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Oz

Spor genetigi, atletik performansin yani sira darbeye bagli olmayan sakatliklarinin belirlenmesinde
o6nemli rol oynar. Darbeye bagli olmayan sakatliklarin bireye 6zgii genetik analizlerinin bilinmesi,
sporcunun avantajlarini belirlemede ve {istesinden gelinmesi gereken dezavantajlarinin saptanmasini
saglayacaktir. Darbeye bagli olmayan sakatliklarda cevresel faktorlerin yani sira bireyin genetik
ozelliklerinin etkili oldugu ifade edilmistir. Hiicrelerarasi matriks proteinlerinden olan kolajen
molekiilii ve biyosentezindeki bir ¢ok genetik faktér bu konuda ¢alisilan en 6nemli genlerdir. COLIAI,
COL5A1, COL12A1, COL14A1, MMP3, TGFBI1, GDF-5 ve TNC gen polimorfizmleri ise giiniimiizde
tendon yapisi bozukluklar: ile iligkilendirilebilen genlerin basinda gelmektedir. Bu bilgiler 15181nda
sakatlanma durumlarinda uygun onlemler ile sakatlanma oranlarinin azaltilmas: amaglanmaktadur.
Bu derlemede, darbeye bagli olmayan sakatliklarin genetik risk faktorlerinin litaratiir taramalari
sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kollajen, Tendon, Sporcu sakatligi, Genetik

Abstract

Sports genetics play an important role in determining athletic performance as well as injuries not
related to the physical touchHaving knowledge about the individual genetic endowment of the
parameters related with sports injuries will help to determine the advantages of the athlete and identify
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the disadvantages that must be addressed. It has been stated that the genetic factors of the individual,
as well as the environmental factors, are also important in determining sports injuries. The collagen
molecule, which is one of the cellular matrix proteins, and many genetic factors in its biosynthesis are
the most important genes studied in this regard. COLIA1, COL5A1, COL12A1, COLI14A1, MMP3,
TGFBI1, GDF-5 and TNC gene polymorphisms are among the leading genes that can be associated
with tendon structure disorders today. This information is intended to reduce the rate of injuries by
appropriate measures in case of light injury. In this review, litterature scans of genetic risk factors of
sports injuries are outlined.

Keywords: Collagen, Tendon, Sports injury, Genetics

GIRiS

Yumusak dokuyu etkileyen spor yaralanmalari, sporcularin siklikla kliniklere basvurma
nedenidir. Kas, tendon ve bag igeren yumusak doku yaralanmalari, akut, subakut ve kronik
olarak smiflandirilabilir. Kas ve tendonu etkileyen spor yaralanmalari, siklikla agir1 yiiklenmeye
ya da agir1 kullanima bagli olarak gelismektedir (Longo ve ark., 2010). Viicudun en giiglii
tendonlar1 olsa da en sik yaralanan asil, patellar ve rotator kilif tendonlar1 asir1 yitkklenme ve
asir1 kullanim hatalari nedeniyle ya yirtilmakta ya da spora ara verilmesine neden olacak agrili
durumlara maruz kalmaktadir.

Tendonun herhangi bir bolgesinde (kas-tendon birleskesi, tendonun gévdesi ya da insersiyosunda)
agir1 kullanim ya da asir1 yiiklenmenin birikmesiyle olusan klinik ve patolojik degisiklikler
‘Tendinopati” semsiyesi altinda adlandirilmaktadir. Histopatolojik olarak kanitlanmus,
enflamasyonun eglik etmedigi ve asir1 kullanima kronik bir yanit olarak ortaya ¢itkan tendonun
kollajen yapisindaki dejeneratif degisiklikler ‘tendinozis, enflamasyonun eslik ettigi ve kas-
tendon birlesim yerinde mikro yirtiklara neden olan dejeneratif degisikliklere ise “tendinit” denir
(Maffuli ve ark., 1998). Artmis tenosit proliferasyonu, bozulmus kollajen fibrilleri ve kollajen dis1
matriks problemleri tendinopatilerin en genel ozeliklerindendir (Arya ve ark., 2010). Yapilan
calismalar, sporculardaki bazi genetik 6zelliklerin, tendinopati gelisme riski agisindan énemli
diizeyde belirleyici oldugunu gostermistir (Longo ve ark., 2010; Mann ve ark., 2001).

