƒAƒGƒ,>ƒ3& (ƒAƒ| +ƒ,(ƒYƒ#ƒ3& £-&>ƒX& zƒnƒW4  (ƒq%& ~"ƒ,R%& j4 .5-"ƒ<ƒ^ƒ3& êƒAƒaƒ_- ±šš± èƒ,>ƒˆ& (Á!"ƒÂD¾(ƒ3"ƒW Áy"ƒÂ?ƒ¾Gƒ3&
 +ƒAƒ=&cƒ3& +ƒAƒpƒS"ƒˆ& £>ƒ‚ƒ, 5cƒ3& Œ(ƒlƒ/ƒX& -"ƒ?ƒAƒ3& (ƒq—& Œ(ƒlƒ3& oƒ7ƒ8 ù"ƒGƒH4 .I(ƒlƒ#ƒ3& €ƒ="ƒf"ƒGƒX €ƒ/ƒAƒ[Uƒq* {>ƒEƒW y&>ƒGƒ3&
 6ƒ8>ƒ3& oƒ7ƒ8 !2ƒ;ƒˆ"ƒW +ƒ,(ƒpƒ8 +ƒ7ƒm(ƒ) 5* j 4 >ƒ,(, sƒ) \ƒYƒ3 «"ƒpƒ?ƒ3& 6ƒ/ƒ, èƒAƒm +ƒAƒO"ƒ?ƒOv& +ƒ)&(ƒYƒ3& {T&2ƒ3 sƒ) "ƒH(ƒ^ƒ/ƒEƒ,4
 ~* !4>ƒ3& zƒEƒ^ƒ3 (ƒ)%& \ƒ_4 \ƒW .…ƒ‚ƒf +ƒ^ƒ|(ƒ3& iƒ7ƒ8 iƒGƒ^ƒX& !2ƒaƒ/ƒ3& \ƒAƒhƒ?ƒ/ƒ3 "ƒAƒm&(ƒD oƒ/ƒm 4* "ƒAƒO2ƒ)(ƒH y&2ƒ0 iƒ^ƒlƒ3&
 iƒH 4 "ƒpƒhƒ7ƒ#ƒ$ 5*(ƒ3 Zƒ3"ƒ<ƒ) 5*- "ƒpƒhƒ3 ~"ƒS ~¸ sƒ,>ƒ3&2ƒ3& sƒ) "ƒ,2ƒW* "ƒlƒ7ƒ?ƒ= ›4(ƒ^ƒ/ƒ8& "ƒª xƒf"ƒAƒ3& iƒpƒK “ƒO&2ƒ[ sƒ?ƒ=
 Nƒƒ|(ƒƒ, 5cƒƒ3& ‘š sƒƒ0 ~4R xƒƒf"ƒƒAƒƒ3& sƒƒ) sƒƒ,>ƒƒ3&2ƒƒ3& ~"ƒƒ)(ƒƒm 4 I(ƒƒ0%& wƒƒYƒƒ#ƒƒ/ƒƒ3 "ƒƒhƒƒ=Q"ƒƒm Zƒƒq* j I-4(ƒƒ�ƒƒ3"ƒƒW 5R‡ƒƒ= +ƒƒ(ƒƒD

 .€?GD \,2a/W
 ›cƒƒH ."ƒƒH(ƒƒS@ 6ƒƒ/ƒƒAƒƒ0 "ƒƒpƒƒS I>ƒƒm&4 +ƒƒ3"ƒƒm j !"ƒƒYƒƒ}v& sƒƒ) yiƒƒ} "ƒƒhƒƒAƒƒf ~2ƒƒYƒƒ, sƒƒYƒƒ3 êƒƒu&4 "ƒƒhƒƒpƒƒYƒƒm "ƒƒ�ƒƒ,* :+ƒƒAƒƒO"ƒƒbƒƒ3& +ƒƒ3"ƒƒˆ&4
 "ƒAƒpƒ/ƒm \ƒq>ƒ/ƒ3& (ƒ^ƒ/ƒEƒ, {2ƒpƒEƒ3& j4 \ƒYƒ.ƒ) oƒbƒGƒq4 \ƒYƒ.ƒ) (ƒAƒ| oƒbƒGƒ9 ›2ƒpƒ?ƒ[ >ƒ[4 .oƒbƒGƒ9& y"ƒhƒ‚ƒ#ƒ3& "ƒH2ƒpƒ0 +ƒ3"ƒˆ&
 \ƒ^ƒ[ 4* IRQ2ƒ3& >ƒGƒ8 I(ƒYƒ^ƒ) \ƒm&(ƒ) j Œ"ƒ.ƒ/ƒS& 6ƒ/ƒ, 5cƒ3& iƒ‚ƒ7ƒ9& ›2ƒ.ƒ/ƒ3& Nƒ^ƒ?ƒW ~2ƒYƒ= Nƒ3"ƒnƒ3& j4 LƒGƒt& êƒAƒaƒ;ƒ/ƒ3
 èƒAƒaƒW oƒbƒO%& –2ƒ7ƒW (ƒqrƒ/ƒ, 4* Uƒbƒ) (ƒScƒ3& zƒAƒaƒ, ~rƒS €ƒAƒ7ƒ8 Œ-"ƒEƒ/ƒX& (ƒAƒ| –2ƒ7ƒW `"ƒ)Uƒ8 -2ƒhƒ¥ Nƒ^ƒ?ƒW oƒ/ƒm 4* –2ƒ7ƒ^ƒ3&
 sƒ) iƒH4 .+ƒm"ƒWv& 2ƒH €ƒ7ƒpƒgƒ) j iƒ8(ƒ.ƒ3& 6ƒYƒˆ& (ƒ^ƒ/ƒEƒ,4 .€ƒD2ƒ3& (ƒEƒ} 4* `2ƒ;ƒ3& \ƒbƒ) I-2ƒScƒ3& `"ƒ)Uƒ8 "ƒhƒAƒ7ƒ8 (ƒhƒ•ƒ=
 ~* Zƒ_2ƒW +ƒAƒ^ƒlƒ3& +ƒ,2ƒlƒ7ƒ?ƒ3& ‹&2ƒO* sƒ) ‹2ƒGƒS Œ(ƒlƒ/ƒX& -"ƒ?ƒAƒ3& `&2ƒ_* zƒEƒW "ƒH(ƒ^ƒ/ƒEƒ, wƒ3@ 6ƒ|(ƒW4 +ƒaƒu&2ƒ3& `Q"ƒˆ&
 ̀ &4R* {>ƒ‚ƒ= iƒ/ƒ3& I(ƒ0%& +ƒlƒ0&2ƒW "ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒD& ZƒAƒYƒ/ƒ, \ƒ#ƒlƒ3& ~* ~2ƒpƒ8CƒAƒf .+ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒDQ& +ƒBƒ.ƒGƒ/ƒ3& ›R>ƒaƒ, iƒ?ƒGƒt& !2ƒAƒX&

  .+,2bOQ& 4* +,-2Sc3& +A;<.3& i82G3& {"p/HQ&4 !2AX& iG^/f +,2bO%&4 +,-2Sc3& Ir.G3&
 Ž4(ƒq 4 {>ƒ‚ƒ= "ƒpƒS “ƒ/ƒ3—& R2ƒD2ƒ3 "ƒ)¸ iƒEƒAƒ^ƒlƒ3& y&(ƒ‚ƒ/ƒ0Q& sƒ) €ƒ82ƒO +ƒf(ƒEƒ) !"ƒaƒ/ƒ0& 5cƒ3& 2ƒH4 \ƒYƒ.ƒX& oƒbƒGƒ9& "ƒ)*
 j +ƒ7ƒYƒ.ƒ) +ƒ3"ƒˆ& ›cƒH (ƒ^ƒ/ƒEƒ= .52ƒbƒO* 4* 5(ƒS@ y&2ƒ0 2ƒ�ƒ8 5* R2ƒD4 {&>ƒEƒO& 4* ]ƒ[2ƒ3& Lƒ#ƒO j sƒ,2ƒ�ƒEƒ3& sƒ) R"ƒX&
 +ƒAƒaƒAƒaƒ;ƒ/ƒ3& +ƒAƒ7ƒpƒEƒ3& "ƒGƒH T2ƒgƒAƒf .èƒ,>ƒˆ& Nƒlƒ3& j +ƒm"ƒ/ƒX& `&4R%& oƒ7ƒ8 y"ƒGƒW Q"ƒYƒ}¸ \ƒ[* ]ƒaƒ^ƒ_* sƒYƒ3 kƒW"ƒ?ƒ3&

