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OZET Mevcut galismamiz, sporda genetik etmenlerin damar mekaniz-
mast lizerindeki etkisini incelemek amaciyla yapilmistir. Damarlar, spor-
tif performansin etkili ve verimli bir seklide siirdiiriilmesinde anahtar
bir role sahip olabilir. Anjiyogenez, mevcut damarlardan birtakim fiz-
yolojik siirecler yoluyla yeni damar olusumudur. Mevcut ¢aligmamiz,
bugiine kadar VEGFA, HIF-1A, ACE ve NOS3 genleri ile ilgili NCBI
veri tabanina kayitli; PubMed arama motoru ile Google Akademik, Re-
searchGate, MPDI, Academia, GeneCards, Semantic Scholar, MLTJ
Online ve Genetic Applications veri tabanlarina kayith ¢aligmalarin
Ozetlenmesini igermektedir. Calismamizda, damar anjiyogenezini sti-
miile eden gen yapilarini hipoksiye kars: gelistirdigi mekanizma saye-
sinde damar anjiyogenezini artirdigi sonucuna ulasilmistir. Bu amagla
HIF-1A geni, hem patolojik yonden hem de fizyolojik yonden bir et-
kiye sahip olabilir. Ozellikle oksijenin yetersiz oldugu durumlarda aktif
hale gecen HIF-1A geni, diger birgok gen igin 6nemli bir biyolojik ya-
pidir. Calismamizda, kardiyovaskiiler sistemin egzersize tepki olarak
verdigi yanitta anjiyotensin donistiiriicii enzim aktivitesinin damarlarin
daralmasini saglayarak damar i¢i basinct artirdigi, bu durumun da mak-
simal kuvvet/gii¢ sporlarinda sporculara avantaj sagladig1 goriilmiistiir.
ACE geninin endotel iizerindeki degradasyonunun birey sagligini olum-
suz bir sekilde etkileyebilecegi ve NOS3 ile VEGFA genlerinin, endo-
telin varliginda damar i¢ yiizeylerinde olusturdugu vazodilatasyonun
ozellikle dayaniklilik sporlarinda 6nemli bir regiilator olabilecegi mev-
cut caligmamiz sonucunda goézlemlenmistir. Sonug olarak kardiyovas-
kiiler sistem, genetik faktorlerden etkilenerek sportif performansin
gelisimine olumlu katkilar saglayabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Anjiyogenez; endotel; gen; hipoksi; spor

ABSTRACT Our study was conducted to investigate the effect of ge-
netic factors on vascular mechanism in sports. Veins could play a key
role in maintaining sports performance effectively and efficiently. An-
giogenesis was the formation of new vessels from existing vessels
through a number of physiological processes. It includes a summary of
studies registered in Google Scholar, ResearchGate, MPDI, Academia,
GeneCards, Semantic Scholar, MLTJ Online, Genetic Applications and
PubMed engine that has been registered in the NCBI database regard-
ing VEGFA, HIF-1A, ACE and NOS3 genes to date. It was concluded
that gene structures that stimulate vascular angiogenesis increase an-
giogenesis thanks to the mechanism developed against hypoxia. The
HIF-1A gene has both a pathological/physiological effect. The HIF-1A
gene, which is activated especially in cases where oxygen is insuffi-
cient, is an important biological structure for many genes. It observes
that angiotensin converting enzyme activity increases the intravascular
pressure by constricting the vessels in the response of the cardiovascu-
lar system to exercise, and in this case, it provides an advantage to the
athletes in maximal strength sports. It was seen degradation of the ACE
gene on the endothelium may adversely affect individual health. It ob-
serves that NOS3 and VEGFA genes may be an important regulator, es-
pecially in endurance exercises, in the vasodilation mechanism that they
form on the inner surfaces of the vessels in the presence of endothe-
lium. Result, the cardiovascular system can make positive contribu-
tions to the development of sports performance by being affected by
genetic factors.
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Kalitimsal kodlar; bebegin anne rahmine diis-
mesiyle birlikte insanin anatomik yapisini, fiziksel-
psikolojik kapasitesi ile fizyolojik ve biyolojik
niteliklerini belirleyebilmektedir. Kalittimin bu mii-
kemmel ve kusursuz kodlari, insanlarin yasamlarinda

onemli bir madde olan proteinleri sifrelemektedir.
Proteinlerin iglevsel ve yapisal 6zellikleri, insanlarin
farkli bir boyuttan degerlendirilmesine olanak sag-
layarak genetik 6zellik adi verilen yapinin ortaya
cikmasini saglamistir. Genetik 6zellikler, insanlari

Correspondence: Sedat KAHYA
Ondokuz May1s Universitesi Spor Bilimleri Fakiiltesi, Beden Egitimi ve Spor ABD, Samsun, Tiirkiye
E-mail: sedatkayha58@gmail.com

Peer review under responsibility of Turkiye Klinikleri Journal of Sports Sciences.

