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Öz
Spor genetiği ile ilgili yapılan çalışmalar gün geçtikçe artmaktadır. Bunun yanı sıra, sportif perfomansın 
genetik yapı ile ilişkisini anlamaya çalışırken, fizyoloji, psikoloji ve çevresel faktörlerinde etkili olduğunu 
unutmamak gerekir. Aday genlerin sportif performansla ilişkisini ortaya koymak için yapılan çalışmaların 
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sonuçları, farklı etnik popülasyonlar ve küçük örneklem büyüklükleri gibi çeşitli faktörlerden etkilenmektedir. 
Bu durum da farklı makalelerde yer alan sonuçların birbiriyle çelişmesine yol açmaktadır. Biz de kısa ve uzun 
mesafe koşucuları ve konrol grubunu içeren kohort çalışmamızda AGT (Angiotensinogen) geninin rs699 
polimorfizmi açısından kontrol ve sporcu grubu arasında anlamlı bir fark olup olmadığını tespit etmeyi 
amaçladık. Tüm çalışma grubunda AGT rs699 gen polimorfizmi için CC, CT, TT genotip ve yüzde dağılımları 
sırasıyla; 8 (%53,3), 10 (%66,6), 6 (%40) şeklinde analiz edilmiştir. Araştırmamızda CT genotipi ve C allel 
taşıyıcılarının kısa mesafe koşucularında daha yaygın olduğu tespit edilmiştir. Yapılan literatür araştırmaları 
dikkate alındığında kohortumuzdaki uzun mesafe koşucularının dayanıklılık özelliklerinin taşıdıkları AGT 
geni varyasyonu ile örtüştüğü tespit edilmiştir. Kısa mesafe koşucularının ise çalışmamızda incelediğimiz 
AGT polimorfizmi açısından patlayıcı güç gerektiren spor branşlarına yatkın olduğu söylenebilir.
Anahtar kelimeler: AGT rs699, spor genetiği, polimorfizm

Abstract
Studies trying to understand the role of genetic factors in sportive performance has been increasingly enlarging 
during the past decades. In addition, while trying to understand the relationship between sportive performance 
and genetic structure, it should not be noted that many factors such as physiology, psychology and environment 
are also effective. And also association of the candidate genes with sportive performance is influenced by 
different factors in particular different ethnic populations and small sample sizes. This situation causes the 
results in different articles to contradict each other. We aimed to determine if there is any meaningful difference 
between the control and athlete group for M235T polymorphism of AGT (Angiotensinogen) gene in our cohort, 
short and long distance runners. 24 athletes between the ages of 13-15 are participated in our study. After DNA 
isolation, genotyping was performed by real-time PCR method. In our cohort, CC, CT, TT genotype and percent 
distributions for AGT rs699 gene polymorphism are 8 (53.3%), 10 (66.6%), 6 (40%) respectively. In our study, 
it was determined that CT genotype and C allele carriers were more common in sprinters. Considering the 
literature studies, it has been determined that the endurance characteristics of the long-distance runners in our 
cohort overlap with the AGT gene variation they carry. Besides this short-distance runners have a tendency to 
sports branches that require sprint performance in terms of AGT polymorphism, according to our results.
Keywords: AGT rs699, sport genetics, polymorphism

GİRİŞ

Atletik performans; doğuştan gelen genetik faktörlerin yanı sıra beslenme, psikolojik ve mentörlük 
gibi birçok çevresel faktörlerin birleşimi olarak kabul edilmektedir. Sporcularda düzenli olarak yapılan 
antrenman ile geliştirilebilen atletik performansın oluşum ve gelişim aşamalarında genetik ve mental 
faktörlerin etkisi günümüze kadar yapılan çalışmalar ile ortaya konmuştur (Ulucan ve Göle, 2014; 
Eken ve diğ., 2021). Günümüze kadar spor genetiği alanında yapılan çalışmalar, atletik performans 
ile ilişkilendirilen yaklaşık 250 gen bölgesi olduğunu göstermektedir ve bu gen bölgelerinin bazıları 
farklı populasyonlarda incelenmiştir (Santos ve diğ., 2016, Aslan vd., 2020).