 ."‚W"0 "H(S@ {>‚= i/3& +AGAt& +AG^3& x) i}"p//3
 +ƒƒ3"ƒƒm œ-&2ƒƒlƒƒ3& `&R"ƒƒAƒƒ8  >ƒƒmv ]ƒƒ7ƒƒ_4 Uƒƒbƒƒpƒƒf .~"ƒƒAƒƒm%& zƒƒEƒƒW j \ƒƒYƒƒ.ƒƒ½= €ƒƒO* Q¸ +ƒƒAƒƒO"ƒƒbƒƒ3& +ƒƒ3"ƒƒˆ& «2ƒƒu4 6ƒƒ|- oƒƒ7ƒƒ84
 y"ƒ^ƒ$% €ƒ7ƒ,2ƒK · `"ƒ_2ƒaƒ#ƒ3& \ƒYƒW {"ƒAƒ‚ƒ3& >ƒEƒW4 €ƒ7ƒAƒ7ƒm¸ sƒ) Zƒ,CƒO4 sƒlƒ^ƒ3& \ƒ#ƒ0* j +ƒm(ƒ^ƒ) {Q‰ sƒ) iƒO"ƒEƒ, †"ƒ.ƒ3
 +ƒnƒ^ƒ;ƒ3& \ƒpƒaƒ, €ƒO* +ƒAƒGƒAƒD `&>ƒAƒSrƒ= xƒ) \ƒ)"ƒS 52ƒbƒO* T"ƒhƒD wƒ7ƒ †"ƒ.ƒ3& wƒ3@ ~* :ƒaƒ#ƒ3& >ƒEƒW &4>ƒgƒAƒ3 “ƒ;ƒ;ƒ<ƒ/ƒ)
 6ƒYƒˆ& ]ƒ7ƒEƒD +ƒO"ƒEƒ3& +ƒ‚ƒlƒGƒ) j `"ƒH2ƒ.ƒ= †"ƒ.ƒ3& wƒ3@  >ƒ3 ~* 2ƒH IRQ2ƒ3& >ƒGƒ8 d>ƒm "ƒ)4 (x,y) +ƒ,(ƒScƒ3& +ƒAƒGƒAƒt&
 oƒ7ƒ84 .+ƒ#ƒAƒ¥44 UƒYƒ} 5(ƒScƒ3& T"ƒhƒt& iƒS"ƒK `"ƒH2ƒ.ƒ/ƒ3& wƒ7ƒ= ~* Nƒ^ƒ?ƒW sƒ•ƒ3& iƒ^ƒlƒ3& kƒ,(ƒ#ƒ3& Nƒ7ƒ|4 "ƒhƒ^ƒ/ƒ.ƒ) €ƒ?ƒGƒgƒW
 ~¸ \ƒW F"ƒAƒ8(ƒ} &-&(ƒ[ …ƒ‚ƒf LƒAƒ3 "ƒGƒ) -&(ƒ‚ƒ3& ~* Q¸ &>ƒD kƒAƒ�ƒ3& ¢"ƒlƒGƒ3& &cƒH j +ƒAƒaƒAƒaƒ;ƒ/ƒ3& +ƒAƒ7ƒpƒEƒ3& T&2ƒD sƒ) 6ƒ|(ƒ3&
 &@¸ &>ƒ,>ƒK4 "ƒhƒW ¬"ƒ9& 6ƒYƒˆ& -&>ƒ_& iƒ3"ƒ/ƒ3"ƒW4 +ƒ_"ƒq +ƒ3"ƒaƒS "ƒhƒ/ƒ0&-R4 "ƒhƒW (ƒ•ƒGƒ7ƒ3 Ž"ƒ/ƒK I(ƒAƒ^ƒS +ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒD& `"ƒEƒ^ƒ= €ƒ3
 sƒƒ) †"ƒƒ.ƒƒ3& wƒƒ3@ (ƒƒ^ƒƒ/ƒƒEƒƒ, \ƒƒH +ƒƒ3"ƒƒˆ& ›cƒƒH j .+ƒƒAƒƒ8"ƒƒpƒƒ/ƒƒD& †"ƒƒ^ƒƒ0% (ƒƒScƒƒS €ƒƒ#ƒƒAƒƒGƒƒ;ƒƒ= oƒƒ7ƒƒ8 y"ƒƒ‚ƒƒ^ƒƒ3"ƒƒW €ƒƒ/ƒƒ^ƒƒ|(ƒƒW †"ƒƒ.ƒƒ3& xƒƒfR
 "ƒ) €ƒ3 \ƒH4 .+ƒAƒO2ƒ)(ƒhƒ3& €ƒEƒf&4>ƒW !"ƒD(ƒ7ƒ3 5(ƒlƒ#ƒ3& †&cƒ¨Q& sƒ) T(ƒaƒ/ƒ3&4 †"ƒgƒˆ& "ƒhƒAƒ7ƒ8 Nƒgƒ, oƒbƒO* +ƒAƒ8(ƒ.ƒ3& +ƒAƒm"ƒGƒ3&
 ›cƒH j +ƒAƒ;ƒ<ƒ.ƒ3& €ƒ/ƒ^ƒ|- (ƒ•ƒGƒ3& 6ƒ/ƒ, \ƒH4 .+ƒ‚ƒ#ƒGƒ3&4 +ƒ,"ƒpƒˆ"ƒS  (ƒq%& ¢2ƒ‚ƒˆ"ƒW xƒ/ƒpƒ/ƒ3&4 d&(ƒAƒX& ¼ƒm sƒ) d"ƒOçƒ3

  :+A3"/3& `&2l9& o78 y"GW ")"8 "pYm ¢U$¸ NE;3& s) .+3"ˆ&
 :3"q i^$ -&([ NA7n/3 \p/Y) 6Ya) (,(‚/W Ž4(9&4 +A?#G3&4 +AD232A^3& €/3"aW k7E/, ") \S +0&-R : Q4*•

  ."A8"p/D&4 ",(0* †".3& xu4 o78 y"GW +A8"p/DQ& 6A‚3& o78 :3"9& i^l3& -&(‚3& '(8 6/, :"AO"1•
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  +ph#/X& (A| `"Ep/J& zEW j \/‚3& o/m 4* c^G3& 4* 6_23& \b) +A8"p/D& `"E^= o78 i^l3& -&(‚3& N,
 :\b) +)"E3& 6A‚3& èa^3 i[Uq%& \A7a/3& o78 +AO"b3&4 i34%& “/7m(X& ”M"/O '(8 6/, :"b3"1•

 4* €ƒ?ƒGƒD oƒ7ƒ8 y"ƒ‚ƒWçƒ3 "ƒhƒEƒf&4>ƒW +ƒAƒ;ƒ<ƒ.ƒ3& €ƒ/ƒ^ƒ|-4 €ƒEƒu4 xƒ) †"ƒ.ƒ3& êƒ3"ƒ;ƒ/ƒW +ƒ7ƒbƒpƒ/ƒX&4 +ƒAƒ=&cƒ3& +ƒAƒpƒS"ƒˆ& +ƒpƒAƒ[ o
 .€aAa;=

 .:<.3& o78 (^S%& x#G3"W R2E= i/3& `&-&(‚3& \�f* £->, "hAf4 x#G3& +pA[ o
 -&(‚3& o78 +^=(/X& +A8"p/DQ&4 +A?#G3& -&(u%& £->= "hAf4 -(�3& {>8 +pA[ o

 oƒ7ƒ8 "ƒhƒ="ƒEƒ^ƒ=4 +ƒAƒ;ƒ<ƒ.ƒ3& +ƒaƒ7ƒ;ƒX& NƒAƒ7ƒnƒ= +ƒ0&-R4 iƒ;ƒ<ƒ.ƒ3&  2ƒ/ƒ?ƒX& oƒ7ƒ8 QR"ƒ8 &-&(ƒ[ £->ƒ, "ƒhƒAƒf4 +ƒ3&>ƒEƒ3& +ƒpƒAƒ[ o
 .+)"E3& +a7;X&

 +ƒhƒD4 sƒ) \ƒbƒ)%& -&(ƒ‚ƒ3"ƒW Ž4(ƒ9& +ƒ34"ƒaƒ)4 +ƒAƒGƒ,>ƒ3& {"ƒYƒm%& >ƒ8&2ƒ‚ƒ3& èƒaƒ^ƒ3 €ƒ7ƒAƒ_"ƒ#ƒ/ƒW kƒ^ƒ0 "ƒ) \ƒS '(ƒ8 : "ƒEƒW&-•
 :>8&2‚3& w7= s)4 +AG,>3& (•G3&

 >ƒGƒ8 +ƒ32ƒ‚ƒEƒX& I-(ƒYƒX& -2ƒ)%& sƒ) £2ƒ#ƒGƒ3& j (ƒ‚ƒ/ƒ?ƒ, "ƒ) iƒH y"ƒhƒ‚ƒ#ƒ3& "ƒhƒf(ƒEƒ, "ƒpƒS IR"ƒEƒ3&4 :+ƒpƒYƒaƒ) IR"ƒEƒ3& ~* I>ƒ8"ƒ[ o
  .xp/J& L#O j s)C3 s)T s)4 \W Fxp/J xp/g) s) I(An/) "h/EA^lW iH4 .+pA7?3& ‹"^l3&

 "ƒpƒGƒAƒW +ƒ‚ƒ7ƒlƒ) I-2ƒ;ƒW (ƒAƒnƒ3"ƒW I>ƒ?ƒ#ƒ) kƒaƒ7ƒ, \ƒEƒf 5* 2ƒH -(ƒ�ƒ3"ƒf .-&(ƒu Q4 -(ƒu Q "ƒhƒGƒ)4 :!&Cƒ, -(ƒ�ƒ3& ~* I>ƒ8"ƒ[4 o
 .-(�3"W -(�3& \W"‚, \Ef 5% Z_4 2H -&(�3&

 &@¸ ~*4 "ƒƒH->ƒƒ‚ƒƒW ->ƒƒ‚ƒƒ= I-4(ƒƒ�ƒƒ3& ~*4 `&-2ƒƒ•ƒƒº& êƒƒAƒƒ^ƒƒ= `&-4(ƒƒ�ƒƒ3& ~2ƒƒS "ƒƒhƒƒGƒƒ)4 :(ƒƒAƒƒ?ƒƒAƒƒ/ƒƒ3& Nƒƒ7ƒƒµ +ƒƒ‚ƒƒ.ƒƒX& ~* I>ƒƒ8"ƒƒ[ o
  .6Yˆ& x?=& ()%& ¢"u