Received: 19 Nov 2022 Received in revised form: 11 Mar 2023 Accepted: 27 Mar 2023 Available online: 30 Mar 2023

2146-8885 / Copyright © 2023 by Tiirkiye Klinikleri. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

331


https://orcid.org/0000-0002-1169-2642
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Sedat KAHYA

Turkiye Klinikleri J Sports Sci. 2023;15(2):331-40

digerlerinden ayiran énemli biyobelirteglerdir. Bu
biyobelirtecler, sporcularin sportif becerilerinde
onemli 6l¢iide kendini gostererek sportif performan-
sin siirlarmni ve tiiriinii belirleyebilmektedir. Sporcu
olabilmek yalniz yiiksek derecede azim, adanmislik,
beslenme ile yogun bir sekilde yapilan antrenman ¢a-
lismalar degil, ayn1 zamanda genetik 6zellikler ta-
rafindan ortaya ¢ikarilabilen igsel bir yetenek
durumudur.'

Sportif performans ile ilgili genetik 6zellikler
(dayaniklilik, kuvvet, kas boyutu, kas lifi tipi ve mik-
tarlari, akciger kapasitesi gibi ozellikler), 6zellikle
2003 yilindan itibaren (insan Genom Projesinin ta-
mamlanmasiyla) biiyiik 6nem kazanmaya baglamis-
tir.>* Bu tarihten sonra sportif performans ile ilgili
genlerin belirlenmesi ¢alismalari giderek hizlanarak
sportif performans iizerinde etkili olabilecek bir¢ok
gen yapisi ortaya ¢ikarilmigtir. Sportif performans
ile ilgili olarak bu zamana kadar yaklasik 200 gen
oldugu bilinmektedir.* Bunlarin bazilari, sportif per-
formans esnasinda (oksijen tagima kapasitesi, kasla-
rin kasilma hizi, laktik asit birikim seviyesi gibi)
fizyolojik etkilere sahipken bazilar1 ise yumusak do-
kularm fibril kollajen formasyonlari iizerinde dnemli
fiziksel etkilere sahip olabilmektedir. Sportif perfor-
mans iizerinde etkili olan gen yapilarinin bir diger
misyonu da sporcunun egzersize olan uyumunu ko-
laylastirmak olabilir. Bu amagla egzersize gereken
uyumun saglanmasi, kan damarlarinin sorumlulu-
gunda gerceklesen bir durumdur.’ Bu uyum siire-
cinde kan damarlari, egzersiz sirasinda kalpten aldigi
kani, viicudun ilgili dokularina daha kolay bir sek-
lide iletmede Onemli bir aragtir. Damarlarin bu
onemli gorevi yerine getirebilmesinde egzersizler,
kritik bir rol oynayabilir. Egzersizler, kan damarla-
rinin anjiyogenez/anjiyojenez (damarlanma) olumlu
katkilar sagladig1 gibi kalp iizerinde yer alan koro-
ner damarlarin beslenmesinde de énemli aktivite-
lerdir.®” Damarlar, egzersizin tiiriine gore gesitli
mekanizmalar gelistirmektedir. Bu mekanizmalar,
Ozellikle damar duvarlarinin i¢ ylizeyinde bulunan
endotel adi verilen yapinin damarlarda ifade edile-
bilmesi ile ilgilidir. Endotel, damar i¢ yiizeyini saran
tek katli yass1 hiicrelerden olusmus patolojik durum-
larda diizenleyici gorevi olan bir dokudur.*® Endotel,
egzersizin tlirline bagli olarak damar duvarlarinin va-
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zodilatasyonunu (damarin genislemesi) uyarabil-
mektedir. Bu durum 6zellikle dayaniklilik egzersiz-
lerinin baskin oldugu spor branslarinda daha yogun
olarak goriilmektedir. Bu dogrultuda, endotelin
damar duvarlari tizerindeki metabolik faaliyetlerini
diizenleyen bazi gen varyantlarinin oldugu bilin-
mektedir. Kan damarlarinin yapisin etkileyerek
kanin dolagim sisteminde uygun miktarlarda tagin-
masinda etki giiciine sahip VEGFA, ACE, NOS3 ve
HIF-14 gen varyantlar1 bulunmaktadir.'!* Bu gen-
lerin egzersiz sirasinda metabolizmay1 diizenleyen
fizyolojik bir misyon iistlenmeleri, basta doku anji-
yogenezi olmak iizere dokularin ihtiya¢ duydugu
metabolik gereksinimlerin karsilanmasi bakimindan
oldukca 6onemlidir.

