[bookmark: _GoBack]Supplementary Table 1. Primers for screening RPE65 variants
	Primer name
	Sequence

	RPE65-EX1F
	AAGCCCAAATAAAGCCAAGCA

	RPE65-EX1R
	CCAATCCCCAAGACCTACAGT

	RPE65-EX2F
	AGCTGAGCATGTTGATAGGGT

	RPE65-EX2R
	AAAAGCCCAAACCACCTGATC

	RPE65-EX3F
	agggctggaaatgaaaatcact

	RPE65-EX3R
	aaaactcacatgggaggagga

	RPE65-EX4-5F
	tcaccccaagaaagtgagct

	RPE65-EX4-5R
	ttacaccaattgcaggaaagc

	RPE65-EX6F
	GCTTGAAGTCCCTTTCAGTTC

	RPE65-EX6R
	TATAGGGTAGGGATGAGGGCA

	RPE65-EX7F
	caaccctatttgagtgcacgt

	RPE65-EX7R
	CCCCATGGTTTCATTGGACTC

	RPE65-EX8-9F
	ggtaacttgaaggcctgctatg

	RPE65-EX8-9R
	tgttttcaggtggggttcatg

	RPE65-EX10F
	ggtgacaggaagacagaacag

	RPE65-EX10R
	tgcactattcaccgaggaagt

	RPE65-EX11-13F
	tctgcatttctggctgtttga

	RPE65-EX11-13R
	gctccatcgtgacaccaaatg

	RPE65-EX14F
	tctttaggtggtctcatgcca

	RPE65-EX14R
	ACTTCCTTGACTCAGCAAAGC


Note: All primers were amplified using a touchdown program (beginning at 64℃ -57℃, decreasing by 0.5℃ each cycle).

Supplementary Table 2. Previously reported RPE65 variants in Chinese LCA patients.
	Variant
	Protein
	Type
	Exon/intron
	Variant type
	Reported literature

	c.295G>A
	p.Val99Ile
	Het
	E4
	Missense
	Li et al., 2011[1]

	c.997G>C
c.1059_1060insG
	p.Gly333Arg
p.Lys354Glufs*11
	Het
	E9
	Missense
	

	
	
	Het
	E10
	Frameshift
	

	c.200T>G
c.1103A>G
	p.Leu67Arg
p.Tyr368Cys
	Het
	E3
	Missense
	Xu et al.,2012[2]

	
	
	Het
	E10
	Missense
	

	c.200T>G
c.430T>C
	p.Leu67Arg
p.Tyr144His
	Het
	E3
	Missense
	Chen et al., 2013[3]

	
	
	Het
	E5
	Missense
	

	c.271C>T
c.639dupA
	p.Arg91Trp
p.Ala214Serfs*20
	Het
	E4
	Missense
	Wang et al., 2016[4]

	
	
	Het
	E6
	Frameshift
	

	c.1174A>C
	p.Thr392Pro
	Hom
	E11
	Missense
	Liu and Bu, 2017[5]

	c.272G>A
c.1182dupT
	p.Arg91Gln
p.Leu395Serfs*4
	Het
	E4
	Missense
	Zhong et al., 2019[6]

	
	
	Het
	E11
	Frameshift
	

	c.493C>T
	p.Gln165*
	Hom
	E5
	Nonsense
	

	c.94G>T
	p.Gly32Cys
	Hom
	E2
	Missense
	

	c.272G>A
c.858+1delG
	p.Arg91Gln
?
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	I8
	Splicing
	

	c.200T>G
	p.Leu67Arg
	Het
	E3
	Missense
	

	c.1338G>T
	p.Arg446Ser
	Hom
	E12
	Missense
	

	c.124C>T
c.130C>T
	p.Leu42Phe
p.Arg44*
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	E3
	Nonsense
	

	c.149T>C
	p.Phe50Ser
	Hom
	E3
	Missense
	

	c.130C>T
	p.Arg44*
	Hom
	E3
	Nonsense
	

	c.340A>C
c.425A>G
	p.Asn114His
p.Asp142Gly
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	E5
	Missense
	

	c.1409C>T
	p.Pro470Leu
	Het
	E13
	Missense
	

	c.370C>T
	p.Arg124*
	Hom
	E5
	Nonsense
	

	c.130C>T
	p.Arg44*
	Hom
	E3
	Nonsense
	

	c.1399C>G
c.130C>T
	p.Pro467Ala
p.Arg44*
	Het
	E13
	Missense
	

	
	
	Het
	E3
	Nonsense
	

	c.997G>C
c.1059dupG
	p.Gly333Arg
p.Lys354Glufs*11
	Het
	E9
	Missense
	Li et al., 2020[7]

	
	
	Het
	E10
	Frameshift
	

	c.200T>G
c.430T>C
	p.Leu67Arg
p.Tyr144His
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	E5
	Missense
	

	c.722A>G
c.1067delA
	p.His241Arg
p.Asn356Metfs*17
	Het
	E7
	Missense
	

	
	
	Het
	E10
	Frameshift
	

	c.271C>T
c.545A>G
	p.Arg91Trp
p.His182Arg
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	E6
	Missense
	

	c.1059dupG
	p.Lys354Glufs*
	Hom
	E10
	Frameshift
	

	c.271C>T
c.1451-1G>A
	p.Arg91Trp
?
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	I13
	Splicing
	

	c.271C>T
c.1374G>A
	p.Arg91Trp
p.Trp458*
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	E13
	Nonsense
	

	c.271C>T
c.1450+1delG
	p.Arg91Trp
?
	Het
	E4
	Missense
	

	
	
