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OZET
ALFA AKTININ 3 GENi POLIMORFiZMi iLE SPORTIiF PERFORMANS
ILISKiSI

Bu ¢alismanin amaci alfa aktinin 3 geni polimorfizmi ile sportif performans

arasinda bir iliskinin olup olmadiginin arastwrilmasidur.

Calismaya yas ortalamalar1 21,8, boy ortalamalar1 177,30 c¢cm ve viicut agirlig
ortalamalar1 75,22 kg olan futbol, basketbol, hentbol, voleybol, giires, judo, yiizme,
jimnastik, badminton, okguluk, su topu ve rugby branslarindan bay-bayan 150 elit
sporcu ile yas ortalamalar1 20,30, boy ortalamalar1 168,40 cm ve viicut agirhg
ortalamalar1 62,50 kg olan 150 bay-bayan sedanter birey olmak lzere 300 gdnullu
denek katild1.

Her bir gonulliden EDTA igeren tiplere 5’er ml kan alindi. DN A izolasyonu,
Vivantis kit protokoline uygun yapildi. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) ve
Restriksiyon ile c¢ogaltilp Uzunluk Polimorfizmi (Restriction Fragment Lenght
Polymorphism=RFLP) yontemleri ile test edildi. Istatiksel analizler SPSS 15,0 paket
programi kullanilarak yapildi. Elit sporcular ve sedanter bireylerin RR, RX ve XX
genotip dagilimlar1 arasinda 6nemli bir fark bulunmamasina ragmen, sedanterlerde XX
genotipi elitlere gore daha diisik oranda bulundu (P>0,05). Elit sporcu ve sedanter
bireylerin RX ve XX genotipleri dagihimindaki fark istatistiksel olarak anlamhdir
(P<0,05). Cinsiyete gore elit sporcularin ve sedanter bireylerin RR-XX genotip
dagiliminda ise 6nemli farklilik bulundu (P<0,05).

Karadeniz Bolgesinde ik defa yapilan bu g¢alisma, sporcu adaylarinin
belirlenmesinde ve elit sporcularm spora egilimlerinin saptanmasinda bir kriter

olusturabilir.

Anahtar Kelimeler: ACTN3, RFLP, Sportif Performans, DNA, Elit Sporcu

Bade TEKBAS, Yiiksek Lisans Tezi
Ondok uzMayis Universitesi Samsun, Temmuz-2012



ABSTRACT
ALPHA-ACTININ-3 GENE POLYM OPHISM AND ATHLETIC
PERFORM ANCE
The aim of this study was to test if there were any relation between alpha-actinin

3 gene polymorphism and sportive performance.

Included in the study were 150 female and male elite sportsmen and
sportswomen from football, basketball, hentball, volleyball, wrestling, swimming, judo,
gymnastics, badminton, archery, water polo and rugby branhes (mean age: 21.8; height:
177.3 cmand weight: 75.2 kg), and 150 female and male sedentary students (mean age:
20.3; height: 168.4 cm and weight 62.5 kg), totaly 300 volunteers.

From each volunteer, 5 ml of blood was withdrawn into an EDTA containing
test tube. DNA was isolated using a kit (Vivantis) according to the manufacturer’s
instructions. The alpha actinin 3 gene was amplified and tested with the use of
Polymerase Chain Reaction (PCR) and Restriction Fragment Length Polymorphism

(RFLP) techniques. Statistical evaluations were carried out using SPSS 15.0.

Even though the difference between the RR, RX and XX genotype frequences of
the elite and sedentary students were not statistically significant, the XX genotype in
sedentary students was in low frequency compared to that of the elites (P>0.05).
However, the difference between the RX and XX genotype fruguences of the elite and
sedentary students were significant (P<0.05). The difference between the RX and XX
genotype frequencies of the sexes were not significant (P<0.05).

The study, carried out for the first time in Blacksea region, might set a criteria
for choosing among the candidate sportsmen/sportswomen and determining the

affinities of the elite sportsmen/sportswomen towards the sport.

Key Words: ACTN3, RFLP, Sport Performance, DNA, Elite Sport
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KISALTMALAR

ACTN3: Alfa Aktinin 3

PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu

DNA: Deoksiribo NUkleik Asit

RNA: Ribo Nikleik Asit

RFLP: Restriction Fragment Lenght Polymorphism
SNP: Tek Nukleotid Polimorfizmi

TNP: Nikleotid Polimorfizmi

UV: Ultra Viyole

SB: Sedanter Birey

ES: Elit Sporcu
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1. GIRiS
Gunimuzde spor ve sporcu {izerinde yapilan arastirmalarda sporcu
performansini artrmaya yonelik birgok genetik ¢alisma yapilmaktadir. Kisilerin hangi
spor dallarinda yetenekli olduklar1 yapilan genetik testlerle 6nceden belirlenebilmekte
ve hangi spor dalinda daha basarili olabilecekleri saptanmaktadir. Bu testler sonucunda
sporcular daha basarili olabilecegi spor branglarinda yeteneklerini 6grenmekte ve bu

dogrultuda antrenman ve egzersiz programlari belirlemek tedirler.

Bireyin genetik yapisi ve ¢evresel etmenlerin etkilesimiyle karakterleri ortaya
cikar. Her bireyin genetik yapisinin kendine 6zgii olmas1 ve gevresel etmenlerden farkl
sekillerde etkilenmelerine baglh olarak bireye 6zgii karakterler ortaya ¢ikmaktadir.
Burada genetik yap1 kadar ¢evresel etmenler de dnemlidir. Ciinkii bireye 6zgili olan
genetik yapinm ¢ok 1yi, iyi, az veya aksine gilic calismamasimi saglayan yine ¢evresel
etmenlerdir. Bu nedenle bireyin genetik yapisi da, ¢evresi de dnemli ve birbirinden
vazgec¢ilemeyen 6 gelerdir. Bireylerin genetik yapisi ve cevresel etmenlerin etkilesimiyle
bireye 6zgii fiziksel yap1, fizyolojik, mental, psikolojik 6zellik ve kapasite ortaya ¢ikar.
Bu nedenle sporcu ve onu hazirlayan antrenériin, bu bilingle hareket ederek, sporcunun
fiziksel, anatomik, fizyolojik, mental, psikolojik zellik ve kapasitesini en Ust seviyelere
cikarmaya c¢alismaldir. Ancak, bu 6zelliklerin en st diizeylere ¢ikarilabilmesi i¢in,
insanda biiylime ve gelismenin nasil gerceklestigi, yapilan egzersiz ve antrenmanlarin
viicudun gelismesine katkis1 veya viicudun hangi bdlgelerinin gelismesine ne oranda
yararli olacagini bilerek, egzersiz ve antrenmanlarin sikligi, siiresi, zorluk derecesi ¢ok
iyi ayarlanmahdwr. Aksi taktirde yapilan tiim calismalar ve cabalar bosa gittigi gibi,
sporcunun yaralanmasina, sakatlanmasmna neden olabilir. Hatta sporcunun gelisimine

degisik yonlerden olumsuz etkiler yapabilir (Basaran, 1986).

Spor yalnizca spor i¢in yapildiginda “yetenek” ¢ok onemli olmamakta ancak,
yarigma i¢in spor yapildiginda “yetenek” olduk¢a 6nem kazanmaktadir. Giinlimiizde
spora ve sporcuya yapilan yatirimlarin ¢ok ciddi boyutlara ulastigi da distiniiliirse,
sporcularin “elit” sporcular olmalar1 gerekmektedir. Bu se¢imin genetik ozellikler
yardimi ile mi yapilmasi gerektigi konusu ¢ok biiylk tartigmalara yol acacak gibi
goriinmektedir. Bazi iilkelerde, genetik se¢im i¢in kullanilabilen testler etik ve hukuki

boyutlar ¢er¢evesinde diizenlenmeye baslanmustir. Ancak, bu testlerin elit atletler, ciddi



yarigmacilar ve profesyonel olmay1 diisiinen geng sporcular i¢in kullanilmas1 gerektigi,
sporla ugrasan ve zevk alan ¢ocuklarn ileride bu sporu kariyer mi yoksa hobi olarak m
yapacaklar1 konusunda yardimci olabilecegi, cocuklar1 belli bir bransi yapmaya
zorlamak i¢cin kullanilmamasi gerektigi, sporcuya sportif hayatindan zevk almasi,
kazanma hirs1 verebilmesi, kabiliyet, beslenme ve antrenman programlamasi hakkinda
aydinlatict bilgiler verebilmesi i¢in kullanilabilecegi yapilan Oneriler arasinda yer
almaktadr. Ayni sekilde, bu testlerin sporcunun hayatinin erken déonemlerinde 6zellikle
ebeveynler tarafindan kullanilmak istenebilecegi; antrendr ve ebeveynlerin bu testlerin
performans kapasitesini belirlemede en biiyiik rolii oynadigini diistinmek gibi bir hataya
diisebilecekleri de endise edilen konular arasinda yer almaktadir (Savulescu ve Foddy,
2005).

Diinya sampiyonlari, olimpiyatlar ve uluslararasi turnuvalar sporun gelisimi ve
Ust diizeyde analizi icin en elverisli ortamlardir. O zellikle uluslararas1 diizeyde basariya

ulagmak i¢in ise spora bilimselligin girmesi gereklidir (Hazar ve Kog, 2003).

Son zamanlarda, elit seviyedeki sporcularin lizerinde yapilan calismalarda biiyiik
bir artig goriilmesinin en 6nemli nedenlerinden biri basarmin, performansi belirleyen
unsurlarla, fiziksel ve fizyolojik  ©zelliklerin  direkt iliskili olmasindan
kaynaklanmaktadir. Spordaki basari =zincirin halkalar1 gibi birbirine baglh birgok
0zelligin tamamlanmasiyla miimkiin olacaktir (Aydas ve ark., 2002).

Sporcular iizerinde yapilacak caliymalarin ortaya koyacagi veriler, bir yandan
sporun ve spor fizyolojisinin daha iyi anlagilmasima yardim ederken bir yandan da spor
yapan ve aslinda saglikli olan insanlarin viicudunda meydana gelen degisikliklerin

yorumlanmasina yardimc1 olacaktir (Hazar ve Kog, 2003).

Genler vicudun birgok 6zelligi hakkinda bilgi vermektedirler. Sporcular kas
kuvveti gerektiren sporlarda mi yoksa hizli kas kasimasi gerektiren sporlarda mm

basarili olabilecegini 6 grenebilmektedirler.

Sporcularin yUksek performans seviyesi 6zel egitimle elde edilmistir. Elit
sporcularin 6zelliklerinin gelisimi i¢in gerekli olan faktorlerin (beslenme takibi gibi)
yetersiz oldugu ve insanmn fiziksel performansinda genetik yatkinligin belirleyici ve

dikkat cekicibir etken oldugu saptanmustir (Rodrigo ve ark., 2007).



Genetik ¢aligmalar genellikle 3 ana metod ile yapimaktadir. Birinci metod,
belirli fiziksel 6zelliklerin kaltsal gecisinin arastirilmasi seklinde; ikincisi, fiziksel
ozellikleri uyumlu biiyiik gruplarm gen haritalarmin ¢ikarilmasi seklinde; tigiincii metod
ise, fiziksel dzelliklere etki ettigi diisiiniilen aday genlerin spesifik olarak arastirilmasi

seklinde 6zetlenebilir (Savulescu ve Foddy, 2005).

Spor yeteneklerinin tespit edilmesinde genetik arastirmalar dnemli ipuglari
vermektedir. Tiim genomu kapsayan baglant1 analizleri belirli performans 6zelliklerini
etkileyen genlerin yerlestigi bolgeleri saptamak i¢in giiclii bir tekniktir. Bu teknik, ortak
0zellige sahip ¢ok sayida birey tizerinde; insan genomuna yayimis genetik belirtegleri
incelemeyi ve her bir belirte¢ ile spesifik fenotip Ozellikleri arasmndaki iliskileri

arastirmayi icerir (Sanlisoy ve ark., 2011).

Son yillarda molekiiler ¢alismalarin gelismesiyle sporcularin gesitli genetik
yapilarmm ve Ozelliklerinin arastirilmast onem kazanmis Alfa-aktinin-3 (ACTN3)

geninin sportif performansa etkileri saptanmaya ¢aligilmistur.

Giliniimiizde genetik ve performans ile ilgili genler ve bunlarin performansa
etkisi arastirilmaktadr. Genlerin polimorfik bdlgelerinin Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(PCR) ile tanimlanabilmesi, yeni bilgiler icin 6nemli bir yontemsel gelismedir (Ciloglu,
2001).