Bu amagla derlememiz, sportif performans es-
nasinda genetik etmenlerin damar mekanizmasi iize-
rine olan etkisini incelemek amaciyla yapilmistir.
Derlememizin, sportif performans ve gen iligkisinin
incelenmesi bakimimdan mevcut literatiire degerli
katkilar sunacag diisiincesindeyiz.

I YONTEM

Derlememiz, bugiine kadar VEGFA, HIF-14, ACE ve
NOS3 genleri ve kan damarlar ile ilgili NCBI veri
tabanina kayitli; PubMed arama motoru ile Google
Akademik, ResearchGate, MPDI, Academia, Gene-
Cards, Semantic Scholar, MLTJ Online ve Genetic
Applications veri tabanlarina kayith toplam 16 ¢alis-
manin degerlendirmesini icermektedir. Bu ¢aligma-
larm 15’1 deneysel, 1’1 ise derleme tiirlindedir.
Calismamizda, ilgili arama motorlarina; allel, anji-
yogenez, endotel, gen, genotip, hipoksi, polimorfizm
ve spor anahtar kelimeleri ile genetik ve spor, sporda
kan damarlarinin rolii, endotel ve egzersiz iliskisi, an-
jiyogenez ve spor, VEGAF, HIF1A4, ACE, NOS3 gen-
leri ve sportif performans climleleri yazilarak elde
edilen veriler degerlendirilmistir. Literatiir kapsa-
minda elde edilen verilerin derlememize kaynaklik
etmesinde genlerin popiilasyon igerisindeki dagilim-
larinda, Hardy-Weinberg Dengesi’ne dikkat edilmis-
tir. Hardy-Weinberg, uygun genomlarin segildigi
seleksiyon, mutasyon gibi birgcok durumda gen ve ge-
notip frekanslariin nesilden nesile degismedigini sa-
vunan bir yasadir.
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NOS-3 GENI

Nitrik oksit (NO), nitrik oksit sentaz (NOS) enzimi
tarafindan birtakim fizyolojik siire¢lerden gegerek L-
arjininden L-sitriilin amino asidini katabolizleyerek
tiretilen bir tirtindiir (Sekil 1).'* Diffiize edilebilir ol-
dukca reaktif bir gaz olan NO’nun 3 formu bulun-
maktadir. Bunlar; NOS1 (noral), NOS2 (uyarici) ve
NOS3 (endotelyal) seklindedir.'*

NO’nun sentezlenmesinde énemli gorevleri olan
NOS-1 geni 12. kromozomun 12q24.22 uzun ko-
lunda, NOS-2 geni 17. kromozomun 17q11.2 uzun
kolunda, NOS-3 geni ise 7. kromozomun 7q36.1 uzun
kolunda lokalizedir (Sekil 2).'¢

NOS-3, 21 kb uzunlugunda 26 ekzondan olusan
1.203 amino asitli bir gendir.!” NOS-3 geni, siklikla
endotel hiicreler ile kardiyovaskiiler sistemin home-
ostazinda kritik bir rol oynamaktadir.'**° NOS-3 ge-
ninin sentezledigi NO, damar duvarlariin belirli bir
diizen igerisinde aktivitesini siirdirmesi i¢in dnemli
bir regiilatordiir.
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SEKIL 1: Nitrik oksit sentezi.
NOS: Nitrik oksit sentaz; NADPH: Nikotinamid adenin dinlikleotit fosfat.