Anjiyotensin dönüştürücü enzimini (ACE) ve anjiyotensinojen (AGT) hormonunu kodlayan ACE 
ve AGT genlerinde bulunan varyasyonların çeşitli populasyonlarda atletik performans üzerinde 
etkili olduğu belirlenmiştir (Ulucan ve Göle, 2014; Cerit ve Cakiroğlu, 2019). Bu genlerin işleyiş 
mekanizmalardan renin anjiyotensin sistemi (RAS), arteryel kan basıncının düzenlemesinde etkilidir 
(Gaillard – Sanchez ve diğ., 1990). AGT geni tarafından üretilen anjiyotensinojen proteini aynı 
zamanda vücut sıvılarının düzenlenmesinde de görev alan önemli bir proteindir (Gomez-Gallego ve 
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diğ., 2008). Bu gende meydana gelen bir varyasyon; fiziksel performans, kalp-damar fonksiyonları, 
kan basıncı gibi egzersiz düzenini etkileyebilecek faktörler ile ilişkilendirilmektedir.

AGT geni 1q42-43 bölgesinde lokalizedir ve 13 kilobaz (kb) uzunluğunda, 5 ekzon ve 4 introndan 
oluşmaktadır. AGT geni karaciğer hücrelerinde aktiftir. Anjiyotensin II hormonunun bir öncüsü olan 
anjiyotensinojeni kodlamaktadır. AGT geninde belirtilen birçok tek nükleotid polimorfizmi (SNP) arasında 
– 532C>T, – 217A>G, – 20A>C, +31T>C, – 6G>A, 4072T>C varyasyonları bulunmaktadır (Jeunemaitre, 
2008). AGT geni varyantlarından en yaygın rastlanılan rs699 polimorfizmi, aminoasit dizisinde 235. sırada 
yer alan metiyonin aminoasitinin yerine treonin aminoasitinin geçmesinden kaynaklanmaktadır (Kılınç, 
2016). Genin 2. ekzonunun 4.072 pozisyonundaki T>C transisyonudur (M235T – 4072T>C). Bu amino 
asit değişimi dolaşımda bulunan AGT konsantrasyonunun artışı ile ilişkilendirilmektedir (Schunkert, 1997).

AGT konsantrasyonu, hem plazma anjiyotensin (ANG) I hem de ANG II’ nin üretilmesine bir hız 
sınırlaması getirmiş gibi olduğu için, in vivo AGT konsantrasyonu, RAS’ın aktivasyonunda büyük 
önem taşıyabilir (Corvol ve Jeunemaitre, 1997). AGT molekülü önce ANG I e dönüştürülür, daha 
sonra ANG I molekülü de ANG II molekülüne dönüştürülür. ANG II molekülünün bir etkisi 
damarları daraltıp, tuz ve su emilimini arttırıp tansiyonu yükseltmekken diğer etkilerinden biri de 
sempatik sinir sistemini hızlandırmaktır. (Carlson, 2000).

AGT geninin rs699 polimorfizmine göre C allelli varyantlarında T alleli varyantlarına göre daha 
yüksek miktarda AGT üretilmektedir. Literatür bilgisine dayanarak patlayıcı güç sporcularında AGT 
geninin rs699 polimorfizmine göre C allelinin daha yüksek orana sahip olduğu belirtilmektedir. 
İspanyol atletlerde ve kontrol grubunda AGT M235T varyasyonunu karşılaştırılmış, CC genotipinin 
kuvvet odaklı sporcularda daha yoğun olarak gözlemlendiği raporlandırılmıştır (Gomez – Gallego ve 
diğ., 2009). Sonuç olarak, CC genotipi iskelet kas büyüme faktörü olarak işlev görev anjiyotensin II’nin 
yüksek aktivitesi nedeniyle kuvvet gerektiren spor branşlarında performansı etkileyebilir. Yapılan 
diğer bir çalışmada ise, 12 haftalık aerobik programı uygulayan sporcularda AGT polimorfizmini 
karşılaştırmışlar, sporcuların, sürat koşusu ve atlama gibi anaerobik güç (patlayıcı güç) testlerini 
programdan önce ve sonra tamamlamışlar. Aerobik egzersize verilen yanıtlarda gelişme olduğu 
belirlenmiştir. Patlayıcı güç gerektiren sıçrama temelli parametrelerde TT genotipine sahip sporculara 
kıyasla CC alleli taşyıcılarında daha iyi performans gösterdiği görülmüştür (Zarebska ve diğ., 2016). 
Murtagh ve çalışma grubu 2020’de futbolcular üzerinde yaptıkları çalışmada ise GG genotipine sahip 
katılımcıların AG ve AA genotipine sahip katılımcılara kıyasla daha başarılı olduğunu belirtmişlerdir.