Sporcularda sik¢a goriilen on ¢apraz bag yirtigi (OCB) ¢ogu zaman cerrahi miidahale
gerektirmektedir (Cook ve ark., 2009). OCB’in yirtilmasina etki eden risk faktorleri arasinda
hormonal durum, anatomik, biyomekanik ve noromiiskiiler faktorler ile ailesel yatkinligin yani
sira gen sekanslar1 da degerlendirilebilmektedir (Posthumus ve ark., 2009).

Darbeye bagli olmayan yaralanmalar ile iliskilendirilebilecek polimorfizmleri belirlemek,
sporcular igin Dbireysel antrenman yontemlerinin olusturulmasinda ve yaralanmalarin
engellenmesinde 6nemli bir rol oynayabilir. Ayrica yaralanma riski yiiksek genotipli bireylerin
belirlenmesi ile ya bireye 6zgii antrenman programlari olusturulmasina ya da kendileri i¢in agir
sayilabilecek antrenmanlara adapte olabilmesi farkli yaklasim ve stratejiler gelistirilebilecektir.
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Kollajen yapisi

Kollajen protein fibrilleri, ektraselliiler matriks ve bag dokuda yer alir, {i¢ fibriler proteinin bir
araya gelmesiyle olusmaktadir ve giiniimiizde 27 farkl tipi oldugu bilinmektedir. Insandaki
kollajenlerin %80-90’1n1 tip I, IT ve III kollajen olusturmaktadir (Lodish ve ark., 2000; Myllyharju
ve ark., 2004).

Kollajen siiper-ailesinin ilk bulunan iyesi fibril olusumundan sorumlu fibriler kollajen ailesi
olarak kabul edilmektedir. Diger kollajen ailelerine gore daha basit yapiya sahip olmasindan
dolay1 klasik kollajenler olarak da siniflandirilirlar. Uglii heliks yapinin zamanla kesintiye
ugramast ile olusmakta olan non-fibriler kollajen ailesinden FACIT (Fibril Associated Collagens
with Interrupted Triple-helices) alt grubu ise hiicre dig1 matriks bilesenleri ile kollajen liflerinin
iletisim kurmasini saglamaktadir. Tip L, IL, III, V ve XI fibriler kollajen ailesine, Tip IX, XII, XIV
ise non-fibriler kollajen ailesinden FACIT alt grubuna aittir (Ricard-Blum ve Ruggiero, 2005).

Kollajen kodlayan genler, viicudun en biiyiik yapisal proteini olan kollajenin dogru iiretilmesinden
sorumludur. Tiim bag dokularinin gérevini tam olarak gerceklestirebilmesi i¢in gerekli olan
kollajen, gekme — gerilme fizyolojisine direng gosteren ince lifli bir proteindir. Bu genlerde goriilen
¢esitli mutasyon ve polimorfizmler asiri elastikiyete neden olarak islev kaybinin olusmasina ve kas
hastaliklar1 bagta olmak tizere farkli durumlara yol agmaktadir. Bununla birlikte, bag dokusunun
biyomekanik agidan sert bir yapiya sahip olmasindan dolayi, esneklik 6zelliginin kisitli olmasi ve
enerjinin daha uzun siire muhafaza edilebilme gibi dayanikliligin artirimi i¢in avantaj saglayan
ozelliklere sahiptir (Eroglu ve Zileli, 2015). Bu 6zellikleri ile genellikle kosucu ve triatloncularin
yaralanma bolgesi olan tendonlar, ligamentler ve eklem yiizeyleri (eklemler) i¢cin 6nemli olmakta

kollajen genlerinin sentezi ve metabolizmasi 6zellikle sporcular i¢in bityiik 6nem tagimaktadur.

Kollajen tip lal geni (COLIAI)

Tip I kollajen, viicutta en ¢ok bulunan proteinlerden olup fibroblast, osteoklast ve odontoblast
tarafindan sentezlenen tendon ve ligaman demetlerinin 6nemli yapitaslaridir Tip I kollajen,
kollajen 1al ve kollajen 1a2 polipeptitlerinin 2:1 orani ile birlesmesi ile olugur ve sirastyla COL1A 1
ve COL1A2 genleri tarafindan sentezlenir (Hoffmann ve ark., 2007).