 .\ƒAƒ3>ƒ3& iƒ7ƒ8 >ƒGƒ/ƒ0&4 Nƒ7ƒ‚ƒ3& €ƒAƒ7ƒ8 {CƒD "ƒ) €ƒOrƒW “ƒ‚ƒAƒ3& y"ƒhƒ‚ƒ#ƒ3& Œ(ƒ8 "ƒGƒH4 :wƒ.ƒ3"ƒW !4Cƒ, Q “ƒ‚ƒAƒ3& ~* I>ƒ8"ƒ[4 o
 “ƒW ~2ƒYƒ, wƒ.ƒ3&4 .«2ƒD(ƒ)4 êƒD&- “ƒW CƒAƒž 2ƒH 6ƒhƒ,*- sƒ) sƒ•ƒ3&4 .\ƒAƒ3>ƒ3& €ƒ;ƒ‚ƒO4 Nƒ7ƒ‚ƒ3& €ƒAƒ7ƒ8 {CƒD "ƒ) R"ƒ‚ƒ/ƒ8Q& "ƒpƒGƒAƒW

  .(q—& o78 "pH>m% +,C) 5* R2D4 {>8 N^?W "phGAW êAD(/3& sY Q s,()*
 5*(ƒ7ƒ3 "ƒAƒ7ƒEƒ3& +ƒpƒ7ƒYƒ3& ~2ƒYƒ/ƒf +ƒAƒGƒ,>ƒ3& 6ƒAƒ‚ƒ3& xƒ) "ƒhƒu-"ƒEƒ= +ƒ3"ƒaƒ/ƒ0& iƒH +ƒAƒ)Uƒ0v& `"ƒAƒ[Uƒq%& `&CƒAƒ) sƒ) ~* èƒAƒm4

  ."AO2O"[4 "A^$ +)C7)  2/#S €3 (•G,4 iG,>3&
 sƒ) >ƒ,>ƒEƒ3& R2ƒD2ƒW xƒpƒ?ƒO "ƒO*>ƒW "ƒGƒO* Q¸ +ƒ3"ƒˆ& wƒ7ƒ= I->ƒO sƒ) 6ƒ|(ƒ3& iƒ7ƒ84 ."ƒ�ƒ,* !"ƒYƒ}¸ ~"ƒYƒ) iƒH4 :+ƒbƒ3"ƒbƒ3& +ƒ3"ƒˆ&4
 :ƒ<ƒ.ƒ3& xƒ/ƒpƒ/ƒ, ›cƒH j .5(ƒhƒ‚ƒ3&4 \ƒAƒ_%& +ƒAƒ?ƒGƒt& +ƒ,2ƒhƒ3& †&(ƒlƒu& +ƒ3"ƒm iƒH4 .~"ƒgƒ7ƒ3& zƒEƒW j I-2ƒ•ƒGƒ) `Q"ƒˆ&
 !"ƒpƒ/ƒS& 4* IRQ2ƒ3&4 \ƒpƒˆ& oƒ7ƒ8 I->ƒ‚ƒ3&4 +ƒ12ƒO%& !"ƒpƒ/ƒS& oƒGƒEƒV F"ƒAƒGƒAƒD4 "ƒAƒO2ƒ)(ƒH iƒYƒAƒGƒAƒ7ƒSv& Zƒ,(ƒEƒ/ƒ3"ƒW iƒaƒ_ >ƒ?ƒgƒW
 ‹T&2ƒO sƒ) "ƒhƒ[UƒlƒO& >ƒ‚ƒ/ƒEƒ½,- Q +ƒ,(ƒhƒ[ I-2ƒ;ƒW4 ]ƒ[2ƒ3& Lƒ#ƒO j €ƒGƒYƒ3 .+ƒAƒaƒ_ +ƒ,2ƒGƒ) `"ƒO&2ƒAƒm Ž"ƒ/ƒO& I->ƒ‚ƒ3&4 I-2ƒScƒ3&
 ̀ &@ j ~"ƒƒ=R"ƒƒ�ƒƒ/ƒƒ) ~"ƒƒ/ƒƒAƒƒ;ƒƒ<ƒƒ} zƒƒ,(ƒƒX& ‹T"ƒƒGƒƒ, ~2ƒƒYƒƒ, "ƒƒGƒƒH .(ƒƒq—& ‹2ƒƒGƒƒ7ƒƒ3 "ƒƒAƒƒ?ƒƒGƒƒD iƒƒpƒƒ/ƒƒGƒƒ, €ƒƒO* †"ƒƒ;ƒƒX& >ƒƒ‚ƒƒ/ƒƒEƒƒ, - 2ƒƒhƒƒ3&
 wƒ3cƒ3 +ƒgƒAƒ/ƒO4 .>ƒ?ƒt& ›-(ƒ‚ƒ, "ƒ) zƒf(ƒ,4 \ƒ‚ƒEƒ3& "ƒhƒu(ƒ#ƒ, €ƒAƒ;ƒ<ƒ} +ƒAƒO"ƒbƒ3&4 >ƒ?ƒt& "ƒhƒ‚ƒ‚ƒaƒ, +ƒAƒ;ƒ<ƒ} oƒ34%& F+ƒ•ƒaƒ7ƒ3&
 IR"ƒƒm -"ƒƒaƒƒ/ƒƒO& `"ƒƒ8CƒƒO €ƒƒW \ƒƒbƒƒpƒƒ/ƒƒ= 4* R"ƒƒˆ& †"ƒƒ/ƒƒSçƒƒ3 \ƒƒAƒƒ4 €ƒƒ?ƒƒ#ƒƒO4 \ƒƒW F›>ƒƒ?ƒƒD :ƒƒ<ƒƒ.ƒƒ3& &cƒƒH ›(ƒƒYƒƒ, "ƒƒ) "ƒƒ^ƒƒ3"ƒƒ| ‹&(ƒƒ;ƒƒ3&

 :“W(u o78 !"Y}v& spY, .L#G3& y&c,v 6h�EW rg7, >[4 .I"0rX& w/3 >m xu23 I-(Y/)4
 ."ƒ/ƒaƒW "ƒAƒ?ƒ#ƒO (ƒ)%& ~% &(ƒ•ƒO .+ƒ‚ƒW"ƒ?ƒ3& +ƒ3"ƒˆ& j "ƒHR&(ƒf& · iƒ/ƒ3& `&2ƒlƒ9& sƒ) oƒ34%& I2ƒlƒ9& \ƒAƒEƒ#ƒ= j "ƒGƒH •

 N|&(73 +‚pE) +0&-R R2D4 >G8 rl9& +32h0 j +W2E;3& spY= .R"‚/8Q& x) …7/<, "GH “‚A3"f
  .”3"EX& k,(#3& €W xG‚A3 €/‚A‚m Z3"<, ") `"AS27?3& s) (h•Af €?GD (AAn= j 
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 +ƒAƒW(ƒnƒ3& `"ƒEƒpƒ/ƒJ& j4 .†"ƒ‚ƒEƒ7ƒ3 +ƒ^ƒD2ƒ) +ƒ(ƒD †"ƒYƒ=-& >ƒGƒ8 iƒ•ƒaƒ7ƒ3& ~2ƒGƒt& 4* ~2ƒGƒt"ƒW xƒf>ƒ3& j wƒ3@ >ƒH2ƒ} >ƒ[4 
 6ƒMUƒAƒ3 €ƒ7ƒS2ƒ) CƒhƒD ¢@"ƒm {"ƒaƒ) Nƒ^ƒ?ƒW +ƒW2ƒ‚ƒEƒ3& sƒ) oƒ¨ sƒª +ƒ^ƒ?ƒO ù"ƒGƒH ~* >ƒ¨ iƒ?ƒ#ƒGƒ3& Nƒlƒ3& "ƒhƒAƒf kƒ^ƒ0 iƒ/ƒ3&4

  .›(A| 4* ~2Gt"W y&20 €A84 s8 NM"n73 i?#G3& ZA_2/3&

 .L#G3&  2H4 i?#G3& xf&>3& “W \;#3& +W2E;3 &(•O &(AbS i8(.3& ›>G8 Z[2/, kW"?3& !"Y}v&•
 &cƒƒH '(ƒƒEƒƒ) j4 .6ƒƒAƒƒpƒƒEƒƒ/ƒƒ3& +ƒƒ3"ƒƒaƒƒ/ƒƒ0&4 ¬"ƒƒ<ƒƒ}%& ŒUƒƒ/ƒƒqQ {"ƒƒ8 6ƒƒYƒƒm R&(ƒƒf¸ ~4R +ƒƒ,R(ƒƒf +ƒƒ3"ƒƒaƒƒS +ƒƒ3"ƒƒaƒƒ7ƒƒ3 (ƒƒ•ƒƒGƒƒ, "ƒƒGƒƒH4
 I(ƒYƒf «(ƒ$ j (ƒAƒYƒ#ƒ/ƒ3& \ƒ^ƒ[ iƒGƒ,>ƒ3& oƒ/ƒm 4 \ƒW Fiƒ8"ƒpƒ/ƒDQ&4 iƒ?ƒ#ƒGƒ3&4 iƒ#ƒAƒlƒ7ƒ/ƒ3& iƒ^ƒlƒ3& 6ƒ8>ƒ3& ´>ƒ‚ƒ= 6ƒ/ƒ, (ƒ•ƒGƒ3&

