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Uluslararasi Spor, Egzersiz ve
Antrenman Bilimi Dergisi

Genetik Faktorlerin Sportif Performansa EtKisi~

Onur Eroglul, Raif Zileli?

Ozet

Anahtar Kelimeler

Sportif performans, atletik gorev sirasinda basari igin ortaya konulan cabalardir.
Performans1 etkileyen en onemli faktorlerden birisi genetik farkliliklardir. Bunlar
arasinda mutasyonlar, polimorfizmler, epigenetik faktorler ve kimerizm basta gelir.
Mutasyonlar, kalitsal yapida meydana gelen ve toplumun %]1’inden daha az oranda
goriilen kalic1 degisimlerdir. Polimorfizmler ise toplumun %]1’inden daha yiiksek
oranda goriilen ve iki veya daha fazla farkli fenotipin ayni tiir popiilasyonunda
bulunmasidir. Epigenetik faktorler, DNA dizisinde degisiklik meydana gelmeden, ayni
zamanda kalitimsal olan ve gen aktivasyonunu degistiren etmenlerdir. Kimerizm ise
birden fazla DNA’ya sahip olan yani ana rahminde iki déllenmis yumurtanin, gebeligin
ilerleyen zamanlarinda birlesmesiyle ikiz yerine tek canli iiremesidir. Sonug olarak
genetik  farkliliklarin ~ kisilerin ~ fenotipik  Ozelliklerini  degistirmesiyle sportif
performansin degisebilecegi ortaya ¢ikmistir.
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The Effect of Genetic Factors on Sportive Performance

Abstract

Keywords

Sportive performance may be describe as all of the efforts put forth to succeed during
fulfilling an obligatory athletic duty. One of the most important factors that affect
sportive performance is genetic differences. Among these, mutations, polymorphism,
epigenetic factors and chimerism lead. Mutations are permanent changes in genetic
build and seen less than 1% of population. On the other hand, polymorphisms are seen
more than 1% of population and are the existence of two or more different phenotype in
the same kind of population. Epigenetic factors in which there is no change in DNA
chain, while at the same time, it can change gene activation. However, chimerism is a
single organism that is composed of two or more different populations of genetically
distinct cells that originated from different zygotes involved in pregnancy. As a
conclusion, it is found out that sportive performance may change due to the individuals’
phenotype feature changes caused by differences in genetic substructure.
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1. GIRIS

Sportif performans, yapilmasi gereken bir atletik gorevin yerine getirilmesi sirasinda basari i¢in ortaya
konulan ¢abalarin biitiinii olarak tarif edilebilir. Bir anlamda performans, yarisma veya karsilagsma
sirasinda goreceli olarak kisa zamanda ve sonucu etkileyen faktorlerle beraber bir biitiin olarak
goriilmeli ve degerlendirilmelidir (Bayraktar ve ark, 2004). Sportif performans, sporcunun zihinsel,
fiziksel ve sosyal ¢evre etkilesimi i¢inde daha iyi tanimlanabilir (Bozkurt, 2010).

Guniimiizde sporcunun, is iiretme kabiliyeti lizerine etkili fiziksel ve psisik bircok mekanizmanin
oldugu bilinmektedir. Bu yiizden sportif performansi tiim olumlu etkenlerle birlikte ve tiim olumsuz
etkenlere ragmen gergeklesen, sporcunun atletik ig {iretebilme becerisi, liretim kalitesi ve kapasitesinin
bileskesi olarak kabul etmek uygun olacaktir. Bu tamimlama, degerlendirme i¢in performansin
bilesenlerini, belirleyen ve etkileyen tiim faktorleri goz oniinde bulundurmak geregini de beraberinde
getirmektedir (Bayraktar ve ark, 2004).

Sporcunun genetik altyapisinin sadece sporda {iistiin olabilmek igin gerekli potansiyeli belirledigini
unutmamak gerekmektedir (Egesoy ve ark., 2013). Bir sporcunun farkli disiplinlerden aldig1 bilgi,
performansina olumlu katkida bulunmaktadir (Altintas ve Akalan, 2007).

“Bu ¢alisma Uluslarara§1 Spor Bilimleri Arastirma Kongresinde sozlii olarak sunulmustur.
'Bilecik Seyh Edebali Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji ve Genetik Boliimii, Bilecik/Tiirkiye, onur.eroglu@bilecik.edu.tr
?Bilecik Seyh Edebali Universitesi, Saglik Yiiksekokulu, Bilecik/Tiirkiye, raif zileli@bilecik.edu.tr
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Sportif performansin karmasik yapisinin sebebi, sonucu etkileyen faktorlerin sayisinin ¢oklugu ve
cesitliligidir. Bu faktorler, performansi olumlu ya da olumsuz etkileyebilirler ve olusum kaynaklarina
gore ikiye ayrilirlar.

Bunlardan ilki dis faktorlerin etkisi sonucunda karsimiza ¢ikan ve insanin viicudundan ve yapisindan
kaynaklanmayan, disaridan gelen ve bu nedenle de dolayli yolla sportif performansi fiziksel veya
psisik bilesen tizerinden etkileyen faktorlerdir. Bunlardan bazilari; sicaklik, iklim, malzeme, seyirci,
sosyal cevre, arkadaslik, aile, tim ekonomik bilesenler, beslenme, ge¢irilmis sakatliklar, doping,
ergojenik yardim, disaridan gelen olumsuz sozler, saat farki, serbest zamanlar1 degerlendirme
yontemleri, cinsellik, rol model belirleme, takdir edilme giidiisii, antrenman teknikleri, antrenman
niteligi, niceligi, 1sinma, esneklik, antrendr, dinlenme araligi, soguma, uyku diizeni ve kalitesidir
(Bayraktar ve ark, 2004). Bu faktorler kisinin kendi bedeninden kaynaklanan etmenlere nazaran ¢ok
daha fazladir ve degistirilmesi miimkiin olan faktorlerdir.

Sportif performansi etkileyen bir diger faktdr ise genel anlamda insanda mevcut olan, kismen kalitsal
gelen, zaman icinde kiigiik degisiklilerle farklilasabilen ve disaridan {izerine etki imkani ¢ok sinirl
olan veya hig¢ etki yapilamayan etkenlerdir. Yas, cinsiyet, anatomik yapi, zeka, lokomotor sistemin
durumu, psikolojik denge, otonom sinir sistemi, salgi bezlerinin fonksiyonlari, metabolizma, enerji
kullanim mekanizmalari, organ sistemlerinin durumu, allerji, néromiiskiiler ileti hizi, kardiyovaskiiler
sistem ve Ozellikle de genetik alt yapi sportif performans icin son derece dnemli bir faktordiir (Marcel
ve ark, 2003).

Sporda genetik altyap:r 6zellikle kuvvet, dayaniklilik, kas kitlesi, kas liflerinin tipi ve oranlar ile
akciger kapasitesi iizerinde biiyiik etki gdstermektedir. Ozellikle dayamiklilik sporlari igin gerekli olan
kardiyopulmoner kapasite iizerindeki etkisi olduguna dair 6nemli ¢alismalar mevcuttur (Isik, 2009).

