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Przewidywanie słabej odpowiedź na 
kontrolowaną hiperstymulację jajników na 
podstawie polimorfizmów  genu GDF-9 
– opis przypadku 

Prediction of poor response to controlled ovarian hyperstimulation based 
on GDF-9 polymorphism – case report

�������	
��
�����	����
����������
�����
�������������������
���, 
���
��������!�������������"
��
�����
#��
��

1  Klinika Niepłodności i Endokrynologii Rozrodu; Katedra Ginekologii, Położnictwa i Onkologii Ginekologicznej; 
   Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu, Polska
2  Katedra i Zakład Biochemii i Biochemii Molekularnej, 
   Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu, Polska

 Streszczenie  
Cel pracy: Wraz z wiekiem obniża się rezerwa jajnikowa kobiet. Prawidłowy wzrost i dojrzewanie pęcherzyków 
jajnikowych jest kontrolowane m.in. przez czynniki należące do nadrodziny TGF � (transforming growth factor �), 
w tym GDF-9 (growth and differentiation factor-9), którego genetyczne warianty mogą mieć wpływ na wczesne etapy 
rozwoju pęcherzyków.Celem pracy jest ocena wpływu polimorfizmu genu GDF-9 na przebieg i wynik kontrolowanej 
hiperstymulacji jajników w programie zapłodnienia pozaustrojowego.

Materiał i  metody: 32-letnia kobieta leczona z  powodu niepłodności pierwotnej, regularnie miesiączkująca, 
bez chorób przewlekłych, po laparoskopowym usunięciu obustronnych wodniaków jajowodów. Po dwukrotnym 
niepowodzeniu IVF zakwalifikowana do badania polimorfizmów genu dla GDF-9. Grupę kontrolną stanowiły 
pacjentki, które samoistnie zaszły w ciążę.

Polimorfizmy genów GDF9 poszukiwano za pomocą reakcji amplifikacji DNA w czasie rzeczywistym (Real-Time 
PCR) połączonej z analizą krzywych topnienia produktów amplifikacji w wysokiej rozdzielczości (High Resolution 
Melting, HRM).
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Wyniki: U badanej pacjentki zidentyfikowano warianty genu GDF-9: C447T (rs 254289) z genotypem 
heterozygotycznym C/T oraz dodatkowo w badanym fragmencie 4 genu stwierdzono wariant G/C intr.1( 398-39) 
rs254285. Genotyp heterozygotyczny C/T potwierdzono u 38,7% płodnych kobiet, natomiast u 61,3% wykazano 
obecność genotypu homozygotycznego C/C, T/T. W grupie kontrolnej nie stwierdzono obecności wariantu genu 
GDF-9 #4G/C intr.1( 398-39).

Dyskusja: Wykazano, że polimorfizm C447T występuje również w grupie kobiet zdrowych. 

Wnioski: Ocena polimorfizmów genu GDF-9 może być przydatna do określenia przyczyn niepowodzenia 
kontrolowanej hiperstymulacji jajników u kobiet z prawidłową funkcją hormonalna jajników.

 Słowa kluczowe: in vitro / ��������	�
��
����	
�
/ 

      / kontrolowana hiperstymulacja jajnikówa / 

 Abstract 
Objectives: With age, ovarian reserve in women decreases. Growth and maturation of the ovarian follicles is 
controlled by the factors belonging to the TGF� family, including GDF-9, whose variants may affect the stages 
of follicular development. The aim of the study was to assess the impact of GDF-9 gene polymorphism on the 
outcome of controlled ovarian hyperstimulation in IVF. 

Material and methods: a 32-year-old woman treated for primary infertility, regularly menstruating, with no diseases, 
who had undergone previous laparoscopic removal of the tubes. After two unsuccessful IVF cycles, the patient was 
deemed eligible for the evaluation of the GDF-9 gene polymorphisms. GDF-9 polymorphisms were sought by a 
DNA amplification reaction (real-time Real-Time PCR) connected to the melting curve analysis of the amplification 
products in high resolution (High Resolution Melting, HRM). 

Results: We identified the following gene variant of GDF-9: C447T (rs 254289) with a heterozygous genotype C/T. 
Additionally, we found variant G / C intr.1 (398-39) rs254285 in the tested fragment of the 4th gene. Heterozygous 
genotype C/T was confirmed in 38.7% of the fertile women, while in 61.3% the presence of a homozygous genotype 
C/C, T/T occurred. In the control group, there was no presence of the GDF-9 gene variant #4/C intr.1 (398-39). 

Conclusions: The C447T polymorphism seems to be present also in healthy women. Evaluation of the GDF-9 
polymorphisms may be useful to determine the reasons for the failure of controlled ovarian hyperstimulation in 
women with normal ovarian hormonal functions.

 Key words: in vitro fertilization / gene polymorphism / 
        / controlled ovarian hyperstimulation / 



©  P o l s k i e  T o w a r z y s t w o  G i n e k o l o g i c z n eNr 1/2016 73

P R A C E  K A Z U I S T Y C Z N E
  ginekologia

Ginekol Pol. 2016, 87, 71-75 

Monika Serdyńska-Szuster et al. Przewidywanie słabej odpowiedź na kontrolowaną hiperstymulację jajników na podstawie polimorfizmów  genu GDF-9 
– opis przypadku

DOI: 10.17772/gp/59266

Materiał i metody
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