COLI1A1 geni, 17q21.33 kromozomu {izerine lokalizedir. Genin 1. intronunda Sp1 transkripsiyon
faktor baglanma bolgesinde G>T transversiyonu (rs1800012) polimorfizmi bulunmaktadir.
Transkripsiyon faktorlerinin baglanma yerlerindeki bu degisim COL1A1’in agir1 sentezlenmesine
neden olmakta ve zayif tip 1 kollajen homotrimeri olusmaktadir. T alelinin Sp-1 baglanmasini

fonksiyonel olarak arttirdig1 yapilan caligmalar ile belirtilmistir (Mann ve ark., 2001).

Spl baglanma boélgesi polimorfizminin, osteoporotik kiriklar, osteoartrit, miyokard enfarktiisti,

lumbal disk hernisi gibi ¢esitli ¢oklu ve biitiinlesik bozukluklarla iliskili oldugu belirtilmektedir.
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358 hasta (233 gapraz bag kopmasi ve 126 omuz dislokasyonu) ve 325 kontrolle yapilan bir olgu
— kontrol arastirmasinda COL1A1 TT genotipli bireylerde GG genotipli bireylere kiyasla daha
az ¢apraz bag kopmasi ve omuz dislokasyonu goriildiigiinii ve Spl polimorfizminin ¢apraz bag
yirtig1 ve omuz ¢ikiklarinda artmus risk ile iligkili oldugunu belirtilmistir ((Khoschnau ve ark.,
2008).

Bagka bir ¢aligmada COL1A1 Sp1 polimorfizmi ile ¢apraz bag yirtig1 arasindaki iligki aragtirilmus,
vaka grubunda COLIAI Spl TT polimorfizmini sedanter gruba kiyasla diisiikk oranda
bulunmustur (Posthumus ve ark., 2009a). Diger bir 6ncii ¢alismada Kafkas popiilasyonundan
asil tendon kopmasi (n = 41) ve kronik asil tendinopati (n = 83) sorunu yasayan bireyler ve
126 kontrol grubu iizerinde Spl baglanma polimorfizmini incelemisler, allelik veya genotip
frekanslarinda anlamli bir iliski bulunmamustir. Sonug olarak, bu ¢alisgma COLIAI Sp1 baglayici
bolge polimorfizmi incelenen popiilasyonda Asil tendinopati veya Asil tendonu kopmast ile TT
genotipi arasinda herhangi bir iliski olmadig1 sonucuna varilmistir (Posthumus ve ark. 2009b).

Kollajen tip 5al geni (COL5AI)

Tip-V kollejenler 3 alfal(V) ipliklerinden veya 2 alfal(V) ve 1 alfa2(V) zincirlerinden olusan
trimerik yapili protein yapilardir. Kollejen yapilari iplik benzeri pro-kollejen zincirlerin bir araya
gelmesi ile olusur, hiicrelerarasi boslukta enzimler tarafindan modifiye edilerek olgun kollejen
yapilarini olustururlar. Tip-V kollejenler Tip-1 kollejenlerin enine biiylimesine destek olur ve Tip
V kollajenin tip I ve tip III kollajenler ile etkileserek kollajen fibrilogenezinin diizenlenmesinde
rol oynar (Birk ve ark., 2001). Tip-V kollajenin alfal zinciri COL5A1 geni tarafindan sentez
edilmektedir.

COLS5A1 geni, 9q34da lokalizedir ve asil tendon yaralanmalariyla iliskili oldugu bildirilen ilk
kollajen genlerden biri olarak bilinmektedirCOL5A1 geninin 3’ translasyona ugramayan
bolgesinde (3-UTR), BstUI ve Dpnll olarak adlandirilan 2 farkli polimorfizm gen metabolizmasi
acisindan olduk¢a 6nemlidir (Mokone ve ark. 2006).

COLS5A1 BstUI polimorfizminin 6nemi, 6n ¢apraz bagi ile asil ve kuadriseps tendon yaralanmalar:
arasindaki iligkiyi inceleyen c¢aligmalar sonucunda belirtilmistir. Ironman triatloncularda
yapilan bir ¢alismada, COL5A1 BstUI T'T genotipli bireylerin dayaniklilik performansinin diger
genotiplilere gore daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Posthumus ve ark., 2011). Mokone ve ark.
(2006) BstUI polimorfizmi ile asil tendon yaralanmasi arasindaki iligkiyi 11 asil tendon patolojisi
gosteren birey ve 129 kontrol grubu ile kargilagtirmig, polimorfizmin A2 alleli tasiyanlarin
patolojiye kars1 daha direncli oldugunu belirtmislerdir.