Atletik performans üzerinde etkisi olduğu bilinen AGT rs699 polimorfizmine ait Türk atletler 
üzerinde sınırlı sayıda çalışma yer almaktadır. Çalışmamızda bu bağlamda kısa ve uzun mesafe 
koşucularında AGT rs699 polimorfizminin genotip ve allel dağılımını belirlemeyi amaçladık.
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YÖNTEM

Çalışma Grubu

Çalışmamıza 13-15 yaş arası kısa ve uzun mesafe koşucusu 24 atlet katıldı. Araştırma protokolümüz 
Helsinki Deklarasyonu 2 yönergesine uygun olarak hazırlanmış, Üsküdar Üniversitesi 
Girişimsel Olmayan Etik Kurulu Başkanlığı tarafından onaylanmıştır (Protokol numarası: 
B.08.6.YÖK.2.ÜS.0.05.0.06/2018/866). Sporculara çalışma öncesinde yapılacak analizler ve 
sonuçların değerlendirilmesi ile ilgili ayrıntılı bilgi verilmiş olup kendilerine bilgilendirilmiş onam 
formu imzalatılmıştır.

İstatiksel Analiz

İstatistikse analiz için SPSS v 22.0 programı kullanıldı. Anlamlılık derecesi p ≤0.05 olarak alındı. 
Gruplar arasındaki kategorik değişkenlerin karşılaştırılması için Pearson Chi-Square testi kullanıldı.

DNA İzolasyonu

Çalışmamıza katılan bireylerden alınan 200 µl periferik kandan PureLink ( Invitrogen, Van Allen 
Way Carlsbad, CA, USA) DNA izolasyon kiti kullanılarak DNA izolasyonu gerçekleştirilmiştir. 
Çalışma prosedürü takip edilerek periferik kan üzerine 20 μL proteinaz K ve 10μL RNAaz eklenerek 
vortekslendi. 2 dk oda sıcaklığında bekletildi. Sonrasında bu karışıma 200μL bağlanma tamponu 
eklendi. 56°C’de 10 dk inkübasyon sonrası 200 μL etanol eklenip vortekslendi. Tüm içerik filtreli 
tübe aktarıldı. 6000 xg ‘de 2 dk santrifüj edildi. Süzüntü kısmı atılarak pellet kısmı üzerine 600 μL 
yıkama tamponu eklendi ve 6000 xg’de 2 dk santrifüj edildi. Tekrar süzüntü kısmı atıldı, üzerine 
yıkama tamponu 2 eklendi. 13000 xg’de 1 dk santrifüj edildi. 200 μL AE (elüsyon tampon) eklenerek 
inkübe edildi. Maksimum hızda 1 dk santrifüj edildi.. Her numuneden ortalama toplam 20ng DNA 
izole edildi ve izole edilen DNA’lar OD260/280 spektrofotometrik oranına göre değerlendirildi. Elde 
edilen DNA örnekleri, ilgili genotiplendirme işlemleri için – 20° C de saklandı.

AGT rs699 Polimorfizm Genotiplemesi

AGT (rs699) genotipi izole edilen DNA materyalinden, Taqman Genotyping Assays (Applied 
Biosystems Foster City, CA, USA) genotipleme kiti ve Reel-Time PCR cihazı 7500 Fast Reel-Time 
PCR System (Applied Biosystems) ile kullanılarak gerçekleştirilmiştir. Totalde 10uL olacak şekilde 5 
μL real time master mix, 3,75μL steril H2O, 0,25μL assay ve 1μL (10 ng) DNA kullanılarak genotipleme 
işlemleri tamamlanmıştır. VIC ve FAM primerleri kullanılarak T ve C alelleri belirlendi. AGT rs699 
polimorfizmini belirlemek için kullanılan TaqMan Prob dizileri Tablo 1’de belirtilmiştir.