Caligmamizda ACTN3 geni polimorfizminin spor performansi Uzerindeki

etkisinin aragtirilmasi amaglanmustir.
2. GENEL BiLGILER

2.1 Genler ve Aleller

Genetik biliminin, Tirkiye'deki gelisimi oldukc¢a yenidir. Calismalar, 1950
yillarindan sonra sitogenetik, biyometri, popiilasyon genetigi, mutasyon genetigi
alaninda baslamistir. 1978 yillarinda genetik sahasinda ¢alisanlar bir araya gelmek icin
faaliyetlerde bulunmuslar ancak faaliyet devam etmemistir. Calismalar TUBITAK
destegiyle siirmekte olup, Universitelerce dis iilkelere gdrevlendirilen elemanlarm 1985
yillarmdan sonra donerek yeni teknikleri uygulamalariyla sitogenetik & molekiiler
genetik sahasinda ilerlemeler olmustur. Bu arada Universiteler kendi biinyelerinde
merkez laboratuvarlar1 kurma yoluna gitmislerdir. Istanbul Universitesinde BIYOGEM

ve Atatirk Universitesindeki Biyoteknoloji Merkezi buna 6rnektir. Calismalarda yeni



tekniklerin bulunmasmdan ziyade metotlarin pratige uygulanmasi agirhk kazanmugstir.

(Ustiindag, 2012).

Genetik, kalitimm bagh oldugu kanunlar1 tetkik eden bir ilim daldir. Insan
genetigi ise, genetik prensipleri ve metotlarinmn insanda kalitimm incelenmesine tatbik
edilmesidir. Insan kalitimmimn incelenmesi, bu canlida somatik ve fonksiyonel, normal
ve patolojik bazi hususiyetlerin dogustan mevcut olmasina dayanir. Bu konu, insanlar1
insan olmayan canlilardan aymran karakterleri ve muayyen bir insan toplulugunu,
muayyen aileleri veya muayyen sahislar1 karakterlendiren hususiyetleri inceler
(Kayahan, 1965).

Gen haritas1 g¢aligmalar1 ise performans ozelliklerini belirleyen genlerin
lokalizasyonunu belirlemek igin yapilmaktadir. Bu c¢alismalarin temelini ise, genis
topluluklarda spesifik fenotipik o6zelliklerin belirlenmesi, genetik belirleyicilerin
saptanmasi ve yogun istatistiksel ¢aligmalar olusturmaktadir. Genetik haritalarin ortaya
¢ikarilmasinin bir baska nedeni ise, her bir genin performans Uzerine etkisinin biyuk ve
saglam oldugu ancak birden fazla genin etkisi altinda olan fenotipik &zellikleri

belirlemektir (Brutsaert at all, 2006; Perusse at all, 2003).

Genetigin 6nemli olduguna dair ilk bulgu, 1964 Innsbruck Kis olimpiyatlarinda,
ki altin madalya kazanan Finlandiya’lh Mantyranta isimli sporcuda Erythropoietin
reseptdr geninde bir mutasyonun saptanmasiyla giindeme gelmistir. Bu gende ortaya
¢ikan mutasyon, eritrosit oksijen tasima kapasitesini diger atletlere oranla % 25-30
arttirmaktadir.  Molekiiler teknikler gelistikge, kolaylastikca ve ucuzladikga
aragtirmacilarin dikkatleri kas, kemik, total viicut enerji korunumu, yag ve glukoz
metabolizmas1 diizenlenmesi enerji metabolizmasiyla ilgili olabilecek genlerdeki
degisimlerin arastirilmasina yonelmistir. Ancak bircok gende yapilan aragtirmalar gen
degisimleri ile spora yatkmlik baglaminda olumlu bir sonu¢ elde edilememistir. 15
yasindan itibaren ayni antrendr tarafindan, 19 yil siireyle birlikte ¢alistirilan 20 km
yiriiyiis Olimpiyat Sampiyonu ve ikizi, 40 yasinda incelenmisler. Fiziksel kapasiteleri
birbirinin ayni olmasina karsimn farklilagmanin bireysel kisilik 6zelliklerine baglanmistur.
Iskelet kas1 biiyiimesi ile fiziksel performans arasinda pozitif iliski baglaminda
“Angiotensin Converting Enzim” Geni bu konuda yapilan en ¢ok ¢alismanm konusu

olmustur. 7000 metreye ek oksijen kullanmadan tirmanan 33 elit ingiliz erkek Yiiksek



dag tirmanict da bu gendeki 6zel bir degisikligi tasiyanlarin en istiin performans

gosterdikleri belirlenmistir (Yararbasg, 2010).

Anne ve babadan bir sonraki kusaga gecen her bir karakteri matematik bir
intizam iginde kontrol eden organik ve fonksiyonel Uniteler kromozomlar Gzerine
yerlesmistir. Bunlar molekiiler seviyede iinitelerdir. Bu iinitelerin molekiiler yapisi sabit
kaldikca temsil ettikleri karakterler kusaktan kusaga degismeden gecer. Bu organik
fonksiyonel Unitelere gen ismi verilir (Kayahan, 1965). Bir genin kromozom (zerinde
oturdugu yere lokus denir. Her kromozomda yiizlerce lokus mevcuttur. Kromozomda
genler belirli bir swrayla lokuslara yerlesmislerdir. Genlerin molekuler strikturi
degismeden, yerlesme swralarmm degismesi dahi sahsmn 6zelliklerinde farklar dogurur
(Falakali, 1993). Genler submikroskopik molekiler seviyedeki Unitelerdir, gorilmezler;
meydana getirdikleri karakterlerle incelenebilirler. Kromozomlar genlerin arka arkaya
sralanmasindan ibaret gibi disiiniilebilir, 6yle ki her genin bu swrada 6zel bir yeri
vardir. Kromozom {izerinde her mimtika 6zel bir karaktere tekabdl eder (sistron).
Kromozomlar birbirine tamamen benzeyen ciftler halinde (homolog kromozomlar)
bulunur. Homolog kromozomlar tzerinde birbirine tekabil eden noktalarda homolog
lokuslar mevcuttur. Homolog lokuslarda bir ¢ift gen bulunur, iste her karakter bir ¢ift
genle meydana gelmektedir. Homolog lokuslardaki genlerden biri anneden biri babadan
geemistir. Homolog kromozomlardaki homolog lokuslarda oturan genlere alel denir
(Kayahan, 1965).

Degisik lokuslarda oturan genlerin molekiiler biinyesi birbirinden ¢ok farklidir
ve degisik karakterleri yaparlar; mesela, bir lokus kandaki bir 6zelligi, diger bir lokus
iskelete ait 6zelligi meydana getirir. Homolog lokuslara oturmus iki alel ise bir tek
0zelligi, mesela, hemoglobin yapisini temin eder. Homolog lokuslarda oturan iki alel
tamamen ayni molekiiler yapida olabilir, bu durumda homozigot denir, veya iki alelin
molekiiler yapis1 birbirinden farklidir, bu duruma heterozigot denir. Bazi genlerin
birden fazla aleli vardir, homolog lokuslara ayni1 alel yerlesirse homozigot, farkli alel
yerlesirse heterozigot olur. Bazi genlerin ikiden fazla aleli mevcuttur, ABO kan gruplar1
genlerinde oldugu gibi. Bu halde, ki homolog kromozomda ancak iki homolog lokus
mevcut oldugundan, bir sahista bu ikiden fazla alelden ancak ikisi bulunabilir. Mesela,
homolog iki lokusta AA, AB, AO v.s. alelleri oturabilir, A,B,O alellerinin tglnun

birden oturmasma imkan yoktur. Homolog kromozomlarin biri anneden biri babadan



geldigine gore, rasgele evlenmelerde genlerin heterozigot kalma sans1 homozigot olma
sansindan ¢ok yiksektir. Nukleustaki genlerin viicuda getirdigi nizama genotip; bu
genler ve dis tesirlerin miistereken meydana getirdigi izlenebilen karakterlere ise fenotip
denir. Bir sahsin genotipi sabittir, yuamurtanin fertilizasyonu esnasinda tesbit edilmistir;
fenotip potansiyel olarak degiskendir; genotip ile degisken ¢evrenin birbirine kargilikli
tesirleri ile husule gelir. Bu bakimdan “fenotip=genotiptcevre tesiri” seklinde bir
formal verilir (Kayahan, 1965).

Performans genetigi ile ilgili calismalardan ¢ikan bazi sonuglar genel insan
saglig ile de iliskilendirilmistir. Ornegin, bazi atletik genler atletlere antrenmana iyi
cevap verebilme potansiyeli katarken sedanter bireylerde de egzersiz ile daha saghkh
bir metabolizma cevab1 olusturabilmektedir. Ancak, bazi genler ise maratoncularda
enerjiyi uzun sure koruyabilme kapasitesi yaratirken, sedanter bireylerde obezite,

diyabet ve kalp sorunlarna yatkinlik yaratabilmektedir (Perusse at all, 2003).

Son donemlerde ise, performans genetigi ¢aligmalarmin biiytk bir kismin1 aday
gen caligmalart olusturmaya baslamistr. Burada 6nemli olan, aday genin ¢ok iyi
secilmesi ve gen haritas1 ¢aligmalarindan gelen detayl bilgiler ile genlerin fonksiyonlar1
ile ilgili dogru analizler yapimasidr. Aday gen secildikten sonra, bu gendeki
degisikliklerin genis topluluklarda da detayl sekilde arastirimasi gerekmektedir.
Genler, ayrica sporcu viicudunun antrenmana, beslenmeye ve diger faktorlere nasil ve
ne sekilde cevap verecegini de belirlemektedir. Ornegin, dayaniklilik icin diisiik genetik
potansiyele sahip olan bir atlet, antrenmana daha iyi cevap verebilme potansiyeline
sahip ise dayaniklilik i¢cin yiksek genetik potansiyele sahip atletten daha basaril
olabilecektir (Isik, 2009).



Alel genlar

Sekil 1. Alel Genler (Dalar, 2005)

2.2 Alfa Aktinin

Alfa-aktinin, bir kas proteinidir. Tiim kas hiicrelerinde (iskelet kasi, diiz kas,
kalp kas1) fonksiyonel 6nem tasir. ACTN 3, alfa aktinini kodlayan gendir. R577X
degisikligi, anlamsiz (nonsense) mutasyondur (bir amino asit kodlayan kodonun yerine
stop kodon gelmesi ve sentezin durmasi) ve bircok etnik grupta genel popiilasyonda
tanimlanmigtir. Alfa-aktinin-3 defektinin tlim dlinyada yiizde 15-20 arasinda gorildiigi
distiniilmektedir. 21. yiizyilda ACTN 3, atletik performansta etkili bir gen olarak kabul
gormiistiir. Hem erkek hem de kadm sprinterlerde 577R aleli, sirradan populasyona gore
daha fazladir. Bu nedenle alfa-aktinin varligi iskelet kas1 fonksiyonunda olumlu bir etki
yaratarak, ivmelenme sirasinda giiclii kontraksiyonlar saglar ve sprint performansini
artirr.  Sprinter  performansmnm  Ongoriilmesinde  R577X  polimorfizminden
yararlanilabilir. Sprinterlerdeki ACTN 3 geninde homozigot 577X/X genotipi
beklenmezken; dayanikliik gerektiren brang atletlerinde bu genotipin daha sik
karsimiza ¢ikmasi beklenir. Bu agidan ACTN 3 polimorfizm analizi gibi genetik
yatkmlik testleri sporda biiyiik dnem teskil etmektedir. O zellikle geng sporcularm dogru
yonlendirilmeleri icin genetik altyapilarinin belirlenmesi yardimc1 olabilir. Antrenman
ve kondisyon c¢alismalarinda, genetik yatkinlik analizi, dogru program tayininde
kullanilabilir. Deneme yanilma ydntemlerine gore bdyle basit bir kan testi yapmak, ¢ok

daha kolay ve etkilidir. Kiigiik yastan itibaren test etmeye uygundur ve sporcunun tiim

yasami boyunca yol gostericiolarak kullanilabilir (Yararbas, 2010).
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Aktinler, alfa, beta ve gama olmak iizere ii¢ ana gruba ayriirlar. Aktinler
Okaryot hiicrelerde bol miktarda bulunmakta, ayrica hiicre iskeleti ve hareketinde rol
oynamaktadirlar. Alfa-aktininler distrofin ile iligkili aktin-baglayici proteinlerin bir
ailesidir. Hiicre iskeleti organizasyonunda ve kas kasilmasinda yapisal ve diizenleyici
rolleri bulunur. Alfa-aktinin-3’Un Uretiminden 11913-ql14 bolgesinde yer alan ACTN3
geni sorumludur. ACTN3 genin 16. ekzonunda meydana gelen C1729T mutasyonu
sonucunda stop kodon olusmakta ve 577. pozisyondaki arjinin amino asidini olusturan
kodon, stop kodona (R577X) donlismektedir. Alfa-aktinin izoformlarmna protistler,
omurgasizlar, kuslar ve memeliler gibi cok sayida canhda rastlanmaktadw. Bir -
aktinin-3 eksikligi, ACTN2 izoformu ile giderildiginden, miiskiiler distrofi veya
miyodistrofi gibi patolojik fenotipe sebep olmaz Birey R allelinin en az bir kopyasina
sahip ise, ACTN3 geninden yeterli a-aktinin-3 tiretimi gergeklesir. Eger o -aktin3”un tip
IT kas lifleri izerinde 6nemli etkisi varsa, ACTN3 i¢in farkli genotiplere (R577X) sahip
bireyler arasinda, iskelet kasi fonksiyonlarinda farkliliklarla karsilagilabilir. ACTN3
geni (RR wveya RX genotipi) belli olan bireyler, XX genotipli bireyler ile
karsilastirildiginda patlama (eksplozyon) ve kas giicli gerektiren modalitelerde avantaj
gosterebilirler. ACTN3 geni hakkinda ilgi ¢ekici bir durum da X aleli icin homozigot
olan bireylerin oraninin popiilasyondan popiilasyona farklihk gostermesidir (Sanlisoy
ve ark. 2011).