 :i3"/3"S w3cS ~2Y,4 .+AaAa;/3& +Am&(t& `Uq>/3&

 !"#$%&'( )$'( *%$+, -./0 1%2 3456'( 789 :!"#$%&'( !:";'( )$'( <=8/ >2 ?@A= BC >DE 5, FGHC•
 IH .JK8L 198= G HC MN5#O 198N G P' 759.2 QC RSTN >2 (U952 )$'( VT= !&'(H 5W;, XHY#Z( 7G5[%'

 \#'H ]86'( ^, _,56&'( B`D= !'5&'5LH .5aK8L 198= G b'5O 5WcC !:"c d`e;, >, 5W"#;+N b'5O I b'5f( J@a
 gL h(8+'( i'j 8Wek V#"lNH b=`W'( m(8$n( ^, _,56&N b#D#;#%o0 b#:"c 759.2 RST&L i'jH b%DpZ(

 q(@=0 HC \";'( q(@=r _#Z( 7(j 7G5[%' J5A&cG( 4(8s0 ^, !:"c d(8T&t( b%O8Z b'5f5L ?`u`%' g&=`W'(
  .d5[&c.' b[c5v( 7G5f(H w>=8xy(

 «&(ƒ/ƒ[& 4 "ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒD& :ƒ<ƒ.ƒ3& xƒu4 iƒ7ƒ8 y"ƒGƒW !2ƒ7ƒm «&(ƒ/ƒ["ƒW iƒ8"ƒpƒ/ƒDQ& 6ƒ8>ƒ3& ´>ƒ‚ƒ= :+ƒAƒ8"ƒpƒ/ƒDQ& +ƒAƒm"ƒGƒ3& sƒ) e"ƒAƒO"ƒ1•
 .z,(X& €G) iO"E, 5c3& i?#G3& \7<73 +ph#/) 4 +Gu"m !27m

 „& sƒ) yUƒ/ƒW¸ iƒH +ƒAƒu(ƒX& +ƒ3"ƒˆ& ~*4 „&  2ƒ‚ƒ/ƒW zƒ,(ƒX& (ƒAƒScƒ= 6ƒ/ƒ, "ƒGƒH4 :iƒGƒ,>ƒ3& 6ƒ8>ƒ3& ´>ƒ‚ƒ= 6ƒH%& 2ƒH4 "ƒbƒ3"ƒ1•
 "ƒhƒ3 &2ƒ8>ƒAƒ3 €ƒAƒ3¸ `rƒt iƒ/ƒ3& èƒ,>ƒm j ´(ƒYƒ3& !2ƒ0(ƒ3& !2ƒ[ wƒ3@ sƒ)4 6ƒhƒAƒ_"ƒEƒ) (ƒAƒ#ƒYƒ/ƒ3 {R‰ iƒGƒW €ƒW {(ƒYƒ, yUƒ/ƒW& 5rƒS
 Âwƒƒ,Á-½* ÂQ* :È£"ƒƒÊ^ƒƒÂ8 ½sƒƒW& iƒƒ3 Â!"ƒƒÂ[) £"ƒƒ^ƒƒ8 sƒƒW „& >ƒƒ^ƒƒ8 +ƒƒ,&4- sƒƒ) 5-"ƒƒ<ƒƒ^ƒƒ3& êƒƒAƒƒaƒƒ_ j R-4 "ƒƒpƒƒAƒƒf ‹(ƒƒ;ƒƒ3& sƒƒ) oƒƒ#ƒƒ.ƒƒ= ~*
 F½‹Â(ƒƒÉ_½* iƒƒ¾O¸ :É]ƒƒÂ3"ƒƒÂ‚ƒƒÂf 6ƒƒÊ7ƒƒ04 €ƒƒAƒƒ7ƒƒ8 ½„& oƒƒÊ7ƒƒ_ Êiƒƒ^ƒƒÊGƒƒ3& Á]ƒƒÂ=* »½y&ÂRÉ2ƒƒÊ?ƒƒ3& ½IÂ*É(ƒƒÂX& ›ÁcƒƒH :Â!"ƒƒÂ[ FoƒƒÂ7ƒƒÂW :½]ƒƒ7ƒƒ½[ ŠÁ+ƒƒÊGƒƒÂt& Á\ƒƒÉH* sƒƒÁ) eIÂ*Â(ƒƒÉ)&
 F½(ƒÁ^ƒÉ_* :É]ƒÂ3"ƒÂ‚ƒÂf FÁwƒÂAƒÁf"ƒÂEƒ½, É~* ÂÊ„& ½`É2ƒÂ8ÂR Á]ƒÉBƒÁ} É~¸4 F½+ƒÊGƒÂt& ÁwƒÂ34 Á`É(ƒÂ^ƒÂ_ Á]ƒÉBƒÁ} É~¸ :Â!"ƒÂ[ FiƒÁ3 ÂÊ„& ½‹ÉR"ƒÂf F½ZƒÊ.ƒÂYƒÂ=* iƒ¾O¸4

  (.5-"<^3& êAa_ s) ±’±˜ è,>ˆ&) ."ÂhÂ3 "Â8Â>Âf FÂZÊ.ÂYÂ=* ÊQ* i3 ÂÊ„& ½‹ÉR"Âf F½ZÊ.ÂYÂ=* i¾O¸ :É]Â3"Â‚Âf
 LƒAƒ34 €ƒ=R"ƒ^ƒEƒ3 \ƒ_%& j LƒO%&4 sƒt& kƒ7ƒq „& ~* 2ƒH4 "ƒhƒ7ƒ_% -2ƒ)%& IR"ƒ8©ƒW Zƒ,(ƒ.ƒ3& ‹(ƒ.ƒ3& +ƒpƒYƒm  (ƒO "ƒGƒH sƒ)4
 +,"ƒhƒO LƒAƒ3 wƒ3@ ~©ƒf ›>ƒ^ƒ8 oƒ7ƒ8 yUƒ^ƒ3& ->ƒ[ &@¸ €ƒO* oƒ3"ƒEƒ=4 €ƒO"ƒaƒ^ƒ0 kƒˆ& +ƒ3&>ƒ8 sƒpƒf  .`&2ƒhƒ.ƒ3& kƒAƒ‚ƒaƒ/ƒ3 4* (ƒ1"ƒYƒ/ƒ7ƒ3
 &@¸ :Â!"ƒƒ[ ÂÊ„& Ê~¸ iƒƒ0>ƒƒ‚ƒƒ3& èƒƒ,>ƒƒˆ& j wƒƒ3"ƒƒ) sƒƒW LƒƒO*  4- 6ƒƒS .yUƒƒ^ƒƒ3& 6ƒƒ•ƒƒEƒƒW +ƒƒ‚ƒƒ7ƒƒEƒƒ/ƒƒ) +ƒƒW2ƒƒbƒƒX& 6ƒƒ•ƒƒ8 ~¸ \ƒƒW FŒ"ƒƒlƒƒX&

 .±’±Ÿ è,>ˆ& F5-"<^3& ›&4- Á€ÉAÂGÉAÂ8 ½>,Á(½, .Â+ÊGÂt& "phG) ½€½/ÉuÊ2Â8 »Â(Â^Â;Âf FÁ€ÉAÂ/Â^AÁ^ÂaW 5Á>É^Â8 ½]ÉAÂ7Â/ÉW&

 رئيس اللجنة الوطنية �خ�قيات الصحة
 المدير التنفيذي لقسم ا�خ�قيات وا�متثال

  بالمعهد الوطني لبحوث الصحة

 د. عبدالله بن عد�ن عد�ن



 قراءة نتائج الفحص الوراثي
  بتقنية الجيل التالي

 وتبعاتها على المريض وعائلته
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  <60bv l&T15 Y .Å“Å <601F%& 3&6?~& Rf +ç#D%& +•‰&
  "BIG SECRETS COME in small packages"

 z#lpN >2 b,5a 75,`%6{ 5c8AlN |}5&;'( J@a B0 ~#O w!�(d`'( z["'( |}5&c 1%2 <A$;=H !T#TO _€, `a
  .Å52 _DpL b%}56'( 1%2 \D6;= 5‚ m5+Z( _"$'(

  (ƒq%& +ƒAƒ1&-2ƒ3& `"ƒ_2ƒaƒ#ƒ3& +ƒf(ƒEƒ) oƒ3¸ FNƒ0"ƒGƒX& :ƒAƒ<ƒ.ƒ/ƒ3& R"ƒgƒ,¸ oƒ7ƒ8 I>ƒ8"ƒ?ƒX& iƒ1&-2ƒ3& :ƒaƒ#ƒ3& +ƒAƒpƒH*  >ƒEƒ/ƒ=
 j !"ƒAƒD%& (ƒ^ƒ8 '(ƒX& &cƒH !"ƒ‚ƒ/ƒO& +ƒAƒ#ƒAƒS >ƒ,>ƒK wƒ3cƒS4 “ƒW"ƒ;ƒX& (ƒAƒ| €ƒ/ƒ7ƒM"ƒ8 R&(ƒf& 4* zƒ,(ƒX& "ƒhƒD"ƒ/ƒaƒ, >ƒ[ iƒ/ƒ3&