Genetik yatkinliklar incelendiginde, cinsiyet, yas, anatomik 6zellikler, psikolojik denge, sinir sistemi
ve kardiyovaskiiler yap1 ile temel ve yardimci biyomotor yetilerin sportif performansin belirleyicileri
arasinda yer aldig1 anlasiimaktadir. Ornegin iskelet kaslarmin yapisi incelendiginde, hizli ve yavas
kasilabilen olmak tiizere iki ayri fibril tipinden olustugu bilinmektedir. Viicudumuzda hangi fibril
tipinin baskin oldugu genetik olarak belirlenmistir. Hizl1 kasilabilen ve fazla gii¢ {iretebilen fibriller
cabuk yorulurlarken, yavas kasilabilenler ise belirli bir eforu uzun siire siirdiirebilmemizi saglarlar. Bu
ozellikler dayaniklilik ve siirat sporlarinin gerektirdigi tipte sporcu seg¢iminde etkin rol oynarken
hiicrenin enerji iiretimini saglayan mitokondrilerin sayisinin da genetik yapi ile ilgili oldugu
bilinmektedir (Ozveren ve ark., 2014).

Atletik kabiliyetin dogustan m1 var oldugu, sonradan mi kazanildigi her zaman tartisma konusu
olmakla birlikte bu yeteneklerin ve sonugta ortaya konulan performansin bir limitinin olup olmadig:
giiniimiizde ¢ok daha 6nem kazanan ve iizerinde durulan bir konu olmustur (Isik, 2009).

2. GENETIK MEKANIZMALAR

Mutasyon: Mutasyon ya da degisinim, bir canlinin genomu igindeki DNA yada RNA diziliminde
meydana gelen kalici degismelerdir. Mutasyona sahip bir organizma ise mutant olarak adlandirilir.
Mutasyonlar, genel olarak "germ hatti mutasyonlar" ve "somatik mutasyonlar" olmak iizere ikiye
ayrilir. Doku hiicreleri icinde gergeklesen bir mutasyon, kalitsal olamayacag: i¢in kusaktan kusaga
aktarilmaz. Bedensel (somatik) mutasyonlar bu anlamda kalitsal degildir. Esey (iireme) hiicresi
mutasyonlari, diger ismiyle germ hatti mutasyonlari ise kalitsaldir ve bir sonraki nesillere aktarilir
(Bertram, 2000).

Bireyin, kalitsal 6zelliklerinin ortaya ¢ikmasini saglayan genetik sifre, herhangi bir nedenden dolay1
(DNA onarimi, mayoz bolinme veya DNA replikasyonu sirasinda meydana gelen hatalar,
transpozonlar, viriisler, X 1511, radyasyon, ultraviyole, baz1 ila¢ ve mutajen kimyasallar, ani sicaklik
degisimleri vb. etkenlerle) bozulabilir. Bunun yaninda hipermutasyon gibi hiicresel siireglerde
organizmanin kendisi tarafindan da tetiklenebilir. Bu durumda DNA’nin sentezledigi protein veya
enzim bozulur. Boylece canlinin, proteinden dolay1 yapisi, enzimlerinden dolayr metabolizmasi
degisebilir.
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Mutasyonlar, dizilimlerde farkli tiirde degisimlere yol agabilirler. Bu anlamda bir mutasyon, canli
organizmanin fenotipik oOzelliklerinde negatif veya pozitif etkilere sahip olabilecegi gibi notr
mutasyonlar hicbir etkiye sahip olmayabilirler (duragan veya sessiz mutasyonlar). Bu tiir degisimler,
bir gen iiriiniin degismesinde veya genin dogru ya da tamamen islemesini engellemede herhangi bir
etkileri olmayabilir. "Drosophila melanogaster" sinegi iizerinde yapilan ¢alismalar, gen tarafindan
olusturulan bir proteinin mutasyonunda, bu mutasyonun yaklasik %70’inin zararli etkilere sahip
oldugunu, geri kalaninin ise ya notr yada zayif faydali etki gosterdigini ortaya koymaktadir (Loewe,
2006, Sawyer ve ark, 2007).

Polimorfizm: "Poli" ve "morfizmos" kelimelerinden olusan "polimorfizm", eski Yunanca’da "¢ok
sekillilik” anlami tastyan bir sozciiktiir. Genetik polimorfizm, bir popiilasyonda, farkli allellere bagli
olarak, genetik olarak belirlenmis iki ya da daha ¢ok alternatif fenotipin goriilmesidir.

Popiilasyon genetikgileri, bir gen lokusu i¢in, nadir alleller en az %1 frekansina sahip ve bu alleller
icin heterozigotlar en az %2 oraninda goriiliirlerse polimorfik olarak tanimlarlar. Popiilasyon genetigi
agisindan belli bir frekansa gereksinim olmasina karsin, molekiiler biyoloji a¢isindan, frekansin 6nemi
olmayip, bir ailede dahi goriilen varyant, polimorfik olarak adlandirilmaktadir (Hedrick, 2011).

Polimorfizmler, tiirlerin bulunduklar1 ortama adaptasyonlarini kolaylastirarak, evrimsel siirecte ayakta
kalabilmelerine olanak verir.

Polimorfizm, tiim birey diizeyinde (fenotip), proteinlerin ve kan grubu bilesiklerinin varyant
formlarinda (biyokimyasal polimorfizm), kromozomlarin morfolojik 0Ozelliklerinde (kromozomal
polimorfizm) ya da DNA diizeyinde niikleotid farkliliklar1 (DNA polimorfizmi) seklinde gelebilir
(Weinberg, 2013).

Epigenetik: Epigenetik terimi giiniimiizde “DNA dizisindeki degisimlerle agiklanamayan, mitoz
ve/veya mayoz bolinme ile kalitilabilinen, gen fonksiyonundaki degisiklikler” olarak
tanimlanmaktadir. Son on yilda yapilan arastirmalar sonucu, epigenetik olaylarin, 6zellikle yiiksek
organizasyonlu canlilarda oldukca 6nemli etkileri oldugu anlagilmigtir. Epigenetik fenomen, 6zellikle
canlilarin embriyodan yetigkin bireye dogru ilerleyen gelisim siirecinde gozlemlenen, hiicre
farklilagmalar1 sirasinda ortaya ¢ikan gen ifadesindeki degisikliklerde 6nemli rol oynamaktadir. Gen
ifadesinde goriilen bu degisiklikler, DNA’nin secici olarak, farkli epigenetik durumlarda bulunan
farkli kromatin yapilarina paketlenmesiyle ortaya ¢ikmaktadir. Epigenetik fenomenin iizerinde en ¢ok
calisma yapilmig olan iki tipi, DNA metillenmesi ve histon modifikasyonlar1 olmustur. Bu iki olaymn
birbiriyle bagli ve geri doniistimlii oldugu diistiniilmektedir (Murell ve ark, 2005, Reik, 2007).

DNA Metilasyonu: DNA metillenmesi, genel kural olarak DNMT (DNA metil transferaz)’ler
tarafindan CpG adaciklarinda ve sitozinin 5 numarali karbonunda meydana getirilir. Omurgali
DNA’sindaki C-G baz ¢iftlerinin %70’ten fazlasi metillenmis durumdadir (Murell ve ark, 2005). Bu
metillenmenin canlidan canliya ve dokudan dokuya gore degistigi bilinmektedir. Metillenme
profillerinin fonksiyonel bir takim sonuglari olabilecegi 6nceden beri diisliniilmektedir. Bu konuda ilk
yapilan arastirmalarda metillenme ile gen ifadesi arasinda bir iliski oldugu saptanmistir. Genlerin
promotor bolgelerindeki metilasyon seviyesinin diisiik olmasi aktif gen ifadesi ile korelasyon

gostermektedir (Bird, 2002, Rodenhiser ve ark, 2006).