Posthumus ve ark (2009a), COL5A1 BstUI ve DpnlI polimorfizmleri ve 6n ¢apraz bag yirtig1 olan
129 vaka ile 216 saglikl bireyi karsilagtirmis, BstUI polimorfizmi ile iliski saptanmis ancak DpnlI
polimorfizmi ile ilgili herhangi bir iliski bulamamuistir.
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September ve ark. (2009) asil tendinopatili Avusturalyali ve Giiney Afrikali bireyler ve kontroller
ile yapmis olduklar1 ¢alismalarinda, tendinopatili bireylerde BstUI CC genotipinde anlaml
azalma oldugunu, Giiney Afrikali bireylerde ise ayrica CT genotipinde anlamli artis oldugunu
belirtmislerdir.

Kollajenler atletik performansin yani sira kaslarin toparlanma siiregleri ile de iliskilidir. COL5A1
ve tenascin-C (TNC) genlerindeki GT diniikleotid tekrarlari fiziksel agidan stirekli aktif
bireylerde asil tendon yaralanmalari ile iligkili oldugunu gosteren ¢alismalar bulunmaktadir. 12
ve 14 GT tekrar1 igeren varyantlarin asil tendon sorunlariyla yiiksek derecede iliskili, 13 ve 17
tekrarli allellerin ise ayn1 derecede iliskili olmadig belirtilmistir (Mokone ve ark, 2006).

COL5A1 polimorfizmlerinin, eklem hipermobilitesi ile karakterize klasik Ehlers Danlos
Sendromuna (EDS) yatkinlik sagladig: bildirilmistir (Malfait ve ark. 2010). Ayrica, COL5AI’in
benin eklem hipermobilite sendromu (BJHS) ile iliskili oldugu da 6ne siiriilmektedir (Grahame,
2009).

COLS5A1 rs12722 polimorfizminin CC genotipli bireylerinde, CT veya TT genotiplerine gore
maksimum diz ekstansor tendon uzamasinda ve gerginliklerinde &l¢tim degerlerinin daha
yiiksek oldugu bildirilmistir (Kubo ve ark., 2013). Yapilan bu ¢alisma, gevresel faktorlerden
ziyade, gen varyantlarinin harekete etki seviyesinin dokular arasinda farklilik gosterebilecegini
ortaya koymaktadir.

Ayrica, bu dayaniklilik kosucular1 hem yarisin bitis siirelerine hem de SR ROM 6nlemlerine
dayali olarak hizli ve esnek olmayan, hizli ve esnek, yavas ve esnek olmayan, yavas ve esnek olarak
gruplara ayrildiginda, COL5A1 rs12722 T alleline sahip kosucular agir1 - hizli ve esnek olmayan
grupta temsil edilmistir (Brown ve ark., 2011a).

Egzersizle iliskili kas kramplar1 (EAMC) riskini modiile etmek igin hareket araliginin yani sira
egzersiz yogunlugunun veya siiresinin uzatilmasi da onerilmektedir. Yapilan bir aragtirmada
COLS5A1 rs12722 ile EAMC risk iligkisi aragtirilmus, rs12722 T'T genotipinin, kas kramplar ile
iliskili olabilecegi belirtilmistir (O’Connell ve ark, 2013).

Kollajen tip XII alfa | geni (COLI2A1)

Son yapilan aragtirmalarda asil tendon problemleri ve 6n ¢apraz bag yirtilmasi arasindaki iligkiyi
COL5A1 ve COLIAI genlerinin yani sira benzer biyolojik siireglerde yer alan COLI2AI ve
COL14A1 genlerinin de 6nemi vurgulanmigtr.