NOS-3 geninin, kalp damar sistemi {izerindeki
diizenleyici etkisinin bir diger boyutu ise bu genin
sportif performans sirasinda gosterdigi verimliliktir.
Bu durum, NOS-3 geni tarafindan sentezlenen
NO’nun, kardiyovaskiiler sistemde igerisinde kan
akisini diizenleyerek egzersiz performansini artirmasi
seklinde ger¢eklesmektedir.?! Sporcunun uzun siiren
ve dayaniklilik gerektiren sportif etkinliklerinde
biiyiik bir oneme sahip olan NOS-3 geni, sportif per-
formansin uzamasina bagl olarak viicutta birtakim
biyolojik siiregleri stimiile etmektedir. NOS-3 geni,
sporcunun uzun siiren sportif etkinliklerinde ilgili do-
kularin ve hiicrelerin ihtiya¢ duydugu (oksijen, besin,
vitaminler, mineraller gibi) baz1 maddelerin organiz-
mada daha rahat tasinmasinda énemli faydalar sag-
layabilmektedir. NOS-3 geninin bu diizenleyici etkisi,
daha ¢ok NO molekiiliiniin salinimina bagli olarak
damar duvarlarinin genislemesi seklindedir. Bu
durum sonucunda, kardiyovaskiiler sistem daha ve-
rimli bir hale gelmektedir. Bu amacgla Zmijewsk
ark.nin NOS-3 G894T (rs1799983) ile -786 T/C
(rs2070744) polimorfizmlerini elit yiiziictiler ile ilig-
kilendirdikleri ¢alismaya, 104 erkek, 93 kadindan
olusan deney grubu ile 222 erkek ile 157 kadindan
olusan kontrol grubundan bireyler dahil olmustur.
Caligma sonunda NOS-3, G894T polimorfizmleri ile
=786 T/C’nin G-T haplotipi ve T allelinin uzun me-
safe yiiziicliler i¢in 6nemli yapilar olabilecegi sonu-
cuna ulagmiglardir.”> Gronek ve ark.nin dayaniklilig
genetik ile iligkilendirdikleri ¢alismalarinda, NOS-
3 geni icerisinde yer alan G894T (Glu298Asp,
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SEKIL 2: NOS-1 (a), NOS-2 (b) ve NOS-3 (c) genlerinin kromozom {izerindeki lokasyonlari.

NOS: Nitrik oksit sentaz.
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r$1799983) ile -786T/C (rs2070744) polimorfizmle-
rin saglik ve fitness ile ilgili olabilecegi sonucuna
ulagmislardir.?

NOS-3 geni, dolagim sisteminin diizenlenme-
sinde kritik bir rol oynamaktadir. NOS-3 geninin, bu
diizenleyici roliinde kaslarda depo halinde bulunan
adenozin trifosfatin da [adenosine triphosphate
(ATP)] katkis1 olabilir. ATP, kimyasal bir molekiil
olan adenozin ve bu molekiile bagli 3 fosfat grubu-
nun olusturdugu yiiksek enerjili baglardan meydana
gelmig kompleks bir yapidir. ATP’de son boliimde
yer alan fosfatin kopmasi sonucu ortaya ¢ikan enerji,
canli metabolizmasinda mekanik bir isi gergeklestir-
mek icin kullanilmaktadir. ATP’nin NO iizerindeki
etkisi goz Oniline alindiginda, plazmada bulunan
ATP, NOS-3 iiretimi i¢in 6nemli bir uyarici olabilir.
Bu durum, eritrositlerin ATP’yi serbest birakmasi
sonucu, kan akiminda NO’ya bagli bir artigin ger-
¢eklesmesiyle agiklanabilir.>* ATP’nin yenilenme
hizina bagli olarak hiicre i¢i NOS’nin artmasi, uzun
siireli egzersizlerde sporculara avantaj saglayabil-
mektedir. Bu amagla Jenkins ve ark.nin akut ve kro-
nik dayaniklilik egzersizinin dolasimdaki CD34+ ve
CD34- hiicrelerinde hiicre ici NO’nun ve siiperok-
sitin etkilerini inceledikleri ¢aligmaya, deney gru-
bundan 10 birey ile kontrol grubundan 10 birey

katilmistir. Calisma sonunda, deney grubunda bulu-
nan dayaniklilik sporculariin kontrol grubuna ki-
yasla NOS-3 genini daha fazla temsil ettikleri
sonucuna ulagsmislardir. Bu durumun, NOS-3 geni-
nin daha fazla anjiyogenik mRNA o6zelligi goster-
mesinden kaynaklanabilecegini varsaymislardir.?®
Calismalardan elde edilen bulgular degerlendirildi-
ginde, sportif performans esnasinda NO’nun 6nemli
bir yap1 oldugu goriilmektedir. NOS-3 geni tarafin-
dan aktif hale gelen NO, metabolizmanin uzun sii-
reli aktivitelerinde fizyolojik bir diizenleyici olarak
gorev yapmaktadir.