 .+)R"‚3& !"AD%& j i1&-23& '(X"W +W"_v& +A3"p/m& 5R"#/3 ¢(l3& \�f* +.["G) i3"/3"W4 FI>m&23& +7M"E3&
 6ƒ?ƒt& sƒ) +ƒGƒAƒ8 cƒq* eQ4* :+ƒ)"ƒ8 `&2ƒlƒq dUƒ1 oƒ7ƒ8 IR"ƒ8 6ƒ/ƒ, (Gene Testing) iƒ1&-2ƒ3& :ƒaƒ#ƒ3& -"ƒ;ƒ/ƒq"ƒW 
 ›cƒH sƒ) +ƒAƒ1&-2ƒ3& IR"ƒX& \ƒ;ƒf wƒ3@ >ƒEƒW 6ƒ/ƒAƒ3 (ƒ^ƒ/ƒ<ƒpƒ7ƒ3 "ƒhƒ3"ƒ0-& 6ƒ1 F(ƒ)%& oƒ8>ƒ/ƒ0& &@¸ +ƒgƒ?ƒO* +ƒGƒAƒ8 4* {R +ƒGƒAƒ8 e"ƒ^ƒ3"ƒ|
 iƒ1&-2ƒ3& zƒpƒˆ& `"ƒO"ƒAƒW I>ƒ8"ƒ‚ƒW +ƒgƒAƒ/ƒGƒ3& ›cƒH +ƒO-"ƒ‚ƒ) &(ƒAƒq*4 F+ƒ‚ƒAƒ[R `"ƒ_2ƒaƒ#ƒW iƒ1&-2ƒ3& zƒpƒˆ& Iy&(ƒ[4 "ƒ,Uƒ9&
 ›cƒH 6ƒ?ƒ‚ƒGƒ= iƒ3"ƒ/ƒ3"ƒ^ƒf F(G e n e ) “ƒD Zƒ3* sƒ,(ƒ.ƒ84 +ƒ?ƒpƒq oƒ3¸ sƒ,(ƒ.ƒ8 †-"ƒ‚ƒ, "ƒ) "ƒGƒ,>ƒ3 ~* èƒAƒm4 .+ƒAƒX"ƒEƒ3&
 €ƒ;ƒAƒ<ƒ.ƒ= R&(ƒX& '(ƒX&4 +ƒgƒAƒ/ƒGƒ3& y&(ƒ‚ƒ3 "ƒhƒ)>ƒ<ƒ/ƒ0& · iƒ/ƒ3& +ƒAƒGƒ‚ƒ/ƒ3& oƒ7ƒ8 y"ƒGƒW ‹&2ƒO%& ŒQ‰4 `"ƒBƒ) oƒ3¸ `"ƒ_2ƒaƒ#ƒ3&
 xƒ[2ƒ) I-"ƒ,T kƒ,(ƒ$ sƒ8 R>ƒaƒ) iƒ1&-4 '(ƒX I(ƒf2ƒ/ƒX& `"ƒ_2ƒaƒ#ƒ3& +ƒf(ƒEƒ) sƒYƒ F>ƒ,>ƒaƒ/ƒ3"ƒW €ƒ;ƒaƒf · 5cƒ3& “ƒt& ‹2ƒO4

  .(The Genetic Testing Registry) +A1&-23& `&-"^/qQ& \g0
 :ƒaƒ#ƒ3& sƒ) (ƒ^ƒS* yCƒD *(ƒ‚ƒ= iƒ/ƒ3& (Next Generation Sequencing) iƒ3"ƒ/ƒ3& \ƒAƒt& +ƒAƒGƒ‚ƒ= ]ƒaƒ^ƒ_* e&(ƒq‡ƒ)
 ̀ "ƒ_2ƒaƒ#ƒ3& sƒ) ‹&2ƒO* dUƒbƒW "ƒOR4Cƒ= +ƒAƒGƒ‚ƒ/ƒ3& ›cƒH .`&(ƒ^ƒ/ƒ<ƒ) I>ƒ8 \ƒ^ƒ[ sƒ) +ƒ)>ƒ<ƒ/ƒ?ƒX&4 +ƒEƒM"ƒ.ƒ3& +ƒAƒGƒ‚ƒ/ƒ3& iƒH iƒ1&-2ƒ3&
 \ƒƒ)"ƒƒS :ƒƒaƒƒf e&(ƒƒAƒƒq*4 F{2ƒƒ?ƒƒS%& \ƒƒ)"ƒƒS :ƒƒaƒƒf4 F+ƒƒGƒƒAƒƒEƒƒ) '&(ƒƒ8* 4* '(ƒƒV +ƒƒ[Uƒƒ8 `&@ `"ƒƒGƒƒAƒƒD I>ƒƒ8 :ƒƒaƒƒf :+ƒƒAƒƒ1&-2ƒƒ3&
 I(ƒ#ƒ.ƒ3& Iy&(ƒ[ oƒ7ƒ8 (Gene Panel) +ƒGƒAƒEƒ) '&(ƒ8& 4* '(ƒV +ƒ[Uƒ8 `&@ `"ƒGƒAƒD I>ƒ8 :ƒaƒf >ƒpƒ/ƒEƒ, .{2ƒGƒAƒt&
 eUƒbƒ) ‹2ƒGƒ3& &cƒH {&>ƒ<ƒ/ƒ0& 6ƒ/ƒ, .†"ƒ;ƒX& :ƒ<ƒ.ƒ3& >ƒGƒ8 I(ƒH"ƒ•ƒ3& '&(ƒ8%"ƒW I(ƒ}"ƒ^ƒ) +ƒ[Uƒ8 `&@ `"ƒGƒAƒD I>ƒEƒ3 +ƒAƒ1&-2ƒ3&
 .iƒO"ƒ$(ƒ0 {-2ƒW +ƒW"ƒ_v& +ƒAƒ3"ƒpƒ/ƒm& IR"ƒ,CƒW +ƒ[UƒEƒ3& `&@ `"ƒGƒAƒt& j (ƒ•ƒGƒ7ƒ3 +ƒAƒ1&-2ƒ3& ~"ƒ$(ƒ?ƒ3& {&-4* sƒ8 :ƒaƒ#ƒ3& >ƒGƒ8
 zpˆ& j {2?S%& xApD :a#W (Who le  Exome  Sequenc i ng) {2?S%& \)"S :af {2‚, "pGAW
 &cƒƒH .6ƒƒ?ƒƒt& j `"ƒƒGƒƒAƒƒ=4(ƒƒ^ƒƒ3& xƒƒGƒƒ;ƒƒ3 +ƒƒ)TUƒƒ3& `&R"ƒƒ}-Q& (ƒƒAƒƒf2ƒƒ= "ƒƒhƒƒ/ƒƒ#ƒƒAƒƒ¥44 “ƒƒt& sƒƒ) yCƒƒD iƒƒH {2ƒƒ?ƒƒS%& Fiƒƒ1&-2ƒƒ3&
 zƒEƒ^ƒ3 €ƒ7ƒpƒEƒW +ƒAƒ34R +ƒAƒpƒ7ƒ8 `"ƒhƒD sƒ) `"ƒAƒ_2ƒ= wƒ3"ƒGƒH4 +ƒAƒ1&-2ƒ3& '&(ƒ)%& 6ƒ•ƒEƒ) :ƒaƒ#ƒ3 !4%& -"ƒAƒ9& (ƒ^ƒ/ƒEƒ, :ƒaƒ#ƒ3&
 (ƒAƒ.ƒ, "ƒpƒS4 (Whole Genome Sequencing) {2ƒGƒAƒt& \ƒ)"ƒS :ƒaƒf 2ƒH èƒ3"ƒbƒ3& ‹2ƒGƒ3& .+ƒAƒ1&-2ƒ3& '&(ƒ)%&
 y&CƒD%& oƒ/ƒm "ƒ¦&4 `"ƒGƒAƒ=4(ƒ^ƒ3& Ž"ƒ/ƒO& sƒ8 !4‡ƒ?ƒX& {2ƒ?ƒS%& …ƒ‚ƒf LƒAƒ34 iƒ1&-2ƒ3& zƒpƒˆ& \ƒ)"ƒS :ƒaƒf 2ƒH 6ƒ0Q& €ƒAƒ3&
 >ƒ[ j "ƒhƒAƒ7ƒ8 *(ƒlƒ= `&(ƒAƒAƒnƒ= 5* ~* d"ƒaƒW%& `(ƒhƒ¥* iƒ/ƒ3&4 (Intron) ~4(ƒ/ƒOQ& 6ƒ0"ƒW Œ(ƒEƒ= iƒ/ƒ3&4 {2ƒ?ƒS%& Ž-"ƒq

  (‡) <3Tv .“=4(^3& \Y} 4* Ž"/O& o78 (1‡, ~* sY \7q o3¸ 5R‡=

مستشارة أمراض وأورام وراثية

لميا فهد السبيعي
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 BC 5,0 :ƒ.� „SO0 !a 75u`["'( J@a >, 5W'`+O ^…`&Z( |}5&;'( w5W+[s † !&'( 75;#v( >2 8e;'( ‡ˆL
 7(j !�(d`'( ‡‰f( I 8##ˆN HC 38"/ S=SŠ † McC !;6N !&'(H (Positive Result) b#L5‹=0 b‹#&;'( B`DN