	Het
	I13
	Splicing
	

	c.272G>A
c.271C>T
	p.Arg91Gln
p.Arg91Trp
	Het
	E4
	Missense
	Gao et al., 2021[8]

	
	
	Het
	E4
	Missense
	

	c.1399C>G
c.998+1G>A
	p.Pro467Ala
?
	Het
	E13
	Missense
	

	
	
	Het
	I9
	Splicing
	

	c.493C>T
	p.Gln165*
	Hom
	E5
	Nonsense
	

	c.1338G>T
	p.Arg446Ser
	Hom
	E12
	Missense
	

	c.1338G>T
c.354-2A>G
	p.Arg446Ser
?
	Het
	E12
	Missense
	

	
	
	Het
	I4
	Splicing
	

	c.1255C>T
c.202C>T
	p.Pro419Ser
p.His68Tyr
	Het
	E12
	Missense
	

	
	
	Het
	E3
	Missense
	

	c.997G>C
c.334T>A
	p.Gly333Arg
p.Cys112Ser
	Het
	E9
	Missense
	

	
	
	Het
	E4
	Missense
	

	c.837del
	p.Phe279Leufs*46
	Hom
	E8
	Frameshift
	

	c.858+1delG
c.131G>A
	?
p.Arg44Gln
	Het
	I8
	Splicing
	

	
	
	Het
	E3
	Missense
	

	c.200T>G
c.1304A>G
	p.Leu67Arg
p.Tyr435Cys
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	E12
	Missense
	

	c.1039C>T
c.1078G>C
	p.Arg347Cys
p.Ala360Pro
	Het
	E10
	Missense
	

	
	
	Het
	E10
	Missense
	

	c.1380G>A
c.886del
	p.Trp460*
p.Arg296fs
	Het
	E13
	Nonsense
	

	
	
	Het
	E9
	Frameshift
	

	c.376del
c.271C>T
	p.Val126fs*1
p.Arg91Trp
	Het
	E5
	Frameshift
	

	
	
	Het
	E4
	Missense
	

	c.1344T>A
c.806_809delins
TGGAGTCATGAAG
	p.Cys448*
p.Ser269Metfs*4
	Het
	E13
	Nonsense
	Shi et al., 2021[9]

	
	
	Het
	E8
	Frameshift
	

	c.950C>T
c.997G>C 
	p.Thr317Ile
p.Gly333Arg
	Het
	E9
	Missense
	

	
	
	Het
	E9
	Missense
	

	c.1208_1209dup
c.1128+2del
	p.Glu404Trpfs*37
?
	Het
	E11
	Frameshift
	

	
	
	Het
	I10
	Splicing
	

	c.982C>T
c.825C>A
	p.Leu328Phe
p.Tyr275*
	Het
	E9
	Missense
	

	
	
	Het
	E8
	Nonsense
	

	c.200T>G
c.596dupA
	p.Leu67Arg
p.Asn199Lysfs*35
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	E6
	Frameshift
	

	c.1154C>T
c.917C>T
	p.Thr385Met
p.Thr306Ile
	Het
	E11
	Missense
	

	
	
	Het
	E9
	Missense
	

	c.47T>C
c.361del
	p.Phe16Ser
p.Ser121Leufs*6
	Het
	E2
	Missense
	

	
	
	Het
	E5
	Frameshift
	

	c.130C>T
c.1250A>G
	p.Arg44*
p.Glu417Gly
	Het
	E3
	Nonsense
	

	
	
	Het
	E12
	Missense
	

	c.1250A>T
	p.Glu417Val
	Hom
	E12
	Missense
	

	c.200T>G
	p.Leu67Arg
	Hom
	E3
	Missense
	

	c.131G>A
c.858+1delG
	p.Arg44Gln
?
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	I8
	Splicing
	

	c.1058T>A
	p.Val353Glu
	Hom
	E10
	Missense
	

	c.271C>T
	p.Arg91Trp
	Hom
	E4
	Missense
	

	c.986G>A
	p.Cys329Tyr
	Hom
	E9
	Missense
	

	c.119G>A
c.370C>T
	p.Gly40Asp
p.Arg124*
	Het
	E3
	Missense
	

	
	
	Het
	E5
	Nonsense
	

	c.1278T>A
	p.Tyr426*
	Hom
	E12
	Nonsense
	

	c.370C>T
c.1097G>C
	p.Arg124*
p.Arg366Thr
	Het
	E5
	Nonsense
	

	
	
	Het
	E10
	Missense
	

	c.200T>G
c.596dupA
	p.Leu67Arg
p.Asn199Lysfs*35
	Het
	E3
	Missense
	Zhou et al., 2024[10]

	
	
	Het
	E6
	Frameshift
	

	c.272G>A
	p.Arg91Gln
	Hom
	E4
	Missense
	

	c.496-1G>A
c.200T>G
	?
p.Leu67Arg
	Het
	I5
	Splicing
	

	
	
	Het
	E3
	Missense
	

	c.507C>A
	p.Cys169*
	Hom
	
	Nonsense
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