DNA Metilasyonu ve Gen Ifadesi: CpG adaciklarinda goriilen DNA metillenmesi, gen ifadesinin
kontroliinde énemli rol oynamaktadir. Gen ifadesinin diizenlenmesinde, 6zellikle genlerin promotor
bolgelerindeki metillenme, transkripsiyon faktorlerinin tanima bolgelerinde degisiklikler meydana
getirerek bu faktorlerin baglanmasini engellemekte ve bu sekilde gen ifadesinin baskilanmasinda rol
oynamaktadir. Hiicre farklilagmasiyla beraber farkli dokularda farkli genlerin ifade olmasinin
temelinde bu diizenleme yatmaktadir (Egger ve ark, 2004).

Histon Modifikasyonlari: DNA’nin paketlenmesinde gorevli olan histon proteinlerinin bazik amino-
terminal uglar niikleozomdan ¢ikintilar yapar ve bir takim posttranslasyonel modifikasyonlara
ugrayabilir. Bu modifikasyonlar arasinda; HAT lar (histone asetil transferaz) tarafindan asetillenme ve
HMT’ler (histon metil transferaz) tarafindan metillenme yer almaktadir. Histonlar iizerinde yapilan bu
degisiklikler, kromatinin yapisinin gevsek ya da siki olma durumunu etkileyerek gen ifadesinde
regulatdr rol oynar (Jenuwein ve ark, 2001). (Ornegin, asetil gruplar1 histonlardaki (+) yiikii ndtralize
ederek histonlar ve DNA arasindaki elektrostatik etkilesimleri zayiflatir.)
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Belirli baz1 histon modifikasyonlar1 6kromatinin ve heterokromatinin aktif ya da inaktif markirlar
olarak kullanilabilirler. H3 ve H4 histonlarinin lizin rezidularindan asetillenmesinin aktif kromatinle
korelasyon gosterdigi, deasetilasyonun ise kromatinin daha siki bir sekilde paketlenerek genlerin
inaktif duruma gegmesiyle sonuglandigi bilinmektedir (Nottke ve ark, 2009). Histon lizin metilasyonu
ise, asetilasyonun tersine, hangi rezidude olduguna gore aktivasyon ya da inaktivasyonla
sonuclanabilir. Bu yolla, histonlardaki spesifik modifikasyonlar, transkripsiyonel olarak aktif ve
inaktif kromatinin belirlenmesinde bir ¢esit “marker” olarak kullanilabilir. Histonlardaki
modifikasyonlarin ve DNA metilasyonunun birlikte ¢alisarak gen ifadesinin durumunu belirledigi ve
bu sekilde hiicrenin yazgisinin belirlenmesinde 6nemli rol oynadig: kabul edilmektedir (Rosenfeld ve
ark, 2009).

RNA Temelli Modifikasyonlar: Diger bir epigenetik mekanizma, miRNA temelli degisimlerdir.
miRNA’lar protein kodlamayan RNA genleridir ve 22 niikleotid uzunlugunda dizi spesifik gen
diizenleyicileri olarak gen ekspresyonunun kontroliinde rol oynarlar (Saetrom ve ark, 2007).
Kodlanmayan RNA’lar, hedef genin anlatimini mRNA’nin posttranskripsyonel pargalanmasi veya
protein ekspresyonunun translasyonel baskilanmasi ile durdurmaktadir (Kim ve ark, 2008).
miRNA’lar DNA metilasyonu ve histon modifikasyonlar1 ile transkripsyonel olarak diizenlenir.
Ayrica, kromatin yapisi ve histon modifikasyonunda rol alan anahtar enzimler aracilig1 ile epigenetik
mekanizmalari etkileyebilir (Chuang ve ark, 2007).

Kimerizm: Normalde gebeligin olusmasi i¢in bir adet disi yumurta hiicresi (oosit) ve bir adet erkek
yumurta hiicresinin (sperm) birlesmesi gerekir. iki adet yumurta hiicresinin iki adet sperm hiicresi ile
birlesmesi durumunda ikiz gebelik meydana gelir. Cok nadiren gergeklesen kimerizm durumunda iki
yumurta ve iki spermin birlesmesinden olusan 2 adet dollenmis yumurta daha sonra birleserek tek bir
fetus meydana getirirler. Olusan fetus yani daha sonra dogan bebek aslinda iki kardesin genetik
yapisindan ve dokularindan olusan tek bir canli gibidir. Kimerizm olayiyla meydana gelen bu canliya
"kimer" veya "kimerik insan" adi verilir. Sadece insanlarda degil diger canlilarda da ¢ok nadiren
goriilebilen bir olaydir. Olay bazen tetragametik kimerizm olarak da adlandirilir ¢iinkii 2 yumurta
hiicresi ve 2 sperm hiicresi olmak {izere toplam 4 hiicrenin birlesmesi ile meydana gelen bir canli s6z
konusudur (tetra: dort) (Strain ve ark, 1998; Tanaka ve ark, 2001).

Iki adet déllenmis yumurtanin birlesmesi blastomer asamasinda veya gastrula asamasinda meydana
gelir.

Kimerizm (chimerism) nedeniyle karisikliga neden olan bir diger tiir olay da bebegin annesine ait olup
olmadiginin arastirildigi durumlar. Kimerik insan yetiskin yasa gelip hamile kaldiginda dogacak bebek
normalde kimerik olmayacaktir ve annenin yumurtaligindan gelen hiicre ile babadan gelen spermin
birlesmesinden olusan bir genetik yapiya sahip olacaktir. Annenin viicudunda farkli dokularda 2 ayri
genetik yapt mevcuttur ancak bebek bunlardan sadece birisini almistir. Bebek anneye ait mi diye
yapilacak bir genetik arastirmada anneden alinan genetik materyal bebek ile farkli ¢ikabilir. Anneden
alman bagka bir doku 6rnegi bebek ile ayni da ¢ikabilir (Strain ve ark, 1998).

Mitolojide Kimera (Chimera): Ephyra Krali Glaukos'un oglu Hipponoes bir av partisinde kardesi
Belleros'u 6ldiiriir ve “Belleros'u Yiyen” anlamina gelen Bellerophontes adini alir.

Ephyra'dan siiriilen Bellerophontes, Argos kralina sigimir. Kendisine sigman bu genci 6ldiirmeyi
kendine yakistiramayan Argos Krali onu Likya Krali'na gonderir.

Likya Krali acinacak haldeki bu genci 6ldiirmek istemez ve onu Olympos daginda yasayan arslan
basli, keg¢i govdeli, yilan kuyruklu ve agizdan alevler sagan canavar Chimera ile doviismeye gonderir.
Bellerophontes, Pegassos adli kanatli atina binerek Chimera ile doviismeye gider. Chimera
saldirdiginda Pegassos havalanir ve Bellerophontes yere inerken mizrag: ile canavari yerin yedi kat
dibine gomer. Fakat Chimera yerin yedi kat altindan alevler sagmaya devam eder (Graves ve Robert,
1955).

Anadolu'da binlerce yildan beri anlatila gelen ve Homeros’un bize bu sekilde aktardig1 efsaneye gore
hala yanan alevler, Chimera'nin yerin yedi kat dibinden fiskiran alevleridir (Homer, iliad).