 Pathogenic) b#n8, 38"$L 38"$'( J@a 1‰:N !'5&'5LH m5+Z( zlp'( S;2 ]8Z5L 3SoY, b….2
 B0 >=8xŒ( b%}56'( 4(8sC z[s b#c5D,0 i'@oH b#%AT&:Z( m5çr( 7(d5#x bp…5;, >DE !'5&'5LH .(variant

 z#lp&%' bAA:, b#n8, 38"/ 45‹=0 P&= P' McC !;6N !&'(H (Negative result) b#A%t b‹#&c HC .8,Œ( ÅU'
 bp…5;,H b=8=8:'( ](82Œ( 1%2 q5;L m5+‰%' b#A$'( b=528'( 8#s`N P&= b'5f( J@a I .m5+Z( S;2 !�(d`'(
 ƒ5[LŒ( bs86, >DE wm5+Z( >2 34`9`Z( ](82Œ( I b+&l, b#€[L 752`‰Ž z[s b;#2 ?5td( 7(d5#x
 8=Sv( .(ClinicalTrials.com) !Z56'( b=8=8:'( ƒ5[LŒ( ^…`, 3d5=è <=8/ >2 ]8, QŒ 5#'5O 34`9`Z(

 >, ~'5€'( h`;'(H .êTs b=4`6:'( b#L86'( bD%‰Z( I 34`9`Z( b#€[A'( 75t(dS'( >, 75‘Z( i'5;a McC 8o@'5L
  (Inconclusive Result) 3SoY, 8#’ HC b‰t5O 8#’ b‹#&c `a |}5&;'(

 1‰:= !'5&'5LH m5+Z( S;2 !�(d`'( ]8Z5L M&….2 S#o“N P&= P' !�(d`'( ‡‰f( I 8##ˆN S=SŠ `a )A:'(H
 Variant of Uncertain) b#‰aŒ( bsH86, 8#’ 38"$L !�(d`'( 38"$'( HC !�(d`'( 8##ˆ&'( (@a

 S=UN BC 5Wc5D,”L !&'( 7(q(89r( >, S=UZ( _‰2 3452 B`DN 7G5f( J@a I b6A&Z( *}5+;'( w(SigniÞcance
 S;2 b#‰aŒ( bsH86, 8#ˆ'( 38"$'( U##k z["L M&#‰:N >DE 5, _‰2 .€, w7(@'5L 38"$'( J@a >2 5;&s86, >,
 b%}56'( 4(8sC b#TL S;2 38"$'( 4`9H S=S[&L Å`T= Q@'(H (Segregation Analysis) >=8xG( b%}56'( 4(8s(

 _DpL 7(8"$'( >, h`;'( (@a V#;+&' b#s5o b'4C ^‰9H <#…4 ~[L _‰2 )c59 1'0 .gL5+Z( 8#ˆ'(H gL5+Z(
 38"$'( >2 7(S‹&:Z( bs86Z b;:'( I 38, _…Œ( 1%2 b�(d`'( 345#2 3d5=UL M&%}52H m5+Z( *+;c i'@o ._•sC

 P&= b#‰aŒ( bsH86Z( 8#’ 7(8"$'( >, %90 md5T= 5, BC 75#}5+Or( 8#pN ~#O b#‰aŒ( bsH86Z( 8#’
 )‹= .!�(dH ]8, )A:= GH !�(d`'( ‡‰f( I (Benign Variant) S#‰O 8##ˆN 5WcC 1%2 F5TOG 5W"#;+N

 b'5O I F5u`+x b‰t5O 8#’ –c5o B0 !�(d`'( z["'( b‹#&c )A:L !O(89 _xSN QC _‰2 ÅS2 1'0 J5A&cG(
  (Š) <3Tv (!c5#A'( Pt8'() .F.€, b#�(d`'( b#c5/8:'( Å(dH—' !}5…`'( !O(8v( _xS&'(

  (‡) <3Tv 
 ~2ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒYƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ= êƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒu2ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ= I-2ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ_
 zƒƒƒƒƒƒpƒƒƒƒƒƒˆ& sƒƒƒƒƒƒ) “ƒƒƒƒƒƒ=4(ƒƒƒƒƒƒ^ƒƒƒƒƒƒ3&

 i1&-23&
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 BC w!�(d`'( z["'( BC !;6N GH wb#�(d`'( 75u`["'( I 8#Ao _DpL 8WeN 3SoYZ( 8#’ |}5&;'( BC PWs PWZ( >,
 |}5&;'( >, h`;'( (@a d`W˜ )A:' !‰%2 8#:"N i'5;a ._…C 3q5"o 7(j 8A&™( BC 1&O HC b,Sl&:Z( b#;T&'(

 bcd5T, 1%2 S‰&6N b#�(d`'( b‹#&;'( 3q(8… BC b'5TZ( J@a b=(SL I 5c8oj .!�(d`'( z["'( 8=8TN I d8D, _DpL
 Å`%6'( ?5‹, I b#‰%6'( 3d`€'( >, P’8'( 1%2 .!�(d`'( ‡‰f( 75c5#L 3S25TL m5+Z( zlp%' b#�(d`'( 38"$'(

 5;&T$;, >, b+%l&:Z( b#�(d`'( 75c5#A'( BC G0 |#%š( ?H4 zxŒ5LH êtHŒ( -8p'( bT$;, I b#�(d`'(
 _‰2 1%2 8�Y= 5‚ b#Z56'( 75c5#A'( S2(`… I 34`9`Z( b#�(d`'( 75c5#A'( ^#‰9 >, %1 md5T= 5, _€k b#s(8ˆv(

 gL5+Z(H 5;N(45#2 I PW+#lpN P&= >=@'( gL5+Z( gL b#n8Z( b#�(d`'( 7(8"$'( gL b[#[u bcd5T,
 ^#‰9 I b#�(dH ](8,“L gL5+‰%' !�(d`'( z["'( 8s`N ^, BC _,“c >[c .b#698Z( 75c5#A'( S2(`… I g%‹:Z(

 dHST{ B`D#t Mc”s b#Z56'( 75c5#A'( S2(`… I 5;c(S%L I gL5+‰%' b#�(d`'( 75c5#A'( bod5p,H P'56'( </5;,
  .Q8pA'( !�(d`'( ‡‰f( I b#�(d`'( 7(8##ˆ&'( ^#‰9 b#‰aC bs86,H V#;+N 1%2 !‰%6'( ^‰&Ž(

 m5+Z( _"$'( b%}52 HC – gL5+Z( ^, êTs 5W&p…5;, P&= !'5&'( _#v( b#;TN z[s |}5&c >, 8#xC h`c i'5;a
 _A… b�(d`'( 345#2 I ‡=8Z( _A… >, M6#…`N P&= Q@'( bTs(`Z( ›j`œ I b#n86'( |}5&;'( bs86, (Hd5&x( >=@'( –

 b=`c5€'( |}5&;'( HC b#n86'( |}5&;'( 1‰:N !�(d`'( z["'( b;#2 )[t 7(q(890 38ù5A,
 VpD%' 8A&™( MD%:= Q@'( |W;'( ):[L b#‰:&'( V%&lN w (Incidental or Secondary Findings) 
 B`D= S… >D'H .M%9Œ z["'( )%/ P&= Q@'( )A:'( HC m5+Z( z#lp&L 5W' b….2 G b#n86'( |}5&;'( .5W;2
 |}5&;'( J@a BC bs86, )‹= .b#%AT&:Z( PWN(d5#xH b%}56'( b[u HC _"$'( b[u 1%2 b‰W, 756AN |}5&;'( J@W'

 bT=8/ d5#&x( I <f( 8A&l‰%'H QdH4 _DpL 5Wc“pL 75#u`&'( ~=SŠ P&= 75;#v( >, g6, 4S6L z&lN
  .‡=8‰%' !'5f( z#lp&'5L 5W' 38ù5A, b….2 G BC ~#O 5W;2 VpD'(

 5W#s 5{ 7G5Ž( _o I ‡=8‰%' b,STZ( b#[+'( 75,Sš( 7d`$N b#n5Z( b%#%T'( 4`T6'( I BC M#s iùG 5‚
 8s`NH w3S=S9 3d45c 7G5O z#lpN 1%2 3dST'( 345=èH wb#;T&'( ÅSTN )A:L w8#Ao _DpL b#�(d`'( 7(d5p&tG(

 dH4 1%‹&= 5;aH .QdH4 _DpL 3S=S9 b#‰%2H b#c`c5… 756=8pNH 75#u`N 8pc 5•=CH w3ST6Z( b#�(d`'( 7(d5A&xG(
 48&N .s ‡=8Z( 7GK5:N ^#‰9 bL590H |}5&;'( ž8ù w75,`%6Z( 8#s`&' I5D'( –…`'( @xC I !�(d`'( d5p&:Z(

 `a !�(d`'( ]8Z( z#lpN _#u5"N bs86,H |}5&;'( PWs BŒ .8,Œ( ÅU' B0 !c5� QCd @xCH g+&™( 3d5=UL
!M#s52H b[+L P&,4 .b#A$'( MNd(8… J5Ÿ b#'HY:Z( _‰[&' M&%}52H ‡=8‰%' gDk

  (Š) <3Tv 
 +ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒAƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ3— (ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ¡gƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ.ƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒƒ)
i1&-23& :a#3&
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 استشاري أمراض ا�طفال 
 وأمراض الوراثة

  

د. زهير عبدالله رهبيني

 sƒ) NƒS(ƒ/ƒ= +ƒAƒˆ& `"ƒGƒM"ƒYƒ3& \ƒYƒf F+ƒAƒˆ& `"ƒGƒM"ƒYƒ3& j +ƒAƒ#ƒAƒ¥2ƒ3&4 +ƒAƒ^ƒAƒS(ƒ/ƒ3& +ƒAƒ0"ƒ0Q& I>ƒm2ƒ3& iƒH 8j0jIjŽ&
 {"ƒ?ƒD&4 I&2ƒGƒ3&  \ƒbƒ) F`"ƒAƒ�ƒ8 oƒpƒ?ƒ= "ƒhƒ7ƒq&>ƒW I(ƒAƒnƒ_ {"ƒ?ƒD* oƒ7ƒ8 +ƒAƒ7ƒ9& 52ƒ/ƒK4 .(ƒbƒS* 4* I>ƒm&4 +ƒAƒ7ƒq