VEGFA GENI

Vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii [vasculer en-
dothel growth factor [VEGF)]; endotel hiicrelerin
biiylimesi, kemiklesme, anjiyogenez, vaskiilogenez
ve damar gecirgenliginin diizenlenmesinde kritik
6neme sahip uyarici bir proteindir.’*3*° VEGF pro-
teini, VEGF geni tarafindan kodlanmaktadir. VEGF
geni; VEGFA, VEGFB, VEGFC ve VEGFD formla-
rina sahiptir (Sekil 3).>!' VEGFA geninin, 8 ekzon ve
7 intronda bulunan bazi izoformlar1 bulunmaktadir.
Bunlar; VEGF-A121, VEGF-A145, VEGF-A148,
VEGF-A162, VEGF-A165, VEGF-A183, VEGF-
A189 ile VEGF-A206 olarak siralabilir.*?
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SEKIL 3: VEGF geninin formlari; kromozom 6 (VEGFA), kromozom 11 (VEGFB), kromozom 4 (VEGFC), kromozom X (VEGFD).
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VEGFA geni, fizyolojik ve patalojik anjiyoge-
nezde 6nemli bir uyaricidir.’® Ayjiyogenez tizerinde
onemli etkisi olan VEGFA geni, viicut hiicrelerindeki
metabolik faaliyetleri diizenlemede de kritik bir
oneme sahiptir. VEGFA geninin damarlar iizerinde
olusturdugu bu diizenleyici etki, sportif faaliyetlerde
de kendini gosterebilmektedir. Bu amagla Bizjak ve
ark.nin iskelet kaslarinda gen ifadesini inceledikleri
calismaya, dayaniklilik ve gli¢/kuvvet sporu yapan
deney grubundan 16 birey ile spor yapmayan kontrol
grubundan 8 birey dahil edilmistir. Calisma sonunda,
VEGFA geninin anyiyogenezi artirmada énemli bir
reglilator oldugu sonucuna ulagmiglardir.®* Silven-
noinen ve ark.nin dayaniklilik egzersizleri, direng
egzersizleri ve VEGFA geni arasindaki iliskiyi ince-
ledikleri caligmaya, dayaniklilik egzersizi yapan 8
birey ile direng egzersizi yapan 11 birey katilmistir.
Calisma sonunda, anjiyogenezin hem dayaniklilik eg-
zesizlerinde hem de direng egzersizleri sonucu arttigi
ve bu durumun da VEGFA geninin anjiyogenezi dii-
zenleyen mRNA ifadesini artirmasindan kaynaklan-
dig1 sonucuna ulagmislardir.®

VEGFA geninin damar sistemi iizerindeki dii-
zenleyici etkisi ile ilgili olarak kollajen dokularin
yeteri diizeyde beslenmesi, yumusak dokularin ya-
ralanma hassasiyeti icin olduk¢a Onemlidir. Bu
amagla Lulinska-Kuklik ve ark.nin VEGFA geni ile
On ¢apraz bag yaralanma iliskisini inceledikleri ¢a-
lismaya, On capraz bag yaralanmasi ge¢misine sahip
222 birey ile herhangi bir yaralanma ge¢misi olma-
yan 190 saglikli birey katilmistir. Calisma sonunda,
VEGFA 152010963 polimorfizmi ile 6n ¢apraz bag
yaralanmalar1 arasinda potansiyel bir iliski durumu
olabilecegini tespit etmislerdir.’® Shukla ve ark.nin
VEGFA 15699947 ve 1s35569394 polimorfizmlerini
On ¢apraz bag yaralanmalaryla iliskilendirdikleri ¢a-
lismaya, 6n ¢apraz bag yaralanmasi olan 90 birey ile
hi¢bir yaralanmasi olmayan 76 birey dahil edilmistir.
Caligsma sonunda, VEGFA A alleli (rs699947) ile I al-

lelinin (rs35569394), 6n capraz bag yaralanmalari ile
iliskili yapilar olabilecegi sonucuna ulagmiglardir.’’
Sportif performans esnasinda viicut hiicrelerinin
azalan metabolik ihtiyaci, dokularin homeostazinda
birtakim diizensizlikler olusturabilmektedir. Bu dii-
zensizlikler, viicudun kollajen yapilart olan yumusak
dokular1 6nemli bir sekilde etkileyebilmektedir. Bu
amagla VEGFA geninin kronik asil tendonipatisi ve
On ¢apraz bag kopuklarinda 6nemli gorevleri oldugu
bilinmektedir.*® VEGFA geni ile ilgili yapilan ¢aligma
VEGFA geninin
damar mekanizmasi iizerinde olusturdugu etkinin

sonuglart degerlendirildiginde,

sportif performansin hem gelisiminde hem de sagli-
ginda kritik bir 6neme sahip oldugu goriilmektedir.