Bellerophontes'in zaferini kutlamak amaciyla Olympos'da bir yarig diizenlenir. Atletler Chimera
Kutsal Atesiyle mesalelerini tutusturarak Olympos kentine kosarlar.
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Boylece, daha sonralar degisik spor dallarinin eklendigi ve birkag¢ giin siiren Olimpiyat Oyunlari'nin
Anadolu'daki ilk 6rnegi gergeklesmis olur. Giiniimiizde yakilan “Olimpiyat Mesalesi” Chimera'nin
sonmeyen atesinin sembolik bir ifadesidir (Kerenyi ve Karl, 1959).

Kimerizm ve Spor: 2004 Atina Yaz Olimpiyatlari’nda, erkekler zamana Kkarsi yarisinda altin
madalyayi, Lance Armstrong’dan sonra ABD’nin en 6nemli yol bisikletgisi Tyler Hamilton
kazanmustir. 20 Eyliil 2004 giinii haber ajanslari, Atina doping laboratuvarinin raporunu gecti.
Hamilton’un "homolog kan transfiizyon testi" pozitifti. Yani, kan dopingi yapmis oldugu belirtilmistir.

Tyler Hamilton, Atina sonuglarina itiraz etti ve "B" kabina alinan ikinci "sahit" kan 6rneginin baska
bir laboratuvarda incelenmesini talep etti. Hamilton’un bu talebi hakli goriildiiyse de yerine
getirilemedi. Laboratuvar, "B" 6rnegini dondurmustu ve dondurularak muhafaza edilen 6rneklerde kan
dopingini kanitlayacak deneyleri yapmak olanaksizdi (Weislo, 2012). Bunun {izerine Hamilton’un
altin madalyasi elinden alinamadi. Sadece 22 Eyliil 2006’ya kadar yariglardan men edildi. Hamilton, 1
milyon dolar1 bulan masrafa katlanarak biyokimya ve genetik uzmanlarindan olusturdugu ekip, "flow
sitometri" adl1 bir teknikle yiiriitiilen "homolog kan transfiizyon testi"nde yanilgilara yol agabilecek en
az 10 neden siralayan bilirkisi raporlar1 hazirladi. Aralik 2004 ve Ocak 2005°te alinan kan 6rnekleri,
Massachusetts Teknoloji Enstitiisii’nde (MIT) "flow sitometri" teknigi ile incelenmistir. Buna gore kan
dopingini kanitlayacak bulgulara rastlanilamamuistir.

Bu arada, Viyana Universite’sinden Dr. Wolfgang Mayr iinlii sporcunun kimerik olabilecegini, bir
diger deyisle, dogamamis ikizinin &zelliklerini tagiyabilecegini One siirdii. Bu iddia iizerine Kuzey
Amerika Spor Tahkim Mahkemesi 2005 Agustos’unda elindeki kan orneklerinde kimerizm testi
yaptirdi (Atasoy, 2013). Aynmi deneyleri Dr. Wolfgang Mayr'de tekrarladi. Hamilton’u savunmaya
yonelik bu cabalar ige yaramadi ve Hamilton'un kimerik olmadigi belirtildi.

3. GENLER ve SPORCULAR

Insanlarda performansa ve sportif aktiviteye etki eden 239 (214’{i otozomal genler, 7 tanesi X
kromozomu iizerinde ve 18 tanesi de mitokondrial genlerdir.) gen belirlenmistir. Bu genler,
kaslarimizin yap1 ve tiplerini belirleyen veya kemik yap1 ve kalinliklarini, anatomik 6zelliklerimizi
belirleyen genler olabilecegi gibi kaslarn kasilmasi, kaslara daha fazla oksijen tasinmasi ve
mitokondri faaliyetlerini diizenleyen genler de olabilir. Bu genlerde olabilecek bazi degisiklikler
bireylerde ve ayni atadan gelen toplumlarda bazi 6zelliklerin daha farkli olabilmesini saglamaktadir.
Bu konuya verebilecek en iyi orneklerden bir tanesi, 1960-1972 yillar1 arasinda 4 olimpik kig
oyunlarinda kros-kayak dalinda {istiin basarilar elde etmis olan Finlandiya’li Eero Mantyranta’dir
(d.1937-6.2013).

Sporcu, 1960-68 yillarinda 4 x 10 km takim yarismalarinda 1960°da 1 altin, 1964°te 1 giimiis ve 1968
yilinda 1 bronz madalya, 1964 yilinda 15 ve 30km yarislarina 2 altin madalya ve 1968 yilinda gene
ayni yariglarda 1 glimiis ve 1 bronz madalya almustir.

Kariyeri, yapilan testlerde doping yaptig1 gerekcesiyle sona ermistir. 1972 yilinda yapilan testlerde
amfetamin aldig1 ortaya ¢ikmistir. Ancak sonuglar 6rtbas edilmistir (SR/Olympic Sports, 2015).

Daha sonra yapilan medikal testlerde "Polycythemia vera" tiirii kan kanseri oldugu ortaya ¢ikmustir.
Buna gore sporcuda oksijen tasiyan eritrositlerin yapimindan sorumlu olan eritropoetin (EPO)
hormonunu algilayan molekiildeki (reseptor) bir farklilik, sporcuda hematokrit sayisinin olmasi
gereken degerin %?20-251 kadar fazla olmasi nedeni ile enerji metabolizmasinda sporcuya segici bir
avantaj saglamaktadir (de la Chapelle ve ark., 1993). Polycythemia vera’daki major kriterler;

Al. Hemoglobin (Hb) diizeyinin erkeklerde >18.5 g/dl, kadinlarda >16.5 g/dl olmasi1 veya eritrosit
kitle artisinin diger bulgulari

A2.JAK2 V617F veya JAK2 Ekson 12 gibi fonksiyonel olarak benzer mutasyonunun varligi.

3.1. Dayamklihk ile fliskili Genler

EPOQO: Eritropoetin geni (EPO), kemik iliginde alyuvar hiicrelerinin yapim hizin1 artiran glikoprotein
hormondur. Fetal yasamda az da olsa karacigerde furetilebilen bu sitokinin asil iiretim yeri
bobreklerdir. Alyuvar yapmminin yaninda beynin ndronal hasarlara verdigi yanitta ve yara
iyilesmesinde de gorevleri bulunmaktadir (Siren ve ark., 2001; Haroon ve ark., 2003). EPO geni
7q22°de lokalizedir. EPO tedavisi maymun ve farelerde gerceklestirilmis, siddetli anemik olgularin
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tedavisi i¢in umut vaat etmistir. EPO geninin etkisi sistemiktir. Atletik performansin diizenlenmesiyle
ilgili olarak dokularda oksijen transferini artirir (Unal ve Ozer Unal, 2004; Cieszczyk ve ark., 2009).

Gilintiimiize kadar yapilan en 6nemli ¢aligmalar, 6zellikle sportif performansi arttirdig1 diigiiniilen ACE
genidir.

ACE: Anjiotensin I converting enzim, 17. Kromozom iizerinde yer alan ACE gen boélgesi tarafindan
kodlanir. ACE gen bélgesinin atletik performans iizerindeki pozitif etkisi kanitlanmigtir. Buna bagh

olarak kisinin spor performansi ve yatkin oldugu spor dallar1 degisken olabilir (Gayagay ve ark., 1998;
Myerson ve ark., 1999; Alverez ve ark., 2000).