 5279& y".n3& op?, y".| +A79"W …Aa, "pS F"H(A|4 ",->O2S2/AX&4 it2D
 F+ƒ#ƒ7ƒ/ƒÇ& +ƒgƒ?ƒOQ& "ƒ,Uƒ9& sƒ) +ƒ82ƒpƒgƒ) \ƒS ~2ƒYƒ= èƒAƒaƒW `"ƒO2ƒAƒ7ƒ,(ƒ/ƒ3"ƒW ~"ƒ?ƒOQ& 6ƒ?ƒD j "ƒ,Uƒ9& >ƒEƒ=4
 6ƒƒ?ƒƒt& ICƒƒhƒƒD* ~2ƒƒYƒƒ/ƒƒ3 y"ƒƒ�ƒƒ8%& xƒƒpƒƒ/ƒƒµ4 y"ƒƒ�ƒƒ8%& ~2ƒƒYƒƒ/ƒƒ3 IR>ƒƒaƒƒ)4 +ƒƒGƒƒAƒƒEƒƒ) ZƒƒM"ƒƒ¥2ƒƒW +ƒƒgƒƒ?ƒƒO& \ƒƒS xƒƒpƒƒ/ƒƒµ4

  ¯3& ... i?#G/3& 4& 5-4>3& 4& i^;E3& T"ht& \b) +#7/Ç&
 sƒ) +ƒ7ƒ,2ƒ$ +ƒAƒlƒq `"ƒBƒ,CƒD \ƒYƒ} oƒ7ƒ8 +ƒpƒ•ƒ/ƒGƒ) F+ƒAƒ7ƒ9& j IR2ƒD2ƒX& +ƒAƒ1&-2ƒ3& IR"ƒX& 6ƒ•ƒEƒ) oƒ7ƒ8 I&2ƒGƒ3& 52ƒ/ƒK
 I(ƒAƒ^ƒS +ƒ82ƒpƒgƒ) oƒ3¸ +ƒf"ƒuv"ƒW >ƒ‚ƒEƒ) \ƒYƒ} oƒ7ƒ8(  DNA) “ƒgƒ?ƒS4%& ¬2ƒ‚ƒGƒ) 5T2ƒ^ƒ,(ƒ3& 542ƒGƒ3& zƒpƒˆ&
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 ›cƒH (ƒ^ƒ/ƒEƒ=4 .2003 {"ƒ8 €ƒf"ƒ.ƒ/ƒS& · 5cƒ3&4 5(ƒ.ƒ^ƒ3& {2ƒGƒAƒt& 4* iƒ1&-2ƒ3& ‹2ƒpƒJ& e"ƒEƒ) `"ƒGƒAƒt& ›cƒH \ƒ¾YƒÂ.ƒ½=
 (ƒAƒ^ƒEƒ/ƒ3& 6ƒAƒ•ƒGƒ= !Uƒq sƒ) "ƒhƒ/ƒlƒ.ƒO&4 +ƒAƒ7ƒ9& +ƒ#ƒAƒ¥4 …ƒ^ƒu €ƒ3Uƒq sƒ) 6ƒ/ƒ, iƒ/ƒ3&4 +ƒAƒ7ƒ9& CƒS(ƒ) iƒH `"ƒGƒAƒt&
 "ƒhƒ/ƒ,"ƒpƒˆ wƒ3@4 542ƒGƒ3& ŒUƒnƒ3& I&2ƒGƒ3"ƒW …ƒAƒaƒ, .+ƒAƒ7ƒ9& j 6ƒYƒaƒ/ƒ3& CƒS(ƒ) ½(ƒÂ^ƒÂ/ƒEƒ½= I&2ƒGƒ3& ~©ƒf iƒ3"ƒ/ƒ3"ƒW4 iƒGƒAƒt&

  . ")TUW2/A?3&  s8 "h=",2/a) !CE,4 I&2G3& Z¾7n½, Ž4RC) y".| 2H4
 +ƒƒAƒƒ1&-2ƒƒ3& `"ƒƒ#ƒƒ;ƒƒ3& \ƒƒpƒƒK iƒƒ/ƒƒ3& iƒƒH4 ({2ƒƒ02ƒƒ)4(ƒƒS) +ƒƒAƒƒ1&-4 +ƒƒAƒƒnƒƒ^ƒƒ_ 46 sƒƒ) ~2ƒƒYƒƒ/ƒƒ= ~"ƒƒ?ƒƒOv& 6ƒƒ?ƒƒD "ƒƒ,Uƒƒq ~&

 .{%& s) (qQ& Z;G3&4 †%& s) i=r, "h#;O F+A?#G3&4
 23 \ƒƒpƒƒK (+ƒƒ,2ƒƒGƒƒX&  ̀ "ƒƒO&2ƒƒAƒƒˆ&) \ƒƒD(ƒƒ3& y"ƒƒ) e"ƒƒ�ƒƒ,*4 +ƒƒAƒƒ1&-4 +ƒƒAƒƒnƒƒ^ƒƒ_ 4* "ƒƒ)2ƒƒ02ƒƒ)4(ƒƒS 23 +ƒƒ�ƒƒ,2ƒƒ^ƒƒ3& \ƒƒpƒƒK 
 "ƒhƒ#ƒ;ƒO) +ƒAƒ1&-4 +ƒAƒnƒ^ƒ_ 46 sƒ) +ƒO2ƒYƒX& oƒ34%& +ƒAƒ7ƒ9& sƒ,2ƒYƒ/ƒ3 êƒAƒ‚ƒ7ƒ/ƒ3& >ƒEƒW ~"ƒGƒ1Q& xƒpƒ/ƒD& &@©ƒf "ƒ)2ƒ02ƒ)4(ƒS
 "ƒ,Uƒq oƒ3& 6ƒ?ƒ‚ƒGƒ= {%& +ƒAƒ7ƒ9& ›cƒH .+ƒAƒ1&-2ƒ3& `"ƒ#ƒ;ƒ3& \ƒpƒK iƒ/ƒ3& iƒH4 ({Q& sƒ) (ƒqQ& Zƒ;ƒGƒ3&4 †Q& sƒ)
 ICƒhƒD%& ~2ƒYƒ= iƒ/ƒ3& iƒH "ƒ,Uƒ9& ›cƒH4 F&cƒYƒH4 ~"ƒpƒ1 6ƒ1 xƒW-* 6ƒ1 F“ƒ/ƒAƒ7ƒq oƒ3¸ +ƒAƒ7ƒ9& !2ƒaƒ/ƒ= èƒAƒaƒW  (ƒq&

 .eU)"Y/) e"O"?O¸ ~2Y, (h}* (9) “Gt& \pS* &@¸ 61 “Gt& I"Am j ~"?Ov& j +#7/Ç&
 I(ƒAƒbƒS `"ƒ^ƒm oƒ7ƒ8 52ƒ/ƒaƒ, iƒ/ƒ3& >ƒ‚ƒEƒ3"ƒW {2ƒ02ƒ)4(ƒYƒ3& \ƒAƒbƒž "ƒGƒO"ƒYƒ)©ƒ^ƒf +ƒAƒ1&-2ƒ3& '&(ƒ)Q& ‹&2ƒO* 6ƒhƒ#ƒO oƒ/ƒm4
 &cƒH iƒpƒ?ƒGƒf R2ƒ0%& oƒ3& zƒAƒW%& sƒ) +ƒ^ƒm ~2ƒ3 (ƒAƒnƒ= &@"ƒf F`"ƒ1-2ƒX"ƒW `"ƒ^ƒˆ& ›cƒH \ƒbƒ¦ èƒAƒm ~2ƒ7ƒ3& y"ƒ�ƒAƒW

 +AGAt& I(#l3"W (An/3&
 :80{&3T%& ˆ&6*o& –&TW,
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 .`")202)4(Y3& R>8 j :‚O 4* IR",T \;m &@¸ +7Y.X& d>K4