HIF-1A GENI

Hipoksi sonucunda doku ve hiicrelerde bir¢cok degi-
siklik meydana gelmektedir.’* Bu degisiklikler,
transkripsiyonel diizenleyici olan HIF-1 (hypoxia
inducible factor 1) protenini harekete gegirmektedir.*
HIF-1 proteini, birgok genin olugan diisiik oksijen ba-
sincina kars1 gelistirdigi; anjiyogenez, eritropoez,
glukoz alimu, hiicre proliferasyonu ile demir metabo-
lizmasi gibi siireglerde traskripsiyonel aktivasyonunu
diizenleyen bir molekiildiir.*! Dokulara gelen oksije-
nin azalmasi sonucu aktive olan HIF-1 geni, anjiyo-
genezde oldukga 6nemli bir yapidir.*? HIF-1 geni,
heterojen bir 6zellik gostermektedir. HIF-1 devamli
ekspre edilen HIF-1 f (beta) ile hipoksiye kars1 duy-
rali olan HIF-1A4 (o) alt birimlerinde olugsmaktadir.®
HIF-1A4 geni, 14. kromozomun 14g23.2 uzun ko-
lunda lokalizedir (Sekil 4).

HIF-14 geni, oksijen homeostazi ile hiicre regii-
lasyonunda anahtar bir role sahiptir.** Hipoksi, genel
olarak patofizyolojik (kanser, inflamasyon, infarktiis
vb.) gerceklesen bir olayken, egzersiz esnasinda bu
durum fizyolojik bir etki gostermektedir.*> HIF-14
geninin oksijenin yetersiz oldugu kosullarda damar
anjiyogenezi lizerine etkinlik gdstermesi, bu genin
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SEKIL 4: HIF-1A geninin kromozom (izerindeki lokasyonu.
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sportif performans ile iliskilendirilmesine olanak sag-
lamistir. Bu amacla HIF-14 geni; glukoz metaboliz-
masini, aerobik performans ve oksidatif reaksiyonu
etkileyerek dayaniklilik kapasitesini artirabilmekte-
dir.** Bu durum, egzersiz esnasinda dokularin ihtiyag
duydugu glukoz ve oksijenin, damarlar vasitasiyla
taginma isleminde HI/F-14 geninin diizenleyici bir
etkiye sahip olmasit sonucu meydana gelmektedir.
Sportif performans esnasinda hipoksinin artmasi, do-
kularin ihtiya¢ duydugu MaxVO2 oranim da artir-
maktadir. Ozellikle dayaniklilik egzersizlerinde
gerceklesen bu mekanizma ile ilgili olarak Cetin ve
ark.nin kayakl kosucularda MaxVO?2 tiiketimini in-
celedikleri ¢aligmaya, 10 erkek, 8 kadin kayake1 dahil
edilmigtir. Calisma sonunda, hipoksi ve normoksi ko-
sullarinda MaxVO2 ve bazi solunum parametreleri-
nin, kayak sporcularinda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde farkliliklar olusturdugu sonucuna ulagmis-
ladir.*” Bu sonucun aksine, Akgiil ve ark.nin nor-
moksik ve hipoksik kosullarda yiiksek yogunluklu
interval antrenman [high intensity interval training
(HIIT)] antrenmanlarinin kan yag parametreleri {ize-
rindeki etkisini inceledikleri ¢caligmaya, 16 birey dahil
edilmistir. Calisma sonunda, HIIT antrenmanlarinin
kan yag parametreleri iizerinde istatistiksel olarak
anlamli diizeyde farkliliklar olusturmadigi sonu-
cunda ulagsmislardir.*® Hipoksinin bazi degiskenler
tizerindeki etkisi ile ilgili yapilan ¢aligma sonuglari
her ne kadar farkli sonuglar ortaya ¢ikarsa da HIF-
14 geninin, hiposik kosullarda dokularda olustur-
dugu mekanizma cogu durumda ortak ozellik
gosterebilmektedir.