ACE geninde 3 varyasyon mevcuttur;

Homozigot insersiyon (I/I): Diisiik ACE aktivitesine bagli olarak ‘“artmis dayaniklilik
performans1” gozlenir.

Homozigot delesyon (D/D): Yiiksek ACE aktivitesine bagl olarak “power performans” 6zlenir.

Compound heterozigot (D/I): Ortalama ACE aktivitesine bagli olarak her iki 6zellik i¢in kismi
avantaj saglanir.

Yapilan bir aragtirmaya gore, yiiksek tepelere tirmanan dagcilar ve 10 haftalik agir talime tutulan
askerlerden DNA o&rnekleri alarak, yiiksek performansta etkili oldugu sanilan ACE geni taramasi
yapildi. ACE geni insanlarda I ve D olmak {izere iki ayr1 gesitte ve ii¢ farkli kombinasyonda ortaya
cikmaktadir. ACE geni I varyasyonunda olan insanlar, D versiyonlulara oranla daha dayaniklidirlar.
Arastirmada, 7000 metre lizerine oksijensiz tirmanan dagcilarin ¢ogunda ACE geninin II ve ID
versiyonlarina rastlanmigtir. 8000 metrenin ilizerine ¢ikan 18 dagcinin higbirinde ise genin DD
versiyonuna rastlanmamustir. Askerler iizerinde yapilan bir bagka aragtirmada ise genin II ve ID tipine
sahip olanlarin digerlerine gore agirlik kaldirmada daha basarili olduklar1 gériilmiistiir (Taylor ve ark.,
1999; Williams ve ark., 2000).

Uzmanlara gore, ACE-I geni kas hiicrelerine daha fazla gida ve oksijen tasinmasini saglayarak fiziksel
dayanikliligi arttirmaktadir. Bu genin analizi ile elde edilecek olan sonuglar, her yas ve her seviyedeki
sporcunun sportif performansini direkt olarak etkileyecektir (Montgomery ve ark., 1999).

Yapilan bir bagka ¢alismada ise elit basketbolcular, voleybolcular ve sedanterler arasinda ACE gen
polimorfizmi bakimindan herhangi bir farklilik bulunamamistir. Ayrica erkek voleybolcularin erkek
basketbolculara oranla DD genotipinde sinirli anlamli bir yigilma bulunmasindan dolay1, ACE genotip
polimorfizminin 6zellikle bu iki grupta daha fazla sporcu sayisi ile tekrarlanmasi gerektigi
belirtilmistir (Stiel ve Pehlivan, 2015).

ADRB1, ADRB2, ADRB3 gen ailesi

Beta adrenerjik reseptoriinii kodlayan 1/2/3, o6zellikle kalp ve adipoz doku iizerine etkilerini
gostermektedir. Bu, dokularda metabolizmanin diizenlemesini kontrol ederler. Kalp dokusunda bu
reseptorlerin  aktivasyonu kalp debisinde artisa sebep olurken, adipoz dokusunda da lipit
metabolizmasindaki enerji artisina neden olurlar.

ADRB1: ADRBL1 geninde rs1801253 mutasyonu; Arg389Gly; C->G doéniisiimiine neden olur. Bu
gendeki C allelini tasiyan sporcularda VO, max artisi ile egzersiz zamani1 ve dayaniklilikla korele

oldugu (p=0.002); G allelindeki varyasyon ise VO, max azalis1 ile iliskili oldugu saptanmistir
(p=0.006) (Wagoner ve ar., 2002).

ADRB2: ADRB2 geninde rs1042713 mutasyonu; Argl6Gly; G->A doniisiimiine neden olur. Bu
gendeki G allelini tasiyan erkek sporcularda dayaniklilik performansinda artig goriilmiistiir. (p=0.03)
A allelini tasiyanlarda ise viicut kitle indeksinde artis ve VO, max azalis1 saptanmustir. (p<.001)
(Wolfarth ve ark., 2007).

ADRB2: ADRB2 geninde goriilen bir bagka mutasyon rs1042714; GIn27Glu; C->G doniigiimiine
neden olmaktadir. Bu gendeki C allelini tagiyan orta yas kadin sporcularda performans artisi ile kosu
sliresinin azalmasi (p=0.05) ve G allelini tagiyan sedanterlerde ise viicut kitle indeksinde artis ve VO,
max azalisi ile iliskili oldugu saptanmistir (p=0.0001) (Moore ve ark., 2001).

ADRB3: ADRB3 geninde gorilen rs4994 mutasyonu; Trp64Arg; T->C doniisiimiine neden
olmaktadir. Bu gende C allelini tagiyan elit sporcularda ki dayamiklilik performans: ile
iliskilendirilmistir. (p=0.0008). Yapilan bir calismada, elit Ispanyol atletletlerin kuvvet ve
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dayanikliliga bagli olarak ADRB3 geni incelenmistir. Buna gore TT genotipini tasiyan atletler ile bu
genotipi tasimayan kontrol grubu karsilastirildiginda kuvvet ya da dayamiklilik ile bir baglanti
kurulamamistir. Ancak yine kontrol grubu ile karsilastirildiginda, TC genotipini tagiyanlarda sadece
dayaniklilik ile korelasyon kurulurken; CC genotipinin de nadir oranda kuvvet ile iliskili oldugu
saptanmistir (Santiago ve ark., 2011).

NRF1 ve NRF2: Niikleer solunum faktorii olan NRF1 ve NRF2 genleri mitokondrial biyogenez ve
solunumda koordinasyonu saglamaktadir. NRF2 geninde translasyon baslatict sekansta (ATG),
tasiyicilarda goriilen bir polimorfizm kosu ekonomisinde siddetli antrenmana cevapta, tastyici
olmayanlara gore avantaj saglamaktadir. Bunun sonucu olarak dayaniklilik kapasitesinde bireyler arasi
varyansi net bir sekilde ortaya konmaktadir (He ve ark., 2007).

PGC-1 alpha: Proliferator-activated receptor gamma coactivator-1 alpha (PGC-1 alpha) niikleer
reseptorlerin koaktivasyonu yoluyla hedef dokularda oksidatif fosforilasyonu ve ATP iiretiminde
gorevli genlerin ekspresyonunu diizenleyen 6nemli bir faktordiir. PGC-1 alpha’nin kaslarda artmis
ifadesi, sporcularda zorlu egzersizlerde performans artigin1 saglamaktadir. Yapilan bir ¢alismada PGC-
1 alpha transgenik farelerde oksidatif kapasite ve tiim viicut oksijen aliminin en yiiksek oldugu
noktada max VO, egzersiz testi sirasinda gelismis bir performans sergiler (Calvo ve ark., 2008).

HIF-1 alpha ve HIF-2 alpha: Hypoxia inducible factors (HIF-1 alpha), hipoksik strese karsi primer
transkripsiyonel tepki faktorii olarak gorev yapar. Dokularin oksijenlenmesi azaldiginda glikolizisi ve
anjiyogenezisi uyararak artan oksijen talebinin kargilanmasimi saglar. PO, diistikliigiinde eritrosit
tretiminin arttirllmasinda HIFs tarafindan kontrol edilen genleri (esas olarak eritropoietin) kisa siireli
uyararak glikolitik enzimler vasitasiyla kisa siireli anaerobik performansta yiiksek seviyelerin elde
edilmesi saglanmaktadir. HIF-1 alpha’nin ¢ikarilmasi dayaniklilik antrenmaninda iskelet kasinda
adaptif tepkiye neden olur. Normal dokularda belirli bir siire i¢in HIF-1 alfa tarafindan mitokondriyal
biyogenezin bastirilmasi i¢in kanit saglanmis olunur (Mason ve ark., 2007).