Tablo 1. AGT rs699 polimorfizminin Real-Time analizde tek nukleotid değişimi VIC/FAM
qPCR Sekans (5^3)
VIC/FAM CAGGGTGCTGTCCACACTGGCTCCC[A/G]TCAGGGAGCAGCCAGTCTTCCATCC
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BULGULAR

Çalışma grubumuzda AGT rs699 polimorfizmi ile ilgili CC, CT, TT genotip ve yüzde dağılımları 
sırasıyla 8 (%53.3), 10 (%66.6), 6 (%40) şeklinde belirlenmiştir. Allel dağılımlarına bakıldığında ise 
C alleli 26 (%54.1), T alleli 22 (%45.8) olarak bulunmuştur (Tablo 2).

Tablo 2 . Çalışma kohortumuzdaki sporcuların AGT rs699 genotip ve allel dağılımları
AGT Genotip P – Değeri Allel Frekansi P – Değeri
CC CT TT

0.832

C T

0.628
Atlet (n=24) 8 10 6 26 22
% %53,3 %66,6 %40 %54,2 %45,8
Kontrol (n=57) 18 21 18 57 57
% %31,58 %36,84 %31,58 %50 %50

TARTIŞMA

Günümüze kadar yapılan çalışmalarda atletik performansın hem genetik hem de epigenetik 
faktörlerden etkilendiği belirtilmektedir. Teknolojik-bilimsel gelişmeler sayesinde günümüzde 
artık bireylerin genetik yapılarına uygun sportif faaliyetlere yönlendirilmeleri ve branşında başarılı 
sporcuların yetişmesine olanak sağlanması amaçlanmaktadır. Bireylerin hangi spor branşında daha 
başarılı olabileceği veya yeteneklerine uygun sportif branşın hangisinin olabileceği genetik analizler 
sayesinde belirlenebilmektedir (Eken ve diğ., 2021). Bu genetik analizler sonucunda belirlenen 
genetik profile uygun kişisel antrenman programlarının uygulanması sağlanarak sporcunun 
branşında ideal mevki ve pozisyonuna yönlendirilmesi sağlanabilmektedir. Çalışmamızda düzenli 
olarak antrenman programı uygulayan uzun ve kısa mesafe koşucularında sürat, güç ve dayanıklılık 
performansında etkili olduğu bilinen AGT rs699 gen polimorfizminin genotip ve allel dağılımları 
incelemeyi amaçladık. Genotip ve allel dağılımları incelendiğinde, uzun ve kısa mesafe koşucularında 
daha fazla CT genotip ve C allel taşıyıcıları olduğu tespit edilmiştir.

AGT rs699 polimorfizmi ile ilgili Türk populasyonunda yapılan araştırmalar incelendiğinde 
futbolcularda (Kavas, 2020; Bulğay ve diğ., 2021); vücut geliştiren sporcularda (Tokgöz, 2021) CT 
genotip ve C allelin sporcularda daha yüksek frekansta olduğu belirlenmiştir. Çalışma kohortumuz 
daha önce yapılan çalışmalarla benzerlik göstermektedir.

Zarebska ve diğerleri (2013), güç ve dayanıklılık sporcularını karşılaştırdıkları çalışmalarında T alleli 
oranı güç sporcularında %44, dayanıklılık sporcularında %61, kontrol grubunda %60 bulurken, C 
alleli oranını güç sporcularında %55,5, dayanıklılık sporcularında %39,0, kontrol grubunda %40 
bulmuşlardır. Diğer bir çalışmada, dayanıklılık ve sürat/ güç sporcularında benzer şekilde C allel 
taşıyıcılarının daha fazla oranda olduğu belirlenmiştir (Gallego ve diğ., 2009).