Iskelet kas1 aktin-baglayan protein spesifik olarak kasta hizl gii¢ temin etmekten
sorumludur. Bu artmis sprint performans nedeniyle evrimsel avantaj saglar -actinin-3
geninde bir degisim sprint agisindan dnemli olarak bulunmustur. Elit sprint atletler 6zel
bir gen degisimini daha sik tasimaktadirlar. Bu degisimin sikligi Asya’da %25; Afrika
Bantu yerlilerinde %1°in altinda; Avrupa’da ise %18 olarak bulunmustur. Tirk
toplumunda yapilan ¢ahsmada Avrupa toplumlarma benzeyecek sekilde % 15.5
seklinde bulunmustur (Akar, 2011).
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Sekil 2. ACTN3 gene bant 13.2 deki kromozom 11’in uzun kolu yerlestirilir. Exon 15 ve 16’nin DNA’nm
kodlama alant ve MRNA molekiiline kopya edilir. Exon 15’teki bir gegis mutasyonu Q523R

polimorfizmi yerlesirken exon 16’daki anlamsiz (nonsense) mutaston R577X polimorfizmi olusturur.
(Lan ve Kovach, 2006).

ACTN3 ve {ist diizey sportif performans arasindaki iligki, 2003 yilinda
Avustralyali aragtirmacilar tarafindan yaymlandi Bilim adamlar1 her ebeveynden birer
kopya alman gen kombinasyonlarini inceledi ven ACTN3 deki genellikle bir anda
kasilan/ani hareket eden kaslarda bulunan R degiskeninin, viicuda protein ve alpha-
actinin-3 retmesi talimatmi verdigini buldu. Bu kaslar, hiz ve gii¢ sporlarmin
gerektirdigi giiclii ve ani kasilmalar1 yapmaya yatkindir. X degiskeninin ise vicuttaki
alfa aktinin protein tiretimini 6nledigi saptandi. ACTN3 c¢alismasinda, 50’si olimpiyat
sporcusu olan 429 st dlzey sporcu incelendi ve iglerindeki 107 sprinterin yarisnin R
degiskeninden 2 kopyaya (yani her iki ebeveynden de alinmis) sahip oldugu goriildii
Hicbir st diizey kadmn sprinter X degiskeninden 2 kopyaya sahip degildi. Giig
gerektiren sporlarla ugrasan erkek olimpiyat sporcularmm hepsi R degiskeninin en
azindan bir kopyasina sahipti. Tam tersi, dayaniklilik gerektiren sporlarla ugrasan iist
diizey sporcularin neredeyse %25X degiskeninden iki kopyaya ayni degiskene %18
oraninda sahip olan kontrol grubundaki sporculardan biraz fazla sahipti. Bu da X
degiskeninden iki kopyaya sahip olan sporcularin, dayaniklilik sporlar1 i¢in daha uygun
oldugu sonucunu ortaya ¢ikardi (Arslan, 2008).

Bu sonuglarin yaninda birkag¢ sporcu ise arastirmanin ve genetik dzelliklerinin
tersine dzellikler sergiledi. Bir Ispanyol olimpik uzun atlama sporcusunun iizerinde

yapilan arastirma, sporcunun R degiskenine ait hicbir kopyaya sahip olmadigmi ve



atletik basarisinin iistiinde biiyiik olasilikla genlerle birlikte ¢evre, beslenme, antrenman

ve sans gibi faktérlerin bulundugunu gosterdi (Arslan, 2008)
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Sekil 3. Kas Sistemi Uzerinde ACTN 3 Gen Etkisi (Lan ve Kovach, 2006).
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Afrikali kosucular ve Elit Dogu Afrika ve Bati Afrikali kosucularm ACTN3

R577X  polimorfizmi

fonksiyonel R alel sikligmm saptanmasi ve kosucularin

dayaniklihk basaris1 {izerindeki etkisini incelemis asagidaki tablodaki sonuglari

bulmusglardir (Yang ve arkadaslar12007).

Tablo 1. ACTN3 R577X Polimorfizminin Afrika Nifusu ve Diger Insan Topluluklarmda Elit

Sporcularda Dagilimlari

Genotip siklik yiizdesi (%)

Allel siklik
ylzdesi(%)

Denekler RR RX XX R X Cografi Dagihm
Etiyopyalilar Kuzey Dogu
afrika
Genel kontrol Grubu(N=105) 46 (44) 46 (44) 13(12) 138 (66) 72 (34)
Kontrol Grubu(N=93) 37 (40) 47 (50) 9(10) 121 (65) 65 (35)
Toplam kontrol Grubu(v=198) 83 (42) 93 (47) 22(11) 259 (65) 137 (35)
Dayaniklilik kosucular1 (N=76) 35 (46) 35 (46) 6(8) 105 (69) 47 (31)
Kenyalilar * Dogu Afrika
Kontrol Grubu(N=158) 133(84) 23 (15) 2(1) 289 (91) 27 (9)
Dayaniklilik koguculari (N=284) 212 (75) 69 (24) 3(1) 493 (87) 75 (13)
Nijeryallar Kuzey Bat1 Afrika
Kontrol Grubu(N=60) 50 (83) 10 (17) 0(0) 110 (92) 10 (8)
Gii¢ Sporcular1 (N=62) 54 (87) 8(13) 0(0) 116 (94) 8(6)
Giiney Afrikali Bantular(7) (N=88) 69 (78) 18 (21) 1(1) 156 (89) 20 (11) Giiney Afrika
Avusturyal Kafkaslar (18) (N=436) 130 (30) 226 (52) 80(18) 486 (56) 386 (44) Avrupa
Ispanyollar (6) (N=123) 35 (28) 66 (549 22(18) 136(55) 110 (45) Avrupa
JaponlarN=97) 17 (17) 57(59) 23(24) 91 (47) 103 (53) Kuzeydogu Asya
Cava Adas1# (7) (N=48) 8(17) 28(58) 12(25) 44 (46) 52 (54) Giiney Dogu
Asya
Iskogyalilar# (7) (N=39) 17 (44) 16 (41) 6 (15) 50 (64) 28 (36) Okyanus
Aborjin Avusturalyalilar# (7) (N=87) 45 (52) 33(38) 9(10) 123 (71)  51(29) Avusturalya

2.3 Poliformizm

Son yillarda insan soyunda DNA’nm isletilmesi i¢in kullanilan teknikler
aragtirmacilary, mutant genler tarafindan meydana gelen fenotipler yerine DNA’nin
kendisinde bulunan genetik markir1 kullanilarak, genetik haritalama yapmaya
yonlendirmistir. DNA dizisinde bir insandan digerine ¢ok kiiciik degisiklikler vardir.
Bir poplilasyonda nispeten yaygm olan genetik degisiklik yani ki veya daha fazla
alternatif fenotipin varligi polimorfizm olarak adlandirilir. Bir lokus dikkate alindiginda
en yaygin alelin populasyondaki orani %99’un altindaysa bu lokus polimorfik olarak
degerlendirilir. Protein kodlamayan DN A dizisinde meydana gelen ¢ogu polimorfizmler
kalitsal hastaliklara sebep olmazlar. Bununla birlikte her bir polimorfizm uygun genetik

markira hizmet eder ve bunlar genetik olarak genlere bagh kaltsal hastaliklara sebep
olur (Kavuncuoglu, 2006).
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Polimorfizm biyolojide, iki veya daha fazla farkli fenotipin aym tdr
populasyonunda bulunmasidir. Baska bir deyisle, birden fazla bigimin bulunmas1 olarak
da tanimlanabilir. Bu sekilde siiflandirilabilmek i¢in, bigimlerin ayni1 zaman diliminde

ayni habitatta bulunmalar1 gerekir (Ford, 1965).

Polimorfizm gen fonksiyonunda degisime neden olmaksizin gerceklesen ayni
genin DNA dizisindeki degisikliklerdir. Bir genin toplumda % 1 veya daha fazla siklikla
rastlanan varyasyonlar1 tanimlamak i¢in kullanilir. Bu orandan daha az siklikla rastlanan
varyasyonlar ise mutasyon olarak adlandirilir. Polimorfizmler bir veya daha fazla bazin
diziye katilmasi1 (insersiyon), diziden baz eksilmesi (delesyon) veya bir bazin digeri ile
yer degistirmesi (substitlisyon) gibi bircok yolla olusabilir. Farkli habitatlarda
adaptasyon avantaj1 saglayan alellere yonelik baskidan kaynaklandigi diigtiniilmektedir.
Insan genomunda en ¢ok gdriilen polimorfizmler tek bir nikkleotidin degismesi ile
meydana gelen tek niikleotid polimorfizmleridir (SNP). SNP’ler genomda yaklagik her
1000 bazda bir tane olacak siklikla bulunur. Baz degisimi ile olusan yeni kodon eskisi
ile ayn1 amino asidi kodluyorsa, bir degisimin etkisini diger bir degisim ortadan
kaldriyorsa, daha Onceden olusan bir degisiklik yeni bir degisiklikle normale
dondirulmiisse, degisiklik kodlanmayan dizilerde ise ve degisiklik sonucu proteine
yanlig olarak giren aminoasit, proteinin aktif bolgesinde degilse ve proteinin ii¢ boyutlu
yapismi, fonksiyonunu etkileyecek sekilde degistirmiyorsa, bu tir degisimler
polimorfizm olusmasma neden olur. Bu DN A bdlgeleri bireyler aras1 farklilik gosterir
ancak tiim kalitim kurallarma uyarlar. Bu tip genetik degisimler fenotipik bir degisiklige
neden olmaz. Genetik polimorfizm, insanlarda kirmizi kan hiicre antijenleri, doku
antijenleri, serum proteinleri ve kirmizi kan hiicre enzimleri ile iliskili genlerde yaygin
olarak c¢ahsilmistir. Insanlarda bu genlerin yaklasik %30°u polimorfiktir. Yani 10
yapisal genin 3’{linde saptanabilen degisiklik protein ve antijenlerin g¢alisilmasiyla
gosterilmistir (Simons, 2003). ABO alellerinin bulunma sikliklar: farkhlik gosterir. Eger
bir populasyonda 0,01 ve daha fazla siklikta bir veya daha fazla alel bir lokusta
bulunuyorsa genetik polimorfizm meydana gelir ve o lokus polimorfik olarak
adlandmrilir. Genetik haritalama yoluyla bu polimorfik kisimlar tespit edilebilmektedir
(Pasternok, 1999).

Biyokimyasal reaksiyonlar ¢ok sayida yolda tek enzimin aktivitesini azaltarak

fenotipik etkiye sebep olabilir. Oncelikle bir veya daha fazla prekiirsdriin y1gilmas1 ve
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bunlarin asr1 kullanimi ile toksik metabolik {iiriinlerin asir1 fazla olusmasina sebep
olabilir. Metabolik {irtintin eksikligi zararli olabilir veya daha sonra Onemli {iriin
uretecek reaksiyonu engelleyebilir. Bitin metabolik engellemeler énemli anormal
fenotiplere sebep olmazlar. Bazi durumlarda mutasyonlar, popiilasyonu yaygin olarak
etkileyerek fenotipik olarak notral degisiklik meydana getirir. Boyle degisiklikler
biyokimyasal polimorfizm olarak bilinir (Cumming, 1994).

2.4 Sportif Performans ve Genler

Performans, genel tanimi ile davranigin goreceli olarak kisa zamanli, smirlt bir
kismudr. Genellikle belirtilebilen, somut bir isi yapmaya yonelik eylem olarak
nitelendirilebilir (Tiryaki, 1991). Diger bir tanim da performans; bir fiziksel aktivitenin
gerektirdigi fizyolojik, biyomekanik ve psikolojik verim olarak tanimmlanmaktadir
(Kuter ve Oztiirk, 1997).