HIF-2 alpha EPAS-1 tarafindan kodlanmaktadir. Bir sensor gibi islev gorerek, kardiyovaskiiler
fonksiyonu, enerji talebi, kas aktivitesi ve fizyolojik uyum igine oksijen durumunu ayarlamaktadir.
Farkli DNA varyantlar1 ile EPAS-1’in etkisi belirli bir olay siiresince, elit atletlerde aerobik ve
anaerobik metabolizmalarini ve dolayisiyla maksimum siirdiiriilebilir metabolik giiciin goreceli katkisi
oldugu belirtilmektedir (Henderson ve ark., 2005).

GYS1: Son yillarda yeni bir umut 15181 olarak goriilebilen ve 6zellikle antrenman yanitini etkileyen
glikoz etkinligi i¢in (insiilinden bagimsiz bir etki olarak plazmadaki depolardan glikozun salinimi)
iskelet kaslarinda glikojen depolanmasini diizenleyen iskelet kasi glikojen sentaz (GYS1) gen lokusu
19q13°’te tespit edilmistir. Ayrica 6p ve 7q kromozom bdlgelerinde iki ek olasi lokus genel glikoz
homeostasisi i¢in egzersiz egitimi yanitlar1 6lgen egilim endeksi oldugu belirlenmistir (An ve ark.,
2005).

CHRM2: Asetilkolin reseptdr alttipi M2 (CHRM?2) kardiyak kronotropik yanit ve DNA sekans
varyasyonunda kritik dneme sahiptir. Yapilan bir ¢aligmada sedanterlerde ve kisa siireli dayaniklilik
antrenmani yapan saglikli bireylerde antrenman sonrasinda kalp hizinin toparlanma siirecinde
potansiyel bir belirleyici oldugu belirtilmektedir (Hautala ve ark., 2006).

VEGF: Vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) endotelyal hiicre proliferasyonu ve gég¢ faktori
olarak periferal dolasimda etkin bir rol oynar. Kan damarlarinda artis ile beraber kalp, karaciger,
kaslar ve akcigerlerdeki kan akis1 da artmaktadir. Bu nedenle, yapilan bir ¢alismada sporcularda AAG
ya da CGC promoter bolgesi haplotipinden en az bir kopyanin olmasi, sadece AGG ve/veya CGG
haplotipi olanlara nazaran egzersiz oncesi ya da sonrasinda daha yiiksek VO, max seviyesinin oldugu
belirtilmistir (Prior veark., 2006).

CK-MM: Kreatin kinaz izoenzim MM (CK-MM) geni, yogun kas kasilmasi sirasinda ATP’nin hizli
rejenerasyonundan sorumlu kreatin kinaz (CK) sitozolik kas izoformunu kodlar. Yapilan bir ¢alismada
farelerde CK-MM geni ¢ikarildiginda iskelet kaslarindaki yorgunluk belirtilerinde azalma ve hiicresel
adaptasyon ile artmig aerobik kapasitesinin varligi ortaya ¢ikarilmistir (Rubio ve ark., 2008).

Bu enzimin ifadesindeki azalma ile normal sartlar altinda kas yorgunlugunun nedeninin biiyiik
olasilikla inorganik fosfat konsantrasyonundaki hiicre bdliinmesindeki artisla iliskili oldugu
belirtilmigtir. CK-MM geni sekans varyasyonu fiizerine yapilan ¢aligmalarda, bu gende meydana gelen
polimorfizmlerin kardiyorespiratuvar dayaniklilikta artig ile 20 haftalik egzersiz sonucunda oksijen
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gereksiniminde diisiis ile performansta artis1 arasinda anlamli bir sonu¢ bulunmustur (Echegaray ve
ark., 2001). Ozellikle, CK-MM geninin 3’ transle olmayan béliimiindeki A/G polimorfizminin
dayaniklilik antrenmaninda sporcuya kosu ekonomisine cevapta katkida bulunmaktadir (Bouchard ve
ark., 1989; Zhou ve ark., 2006).

AMPD1: Adenozin monofosfat deaminaz 1 (AMPD?1) iskelet kasinda son derece aktif bir enzimdir ve
adenin niikleotid katabolizmasinda énemli bir rol oynar. AMPD1 geninde C34T doniisiimii sonucu TT
alleline sahip sedanterlerde egzersiz kapasitesinde azalma ile beraber kardiyorespiratuvar yanitta da
azalma oldugu belirlenmistir (Rico-Sanz ve ark., 2003). Dahas1 T alleli tasiyicilar1 maksimal egzersiz
sirasinda antrenmana sinirli ventilasyon yanitt ve azalmigs submaksimal aerobik kapasiteye sahip
fenotipleri bulunmaktadir (Rubio ve ark., 2008).

Kollejen genleri:

Bu genler kollejen yapidaki alphal zincirin 5. ve 6. tipleridir. Bunlar hiicre dis1 matriksin kas-iskelet
yapisinin yumusak doku bilesenleridir. Bu genlerde goriilen ¢esitli mutasyonlar kas hastaliklarina
sebebiyet vermektedir. Bunun nedeni de hiper elastisiyete nedeniyle islev kaybinin olugmasidir. Ancak
biyomekanik agidan sert bag dokusunun yapist nedeni ile esnekligin olmamasi gelismis depo yapisi ile
enerjinin uzun siire muhafaza edilebilmesi boylelikle de uzun mesafelerin rahatca kosulabilmesi ile
dayanikliligin artirrmi s6z konusudur.

COL5AL: COL5AL1 geninde, BstUI kesim enzimi ile Restriksiyon uzunluk polimorfizmi yontemi
kullanilarak yapilan bir c¢aligmada, TT genotipini tasiyan sporcularda oOzellikle de (Ironman)
Triathlon'da kosu zamanmm kisalarak dayaniklilik performansinda artisa neden oldugu
belirtilmektedir [p=0.020] (Posthumus ve ark., 2011).

COLG6AL: COL6A1 geninde goriilen rs35796750 mutasyonu: intron 32, T/C, T= atasal alleldeki CC
genotipi kas hastaliklaryla iliskiliyken; TT genotipini tagiyan sporcularin dayaniklilik performansinda
artis oldugu gozlenmistir. Bunun sonucunda (Ironman) Triathlon'da bitis zamaninin kisaldigi
belirlenmistir. [p=0.030] (O'Connell ve ark., 2011).

Kollejenler sadece sportif performansta dayaniklilikla iligkili degildir. Ayn1 zamanda yaralanma
sonrasinda hizli toparlanma siirecinde de etkilidirler. Ozellikle tendon yaralanmalarinda COL5A1 ve
tenascin-C (TNC) genlerindeki GT diniikleotid tekrar polimorfizmlerinin fiziksel olarak siirekli aktif
kisilerde asil tendon yaralanmalariyla iliskili oldugu belirtilmektedir. Ozellikle 12 ve 14 GT tekrar1
iceren allellerin asil tendon yaralanmas ile direkt ilgili oldugu, ancak 13 ve 17 GT tekrart olan
allellere sahip kontrol grubunda ise asemptomatik oldugu vurgulanmistir (Mokone ve ark., 2005;
Mokone ve ark, 2006).