HIF-14 geni aerobik enerji metabolizmasindaki
etkinligi kadar anaerobik metabolizmadaki yolaklar
tizerinde de onemli etkilere sahip olabilmektedir.
Gabbasov ve ark.nin Rus kuvvet/gii¢ sporcularinda
HIF-1A4 Pro582Ser polimorfizmini inceledikleri ¢a-
ligmaya, 122 halter-86 giiresciden olusan deney
grubu ile 1.413 kontrol grubundan birey katilmigtir.
Calisma sonunda, HIF-1A4 582Ser allelinin, kontrol
grubuna kiyasla giiresci ve haltercilerde daha fazla
temsil edildigi sonucuna ulagmislardir.*’ Cigszczyk
ve ark.nin Polonyali gii¢ sporcularinda HIF-1A4
Pro582Ser polimorfizmini inceledikleri ¢alismaya, 48
kisa mesafe kosucusu-54 kisa mesafe yliziiclisii-56
halter sporcusundan olusan deney grubu ile kontrol
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grubundan olusan 254 birey dahil edilmistir. Caligma
sonunda, HIF-14 Pro/Ser genotipi ile Ser allel dagi-
liminin oransal olarak kontrol grubuna kiyasla gii¢
sporcularinda daha yiiksek sayida temsil edildigi so-
nucuna ulagmislardir.” Caligmalardan elde edilen so-
nuglar incelendiginde, HIF-14 geninin hem aerobik
hem de anaerobik egzersizlerde dokularin ihtiyac
duydugu oksijene bagli bir mekanizma gelistirdigi
goriilmektedir. Calismamizdan elde edilen bulgular
degerlendirildiginde, HIF-1A geninin hipoksi kosul-
larinda metabolizmada olusturdugu etkinin, sportif
performansin siirdiiriilmesinde kritik bir 6neme sahip
oldugu goriilmektedir.

ACE GENI

Bobreklerden ve karacigerden salgilanan ve damar
sisteminde akut ve kronik etkilere sahip anjiyoten-
sin doniistiirlicii enzim [angiotensin converting
enzyme (ACE)] metabolizmadaki degisikliklere (kan
basinci, sodyum, potasyum konsantrasyonlari) tepki
olarak renin salinmmin artirir.’'*2> ACE, renin anji-
yotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) 6nemli bir
boliimiinii olusturmaktadir.” RAAS, kan dolasimi ve
serum elektrolitlerinin homeostazinda kritik rol oy-
namaktadir.’* RAAS sistemi tarafindan artan renin
salinimi, damarlarin i¢ ylizeyinde bulunan endotel
dokularindaki bradikinin proteinini pargalar. Bu sa-
yede artan damar i¢i basing, dokularin gelisimi i¢in
uygun ortam saglanmis olur. Damar sistemi tizerinde
etkili olan ACE geni, insertion/deletion polimor-
fizmi, anjiyotensin I, viicuttaki sivi, elektrot ile kan
basincini diizenleyen ACE IT’ye doniistiirtir.™>7 ACE
geni, 17. kromozomun uzun kolunda 17g23’te 26
ekzon ve 25 introndan olusmaktadir (Sekil 5). ACE
geninin 3 genotipi ile 2 alleli bulunmaktadir. Bun-
lar: DD, II ve ID genotipleri ile I ve D allelleridir
(Sekil 6).

Damar sistemi iizerinde birtakim diizenleyici et-
kilere sahip olan ACE geni, saglik agisindan birtakim
riskleri de igcerebilmektedir. Bu durumla ilgili olarak
Sticchi ve ark.nin eNOS ile ACE geninin, sigara icen
bireylerdeki etkisini inceledikleri caligmaya, 281
hasta birey ile 562 saglikli birey dahil edilmistir. Ca-
lisma sonunda ACE geninin, stimiile ettigi NO nun
damar i¢ yilizeyinde bulunan endoteli pargalayarak
ateroskleroz (atar damarin i¢ yiizeylerinde yag, ko-
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SEKIL 5: ACE geninin kromozom {izerindeki lokasyonu.
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500 bp 490 bp

DNA'siz

Marker ID 1] DD

SEKIL 6: ACE primer kullanilarak yapilan PCR analizi sonucunda belilenen DD,
Il ve ID genotipleri.®®
ACE: Anjiyotensin donistirlicii enzim; PCR: Polimeraz zincir reaksiyonu.

lestrol ve iltihabi atik maddelerin olusturdugu darlik)
riskini artirdigi sonucuna ulagmiglardir.>