 >ƒ,CƒX& ~2ƒ#ƒ.ƒ/ƒYƒ, y"ƒpƒ7ƒEƒ3&4 y"ƒ^ƒ$%& !&T "ƒ) sƒYƒ34 F"ƒhƒ^ƒ7ƒ|* +ƒ0&-R ]ƒž >ƒ[4 FI(ƒAƒbƒS `"ƒ)2ƒ02ƒ)4(ƒYƒ3& '&(ƒ)*4
 I>ƒƒ.ƒƒ3 4* "ƒƒH-&(ƒƒYƒƒ= I(ƒƒbƒƒYƒƒ3 +ƒƒAƒƒf&4 +ƒƒ0&->ƒƒW iƒƒ•ƒƒm '&(ƒƒ)%& ›cƒƒH zƒƒEƒƒW ."ƒƒH(ƒƒ.ƒƒO4 "ƒƒhƒƒ‚ƒƒAƒƒ12ƒƒ= 6ƒƒ/ƒƒ, èƒƒAƒƒm F"ƒƒhƒƒGƒƒ)
 4 F R-&4R& +ƒ)TUƒ/ƒ) oƒpƒ?ƒ=4 18 4 F ~4&R +ƒ)TUƒ/ƒ) oƒpƒ?ƒ=4 21 {2ƒ02ƒ)4(ƒYƒ3& sƒ) \ƒS j IR"ƒ,Cƒ3& \ƒbƒ) "ƒhƒu&(ƒ8*
 iƒƒhƒƒ/ƒƒGƒƒ/ƒƒf "ƒƒhƒƒO"ƒƒ;ƒƒ‚ƒƒO Nƒƒ^ƒƒ?ƒƒW ~2ƒƒYƒƒ= iƒƒ/ƒƒ3& `"ƒƒ)2ƒƒ02ƒƒ)4(ƒƒYƒƒ3& !Uƒƒ/ƒƒq& 6ƒƒ•ƒƒEƒƒ) "ƒƒ)* . 4"ƒƒ/ƒƒW +ƒƒ)TUƒƒ/ƒƒ) oƒƒpƒƒ?ƒƒ=4 13
 ~2ƒƒYƒƒ,4 F«LƒƒS¸» iƒƒ?ƒƒGƒƒt& {2ƒƒ02ƒƒ)4(ƒƒYƒƒ3& j ~"ƒƒ;ƒƒ‚ƒƒO sƒƒ) ~2ƒƒO"ƒƒEƒƒ, «(ƒƒO(ƒƒ= +ƒƒ)TUƒƒ/ƒƒ)» oƒƒu(ƒƒ) sƒƒYƒƒ34 .'"ƒƒhƒƒDv"ƒƒW
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 +ƒ[UƒEƒ3& ›cƒH (ƒ?ƒ#ƒ= iƒ/ƒ3& `"ƒu&(ƒ/ƒfQ& sƒ)4 F“ƒ1Uƒbƒ3&4 +ƒ?ƒ)"ƒ9& sƒ0 ¢2ƒf `"ƒhƒ)* sƒ) 6ƒhƒW"ƒ¨¸ +ƒAƒ3"ƒpƒ/ƒm& >ƒ,Cƒ=
 e&(ƒpƒ8 (ƒnƒ_%& I*(ƒX& sƒ) \ƒpƒˆ& -&(ƒpƒ/ƒ0&4 †"ƒ;ƒX& “ƒGƒt"ƒW Ì"ƒ#ƒ/ƒmQ& oƒ7ƒ8 I->ƒ[ (ƒbƒS* e&(ƒpƒ8 (ƒ^ƒS%& I*(ƒX& ~¸

 ..iEA^$ '"hD¸ "h3 d>a, e&(p8 (n_%& I*(X& ~¸ -"^/8& o78
 '"ƒhƒDv"ƒW iƒhƒ/ƒGƒ, iƒ#ƒAƒ¥4 \ƒ7ƒq oƒ3& 5R‡ƒ, €ƒGƒ) yCƒD 4& {2ƒ02ƒ)4(ƒS 5* \ƒ)"ƒS j y&2ƒ0 :ƒ‚ƒGƒ3& 4& IR"ƒ,Cƒ3& ~&

 .+AS(ˆ& 4& +A7‚E3& `&->‚3& y&20 \#l3& `&->[ j (qr= 4& +,RQ4 `"H2.= 4& \pˆ& !4& j +_"q
 :(80%'/‰& 8{&3T%&) 80/0Œ& ˆ&6*o& :.W#•%& –T/%&

 +ƒ1-2ƒX& I>ƒAƒm4 "ƒhƒAƒpƒ?ƒO4 {%& 4* †%& sƒ) +ƒAƒ1&-2ƒ3& I(ƒ#ƒ.ƒ3& j e"ƒfUƒ/ƒq& 4* I(ƒ#ƒlƒ3 +ƒgƒAƒ/ƒO '&(ƒ)Q& ›cƒH ~2ƒYƒ=4
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 sƒƒ) +ƒƒ¡AƒƒGƒƒAƒƒt& `"ƒƒW&(ƒƒlƒƒuQ& ›cƒƒH "ƒƒhƒƒAƒƒf \ƒƒ‚ƒƒ/ƒƒGƒƒ= 5cƒƒ3& \ƒƒYƒƒ.ƒƒ3&4 +ƒƒ‚ƒƒ,(ƒƒlƒƒ3"ƒƒW "ƒƒhƒƒGƒƒAƒƒW "ƒƒpƒƒAƒƒf '&(ƒƒ)%& ›cƒƒH Zƒƒ7ƒƒ/ƒƒ<ƒƒ=
 \ƒ‚ƒ/ƒGƒ= iƒ/ƒ3& ¢(ƒlƒ3& oƒ7ƒ8 e&R"ƒpƒ/ƒ8& +ƒ¡Aƒ1&-2ƒ3& '&(ƒ)%& ‹&2ƒO* zƒEƒW (ƒS@ sƒYƒ iƒ7ƒ, "ƒpƒAƒf4 Fy"ƒGƒW%& oƒ3¸ sƒ,>ƒ3&2ƒ3&
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 -2ƒhƒ•ƒW +ƒ7ƒAƒ#ƒS ~2ƒYƒ= èƒAƒaƒW F+ƒ¡Aƒ7ƒq \ƒS j +ƒ¡AƒGƒAƒt& I(ƒ#ƒlƒ3& sƒ) \ƒ[%& oƒ7ƒ8 I>ƒm&4 +ƒ<ƒ?ƒO R2ƒD4 >ƒGƒ8 '&(ƒ)%&

 .R(#3& o78 †&(luQ& s) ‹2G3& &cH
 ~"ƒO2ƒO +ƒ)TUƒ/ƒ)4 ~2ƒ/ƒgƒ/ƒGƒH '(ƒ)4) Achondroplasia) {Cƒ‚ƒ/ƒ3& '(ƒ) '&(ƒ)Q& ›cƒH oƒ7ƒ8 +ƒ7ƒbƒ)%& sƒ)4
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 &cH d>a, F(A u t o s o m a l  r e c e s s i v e ) +¡AaG/X& +,>?t& +An̂ ;3& +#;3& †&(lu& (2
 F{%& sƒ) (ƒq—&4 †%& sƒ) ¯ƒ?ƒGƒ3& ›cƒH >ƒm* F+ƒ¡Aƒ7ƒq \ƒS j +ƒ¡AƒGƒAƒt& I(ƒ#ƒlƒ3& sƒ) Ž4T R2ƒD4 >ƒGƒ8 †&(ƒlƒuQ&
 ›cƒH j "ƒpƒHUƒS ~2ƒYƒ,4 Fsƒ,2ƒW%& oƒ7ƒ8 e&(ƒH"ƒ¥ ~2ƒYƒ, Q `"ƒW&(ƒlƒuQ& sƒ) ‹2ƒGƒ3& &cƒH ¡~* oƒ3¸ I-"ƒ}v& ->ƒµ4

  .€W +W"_v& s8 +34‡?X& +AaG/X& `"GAt& s) I>m&4 +<?O \pa, 5* '(p73 eU)"m +3"ˆ&
 6ƒ•ƒEƒ)4 iƒ7ƒgƒGƒX& {>ƒ3& (ƒ‚ƒf4 6ƒpƒ;ƒ3& ‹&2ƒO* zƒEƒW4 iƒ#ƒAƒ7ƒ3& LƒAƒYƒ/ƒ3& +ƒ1&-2ƒ3& sƒ) ‹2ƒGƒ3& &cƒH oƒ7ƒ8 +ƒ7ƒbƒ)%& sƒ)4

  ."AT2/SUt& '()4 ~2/AS \AGA#3& +7AW \b) iM&cn3& \Abp/3& '&()&
 F(X- l i n k ed  dom inan t) -X  LS¸ {202)4(Y3"W LGt"W … =̂(X& >M"?3& i1&-23& †&(luQ&(3
 êƒu2ƒO ~* ¡>ƒW Q FY 4* X +ƒAƒ?ƒGƒt& `"ƒ)2ƒ02ƒ)4(ƒYƒ3"ƒW +ƒlƒ^ƒ=(ƒX& `"ƒW&(ƒlƒuQ&4 '&(ƒ)%& sƒ8 èƒ,>ƒˆ& \ƒ^ƒ[
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 oƒ7ƒ8 +ƒ¡AƒGƒAƒD I(ƒ#ƒ$ R2ƒD4 +ƒgƒAƒ/ƒO X {2ƒ02ƒ)4(ƒYƒ3"ƒW …ƒ^ƒ=(X& >ƒM"ƒ?ƒ3& iƒ1&-2ƒ3& †&(ƒlƒuQ& d>ƒaƒ,4 .6ƒH"ƒ,Uƒq
 {2ƒƒ02ƒƒ)(ƒƒS oƒƒ7ƒƒ8 '(ƒƒX"ƒƒW +ƒƒW"ƒƒ_v& sƒƒ8 !4‡ƒƒ?ƒƒX& “ƒƒt& sƒƒ) I>ƒƒm&4 +ƒƒ<ƒƒ?ƒƒO R2ƒƒD4 (ƒƒ^ƒƒ/ƒƒEƒƒ½,4 FLƒƒS¸ {2ƒƒ02ƒƒ)4(ƒƒYƒƒ3&
 ›cƒƒH oƒƒ7ƒƒ8 +ƒƒ7ƒƒbƒƒ)%& sƒƒ)4 .d"ƒƒOv& 4* -2ƒƒScƒƒ3& >ƒƒGƒƒ8 y&2ƒƒ0 Fiƒƒ1&-2ƒƒ3& †&(ƒƒlƒƒuQ& &cƒƒH -2ƒƒhƒƒ•ƒƒ3 e"ƒƒAƒƒf"ƒƒS >ƒƒm&4 LƒƒS¸
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 :m0U9P%& ˜6G
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