COL1A1: COL1Al geninde goriilen SP1polimorfizminin gapraz bag yirtigi ve omuz cikiklarinda
artmus risk ile iliskili oldugu belirtilmistir (Khoschnau ve ark., 2008).

EDNZ1: Endotelin 1 geni, vaskiiler endotelyumda eksprese edilir ve kan basincinin diizenlenmesinde
vazokonstriiktor olarak gorev alir. Bu gende goriilen rs5370: Lys198Asn; G->T mutasyonundaki G
alleli bulunan kisilerde uzun siireli kardiyorespiratuar fitness ile korelasyon bulunmustur. (OR=1.95;
p=0.00025). Kafkas ve Afro-Amerikalilar {izerinde yapilan bir bagka ¢alismada ise EDN1 geninde T
alleline sahip Kafkaslarda hipertansiyonda artisa sebep oldugu, bununda egzersize cevap olarak azalan
VO, max ile birlikte yine azalan nabiz basinci yaniti ile iliskili oldugu belirtilmistir. (p=.0003)
(Rankinen ve ark., 2007).

PPARGC1:Peroxisome proliferators-activated receptor G coactivator 1A (PPARGC1A) geni, glukoz
ve lipit metabolizmasini kontrol etmektedir. Ayrica mitokondrial biogenesiste ve iskelet kaslarinin
fiber yapisinin formasyonunda gorev almaktadir. Bu gende meydana gelen rs8192678 mutasyonu: G -
>A; Gly482Ser doniislimiine neden olmaktadir. Bu polimorfizm sonucunda AA fenotipine sahip
Avrupali erkeklerde yiiksek VO, max goriiliirken ayni1 fenotipin Cin’li erkeklerde herhangi bir etki
gostermedigi belirtilmektedir. [p<0.0001] (Lucia ve ark., 2005). Ayn1 gende meydana gelen bir bagka
polimorfizmde rs6821591: A -> G; 3' UTR bolgesinde GG fenotipine sahip Cin’li erkek bireylerde
yiiksek VO, max seviyesi oldugu gosterilmistir (Saunders ve ark., 2004).

3.2. Dayamklihik ve Siirat ile iliskili Genler

ACTNS3: Kas yapisti igerisinde distrofin, aktin ve aktinin gibi kas kasilmasinda dnemli rolleri olan yapi
taglart mevcuttur. Aktinin, 6zellikle hizli gii¢ elde edilmesinden sorumludur ve “HIZ” geni olarak
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adlandirilmaktadir. Alfa-aktinin, 11. Kromozom iizerinde bulunan ACTN3 gen bdlgesi tarafindan
kodlanir. ACTN3, gen bdlgesinde meydana gelen degisimler kas yapisinin 6zelligini etkiler (Giinel ve
ark., 2014).

Polonyali atletler iizerinde yapilan bir ¢alismada ACTN 3 genindeki R577X polimorfizminin aktin
baglayici proteinin daha fazla iiretilmesiyle yiiksek oranda glikolitik fiber icerigi ve bunun sayesinde
de hizli ve kuvvetli kasilmalarin saglandigi belirtilmektedir (Orysiak ve ark., 2014).

ACTNS3 genin 16. ekzonunda meydana gelen C1729T mutasyonu sonucunda stop kodon olusmakta ve
577. pozisyondaki arjinin aminoasidini olusturan kodon, stop kodona (R577X) doniismektedir. Eger
kisilerde bu genin “R” alleli varsa, o kisilerin sprinter 6zellikli, “X” alleli bulunmas1 durumunda ise
bireylerin dayaniklilik 6zelligine sahip olduklar: belirtilmistir (Yang ve ark., 2003).

Buna bagli olarak kisinin sportif performansi ve yatkin oldugu spor dallar1 degiskenlik gosterebilir.
ACTN3 geninde varyasyon gozlenmeyen kisilerin patlayict giig, kisa kosu gerektiren spor dallari igin
avantajli, dayaniklilik gerektiren sporlarda ise dezavantajli olduklar1 gosterilmistir (Alfred ve ark.,
2011). Arastirmalar sonrasinda ACTN3 geninin her iki kopyasinda genetik degisim saptanan kisilerin,
dayaniklilik gerektiren maraton, triatlon ile uzun mesafeli yiizme ve bisiklet vb. sporlar i¢in daha
avantajli bir kas yapisina sahip olduklart belirlenmistir (Montgomery ve ark., 1998).

3.3. Kuvvet ile iliskili Genler

MSTN: Myostatin geni, Transforming growth factor beta (TGF-p) aile iiyesindendir. Bu gen, iskelet
kasindaki biiytimenin negatif diizenleyicisi olarak islev gormektedir. MSTN homozigot mutasyonu
genin inaktivasyonuna neden olur (Schuelke ve ark., 2004). Boylece ozellikle 1-4,5 yas arasi
bebeklerde kas kiitlesinde asir1 artisa neden olmaktadir. Ayrica MSTN geninin C terminal bdlgesinde
protein kesim yerinde meydana gelen delesyon (eksilme) kas kiitlesinde artisa ve katalitik Oliime
neden olmaktadir (McPherron ve ark., 1997; Girgenrath ve ark., 2005). Sonu¢ olarak, myostatin geni
inaktive olmus kisilerde ve kuvvet gerektiren branglarda elit sporcular icin ekstra bir avantaj
saglanmaktadir.

MLCK: Miyozin hafif zincir kinaz geni, kalsiyum-kalmodulin bagimli multi-fonksiyonel olarak
calisan bir enzim olarak diiz kas kasilmasinda kritik bir rol tistlenmektedir. MLCK geninde C37885A
allel’inde goriillen polimorfizm, egzersiz sonrasi kuvvet kaybi ile iligkilidir. Bu gendeki aym
polimorfizm i¢in heterozigot olan sporcularin homozigot yabanil tipe olan kisilere karsin kuvvet
kaybinin daha fazla olustugu belirtilmistir.

IGF-1: Insiilin-benzeri biliylime faktorii 1 proteini (IGF-1), kas kiitlesinde artis, diferansiyasyon,
somatik biiylime ve hiicre proliferasyonunu stimiille eden bir proteindir (Wells, 2008). Tiim bu
ozellikleriyle kuvveti arttirmaktadir. Bu duruma goére IGF-1 promoter bolgesindeki 192 alleli
tagiyanlarda tasimayanlara nazaran daha yiliksek kuadriseps kas kuvvet kazanimlart oldugu
belirtilmektedir. Ancak yapilan bu calisma 51-82 yas araligi baz alindigindan, kisilerin metabolik
ozellikleri, bliylime faktor diizeyleri, sitokinler ve 6nceki alisilmig aktivite nedeniyle belirtilen lokusun
sporda basart i¢in iyi bir kanit olamayacagi da belirtilmektedir (Kostek ve ark, 2005).

3.4. Epigenetik Modifikasyonlarin Sportif Performansa Etkisi

Yapilan son ¢aligmalar epigenetik modifikasyonlarin gen regiilasyonu iizerine olan etkileri neticesinde
sportif performanta kigilere dogal avantaj sagladigi goriillmektedir.

Akut aerobik egzersiz sonrasinda (PPARGC1A), (PPARD) ve (TFAM) genlerinde DNA
metilasyonlarindaki azalis ile bu genlerin aktivasyonu s6z konusudur. Bu sayede iskelet kasinin fiber

yapisinda ki formasyon olusumu ile dayaniklilikta artisa neden oldugu belirtilmektedir (Barres ve ark.,
2012).