Atletik kabiliyetin dogustan m1 var oldugu, sonradan mi1 kazanildig1 her zaman
tartisma konusu olmakla birlikte bu yeteneklerin ve sonugta ortaya konulan
performansm bir limitinin olup olmadigi giiniimiizde ¢ok daha 6nem kazanan ve
tizerinde durulan bir konu olmustur. Bir¢ok insanimn aklinda atletik performansmn tanimi
ve atletik bir bireyin nasil bir goriintiisiiniin oldugu ile ilgili goriisler vardir. Ancak,
atletik performansm tanimi o kadar da kolay degildir. Kisinin atletik kabiliyeti kosu,
sicrama ve firlatma kabiliyeti olarak tanimlanir, ancak bazi branslarda en iyi sigrayici
veya en iyl kosucu en iyi atlet olamamaktadir. Bazi branglarda ise bu tiir parametrelere
hi¢ ihtiyag¢ duyulmamaktadr. Yani, atletik kabiliyet aslinda bircok komponent
tarafindan belirlenen fizyolojik etkilesimlerin bir biitiinii olarak ortaya ¢ikmaktadir
(Brown, 2000).

Aragtrmacilar insan performansint degisik smiflandirmalarla agiklamaya
caligmuglardir. Sporda basar1 yani performans bileskesi yetenek, zihinsel, psikolojik ve
sosyal dzelliklerin yani sira fiziksel ve fizyolojik uygunluga baghdir (Glvel ve ark.,
1996).

Sportif performans aerobik-anaerobik giic, kuvvet, dayanklilik ve esnekligi
iceren kondisyon boyutundan, koordinasyon reaksiyon zamani, kinestetik ve ¢evikligi
iceren beceri boyutundan, fiziksel yapi, boy, kilo, motor kapasiteyi igeren fiziksel

ozellikler boyutundan ve bireyin kisiligini, gereksinimlerini, motivasyonunu psikolojik
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ozelliklerini iceren psikolojik yada davranigsal boyuttan olusmaktadir, bu doért boyut
performansi belirlemektedir (Tiryaki, 1991).

Ayni sekilde, ortaya konan sportif performansta yapilmas: gereken bir gorevin
yerine getirilmesi sirasinda basari i¢in ortaya konulan ¢abalarin biitiinii olarak goriiliir.
Bu ylzden performans: ‘tiim olumlu etkenlerle birlikte ve tiim olumsuz etkenlere
ragmen gerceklesen” sporcunun sportif i yetenegi, kalitesi ve kapasitesinin bileskesi
olarak kabul etmek uygun olacaktr. Bu tanimlama ile birlikte degerlendirme yapilirken
bilesenleri, belirleyen ve etkileyen tim faktorleri géz 6ninde bulundurmak geregi
ortaya ¢ikmaktadr (Atasi ve Yucesir, 2004).

Sporda potansiyel performansm erken yasta saptanmasi, sporcularm dogru spora
yonlendirilmesi ve optimum basarmin elde edilmesine zemin hazirlayacaktir. Bunu
saglamak i¢in de farkh branglardaki performans kriterleri belirlenmeli, yetenek se¢imi

bu dogrultuda yapilmahdir (Tutkun ve ark., 2006).

Sportif performansm karigik yapisinda sonucu etkileyen faktdrlerin ¢oklugu
onemli rol oynamaktadir. Genel anlamda performansi olumlu ve olumsuz etkileyen
faktorleri kisaca igsel ve dissal faktdrler seklinde ayirabiliriz. Insanda mevcut olan,
kismen kalitsal gelen ve zaman i¢inde kiicik degisikliklerle farklilasan igsel faktorler
tizerine disaridan etkimiz yok denecek kadar azdwr ve bir¢ok igsel faktdr ergenlikle
beraber giderek daha kararli bir yapiya ulagmakta ve degistirilmesi daha da
zorlagsmaktadir. Yas, cinsiyet, genetik, alerji, anatomik yapi, salgi bezlerinin
fonksiyonlar, metabolizma, zeka, lokomotor sistemin durumu, psikolojik denge,
otonom sinir sistemi, enerji kullanim mekanizmalary, i¢ organlarm durumu,
noromuskuler iletim hizi, kardiyovaskiiler yap1, 6zellikle bu baslk altinda bahsi gecen
faktorlerdendir. Igsel faktorlerin  performans {izerine etkilerini net olarak

hesaplayabilmek ve yapilabilecek degisiklikleri tliimiiyle 6ngdrebilmek neredeyse
imkansizdir (Atasu ve Ycesir, 2004; Maughan, 2005).

Her atlet icin, egzersiz performansini siirdiirebilme kapasitesinin simirlar1 vardir.
Yukarida da belirtildigi gibi, bu sinirlama yapilan isin dogasina da baghdir ve daha
bircok faktorden de etkilenmektedir (Maughan, 2005). Ornegin, atletik kas giicii
ozellikle kasmn kesitsel alan1 olmak tizere kas kitlesi ile belirlenmekte olup, noral

mekanizma ve biyomekanik faktorlerden etkilenmekteyken, dayaniklilik performansi
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iskelet kaslarmimn metabolik 6zellikleri ve kardiyovaskuler kapasite ile belirlenmektedir.
Bahsedilen bu performans parametreleri, atletin sahip oldugu genetik potansiyelden az
veya Gok etkilenmektedir. Mesela, kisa mesafe kosucular1 daha ¢ok Tip 2 kas liflerine
sahipken, maraton kosucularinin kaslarinda daha ¢ok Tip 1 kas liflerinin hakim oldugu
bilinmektedir (Maughan, 2005; Savulescu ve Foddy, 2005).

Genetigin atletik performans {lizerindeki etkisinin giiclii kanitlar1 son kirk yildir
toplanmistrr. Genel olarak; bu kanitlar lic ana teknik kullanilarak ortaya ¢ikmustir.
Birinci metot; uzak akrabalara nazaran yakin akrabalar arasindaki benzerligin derecesini
analiz ederek fiziksel 6zelliklerin kahtsalligmi tahmin etmeyi igerir. Ikinci temel teknik;
yetenek veya performansm Olgiitleriyle baglantili ortak 6zelligi olan genis bir grup
icinde insan genomuna yayilmis genetik belirleyicilerle ilgili bilgilerde genom-gapl
baglant1 taramasi1 yapmaktir. Bu durum, fiziksel Ozelliklerin degisimini etkileyen
genomlarin dzel bdlgelerinin belirlenmesine yol agmaktadr. Ugiincii teknik; 6zel
genlerdeki dizi varyasyonlarinin; performans 6zelliklerinin varyasyonlarinda etkili olup
olmadigmi belirleyen 6zel aday genler ile ilgili ¢calismay1 icermektedir. Bu tekniklerin
her biri genlerin elit atletler iizerindeki etkisi ile ilgili farkli ama esit degerde bilgi

saglanmaktadir (Li-Ling Chiu 2003).

Sporcunun genetik altyapisinin sadece sporda iistiin olabilmek i¢in gerekli
potansiyeli belirledigini unutmamak gerekmektedir. Bir sporcu, rekorlar kirabilmek ve
sampiyon olabilmek i¢in gerekli genetik potansiyele sahip olsa bile, bozuk bir yasam
tarzi veya yetersiz egzersiz ile bu rekorlari kiramayacak veya sampiyon olamayacaktir.
Benzer sekilde, kisith bir genetik potansiyele sahip olan bir sporcu diizenli bir yasam
tarz1 ve bilingli egzersiz ile branginda iistiin bir performans sergileyebilecektir. Ornegin,
atletlerdeki kas lifi dagilimi, atletin genetik potansiyeli ne olursa olsun, antrenman
dizeyinin siddeti, siiresi ve sikhigina, ayrica diyet ve diger faktorlere bagh olarak da
degisim gosterecektir. Yani, genetik altyapi performans potansiyelini belirlemekte
ancak, gincel performans kapasitesi daha ¢ok antrenman, pratik, motivasyon ve

beslenme gibi diger faktorlerden etkilenmektedir (Maughan, 2005).
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3. MATERYAL VEMETOT
3.1. MATERYAL

Elit sporcu ve sedanter bireylere ait orneklerin toplanmast Ondokuz Mayis
Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastrmalar Etik Kurulu onay1 almarak
gerceklestirildi.  Elit sporcu ve sedanter bireylere ait kan drnekleri Ondokuz Mayis
Universitesi T1p Fakiiltesi Merkez laboratuvarinda alindi. Calisma grubumuzu olusturan
Ondokuz Mayis Universitesi Yasar Dogu Beden Egitimi Spor Yiksek Okulunu temsil
eden farkli spor branslarmmdan (futbol, basketbol, atletizm, voleybol, hentbol, judo,
giires, tackwando, rugby) 150 elit sporcu ile ¢aligildi. Kontrol grubu ise Ondokuz Mayis
Universitesinde &grenim gdren goniillii sedanter bireylerden olusturuldu. Calisma ve
sedanter birey gruplarina, cahsmayla ilgili detayli bilgi verilip goniillii onay formlari
okutuldu ve onaylar1 alnarak, imzalatildi Molekiiler ¢alismalar Ondokuz Mayis
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji Anabilim Dah Molekiiler Genetik
laboratuvarinda gergeklestirildi. Tez calismamiz Ondokuz Mayis Universitesi Tip

Fakiiltesi Bilimsel Arastrmalar Proje komisyonu tarafindan desteklenmistir.
3.2 METOT

Onaylar1 alman hastalarin periferikk vendz kanlar1 EDTA’L tiiplere alind1 ve
DNA izolasyonu 24 saat icinde yapildi. Molekiiler genetik ¢aligma, 150 Elit Sporcu
(ES) ve 150 Sedanter Bireye (SB) uyguland1.

3.3 GENETIK ANALIiZ

3.3.1 Kullanilan Kimyasallar ve Araclar
3.3.2. Kimyasallar
e Agaroz (Vivantis)

e Borik Asit (Sigma)

e dNTP karisimi (Vivantis)

e EDTA (etilendiamintetraasetikasit, disodyum) (Merck)
e FEtanol (Sigma)

e Etidium Bromid (Sigma)
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KCI (Sigma)

Molekiiler Agirlik Marker1 (Vivantis)
DNA izolasyon kiti (Vivantis)
10XPCR buffer (Fermentas)

Sukroz (Sigma)

Tag DN A Polimeraz (Fermentas)
PCR Primerleri

Restriksiyon Enzimi (Fermentas Fast Digest)
Proteinaz K (Vivantis)

Magnezyum Klorir (Fermentas)
Sodyum Hidroksit (Merck)

NaCl (Merck)

3.3.3 Araclar

Mikrosantrifij (Hettich, Almanya)

Termal Dongii Cihazi1 (Biolab, Ingiltere, ABI/PRISM Applied Biosystem, U.S.A)
Steril Ependorf tipler

Steril PCR tipleri

Otomatik pipetler

Steril plastik pipet uglar1

Ben mari (Nlve, Tirkiye)

Agorose jel elektroforez tanki1

Vortex (Nuve, Turkiye)
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+4°C sogutucu

-20°C derin dondurucu

Steril eldiven

Yatay Elektoroforez Sistemi (Scie-Plas, Ingiltere)
Eletroforez i¢in gii¢ kaynagi

UV transillumunator (Vilber Laurmat, Fransa)
UV goriintii analiz sistemi (Biolab, Ingiltere)
Sogutmali santrifiij (Niive, TUrkiye)

Hassas Terazi (Mettler AJ 100, Almanya)

pH metre (Hanna, Almanya)

Pastor Firmni (Heraus, Almanya)

Istic1 (Hotplate, Almanya)

Etliv (Dedeoglu, Tiirkiye)

Inkiibasyon Cihaz1 (innogenetics, Avusturya)

3.3.4 Kullanilan Stok Soliisyonlarin Hazirlanmasi

0.5M EDTA, pH 8,0

-18,61 gdisodyum EDTA

-80 ml bidistile H,O iginde ¢ozuldr.

-Soliisyona 2 g NaOH tableti atilarak eritilir.

-pH 8’e ulastiginda bidistile H,O ile 100 mI’ye tamamlanur.
-Otoklavda steril edilir.

-Oda is1isinda saklanir.
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Doymus NaCl (6M) Soliisyonu
-7 gr NaCl

-20 mlbidistile H,O icinde ¢ozullr.
-Otoklovda steril edilir.

-Oda s1isinda saklanir.

IM TrispH 7,5

-12,11 g Tris-base

-80 ml bidistile H2O iginde ¢ozulur.

-pH HCl ile 7,5 ‘a ayarlanr.

-Bidistile H,O ile 100 ml’ ye tamamlanir.
- Otoklovda steril edilir.