Tip XII kollajen, kollajen I fibrilleri ile gevreleyen matris arasindaki etkilesimi degistirdigi
ditsiiniilen 3al (XII) zincirlerinden olusan bir homotrimerdir. Tip XII kollajen, fibriler olmayan
kollajenlerin bir ailesine aittir ve fibrillerin ytzeyi ile iliskilidir. Alternatif olarak, farkli izoformlar1
kodlayan transkript varyantlar: tanimlanmigtir. Tip XII kollajen, COL12A1 ile kodlanir ve bu gen
6q12-q13’te lokalizedir. Tip V kollajen ile benzerlik gostermektedir (Gordon ve ark., 1987).
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September ve ark. (2008), asil tendon yaralanmalar1 ile iki COLI2A1 bélgesini, rs970547
(A>G transisyonu) ve rs240736 (T>C transisyonu), kontrol grubu ile karsilastirmis ve ilgili
polimorfizmlerin ¢alisma yapilan kohortta anlamli bir iliski olmadigini bildirmislerdir.

Posthumus ve ark. (2010), 6n ¢apraz bag yirtig1 (142 kisi) ile saglikli kontrolleri kargilastirdiklari
caligmalarinda COLI2AI’in rs240736 ve rs970547 polimorfizmlerini analiz etmis ve rs240736
polimorfizmindeki AA genotipinin 6n ¢apraz bag yaralanmasi olan kadin katilimcilarda 2.4 kat
yirtik riskini arttirdigini, erkeklerde ise herhangi bir etkisinin olmadig: bildirmislerdir. Ayrica
rs970547 polimorfizminin ise her iki cinsiyette yaralanmak ile iligkili olmadigini belirtmislerdir.

Kollajen tipi XIV alfa | geni (COLI4Al)

COLI4AI geni asil tendon yaralanmalar1 igin belirlenen aday genlerden biridir. Fibriler
kollajenlerden farkli olarak, tip XIV kollajen, kollajen fibril yiizeyiyle iliskilidir. Tip XIV kollajen,
al (XIV) zincirlerinden olusan homotrimerik bir molekiildiir. COL14A1 geni tarafindan kodlanir
ve 8q23’te lokalizedir (Dublet, 1991).

Kronik asil tendinopati ve akut asil tendon yirtig1 olan toplam 137 birey ile 133 kontroliin
karsilastirildig: bir calismada COL14A1 rs4870723 ve rs1563392 polimorfizmleri analiz edilmis,
ancak hem vaka hem de kontrol grubundaki bireyler arasinda herhangi bir farklilik bulunmamustir
(September, 2008).

Tenascin-C geni (TNC)

Bazi arastirmacilar, ABO kan grubunun asil tendon problemleri ile iliskili oldugunu iddia etmis,
buna ek olarak kan grubu O olan kisilerin tendon yaralanmalarina daha yatkin olduklarini
belirtmislerdir (Kujala ve ark., 1992). Bu bilgiler 1s181nda TNC genini ABO ve COL5AI
genlerinin kromozomal lokalizasyonuna yakin olan 9. kromozomda 9q34 bélgesine yakin bir
lokasyondadir (Rocchi ve ark., 1991). Tenascin-C (TNC) tarafindan kodlanan ekstraselliiler
matriks glikoproteini olan tenascin-C, tendonlar da dahil olmak tizere gesitli dokularda eksprese
edilir. Tenascin-C, hiicre disi matriksin ve hiicre reseptorlerinin baglayarak hiicre-matriks
etkilesimlerinin diizenlenmesinde kilit gorev aldig1 belirtilmektedir (Jones ve ark., 2000). Normal
yetigkinlerin tendonlarinda, miyotendinéz ve osteotendindz baglantilar yani yitksek diizeyde
mekanik kuvveti ileten bolgelerde daha yiiksek oranda bulunur. TNC geni intron 17 igerisinde
bir guanin timin (GT) dintikleotid tekrar polimorfizmini (farkli bireylerde degisen uzunluklarda
tekrarlanan 2-baz c¢ift diziden olusan tekrar dizileri) igerir (Mokone ve ark., 2005).