Iskelet kas1 gelisiminde énemli role sahip olan myocyte enhancer factor 2 (Mef2) geninin epigenetik
olarak class II histone deacetylase’larin (HDAC) baskilanmasiyla kaslar daha fazla ve hizli
kasilabilmektedir (Smith ve ark., 2008).

Fiziksel egzersiz beyindeki notrofik proteinlerin ornek olarak (brain-derived neurotrophic factor
(BDNF), biligsel hastaliklar1 (Alzheimer ve Parkinson gibi) 6nledigi bilinmektedir (Podewils ve ark.,
2005). Bunu aerobik egzersizin serine-10’da (Ser10) Histone-3 (H3) fosforilasyonu ve lysine-14’te
(K14ac) asetilasyonu ile beyin dokusunda (hippocampi) artis sagladigi yapilan c¢alismalarda
anlagilmigtir (Cotman ve ark., 2002; Hilmann ve ark., 2008). Bu epigenetik modifikasyon neticesiyle
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yapilan bir arastirmada Rat’larda 15 dk’lik ylizme egzersizinin 10 dk i¢cinde tamamlandig1 goriilmiistiir
(Chandramohan ve ark., 2008).

Daha once bahsedildigi gibi epigenetik modifikasyonlarin geri doniisiimlii olabildigi bilinmektedir.
Yapilan bir arastirmada 9 giinliik fiziksek inaktivasyon (yatak istirahati) neticesinde insiilin direncinin
artmast ve PPARGC1A geninin CpG promoter bolgesinde metilasyonun olustugu bildirilmistir
(Alibegovic ve ark., 2010). Bilindigi gibi fiziksel inaktivasyon saglik agisindan 6nemli riskleri (kalp
hastaliklar1, kanser, tip2 diyabet v.b.) beraberinde getirmektedir.

llging olarak, goniilliilerde yapilan bir galisma neticesinde iskelet kasinin dinlendirilmesi sonucunda
meydana gelen DNA metilasyonunun ailevi olsun ya da olmasin tip2 diyabetlilerde farkliliklar oldugu
ortaya ¢ikmustir (Nitert ve ark., 2012). Buna gore 6 aylik aerobik egzersiz yapan erkeklerde yine ailevi
olsun yada olmasin DNA metilasyonunun tip 2 diyabetlilerde degisken oranlarda oldugu gézlenmistir
(Nitert ve ark., 2012). Aerobik egzersiz ile tip 2 diyabetle iliskilendirmis 21 adet genden THADA ve
RBMST!’in inhibe oldugu bulunmustur. Lusiferaz ve siRNA ile yapilan aragtirmada egzersize baglh
olarak 6zelliklede RALBP1, NCOR2 ve HDAC4 genlerinin promotor bdlgelerindeki CpG adalarinda
meydana gelen DNA metilasyonu sonucunda gen ekspresyonunun inhibe olmasi ve lipogenezisin
artmis oldugu gbzlenmistir (Ronn ve ark., 2013).

Fiziksel aktivite ve aerobik antrenman lokositlerin DNA metilasyon durumunu degistirmektedir.
Bagisiklik sistemindeki islev bozuklugu, kronik diisiik dereceli enflamasyona sebebiyet vermekte ve
buna bagl olarak da kalp-damar hastaliklarina, kansere, otoimmiin hastaliklara ve yaslanmaya neden
olabilmektedir. Diizenli aerobik egzersizi ile bazal enflamasyon derecesi diisiiriilebilmektedir. Bu
terapotik etki mekanizmalarina da DNA ve kromatin yeniden diizenlenmeleri aracilik etmektedir
(Smith ve ark., 2008; McGee ve ark., 2009).

Insan genomunun ¢ogunlugu metillenmis durumdadir. Lokosit’teki DNA metilasyonunun kaybinin
yaslanmayla ilgili oldugu goriilmiistiir (Fraga ve ark., 2005; Heyn ve ark., 2012). PYCARD (ASC)
genindeki metilasyon yaslanmayla beraber diismektedir. Bununla birlikte, 6 aylik orta yogunluktaki
aerobik antrenman ile yaglilarin dolasimdaki 16kositlerinde ASC geninin CpG adalarindaki yasa bagh
DNA metilasyonundaki azaligin zayifladigi goriilmiistiir (Nakajima ve ark., 2010).

Kromozomal stabilizasyon ve telomer dinamikleri i¢in sub-telomerik bolgelerin metilasyon durumu
cok onemlidir. Telomer bdlgeler kromozomlarin uglarin tekrarlayan DNA dizilerinden olusmustur ve
kronik hastaliklar, 6liim ve 6zelliklede yaslanma siireci ile de son derece 6nemlidir. Kisilerin mevcut

fiziksel kapasitesi veya gelistirilmesi sub-telomerik bolgelerin metilasyonu ve uzun telomerler ile
iligkilendirilmistir (Collins ve ark, 2003).

4. TARTISMA

Teknolojik gelismelerin beraberinde molekiiler biyoloji ve genetik bilimindeki ilerlemeler 15181nda,
genetik faktorlerin 6zellikle de tani ve risk profillenmesinde, aday gen tayininde ve haritalanmasinda,
farmokogenetikte ve fizyolojik genomik ile gevresel uyaranlara verilen cevap sonucunda insanlarda
performansa etki eden gen ve gen gruplari her gegen giin daha da detayli olarak belirlenmektedir.

Son yillarda yapilan caligmalarda sportif performansta artisin bireylerdeki genetik altyapiya bagl
olarak ne sekilde etkilendigi arastirma konusu olmustur. Bu etkinin sporcuda basariyr ne derecede
etkiledigi belirlenmeye ¢alisilmaktadir. Bu baglamda aday gen ¢aligmalar1 6n plana ¢ikmaktadir.

Yapilan tiim bu ¢alismalar neticesinde fiziksel aktivite dereceleri ve uzun siireli egzersizin (>12 ay)
genlerin isleyis mekanizmalar {izerine etkileri neticesinde, yapilan sporda kuvvet veya dayaniklilik
artiginin saglanmasi, ayrica yaglanma ve hastaliklara kars1 direng noktasinda ¢ok 6nemli etkilere sahip
oldugu belirtilmistir. Ozellikle elit sporcular arasindaki miisabakalarda saniyelerle hatta saliselerle
olugan farklarin (doping/gen dopingi hari¢) bireyin genetik altyapisindaki degiskenlerden
kaynaklandiginin 6nemi ortaya ¢ikmustir.

Ayrica sportif performansin yani sira tendon yaralanmalari, ligament sorunlari, gen terapisi, psikolojik
durum ve gen dopingi gibi 6nemli konularda da aday genlerin belirlenmesinde, arastirilmasi gereken
ve aydinlatilmay1 bekleyen bir¢ok genetik mekanizmanin da var oldugu unutulmamalidir.
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5. SONUC

Genetik alt yapinin da kisilerin yaptig1 veya yapacagi spor dallarinda farkli etki mekanizmalarina
sebebiyet vermesi ve sportif performansta ayricalik kazandirabilecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir.
Bu baglamda yetistirilecek elit sporcularin genetik altyapilara bakilarak genotiplerine 6zgii uygun
branslarda yetistirilmesi onerilmektedir.
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