-Oda s1sinda saklanir.

3.3.5 Elektroforez Soliisyonlar:

10 X TBE (Stok Sol isyonu)

-108 g Tris-base (0,9 M).

-55 g Borik asit (0,9 M).

-40 ml0,5M EDTA, Ph 8,0 (20Mm).

-Tris-base ve borik asit 700 ml bidistile H,O i¢inde ¢ozulir.
-EDTA eklenir.

- Bidistile H,O ile 100 mI’ye tamamlanur.

- Oda is1isinda saklanir.
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1X TBE (Cahs ma Soliisyonu)
-100 ml 10X TBE stoktan.

-900 ml bidistile H,0 eklenir.

Etidyum Bromur Solisyonu (10mg/ml)

-1 g etidyum bromdir.

-10 mibidistile H,O icinde ¢ozulir.

-Isik almayan bir sise i¢inde +4 °C’de saklanr.

-Stok soliisyondan, ¢aligma soliisyonu 0,5 mg/ml olacak sekilde hazirlanir.

3.3.6. Kan Orneklerinden DNA Izolasyonu:

Periferik kandan DNA izolasyonu igcin Vivantis GF-1 DNA izolasyon Kiti
kullanildi. DNA izolasyonu i¢in ¢alisma ve kontrol gruplarindan EDTA’h tiiplere 200
ul periferik kan alind1. Kanlar asagida belirtilen DNA izolasyon (GF-1 DNA izolasyon
Kiti) protokolii uygulanarak isleme alind1.

3.3.7 Uygulanan Protokol ;
e Mikrosantrifuj tiptne 200 pl kan ve 200 pl Blood Lysis Buffer konulup

vorteksle tamamen karistirildi.
e Bu mikrosantriftj tiptne 20 ul Proteinaz K eklendi ve vorteksle karistirild.
e Tip 65 derecede 10 dakika tutuldu.
e Tiipe 200 pl absolii alkol konulup homojen olana kadar vorteksle karigtirildi.
e Tiip icerigi temiz toplama tiipii i¢indeki yikleme kolonuna konuldu.
e 5.000 X gde 1 dakika siireyle santrifiij yapildi
e Kolondan gegen soliisyon atild1.
e Kolon tizerine 500 pl Wash Buffer | konuldu.

e 5.000 X gde I dakika stireyle santrifiij yapildi
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e Kolondan gecen soliisyon atild1.

e Kolon uzerine Wash Buffer 11 konuldu.

e Maksimum hizda 3 dakika siireyle santriflij yapild1.
e Kolondan gegen soliisyon atild1.

e Kolon temiz bir santrifiij tlipline konuldu ve iizerine dnceden 1sitilmig Elution
Buffer eklendi.

e Oda ssisinda 2 dakika beklenildikten sonra, 5.000 X g de 1 dakika sureyle
santriflij yapild1.

e Elde edilen DNA soliisyonlarieksi 20 derecede sakland1.

3.3.8 PCR Amplifikasyonu:

Polimeraz zincirleme tepkimesi (PCR), DNA icerisinde yer alan, dizisi bilinen
ki segment arasmdaki 6zgiin bir bolgeyi enzimatik olarak ¢ogaltmak i¢in uygulanan
tepkimelere verilen ortak bir isimdir. Metot basitce tup icerisinde nikleik asitlerin
uygun kosullarda gogaltilmasi esasina dayanwr. Bir ¢esit "in vitro klonlama™ olarak da
tanimlanan PCR; 94 °C-98 °C araliginda gergeklestirilen denaturasyon, 37 °C-65 °C
araliginda ger¢eklestirilen baglanma (annealing) ve 72 °C’de gergeklestirilen uzama
asamalarindan olusur ve bu dongiilerin belirli sayida tekrarlanmasmna dayanir. PCR
yontemine dayali olarak birgok primer olarak adlandirilan baglaticti DNA
oligonikleotidleri gelistirilmistir. Bu baglatict DNA'lar belli dizilere sahip ve sentetik
olarak uretilebilen molekullerdir.
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Sekil 4. PCR mekanizmas1 (Zeydanli, 2012).

3.3.9 Amplifikasyonda Kullamlacak Primerlerin Secimi

ACTN 3 gen polimorfizmi PCR-RFLP yontemi ile ¢alisildi Kullanilacak

primerler, yapilan literatiir taramas1 sonucuna gore belirlendi (Tablo 2). Liyofilize halde

1. PCR miksine, gereken
bilesenler ve DNA konur

2. Denatiirasyon ile (95
derecede) iplikgikler
birbirinden ayrilir

3. Annealing ile primerler
hedeflenen bolge lizerindeki
tamamlayict bilgelerini tanir ve
baglamir

4. Uzatma asamasinda (72
derecede) tag aktif olur ve
ortamda bulunan dNTP leri
kullanarak tamamlayicr ipligi
senfezler

5. Bir dongii sonrasi DNA nin
istenen balgesinin kopyas
elde edilmig olur. Kopya sayisi
her déingude katlanarak
artacaktir

- Forward Primer
B evers Primer

@ TagonAPol

A, T,E,C dNTP

gelen primerler 10 pmol konsantrasyonda olacak sekilde ddH20 ile ¢ozuld.
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Tablo 2. Kullanilan Primerler

Ileri (Forward) Primer : 5°- CTG TTG CCT GTG GTA AGT GGG - 3’

Ters (Revers) Primer : 5°- TGG TCA CAG TAT GCAGGA GGG - 3’

Tablo 3. Optimum Cogalmamn Gergeklestigi PCR Reaksiyon Kansimi

Reaksiyon karisimm Miktar (pl) Final Konsantrasyonu
10XPCR tamponu 2,5 ul 2,5 X PCR tamponu
MgCh 2 ul 2 mM

dNTP karigim1 0,5 ul 10 pmol

Primer F (10 pmol/ pl) 0,3 W 10 pmol

Primer R (10 pmol/ pl) 0,3 W 0,2 mM

Tag DN A Pol.(5U/ pl) 0,4 (2l 1 XPCR ile) 100 ng

Genomik DNA (50 ng/ pl) | 3 W U

Steril bidistile su 14,4 ul

Toplam Hacim 25 ul

3.3.10 Uygulanan PCR Protokolu

PCR reaksiyonunda yer alan PCR tamponu, dNTP, Primerler, Tag DNA
Polimeraz bilesenleri ve PCR siklus sicaklik profilleri tek tek kontrol edilerek

standardizasyonlar1 yapildi.
Reaksiyon karigim; 25 pl

10 X PCR 2,5 pl- ANTP 0,5 pl- Primer 0,3 pl- Tag DNA pol. 2 pl- kalip Dna 3
ul olarak reaksiyon karigim hazirland1 21 pl olarak dagitilds

Thermal Cycler’da tabloda gosterilen PCR sicaklik profili (Tablo 4) kullanilarak
amplifikasyon gergeklestirildi.
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Tablo 4. Kullanilan PCR Sicaklik Protokolii

Reaksiyon Sicaklk °C Sire Dongii Sayisi
asamasi

Baslangig 94°C 5 dk 1
denatirasyonu

Denatirasyon | 94 °C 30 sn

Primer 60 °C 1dk

baglanmasi 35
Zincir uzamas1 | 72 °C 1dk

Son uzama 72°C 7 dk 1

3.3.11 Jel Elektroforez ve PCR urunlerinin yaratdlmesi

%3‘luk agarozjel elektroforezi su sekilde yapildi.

3,9 gr agaroz tartilarak 250 pl’lik bir erlenmayere kondu ve tzerine 130 pl
1XTBE tamponu eklendi. Mikrodalga firininda agar eriyene kadar yaklasik 1,5
dakika tutuldu ve kaynatildi

Eriyen agar soliisyonu oda 1sisinda bekletilerek yaklagik 70-75 °C’ye kadar
sogutuldu ve 130 pl etidiyum bromidir ilave edildi.

Daha Onceden taraklari, tabanda yaklaskk 1 mm bosluk kalacak sekilde
yerlestirilen elektroforez kabma hazirlanan agaroz jel dokiildii ve donmasi i¢in
oda sicakliginda 20-30 dk. bekletildi.

Taraklar her iki uctan tutularak dikkatlice ¢ikartildi ve jel kabi elektroforez
tankma yerlestirildi.

Jelde ortaya ¢ikan kuyucuklara total 8,8 pl olacak sekilde uygun DNA marker ve
PCR Urdnleri (7 pl PCR Grani + 1,8 pl 6X loading dye) aktarildi.

Elektroforez giic kaynagi 130 volt’da 30 dakika siireyle ¢alistirildi

Ortaya ¢ikan bantlar UV transilliminatorde marker ve DNA’larin gittikleri
mesafeler okunarak, DNA fragmant1 uzunluklar1 hesaplandi. UV goriintii analiz

sistemimizde sonuglar kaydedildi.
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JEL ELEXTROFOREZT
DMNA PCR sonpast
DA

1. PCR lirtnleri, yiikleme
solisyonu ile jele
yiiklenir.

2. PCR Urdnlert iki akim
arasinda biryiikliklerine

gtire ilerler 3. Uriinler {+) yoniinde hareket
eder,
11 | I |
@ N i1 @ 4, Baz uzunludu agisindan
kisa Urun daha hizh hareket
mae | ~——eder ve bu nedenle jelin en
tniinde yer alir.

Sekil 5. PCR tiriinlerinin jel elektroforezine yuklenmesi (Zeydanl, 2012)

3.312RFLP

Bu yontem polimorfizm ¢aligmalarinda yaygin kullanim alani bulmus molekiiler
bir yontemdir. PCR-RFLP yOntemi ile polimorfizm arastiralacagi gen bolgesi
polimorfizm i¢ine alacak sekilde cogaltilir. Cogaltilan dnceden bilinen uzunluktaki
genomik DNA parcast bakilacak polimorfizme 6zgii olan restriksiyon endoniikleaz
enzimi yardimiyla kesilir, bu islemden sonrada ortaya ¢ikan {irlinler, DNA parcalarmin
bliytik liigiine gére agaroz ya da poliakrilamid jelde elektroforez islemiyle yirttiiliir. Jel
tercih edilen yonteme bagh olarak hazirlanmadan once veya elektroforezden sonra
etidyum bromiir ile boyanip ardindan ultra viyole (UV) 1sikta goriintiilenir. Kesim
noktalarma gore uzunluklar1 6nceden bilinen pargalar goriintiilenerek polimorfizm

degerlendirilir.
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Exon 16 PCR Product (291 bp)

5 3
577R Allele (Ddel-) 577X Allele (Ddel+)
205 bp L 86 bp 108 bp 97 bp 86 bp
GAC CGA GAG GAC m
Asp Arg Glu Asp STOP Glu
i Ddel Digestion l
205 bp 86 bp 108 bp 97 bp 86 bp
i Polyacrylamide Gel Electrophoresis l

=— 108 bp
— 97bp

—— 86 bp

ACTN 3 exon 16’nmn 577R ve 577X alelleri tek bir niikleotid
polimorfizmi (SNP) tarafindan ayrt edilir ki bu da 577X aleldeki
Ddel enzimi igin kesik smirlama bélgesinin yaratilmasinda olur. 291
bp PCR iiriin béliinmesinin sindirilmesi esnasinda 577R (Ddel-)
alelleri iki parcaya boliintir (205 ve 86 bp). 577X (Ddel+) alellerin
sindirilmesi 108, 97 ve 86 bp’lik parcalarin olusmasna sebep olur
(Lan ve Kovach, 2006).

Sekil 6. Exon 16 Polimorfizminin RFLP Genetik Analizi.
3.3.13 PCR Urunlerinin Restriksiyon Endoniik leaz Enzimi ile K esimi

ACTN3 R577X polimorfizminin belirlenmesi icin Dde 1 restriksiyon enzimi
kullanilmistir. PCR sonucu elde edilen iiriinlerin uygun tampon ve kesim enzimi ile

karigim miktarlariasagidaki tabloda verilmektedir.

Tablo 5. ACTN3 R577X Polimorfizminin RFLP Reaksiyon Karisim

Polimorfizm | RFLP Uygun tampon | PCR Urind | Bidistile Toplam
cesidi Enzimi su
R577X Dde | 10 X fast digest 10 15 28 ul
1l Green Buffer
2 ul
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Reaksiyon enzimi ile kesim iglemi i¢in hazirlanan enzim ve PCR {irlinii karigim

(toplam 28 pl) 37 derecede 1 saat su banyosunda inkiibasyona birakildi. Buffer,

yikleme boyasi da igerdigi i¢in yikkleme boyasi ilave edilmeden daha Onceden

hazirlanmis % 3,5 luk agaroz jelde yiiriitiilerek ortaya ¢ikan bantlar UV lambasi ile

goruntulenerek sonuglar kaydedildi.