Miyamoto-Mikami (2017)’de Japon sprinter ve güç sporcularının kontrol grubuna kıyasla daha fazla 
CC/CT genotip taşıyıcısı olduğunu bulmuştur. C allel taşıyıcılarının sprint, güç, kuvvet gerektiren 
spor branşlarında daha yatkın olduğu sonucuna varılmıştır.
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AGT’nin kandaki seviyesinin Met235Thr C aleli taşıyan bireylerde daha yüksek oranda olduğu 
tespit edilmiştir (Kupari ve diğ., 1994). Bu durum, C aleli taşıyan bireylerde daha yüksek seviyelerde 
ANG II sentezlenmesine yol açmaktadır. İskelet kası büyüme faktörü olarak da görev yapan ANG 
II’nin aktivitesinin artması güç sporcuları grubu için seçilecek spor dalında (atıcılar, koşucular) güç 
gerektiren sporlarda son derece faydalı olabilir (Jones ve Woods, 2003).

AGT rs699 polimorfizmi Aile Kaltım çalışması (The Heritage Family Study)’nda kan basıncının 
dayanıklılık antrenman programına yanıtı araştırılmış. CC homozigotlarına kıyasla T allel 
taşıyıcılarında diastolik kan basıncında düşüş görülmüştür (Rankinen ve diğ., 2000). Ayrıca yapılan 
diğer boylamsal çalışmada TT homozigotlarında sistolik yaşa bağlı yaşanan artışları düzenli ve orta 
yoğunluklu egzersizin hafiflettiği gösterilmiştir (Rauramaa ve diğ., 2002). 17 haftalık egzersiz ile 
uzun sureli antrenman programını uygulayan sporcularda AGT CC homozigotlarının sol ventrikül 
kardiyak hipertrofisine daha duyarlı olduğu görülmüştür (Alves ve diğ., 2009). Takakura ve diğerleri 
(2006)’daki çalışmasında, obez Japon kadınlarda viseral adipozite ve hiperinsülineminin Met235Thr 
polimorfizminin TT genotipi ile bağlantılı olduğunu belirtmişlerdir.

SONUÇ VE ÖNERİLER

Çalışmamızın limitasyonu az sayıda sporcu ile çalışmamızdır. Bunun sebebi, çalışmamıza aynı 
antrenman programı uygulayan sporcuları davet ederek polimorfizm sonuçlarının bağımsız değişken 
olarak değerlendirmek istememizdir. Kohortumuzda AGT rs699 gen polimorfizmi incelendiğinde 
CC genotipi baskın olarak bulunurken, C alleli T alleline oranla daha yüksek düzeyde bulunmuştur. 
Özetle; AGT rs699 polimorfizminde C alleli, atletik olmayan popülasyonlarla karşılaştırıldığında, güç 
(sprint) spor performansını destekleyebilir sonucu çıkmaktadır. Bizim çalışmamız da literatürdeki 
çalışmaları bu yönden desteklemektedir. Sonuç olarak her ne kadar çıkan değerler beklentimizle 
uyumlu olsa da, incelenen gen polimorfizminin gerek atletik performans ile olan ilişkisinin daha net 
ortaya koyabilmek için birey sayısı arttırılmış daha yüksek verili çalışmalara ihtiyaç bulunmaktadır.

Çıkar Çatışması: Yazarlar, makalede ele alınan konu veya materyallerle ilgili olarak bir finansal veya 
finansal olmayan kuruluşla herhangi bir çıkar çatışması olmadığını beyan etmektedir.

Araştırmacıların katkı oranı beyanı: 1. Yazar % 20, 2. Yazar %20, 3. Yazar % 5, 4. Yazar % 10, 
5. Yazar %5, 6. Yazar %5, 7. Yazar %15 8. Yazar %10 9. Yazar %10 katkı sağlamıştır. Tüm yazarlar 
makalenin son halini okudu ve onayladı

Etik kurul izni: Kurul Adı: T.C. Üsküdar Üniversitesi Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik Kurulu. 
Tarih: 25/10/ 2018 – Sayı/Karar No: B.08.6.YÖK.2.ÜS.0.05.0.06/2018/866.
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