Mokone ve ark. (2005), TNC geninin GT diniikleotit tekrar polimorfizminin asil tendon
yaralanmasiyla iligkisini 72 kronik asil tendinopati ve 42 akut asil tendon yaralanmali birey ile
kontrol grubunu karsilastirarak analiz etmislerdir. Aragtirmacilar semptomatik grup ile kontrol
grubu arasinda anlaml farklar bulundugu belirtilmistir. Tenasin-C geni i¢indeki guanin-timin
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dintikleotid tekrar polimorfizmi, asil tendon hasari ile iligkili oldugu, 12 ve 14 GT tekrarlarini
iceren allellerin, tendon yaralanmasi olan kisilerde anlamli derecede yiiksek oldugu, ancak 13 ve
17 tekrar igeren allellerin ise daha az saptandig1 arastirmacilarca belirtilmistir.

Matrix metalopeptidaz 3 geni (MMP3)

Hiicre dis1 matris proteinlerini kodlayan genlerin yani sira, adaptasyon, iyilestirme ve yeniden
sekillendirme gibi tendon ve biyolojik iletisim molekiillerin siireglerini diizenleyen genlerin de
yaralanmalarla iliskisi oldugu bilinmektedir.

Tendinopati etyolojisinde matriks metalloproteinaz proteinlerinin (MMP) rollerini arastiran
Raleigh ve ark (2009), MMP’lerin, hiicreler arasi matriks (ECM) dengesinin korunmasinda
diizenleyici rolii oldugunu bildirmislerdir. MMP’larin hem ECM hem de ECM de bulunmayan
molekiillerin genis bir spektrumunu katalize edebilen 20 farkli endopeptidazdan olustugu
bilinmektedir. Bu aileye bagli olan MMP3, tip II, IV, V, IX, X kolajenler, laminin, fibronektin,
proteoglikan, dekorin gibi ¢oklu substratlar: katalitik olarak parcalayabildigi bilinmektedir.

MMP3 geni, diger bes MMP geni (MMP-7 ve MMP-10, 11, 12, 13) ile birlikte kiimelenmis olarak
11q22.3’te bulunur. MMP-3"tin promotor bolgesinin — 1171 bélgesinde Adenin niikleotidinin
bes (5A) veya alt1 (6A) defa tekrar etmesi ile karakterize bir polimorfizm i¢ermektedir. MMP3
geninin ekspresyonunun 5A/6A promotdr polimorfizmi ile biiyiik 6l¢ciide degisebilecegi ve bu
varyantin bir takim patolojik durumlarla iligkili oldugu da gosterilmistir (Birkedal-Hansen ve
ark., 1993).

Raleigh ve ark. (2009), MMP3 genindeki varyantlarla asil tendinopati veya asil tendon yaralanmasi
arasindaki iligkiyi aragtirmak amaci ile asil tendon yaralanmali (75 kronik asil tendinopati ve 39
kismi veya tam asil riiptiirit dahil) bireyler ile kontrolleri, MMP3 5A/6A polimorfizmi agisindan
karsilagtirmis, ancak MMP3 polimorfizmi ile asil tendon sorunlar: arasinda herhangi bir iliski
bulamadiklarini bildirmislerdir. Ancak MMP3 rs679620 ve COL5A1 rs12722’in birbiri tizerine
etki edebilecegini bu nedenle de iki bolgenin beraber degerlendirilmesi gerektigini belirtmislerdir.

Malila ve ark. (2011) MMP-3 5A/6A polimorfizmi ile 6n ¢apraz bag (OCB) yirtilmas: arasindaki
iligki icin OCB yirtig1 olan 86 bireyle ligament veya tendon hasar dykiisii olmayan 100 sagliklt
kontrolii karsilagtirmig, OCB yirtig1 olan bireylerde 5A/5A ve 5A/6A genotiplerinin ve 5A allel
frekanslarin, kontrollere gore anlamli derecede yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Sonuglar1
1s181inda, aragtirmacilar OCB yirtig1 icin MMP3 5A/6A polimorfizminin énemli bir biyobelirteg
olabilecegini vurgusunu yapmustr.