Ddel restriksiyon endoniikleaz’in kesim bolgeleri sunlardir:

5..C/TNAG..3
3..G ANIT C..5

3.3.14 Jel Elektroforez ve ACTN3 Ddel Urunlerininydrdtilmesi

%3,5°liikk agaroz jel elektroforezi su sekilde yapildi.
4,55 gr agaroz tartilarak 250 plI’lik bir erlenmayere kondu ve lzerine 130
1XTBE tamponu eklendi. Mikrodalga firminda agar eriyene kadar yaklasik 1,5
dakika tutuldu ve kaynatildi
Eriyen agar soliisyonu oda 1sisinda bekletilerek yaklagik 70-75 °C’ye kadar
sogutuldu ve 130 pl etidiyum bromidir ilave edildi.
Daha Onceden taraklari tabanda yaklaskk 1 mm bosluk kalacak sekilde
yerlestirilen elektroforez kabma hazirlanan agaroz jel dokiildii ve donmasi i¢in
oda sicakliginda 20-30 dk. bekletildi.
Taraklar her iki ucgtan tutularak dikkatlice ¢ikartildi ve jel kabi elektroforez
tankma yerlestirildi.
Jelde ortaya ¢ikan kuyucuklara total 28 pl olacak sekilde uygun DNA marker ve
RFLP iiriinleri aktarildi
Elektroforez giic kaynagi 130 volt’da 40-50 dakika siireyle ¢alistirild.
Ortaya ¢ikan bantlar UV transilliminatorde marker ve DNA’larin gittikleri
mesafeler okunarak, DNA fragmant1 uzunluklar1 hesaplandi UV goriintii analiz

sistemimizde sonuglar kaydedildi.
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3.3.15 Materyal Metodun Genel Akis Semasi

150 elit sporcu 150 sedanter bireye ait kan 6rneklerinin toplanmasi

I

Kan orneklerinden DNA izolasyonu: 200 pl periferik kandan Vivantis
GF-1 izolasyon kiti ile DNA izolasyonu gergeklestirildi

U

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR)

U U

DNA Ornegi PCR Reaksiyon Karigm

N7
"

DNA Amplifikasyonu

!

PCR Urini

U

Restiction Fragment Lenght Polimorfizm (RFLP) Metodu
ile ACTN 3 Geni Ekzon 16’ nin genetik analizi ve jel
elektroforezi

U

Istatistiksel Analiz
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4. BULGULAR

Bu ¢aligmada iki farkli grup {izerinde standart molekiiler bir yontem olan
PCR-RFLP teknigi kullanilmistir. Birinci grup, OMU Yasar Dogu Beden
Egitimi ve Spor Yiiksek Okuluna devam etmekte olan giires, judo, basketbol,
kisa ve uzun mesafe kosucular1 gibi degisik branslarda Universitemizi temsil
etmis olan yaklagik 150 elit atlet (Ulusal ve Uluslararast miisabakalarda
dereceye girmis) ile ikinci grup benzer yas grubunda, yaklasik 150 aktif spor
yapmayan Universitemiz 6 grencilerinden olusmaktadr. Cahsmaya dahil edilen
bireylere bilgilendirilmis onam formlari okutulduktan sonra imzalatilmistir. Elit
ve sedanter grubunu olusturan bireyler Ozellikle 20-22 yas grubundaki
bireylerden se¢ilmistir. Sedanter bireyler ile elit sporcularin yas, boy ve vicut

agirhg tablosu asagida gosterilmistir.

Tablo 6. Sedanter Bireyler ile Elit Sporcularm Yas, Boy ve Viicut Agirligi Tablosu

Faktor N Ortalama Standart T testi
ortalama

Yas Sedanter 150 20,30 1,30 -7,1%*
Elit 150 21,80 2,30
Sporcular

Boy Sedanter 150 168,40 9,00 -8,5**
Elit 150 177,30 8,80
Sporcular

Viicut Sedanter 150 62,50 11,90 -8, 7%*

agrligr | Elit 150 75,20 13,10
Sporcular

**p<,001

Cahsmamizda uyguladigimiz molekiiler tani teknigi PCR-RFLP’dir.

Bulgularimiz srrasiyla asagida verilmektedir.

Bu calismada PCR-RFLP yOnteminin baglangicini olusturan PCR

asamasmda ACTN3 geninin exon 16 bdlgesinde elde edilen PCR iiriini
uzunlugu 291 baz ¢ifti (b¢)’dir ve VC 100bp Plus DNA Ladder marker
kullanild1.

29



Negatif
Kontrol

291 b

SeKkil 7. ACTN3 Geni R577X Polimorfizminin Belirlenmesinde Kullanilan PCR-RFLP
Yonteminde 291 b¢ Uzunlugundaki Bantmn % 2°lik Agaroz Jelde Yiiriitiilmiis PCR GO riintiisii.

PCR goriintiisiinde birinci kuyuda DNA Ornegi yerine deiyonize su
kullanilarak negatif kontrol olusturulmustur. Besinci kuyuya 100 bg’lik marker
yikklenmistir. ikinci, {iciincii, dérdiincii, altinc1 ve yedinci kuyularda 291 bg’ lik

PCR Urini gozlenmektedir.

PCR-RFLP yontemiyle ¢alisilan 6rneklere ait agaroz jel ve poliakrilamid
jel elektroforezi gortintiileri Sekil 8 wve Sekil 9’da verilmistir. R577X
polimorfizminin belirlenmesinde Fermentas marka Fest Digest Dde | enzimi
kullanilmistir.

TSEE - SeCESe=C

SeKkil 8. PCR-RFLP Teknigi ile R577X Polimorfizminin Gdsterilmesi.
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1,4,6,7,11, 13, 16 nolu kuyu RR genotipi (205-85 bg¢’lik bantlar), 2, 5,
9, 12, 15 nolu kuyu RX genotipi (205-108-97-85 b¢’lik bantlar), 3, 10, 14 nolu
kuyu XX genotipi (108-97-85 b¢’lik bantlar), 8 nolu kuyu marker1 (100bp)
gostermektedir.

205 bg

108 bc

97 be

85 bc

Sekil 9. PCR-RFLP Tekniginin Poliakrilamid Jel Elektroforez Goriintiisii

7 nolu kuyu markeri, 8 ve 9 nolu kuyular RX genotipi (205-108-97-85
be’ lik bantlar), 10 ve 11 nolu kuyular RR genotipi (205-85 bg¢’lik bantlar), 12 ve
14 nolu kuyular XX genotipi (108-97-85 b¢’lik bantlar) olarak belirlenmistir. 13

nolukuyuda DNA 6rnegi g6 zlenmemistir.

Yapilan PCR-RFLP c¢alismasindan sonra uygulanan teknigin sonuglar1
degerlendirildi. Elit sporcular ve sedanter bireylerde belirlenen genotip ve alel

yiizdeleri asagidaki tablolarda verilmistir.
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Tablo 7. Elit ve Sedanter Bireylerin Genotip Yiizdeleri

Genotip Elit sporcular (n=150) Sedanter Bireyler (n=150) T Testi
RR 46 (%30,6) 59 (%39,3) 239
Xe=
RX 71 (%47,3) 72 (% 48,0) p=0,068
XX 33 (%22,0) 19 (%12,6)
Tablo 8. Elit ve Sedanter Bireylerin Alel Yt zdeleri
Alel Elit sporcular Sedanter Bireyler T Testi
(n=150) (n=150)
0, 0,
R 163 (%52,5) 190 (%63,3) =723
p=0,007
X 147 (%47,4) 110 (%36,6)

Elit sporcular cinsiyetlerine gore degerlendirildiginde bayan ve erkeklerdeki

Tablo 9. Bayan ve Erkek Elit Sporcularm Genotip ve Alel Dagilimi

genotip ve alel yiizdeleri Tablo 9°da verilmistir.

Genotip | Bayan Sporcular (n=18) | Erkek Sporcular (n=132) T Testi
RR 4(%22,2) 42 (%31,8)
RX 7 (% 38,8) 64 (%48,4) =344
XX 7 (%38,9) 26 (% 19,6)
Alel
R 15 (%41,6) 148 (%56,0)
X 21 (%58,3) 116 (%43,9)

Sedanter bireyler cinsiyetlerine gore degerlendirildiginde bayan ve erkeklerdeki

genotip ve alel yiizdeleri Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 10. Bayan ve Erkek Sedanter Birey lerin Genotip ve Alel Dagilinmi

Genotip Bayan (n=93) Erkek (n=57) T Testi
RR 39 (% 41,9) 20 (% 35,0)
RX 47 (% 50,5) 25 (% 43,8) \2=5,85
XX 7 (% 7.5) 12 (% 21,0)
Alel
R 125 (%67.2) 65 (%57,0)
X 61 (%32,7) 49 (%42, 9)
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Erkek elit sporcularin yaptiklari spor bransina bagh olarak gosterdikleri genotip

yuzdeleri Tablo 11°de verilmistir.

Tablo 11. Erkek Elit Sporcularin Brans Dagilimma Gére Genotip Yuzdeleri

Branslar RR RX XX
Futbol 13 (% 34,2) 19 (% 50) 6 (% 15,7)
Basketbol 6 (% 33,3) 8(% 44,4) 4 (% 22,2)
Hentbol 4 (%50,0) 0(0,0) 4 (% 50,0)
Vo leybol 0 (%0,0) 5(% 62,0) 3 (% 37,0)
Judo 7 (% 46,6) 6 (% 40,0) 2 (%13,3)
Giires 6 (% 25,0) 16 ( 66,6) 2 (%8,0)
Yiizme 1(% 12,0) 6 (% 75,0) 1(%12,0)
Jimnastik 0(% 0,0) 0 (%0,0) 1 (% 100,0)
Bad minton 1 (% 100,0) 0(%0,0) 0(%0,0)
Okgu luk 1 (% 100,0) 0(%0,0) 0(% 0,0)
Rugby 2 (% 25,0) 3 (%37,5) 3(%37,5)
Su topu 0(%0,0) 1 (% 100,0) 0(% 0,0)

Bayan elit sporcularin yaptiklar1 spor brangina bagh olarak gosterdikleri genotip

yuzdeleri tablo 12°de verilmistir.

Tablo12. Bayan Elit Sporcularin Brans Dagihmma Gore Genotip Ylizdeleri

Branslar RR RX XX
Futbol 2 (% 33,3) 4 (% 66,6) 0(%0,0)
Baskethol 0(% 0,0 0(% 0,0 3(%100,0)
Vo leybol 1(% 25,0) 1(% 25,0) 2 (% 50,0)

Judo 1(% 20,0) 2 (% 40,0) 2 (% 40,0)

Elit sporcu ve sedanter bireylerin gostermis oldugu genotiplerin cinsiyetlerine

gore dagilimi tablo 13’de gosterilmistir.

Tablo 13. Cinsiyete Gore Elit Sporcularin ve Sedanter Bireylerin RX-RR-XX Genotip Dagilimi

GRUP Genotip Toplam Pearson Chi-
RX RR XX Square
Erkek 89 62 38 189
47,1% 32,8% 201% | 100,0%
Bayan 54 43 14 11 x=3,085
48,6% 387% | 12,6% | 100,0% p=0,223
Toplam 143 105 52 300
47,7% 350% | 17,3% | 100,0%
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Elit sporcular ve sedanter bireylerin cinsiyete gore RX-RR-XX genotip

dagilimida 6nemli farklilik yoktur (P>0,005).

Caligmaya dahil edilen elit sporcu ve sedanter bireylerin RX- RR-XX dagilim1

tablo 14°de verilmistir.

Tablo 14. Elit Sporcular ve Sedanter Birey lerin RX-RR-XX Genotip Dagilimi

Genotip Toplam Pearson
RX RR XX Chi-Square
GRUP Elit Sporcu 71 46 33 150
47,3 % 30,7% 22.0% 100,0%
Sedanter 72 59 19 150 X=5,39
Birey 48,0% 39,3% 12,7% 100,0% p=0,068
Toplam 143 105 52 300
47, 7% 35,0% 17,3% 100,0%

Elit sporcular ve sedanter bireylerin RX-RR-XX dagiliminda 6nemli fark lilik

yoktur (P>0,05). Ancak sedanterlerde XX genotipi elitlere gore diisiik oranda

bulunmustur.

Calismaya dahil edilen elit sporcu ve sedanter bireylerin RX-XX dagilimi tablo

15°de verilmistir.

Tablo 15. Elit Sporcu ve Sedanter Birey lerin RX-XX Genotip Dagilimi

GENOTIP Toplam Pearson
RX XX Chi-Square
GRUP Elit Sporcu 71 33 104
68,3% 31,7% 100,0%
Sedanter 72 19 91 X=2,923
Birey 79,1% 200% | 10000 | P00
Toplam 143 52 195
73,3% 26,7% 100,0%

Elit sporcular ve sedanter bireylerin RX-XX dagiliminda énemli farkhilik vardir

(*p<0,05).
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Caligmaya dahil edilen elit sporcu ve sedanter bireylerin RR-XX dagilimi tablo

16’da verilmistir.