Spor genetigi agisindan ACE geni, sportif per-
formans limitlerini belirlemede 6nemli bir biyobelir-
te¢ olabilir. Bu amagla ACE DD genotipine sahip
sporcular (yiikksek ACE enzim diizeyine sahip birey-
ler), kisa siireli ve maksimal kuvvet gerektiren spor
branglarinda daha etkili bir performans ortaya koya-
bilirken; II genotipine sahip bireyler, dayanikliligin
ve oksijen gereksiniminin yogun oldugu spor brang-
larinda daha etkili sonuglar ortaya koyabilmektedir-
ler. ID genotipi ise ACE geninin ara formu olusturan
bir yap1 olarak her iki genotipin ortak 6zelligini gos-
termektedir.®* ACE geninin dayaniklilik esnasinda
damar sistemi lizerinde gelistirdigi etki mekanizmasi
sayesinde sporcular daha verimli bir performans gos-
terebilirler. Bu amagla, Bae ve ark.nin dayamiklilik
antrenmanlari ile renin anjiyotensin sistemini incele-
dikleri ¢aligmaya, 17 kadin sporcu dahil edilmistir.
Calisma sonunda, ACE T -3892 C polimorfizmi ile
MaxVO?2 ve beden kitle indeksi arasinda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde farkliliklar tespit etmisler-
dir.*! Varillas-Delgado ve ark.nin DNA testlerine da-
yal1 yetenegin belirlenmesi ¢aligsmalarinda, ACE /D
polimorfizmin kan basinci lizerine etkisi ile ilgili ya-
pilmis ¢aligmalarin bulundugunu belirtmiglerdir.® Bir
baska ¢aligmada ise Montgomery ve ark.nin ACE /D
polimorfizmini fiziksel egzersiz ve sol ventrikiil bo-
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yutu ile iliskilendirdikleri ¢aligmaya, tamami as-
kerlerden olusan toplam 460 birey dahil edilmistir.
Calisma sonunda, ACE I/D polimorfizminin sol
ventrikiil bitylimesi ile giiclii bir iliski durumu igeri-
sinde oldugu sonucuna ulagmiglardir.®* Elde edilen
bu verilerin aksine Bosnyak ve ark.nin Macar spor-
cularda ACE ve ACTN-3 gen polimorfizmlerini ince-
ledikleri ¢aligmaya, farkli spor branglarindan 100
kadin sporcu dahil edilmistir. Calisma sonunda, 4CE
I/D ile ACTN-3 R/X polimorfizmlerinin kano, kiirek
¢cekme ve su topu spor branglarinda istatistiksel ola-
rak anlaml diizeyde farkliliklar olugturmadig1 sonu-
cuna ulagsmislardir.®* ACE geni ile ilgili yapilan
calisma sonuglari incelendiginde, bu genin kardiyo-
vaskiiler sistem homeostazinda 6nemli etkilere sahip
oldugu goriilmektedir.

[l SONUC

Atletik performans, ¢evresel faktorler ile genetik et-
kilesim tarafindan sekillenen multifaktoriyel bir 6zel-
liktir.% Atletik performans tizerinde etki giiciine sahip
genetik 6zellikler, sporcularin basarili bir spor ya-
santis1 gegirmelerinde anahtar bir role sahip olabilir.
Arastirmamizda, egzersiz sirasinda metabolizmanin
ihtiya¢ duydugu birtakim maddelerin viicutta tagin-
masinda anjiyogenezin 6nemli bir biyolojik olgu ola-
bilecegi sonucu goriilmiistiir. Calismamiza konu olan
gen yapilarini inceledigimizde, HIF-1A geninin fiz-
yolojik olarak dokularda olusan hipoksiye kars1 ge-
listirdigi mekanizma sayesinde doku anjiyogenezini
artirdig1 goriilmistiir. Ayrica ¢aligmamizda, kardiyo-
vaskiiler sistemin egzersize yanitinda ACE enzim ak-
tivitesinin damarlar tizerindeki diizenleyici etkisinin,
sportif performansin siirdliriilmesinde kritik bir
oneme sahip oldugu gorillmiistiir. NOS3 ile VEGFA
genlerinin endotelin varliginda damar i¢ ylizeylerinde
olusturdugu mekanizmanin da 6zellikle dayanmklilik
egzersizlerinde 6nemli bir regiilator olabilecegi so-
nucu meveut ¢calismamizda goz 6niinde bulundurul-
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mugtur. Calismamizdan elde edilen bulgular deger-
lendirildiginde, sportif performans esnasinda meta-
bolizmanin etkili ve verimli bir sekilde ¢alismasinda
onemli bir gérev Ustlenen kan damarlarinin, genetik
faktorlerden etkilenen bir 6zellik olabilecegi sonu-
cuna ulagilabilir. Bu alanla ilgili daha fazla ¢alisma-
nin yapilarak saglam metodolojilere dayandirilmasi,
konunun anlagilmasi bakimindan biiyiik 6nem arz et-
mektedir.
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Bu ¢alisma sirasinda, yapilan aragtirma konusu ile ilgili dogru-
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