Doniisen biiyiime faktori beta | geni (TGFBI)

Posthumus ve ark (2009), asil tendon patolojisine neden olabilecek aday genlerden birinde TGFBI
rs1800469 polimorfizmi oldugunu belirtmistir. Arastirmacilar, Avustralya ve Giiney Afrikali iki grup
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ile saglikli kontrolleri igeren kohort ¢alismasinda, ¢esitli bitytime/ farklilasma faktorlerini (GDFs)
iceren TGEF-B stiper ailesinin, dokularda (tendon da dahil) biiyiime ve homeostasisde 6nemli bir
rol oynadigini bildirilmistir. Bu ailenin iki {iyesi olan TGF-BI (TGFbnin bir izoformu) ve GDF-
5’in, deneysel olarak yaralanmis hayvan asil tendonunda gen aktarimi sonrasinda mekanik giicii
artirdig1 gosterilmistir. TGF-B1, ¢esitli uyaranlara (mekanik yiikleme dahil) yanit olarak serbest
birakildig1 ve hiicre ¢ogalmasi, gog ve hiicre digt matris sentezini artirdigr bilinmektedir. TGF-BI
kromozom 19q13 iizerinde bulunmaktadir. TGF-BI geninin promotor bolgesinde fonksiyonel bir
polimorfizm (rs1800469) icerdigi bildirilmistir (Posthumus ve ark., 2009).

Posthumus ve ark. (2010), Avustrali ve Giiney Afrikal1 iki grup belirleyip, gruplarin kendi i¢inde
kontrol gruplarini olusturduklar1 bir arastirmada, asil tendon patolojisi tanis1 konan hastalar
ile kontrol gruplar: karsilastirdigi, TGFBI rs1800469 varyantinin genotipi ve allel frekansi, asil
tendon patolojisi ve Giiney Afrika ve Avustralya kohort ¢aligmasinda, kontrol gruplari arasinda
anlamli bir fark olmadigini bildirmiglerdir. Yazarlar anlamli olmasa da, genotip dagilimlarinda,
TGFBI rs1800469 polimorfizminin asil tendon patolojisinde, 6zellikle de Avrupa kokenli
bireylerde yaralanmaya yatkinlik faktorii olabilecegini bildirmislerdir.

Biiyiime / farklilasma faktori-5 geni (GDF-5)

Tendonlarda GDF-5’in faktoriiniin etkisinin biiytik oldugu bildirilmektedir. GDF-5 geninin ve
tiriind olan proteinin kemik, kikirdak, cesitli kas-iskelet yumusak dokularinin ve tendonlarin
bakim, gelistirme ve onarimina katki sagladig1 bilinmektedir (Eliasson ve ark., 2008).

GDF-5 geni, 20ql1da lokalizedir. GDF5 genindeki mutasyonlarin bir takim kalitsal gelisimsel
bozukluklara neden oldugu bilinmektedir. GDF5 geninin, osteoartrit ve konjenital kalga
displazisi gibi coklu etken bozukluklariyla iliskili olan fonksiyonel bir polimorfizmin (rs143383;
T>C) oldugu ifade edilmektedir. GDF5 rs143383%iin T alleli, yumusak dokuda GDF5 geninin
ekspresyonunda azalma ile iligkilendirilmistir (Dai ve ark., 2008).

GDF5’in tendonlardaki roliinii daha ayrintili olarak aragtirmak i¢in Posthumus ve ark. (2010)
Avustralya ve Gliney Afrikada bir vaka kontrolii kohort ¢aligmada GDF5 geninin fonksiyonel
polimorfizmlerinin rs14338’in asil tendon patolojisi ile ilikili aragtirmak i¢in Avustralyali vaka
ve kontroller karsilastirilmis, her iki grup arasinda farklar bulundugunu bildirmislerdir. Giiney
Afrika kohortunda ise genotip frekanslar: arasinda farklilik bulunmadigini bildirilmistir.

SONUC

Sonug olarak molekiiler biyoloji ve genetik alaninda ki teknolojik gelismeler, bizlere anatomik
yapinin detaylar1 hakkinda 6nemli bilgiler sunarak atletik performans agisindan iliski kurmamiza
olanak saglamaktadir. Tendon yapimizdaki farkliliklarin sakathiklardaki rollerinin anlagilmasi
ile darbeye bagli olmayan yaralanma profillerinin belirlenmesine, bireye 6zgii antrenman
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modellerinin gekillenmesinde, tedavi siirecine karar vermede ve belki de yeni tedavi ve koruyucu
yontemler gelistirmede 6nemli bilgiler saglayacaktir. Bu konu ile ilgili yapilacak ¢aligmalarda
COL1A1, COL5A, MMP3, GDF5 gibi genler tizerindeki polimorfizmler spor bilimciler i¢in 6nem
tagtyacagini diisiinmekteyiz.
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