Tabl 016. Elit Sporcu ve Sedanter Bireylerin RR-XX Genotip Dagilim1

GENOTIP Toplam Pearson Chi-
RR XX Square
GRUP Elit Sporcular 46 33 79
58,2% 41,8% 100,0%
Sedanter 59 19 78 X¢=5373
Bireyler 75.6% 24.4% 100,0% p=0,020
Toplam 105 52 157
66,9% 33,1% 100,0%

Elit sporcular ve sedanter bireylerin RR-XX dagilimmda o6nemli farkhlik
bulunmustur (p<0,05). Fakat sedanterlerde RR’ye gore XX onemli diizeyde diisik

bulunmustur.

Calhismaya dahil edilen elit sporcu ve sedanter bireylerin RX- RR dagilim tablo
17’de verilmistir.

Tablo17. Elit Sporcu ve Sedanter Bireylerin RX-RR Genotip Dagilimi

GENOTIP Toplam Pearson
RX RR Chi-Square

GRUP Elit Sporcu 71 46 117
60,7% 39,3% 100,0%

Sedanter 72 59 131 x=0,829

Birey 55,0% 45,0% 100,00 | P70.363
Toplam 143 105 248
57,7% 42,3% 100,0%

Elit sporcular ve sedanter bireylerin RX-RR dagiliminda istatistiksel olarak

onemli farklilik bulunmamustir (P>0,05).

Elit sporcu ve sedanter bireylerin RX-RR genotipinin cinsiyete gore dagilimimi

gosteren tablo asagida gosterilmistir.
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Tablo18. Cinsiyete Gore Elit Sporcularin ve Sedanter Bireylerin RX-RR Genotip Dagilim1

Cinsiyet Toplam Pearson Chi-
Erkek Kadm Square
GENOTIP RX 89 54 143
62,2% 37,8% 100,0%
RR 62 43 105 x=0,259
59,0% 41,0% 100,0% p=0611
Toplam 151 97 248
60,9% 39,1% 100,0%

Elit sporcular ve sedanter bireylerin RX-RR dagiliminda 6nemli farklilik
bulunmamistr (P>0,05).

Caligmaya dahil edilen elit sporcu ve sedanter bireylerde RX-XX genotipinin

erkek ve kadinlardaki dagilimn Tablo 19°da verilmistir.

Tabl019. Cinsiyete Gore Elit Sporcularin ve Sedanter Bireylerin RX-XX Genotip Dagilimi

CINSIYET Toplam | Pearson
ERKEK KADIN Chi-Square
GENOTIP | RX 89 54 143
62,2% 37,8% 100,0%
XX 33 14 52 Xt=1,973
73,1% 26,9% 100,0% p=0,160
Toplam 127 68 195
65,1% 34,9% 100,0%

Cinsiyete gore RX-XX dagiliminda 6nemli farklilik bulunmamstir (P>0,05).

Calismaya dahil edilen erkek ve kadmn bireylerde RR ve XX genotipinin dagilimi
Tablo 20°de verilmistir.

36



Tablo 20. Cinsiyete Gore Elit Sporcularm ve Sedanter Bireylerin RR-XX Genotip Dagilimi

Cinsiyet Toplam Pearson

ERKEK KADIN Chi-Square
GENOTIP | RR 62 43 105
59,0% 41,0% 100,0%

XX 33 14 5y | X296

73,1% 269% | 100,00 | P7008
Toplam 100 57 157
63,7% 36,3% 100,0%

Cinsiyete gore RR-XX dagiliminda 6nemli farklilik bulunmamustir (P>0,05).

5. TARTISMA

Calismamiza yas ortalamalar1 21,84 yil, boy ortalamalar1 177,30 cm ve viicut
agirhgr 75,22 kg olan 150 elit sporcu ile yas ortalamalari, 20,30 yas, boy ortalamalar1
168,40 cm ve viicut agirhg 62,50 kg olan 150 sedanter birey katilmistir. Bu ki grup

arasinda p<0,01diizeyinde anlamli sonug ortaya ¢ikmistir.

Sanlisoy ve arkadasglar1 2011 yilinda yaptigi ¢alismasinda elit sporcularin yas
ortalamalar1 18,67 + 4,16, boy ortalamalar1 1,78 + 0,09 cm ve viicut agirhig1 77,76 +
8,02 kg, sedanter bireylerde yas ortalamalar1 26,89 + 6,69, boy ortalamalaril,75 + 0,07
cm ve viicut agirhg: 77,43 11,16 kg olarak bulmuslardir.

Elit sporcularin ve sedanter bireylerin genotip ve alel yiizdeleri incelendiginde elit
sporcularin (r=150) genotip degerleri; RR %30,6, RX %47,3, XX %22, alel degerleri; R
%52,5, X %47,4, sedanter bireylerin genotip degerleri; RR %39,3, RX % 48, XX %12,6
aleldegerleri R %63,3, X 36,6 olarak bulunmustur.

Sanlisoy ve arkadaglar1 sedanter bireylerin R alel degerini %2,4, X alel degerini
%57,6; elit sporcularin R alel degerini %60,5, X alel degerini %39,5 olarak tespit etmis
ve caligmasinda elit sporcularm R ve X aleli dagilimini sedanter bireylerden 6nemli

olciide farkl bulmuslardir (p<0,01).

Bizim ¢alismamizla Sanlisoy ve arkadaslarmnin yapmis oldugu ¢alisma genotip alel

verileriyle uyumludur.
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193 Litvanyali sporcu ve 250 kontrol grubunda yapilan calismada ACTN3 X alelleri
hiz ve giicii belirledigini ve ACTN3 XX ve RX genotip degerlerin gii¢ gerektiren
sporlarda daha iyi sonuglar elde ettigini ve bu nedenle bu genlerin spor tlri segimi igin

kriter olarak kullanilabilecegi tespit edilmistir (Gineviciene at all, 2011).

Hiz/giicliiliik sporcularinda 577R alelinin bulunmasinin yararmen -aktinin3’un
iskelet kas liflerinin hizli biiziilmesi ile uyumlu oldugu bildirilmistir (Rodrigo ve ark.
2007).

Bayan sporcularda yapilan bir ¢alismada da, ACTN3 R577X polimorfizminin

sporcu performansima etkisi belirlenmistir (Dalar, 2005).

Elit sporcularm genotip dagilimlar1 incelendiginde bayan sporcularda (n=18) RR
%22,2, RX %38,8, XX %38,8, erkek sporcularda (n=132) RR %31,81, RX %48,48, XX
% 19,69, alel dagilimlari bayan sporcularda; R %41,66, X %58,33, erkek sporcularda R
%56,06, X %43,93 olarak ortaya ¢ikmistir.

Bayan elit sporcularin RX ve XX genotip degerlerinin RR genotip degerlerine
fark1 olmas1 sdyle yorumlanabilir. RX genotip degeri sporcularin her spor bransina
yatkinhigmi, XX genotip degeri ise dayanklilik sporlarma olan yatkmnlig
gostermektedir. Bu iki genotip degerin RR’ye gore farkli olmasinin sebebi denek olarak
secilen elit sporcularin daha fazla sirat sporu yapan sporculardan segilmesinden

kaynak lanabilir.

Elit erkek sporcularm RX genotip degerlerinin RR ve RX genotip degerlerine
gore farkli olmasi ise ¢aligmaya katilan erkek elit sporcularm her spor bransina
yatkinlhigin1 veya bu sporcularin daha 6nce bircok sporla ugrastiginin bir gostergesi

olabilir.

Ege Bolgesindeki elit sporcular iizerinde yapilan bir ¢aligmada sporcularin
genotip degerleri RR %25,7, RX %34,3, XX %40,0 bulunmustur (Sanhsoy ve
ark.2011).

Ege Bolgesindeki elit sporcularm RR, RX ve XX degerleri incelendiginde RR
genotip degerinin RX ve XX genotip degerlerine gore farkhi bulunmasi bizim

caliymamizdaki degerlerle ayniparalelde ¢ikmasi bizim ¢aliymamizi desteklemektedir.
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Bayan ve erkek sedanter bireylerin genotip dagilimlar: bayanlarda (n=93) RR
%41,93, RX %50,53, XX %7,52, erkeklerde; (n=57) RR %35,08, RX %43,85, XX
%21,05, alel dagilimlar1 bayanlarda R %67,20, X %32,79, erkeklerde; R %57,01, X
%42, 98 olarak hesaplanmistur.

Kuzey Hindistan popllasyonunda ACTN3’Un R ve X alellerinin frekanslarimi
belirlemek amaciyla yapilan ¢aligmada, 125 goniilli, saghkli kan dondriinde yapilan,
PCR ve RFLP yontemleriyle elde edilen sonuglarda homozigot R %22, heterozigot RX
%61, homozigot X %17 bulunmustur (Aydas ve ark.2002).

Diizenli spor yapan kisilerle (elit sporcular) sedanter yasam siiren insanlarin
(kontrol grubu) biyokimyasal kan tablosunda farkliliklar oldugu bilinmektedir (Li-Ling
Chiu 2003).

Erkek elit sporcularin brans dagilimma gére RR genotip yuzdeleri Futbol 13
(%34,21), Basketbol 6 (%33,33), Hentbol 4 (%50,00), Judo 7 (%46,66), Giires 6
(%25,00), Yuzme 1 (%12,05), , Badminton 1 (%100,00), Okculuk 1 (%100,00), Su
topu 2 (%25,00) olarak bulunmustur.

Caliymamizda branglara gore RR genotip yiizdelerini inceledigimizde ¢aliymaya
katilan 38 futbolcudan 13 futbolcunun, 18 basketbolcudan 6 basketbolcunun, 8
hentbolcudan 4 hentbolcunun, , 15 judocudan 7 judocunun, 8 ylzucliden 1 yizucUnin
RR genotip degerlere yatkinligi bulunmustur. Tiim spor branslar1 icin RR 6nemli bir
etken olmasina ragmen futbol, hentbol, basketbol ve judo gibi branslar: i¢in daha da

onemlidir.

Genetik faktorler sportif performansi ile iliskilidir. Futbolcular genetik
yatkinlhigin belirlenmesi egitici ve bireysel egitim yiikler ayar1 i¢in antrendrlere 6nemli

bilgiler vermektedir (Pimenta, 2012).

Diinya capindaki futbolcularm genotip dagilmlar1 {lizerine yapilan ¢aliymada
sedanterlere ve dayaniklilik sporcularmma gore RR orami anlamh derecede farkh
¢ikmugtir. RR oranmin yiksek ¢ikmasi futbolun maksimum hiz ve ivme gerektiren spor

brans1 olmasindan kaynaklanmaktadir (Santiago at all 2008).
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Ispanya futbol Liglerinde miicadele eden futbolcularm RR ve RX genotip
dagilimlar1 iizerine yapilan calismada sedanter ve dayaniklilik sporcularma istinaden

O6nemli derecede farklilik ortaya ¢ikmistir (*P<0.05) (Santiago at all 2008).

Futbol sirate dayali bir spor oldugu ve uzun mesafeci sporcular ve maraton gibi
tam dayanklhlk istemeyen bir spor bransi ihtiva ettigi icin RR ve RX genotip
degerlerinin dayaniklilik sporcularma ve sedanterlere gore farkli olmasinda 6nemli bir

etkendir.

RX yuzdeleri Futbol 19 (%50,00), Basketbol 8 (%44,44), Hentbol 0 (0,00),
Voleybol 5 (%62,05), Judo 6 (%40,00), Giires 16 (%66,66), Yizme 6 (%75,00),
Jimnastik 0 (%0,00), Badminton 0 (%0,00), Okculuk 0 (%0,00), Su topu 3 (%37,50),
Rugby 1 (%100) olarak bulunmustur.

RX genotip degerlerin futbol, basketbol, voleybol, judo, giires, ylizme ve su topu
gibi spor braslarinda fazla ¢ikmasi bu branstaki sporcularin diger spor branslara olan

genetik egilimlerinin bir gostergesi olabilir.

XX yuzdeleri Futbol 6 (% 15,78), Baskethol 4 (%22,22), Hentbol 4 (% 50,00),
Voleybol 3 (% 37,05), Judo 2 (13,33), Giires 2 (% 8,03), Yiizme 1 (% 12,05), Jimnastik
1 (% 100,00), Badminton 0 (% 0,00), Okc¢uluk 0 (% 0,00), Su topu 3 (%37,5), Rugby 1,
0 (% 0,00) olarak bulunmustur.

Futbol, basketbol, hentbol, voleybol ve su topu gibi takim sporlar1 branglarindaki
sporcularm XX genotip degerlerinin toplami gibi bireysel sporlarm XX genotip
degerlerinin toplamindan fazla ¢ikmasinin sebebi futbol, basketbol, hentbol, voleybol ve
su topu sporlarmm giires, yiizme, badminton, ok¢uluk gibi sporlara kars1 daha fazla

dayaniklihk gerektirdiginden XX genotip degerleri daha fazla ¢ikmus olabilir.

Bayan elit sporcularin brang dagilimna goére genotip RR yizdeleri; Futbol 2
(%33,33), Basketbol 0 (%0,00) Voleybol 1 (%25,00), Judo 1 (%20,00), RX ylzdeleri;
Futbol 4 (% 66,66), Basketbol 0 (% 0,00), Voleybol 1 (%25,00), Judo 2 (%40,00), XX
yuzdeleri; Futbol 0 (%0,00), Basketbol 3 (%100,00), Voleybol 2 (%50,00), Judo 2
(%40,00) olarak tespit edilmistir.

Elit sporcularin ve sedanter bireylerin cinsiyete gore RX-RR-XX genotip

dagilimlarinda anlamli farklilik bulunamamistir (P>0,05).
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ACTN3 geni RR veya RX genotipte olan bireyler, XX genotipte olan bireyler ile

karsilastirildiginda patlama (eksplozyon) ve kas giicii gerektiren modalitelerde avantaj

gosterebildiklerini bulmuslardir (MacArthur DG, North KN 2004).

Cinsiyetlere gore elit sporcularin ve sedanter bireylerin genotip dagilimlari
incelendiginde erkeklerde; RX %62,2, RR %59,0 bulunmusken, bayanlarda RX %37,8,
RR %41,0 olarak bulunmustur.

Cinsiyetlere gore elit sporcularin ve sedanter bireylerin RX-RR genotip

dagilimlar1 incelendiginde 6nemli bir farklilik bulunamamstir (P>0,05).

Cinsiyetlere gore elit sporcularin ve sedanter bireylerin genotip dagilimlari
incelendiginde erkeklerde; RX %62,2, XX %73,1 olarak bulunmusken, bayanlarda; RX
%37,8, XX %26,9 olarak bulunmustur. Elit sporcularin ve sedanter bireylerin RX-XX
genotip dagilimmda 6nemli farklhilik yoktur (P>0,05).

Cinsiyetlere gore erkek sporcularin RX genotip degerinin bayan sporculara gore
fazla ¢ikmas1 erkek sporcularin bayan sporculara oranla diger sporlara yatkinligi daha
fazla olabilir. Ayrica XX genotip degerleri erkek sporcularin bayan sporculardan daha
iyl ¢ikmustir. Bu da sunu gosterir ki erkek sporcularm dayaniklilik oranlar1 bayan

sporculardan daha iyi durumdadir.

Cinsiyetlere gore elit sporcularin ve sedanter bireylerin genotip dagilimlari
incelendiginde erkeklerde RR %59,0, XX %73,1 olarak bulunmusken, bayanlarda; RR
%41,0, XX %26,9 olarak bulunmustur. Cinsiyete gore elit sporcularin ve sedanter
bireylerin RR-XX genotip dagiliminda ise 6nemli farkhilik vardir (*P<0,05).

Bu anlamh farklilik dizenli ve prensipli antrenman yapan kisilerin antrenman

yapmayan kigilere gore RR ve XX genotipleri dnemli bir etkendir.

Santiago ve arkadaglarmm tespit ettigi XX genotip degerler ile bizim

calismamizdaki elit sporculardaki XX genotip degerler ortiismektedir.

Elit sporcularin genotip dagilimlar: incelendiginde; RX %47,3, RR %30,7, XX
%22,0 olarak bulunmusken, sedanter bireyler; RX %48,0, RR %39,3, XX %12,7 ve
toplam dagilmlar;; RX %47,7, RR %35,0, XX %17,3 olarak bulunmustur. Elit
sporcular ve sedanter bireylerin RX-RR-XX genotip dagilminda 6nemli farklihik
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bulunmamasma ragmen sedanterlerde XX genotipi elit sporculara gore P>0,05 gore

diisik oranda bulunmustur.

Yapilan ¢aligmada Ege Bolgesindeki elit sporcularin RR %25,7, RX %34,3, XX
%40,0, toplam genotip; %100, sedanter bireylerin; RR %32,4, RX %53,3, XX %14,3,
toplam genotip %2100, degerleri tespit edilmis ve elit sporcularin RR ve RX
genotiplerinin dagilimlari, sedanter bireylerden 6nemli dl¢iide p<0.01 diizeyinde farkh

bulunmustur (Sanlisoy 2011).

450 kontrol grubu ve 250 dayaniklilik sporu yapan bireyler {izerinde yapilan bir
calismada ACTN3 XX genotipi dayaniklihk sporculart icin ¢esitli avantaj sagladigi
hipotezini destekledigini diger gruplar ile karsilagtirildiginda son derece yuksek
¢iktigini bulmuslardir (Shang X at all 2010).

Bizim ¢aliymamizda elit sporcularin XX genotip degeri sedanter bireylerden
anlamli bulunurken, Sanlisoy ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada RR ve RX genotip
degerlerinde 6nemli farklilik bulmuslardr. Bu farklilik denek olarak segilen sporcularin
cinsiyetleri ve yaptigi spor bransi etkili olabilir. Shang ve arkadaslarinin ¢aligmasi bizim

calismamizi desteklemektedir.

Elit sporcularin genotip dagilimlar: incelendiginde RX %68,3, XX %31,7 olarak
bulunmugken, sedanter bireyler, RX %79,1, XX %?20,9 ve toplam dagilimlar1 RX
%73,3, XX %26,7 olarak bulunmustur. Fakat Elit sporcu ve sedanter bireylerin RX-XX
dagiliminda 6nemli farklilik vardir (¥*P<0.05).

ACTN 3 polimorfizmi ve kas lifi 6zellikleri arasindaki yapilan arastirmada 115
hiz patencilerinin alel frekanslar1 kontrol grubu ile karsilastirildi. ACTN3 XX genotip
siklig1 kontrol grubuna karsilastirildiginda sprinterin XX degerleri anlaml olarak daha
diistk bulundu. Yavag kasilan kas lifleri oran1 arasinda pozitif bir iliski oldugunu tespit
etmislerdir. ACTN3 XX genotipi tastyicilar: belirten yavas kasilan liflerin uzun mesafe
yariglarinda daha yiksek oranda gorulebilir (Ahmetov 11 2011).

Elit sporcularin genotip dagilimlar1 degerleri RX %60,7, RR %39,3 olarak
bulunmusken, sedanter bireyler; RX %55,0, RR %45,0 ve toplam dagilimlar;; RX
%57,7, RR %42,3 olarak bulunmustur. Elit sporcu ve sedanter bireylerin RX-RR
genotip dagiliminda P>0.05 gdre 6nemli farklilik yoktur.
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Elit sporcularm genotip dagilimlar1 RR %58,2, XX %41,8 olarak bulunmusken,
sedanter bireyler; RR %75,6, XX %24,4 ve toplam dagilimlar1; RR %66,9, XX %33,1
olarak bulunmustur. Elit sporcu ve sedanter bireylerin RR-XX genotip dagiliminda
P>0.05 gore onemli farkhilik yoktur. Ancak sedanterlerde RR’ye gdre XX 6nemli
diizeyde diisiik bulunmustur.

452 genc Cinli erkek askerler iizerinde yapilan ¢alismada, ACTN3 genotip ve
alel dagilim incelenmis ve ACTN 3 genotipleri ve atletik performansi arasindaki iliski
analiz edilmis ve gen¢ Cinli askerlerin genotip degerleri RR %39,8, RX %43,4, ve XX
%16,8 olarak bulunmustur. Gen¢ Cinli erkeklerde R577X alel R %61,5 X %38,5
frekanslar1 Kafkasyalilardan anlamli derecede farkli olmadigi saptanmistir. ACTN3
R577X polimorfizmi geng Cinli erkek askerde el kavrama giict ile iliskili oldugunu
bulmuslardir (Shang X at all 2012).

XX degerlerine sahip kisilerin kisa streli dayanikhilik performansi gerektirir. XX
genotip degerleribu sporlara yatkindir. Bu performanslara ulasabilmek i¢in dtzenli spor
yapmak ve bu sporlara uygun ve 6zel antrenmanlar yapmak esastir. Sedanterlerin boyle

bir calisma yapmamas1 XX degerlerinin RR’ye gore diisiik ¢ikmas1 normaldir.

Avusturyali kadm elit atletler judo ve en st seviyede olmayan sprintcilerin XX

genotip degerlere uygunlugu tespit edilmistir (Santiago at all 2008).

Santiago ve arkadaslarinin tespit ettigi bu durum bizim ¢aligmamzi destekler

niteliktedir.
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6. SONUC

Calismamizda diizenli ve uzun siireli spor yapan kisilerin genotip ve alel degerleri
spor yapmayanlara gore istatistiksel olarak bazi anlaml farklar gosterdigi bulunmustur.
Bu degerler, diizenli ve bilingli spor yapmanin insan saghginda onemli yer teskil

edecektir.

Alfa aktinin 3 geni polimorfizmi ile elit sporcularin belirlenmesine ve sporcularin
hangi spor bransina yatkinliginin tespitinde onemli etken olacaktir. Molekiler
yontemlerle yapilan bu ¢alisma spora olumlu katkilar saglayacaktwr. Karadeniz
Bolgesinde ilk defa yapilan bu ¢alisma Turkiye geneline ACTN3 genotipinin dagilimi

ve sporcu se¢imi ile ilgili arastirmalara onciiliik edecegini diigiinmekteyiz.
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BILGILENDIRILMIS OLUR FORMU

Alfa-aktinin-3 geni polimorfizminin arastrilacagt bir c¢alisma igin kanmiz
kullanilacaktr. Bu arastrmanmn amaci, Alfa-aktinin-3 geni polimorfizminin  sportif
performansla iligki olugturma olasiligmi aragtrmaktadir. Arastrmaya katilip katilmama hakkina
sahipsiniz. Aragtrma bagladiktan sonra istediginiz taktirde aragtrmadan ayrilabilirsiniz.

Aragtirmanm gidisine gore rizaniza bakilmaksizin arastrma disinda birakilabilirsiniz.

Bu arastrmada yer almaniz nedeniyle size higbir 6deme yapilmayacaktir (yapilacaksa
6deme miktar1 yazilmalidir); ayrica, bu arastrma kapsammdaki biitiin muayene, tetkik, testler
ve tibbi bakim hizmetleri i¢in sizden veya bagl bulundugunuz sosyal giivenlik kurulugundan
higbir iicret istenmeyecektir. Bu arastrma Ondokuz Mayis Universitesi Arastrma Fonu
(kurum/kurulug) tarafindan desteklenmektedir. Bu arasgtrmada yer almak tamamen sizin
isteginize baghdwr. Arastrmada yer almayr reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada
aragtrmadan ayrilabilirsiniz. Bu durum herhangi bir cezaya ya da sizin yararlarmiza engel
duruma yol agmayacaktr. Arastirici bilginiz dahilinde veya isteginiz digmda, uygulanan tedavi
semasmin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢alisma programmi aksatmaniz veya tedavinin
etkinligini artrmak vb. nedenlerle arastrmadan ¢ikarabilir. Aragtrmanmn sonuglari bilimsel
amagla kullanilacaktir; c¢aligmadan ¢ekilmeniz ya da arastrmaci tarafindan ¢ikarilmaniz

durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktr ve arastrma yaymlansa bile
kimlik bilgileriniz verilmeyecektir. Ancak arastrmanm izleyicileri, yoklama yapanlar, etik
kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Sizde istediginizde

kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz.

Ben, (goniilliniin adi) ............... yukaridaki metni okudum ve katilmam istenen
cahgmanin kapsammi ve amacini, goniillii olarak iizerime diisen sorumluluklari tamamen
anladm. Calisma hakkinda soru sorma ve tartigma imkani buldum ve tatmin edici yanitlar
aldim. Bana, ¢aligmanm muhtemel riskleri ve faydalar aciklandi. Bu ¢alismayi istedigim zaman
ve herhangi bir neden belirtmek zorunda kalmadan birakabilecegimi ve biraktigim zaman
tedavimi listlenenlerin herhangi bir ters tutumu ile karsilasmayacagimi anladim.

Ad Soyad: Imza:

Aciklamalar1 yapan arastrmacmm,

Adr-Soyadi: Bade TEKBAS

Gorevi: Yiiksek Lisans Ogrencisi-Aragtrma Gorevlisi
Adresi:Yasar Dogu BESYO

Tel : 05458949228
Tarih ve Imza:15.06.2010
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