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Profesyonel Voleybolcularda Katekol-O-Metiltransferaz (COMT)
rs4680 Polimorfizminin Belirlenmesi

Determination of Catechol-O-Methyltransferase (Comt) rs4680
Polymorphism in Professional Volleyball Players
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Oz

Katekol-O-Metil Transferaz (COMT) katekolamin norotransmitterlerin  (dopamin, epinefrin,
norepinefrin) inaktivasyonunda rol alir. COMT genindeki kesfedilen fonksiyonel polimorfizmlerin COMT
enzim aktivitesinde degisime sebep oldugu bilinmektedir. Caliymamizda, COMT geninin Val(108/158)
Met rs4680 polimorfizmi profesyonel voleybolcularda incelenmis ve COMT rs4680 polimorfizminin
voleybolcularda genotip ve allel dagilimlarinin belirlenmesi amaglanmistir. Bu kapsamda 21 profesyonel
voleybol sporcumuz ¢aliymamiza katilmistir. Genotipleme ¢alismasi Swab DNA izolasyonu sonrasinda
gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile tamamlanmigtir. Aragtirmamizin sonuglarina
gore sporcularimizda AA, AG ve GG genotip dagilimlary; 6 sporcumuzda (%29) GG, 7 sporcumuzda (%33)
GA ve 8 sporcumuzsa ise (%38) AA genotipi saptanmustir. Allellik dagilimlarinda ise G Alleli 19 (%45) ve
A Alleli 23(%55) olarak bulunmustur. Kohortumuzda AA genotipi diger genotiplere gore, A alleli G alleline
gore daha yliksek bulunmustur. Bulgularimiza gore voleybol sporcularinin diisiik aktiviteli AA genotipinin
fazla bulunmast voleybol sporuna yatkinlik i¢in biyolojik belirteg olabilecegini kanitlanmigtir. Calismamiz
COMT rs4680 polimorfizminin voleybolcularda etkisini inceleyen ilk arastirma niteligindedir.
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Abstract

Catechol-O-Methyl Transferase (COMT) is involved in the inactivation of catecholamine neurotransmitters
(dopamine, epinephrine, norepinephrine). The discovered functional polymorphisms in the COMT
gene are known to cause changes in COMT enzyme activity. In our study, the Val (108/158) Met rs4680
polymorphism of the COMT gene was examined in professional volleyball players and it was aimed to
determine the genotype and allele distributions of COMT rs4680 polymorphism in volleyball players.
In this context, 21 professional volleyball athletes participated in our study. The genotyping study was
completed with real-time polymerase chain reaction (RT-PCR) after swab DNA isolation. According to
the results of our study, AA, AG and GG genotype distributions in our athletes; In 6 of our athletes (29%),
7 of our athletes (33%) had GA and 8 of our athletes (38%) had AA genotype. When we look at the allel
numbers of our volleyball players, G Allele was 19 (45%) and A Allele 23 (55%). AA genotype in our
cohort was higher than other genotypes, compared to A allele G allele. According to our findings, volleyball
athletes’ low activity AA genotype has been proved to be a biomarker for predisposition to volleyball sport.
Our study is the first research to examine the effect of COMT rs4680 polymorphism on volleyball players.
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GIRiS

Sporcularin herhangi bir sportif aktivitede gosterdikleri zihinsel ve fiziksel performansin toplami
atletik performans olarak kabul edilmektedir. Atletik performans diizenli antrenman ile gelistirilebilen
bir 6zelliktir. Genetik faktorlerin atletik performansin hem olusmasinda, hem de gelismesinde
onemli katkilar1 bulunmaktadir (Ulucan ve ark., 2014). Sporcularin genetik yap1 ve isleyislerini
inceleyen bilim dali spor genetigi olarak kabul edilmektedir. insan Genom Projesinin ¢iktilari ile
atletik performansa etkisi olan genetik faktorlerin belirlenmesi, anatomik ve fizyolojik sistemlerin
aydinlatilmasini saglamistir. Giintimiizde atletik performansa etki eden genlerin tanimlanmasi

olanakli hale gelmistir.

Spor genetigi ile ilgili caliymalarin ilk agamasi sportif performansa etkisi oldugu diistiniilen genetik
bolgelerin ve genlerin belirlenmesiyle baglar. Belirlenen bu genetik bolgelerin ve aday genlerin
farkli spor dallarindaki sporcularda ve sporcu olmayan normal bireyler arasinda kargilastirilmasi
calismalarin ikinci basamagini olusturmaktadir (Ulucan ve ark., 2015).

Sadece fizyolojik Ozelliklerin degil, psikolojik faktorlerinde sporcularda atletik performansi
etkilemektedir (Corak ve ark. 2017). Bu faktorlerden baglicalar1 serotonerjik ve dopaminerjik
sistemlerdeir. Ozellikle serotonin ve dopamin gibi nérotransmiterlerin metabolizmasi oldukga
onemlidir. Katekol-o-metiltransferaz enziminikodlayan gen (COMT)22q11.1-22q11.2bolgesindedir.
Katekol-o-metiltransferaz enzimi, karaciger ve bobreklerde yiiksek miktarda yer almaktadir. Farkli
memeli dokularinda ve alyuvarlarda ise 6nemli miktarlarda COMT enzimi bulunmaktadir. Enzim,
bir¢ok dokuda ¢6ziinmiis sitoplazmik (S-COMT) ve 6zellikle beyinde membrana bagli (MB-COMT)
isoformlar1 halinde bulunur (Grossman, ve ark., 1992; Tenhunen ve ark., 1994).
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COMT geninde en ¢ok ¢alisilan tek niikleotid polimorfizmi (SNP), ayn1 zamanda Vall58Met olarak
bilinen rs4680dir. COMT enzim aktivitesinde degisiklige neden olan bu polimorfizm, membrana
bagli formun (MB-COMT) 158., sitoplazmada ¢oziillmis formunun (S-COMT) 108. Kodonuna
etki eden guanin-adenin (G-A) niikleotid degisimine, ve sonrasinda Valin-Metionin (Val-Met)
amino asit degisimine neden olmaktadir. Valin aminoasidinin 108./158. kodonda bulunmasi yiiksek
aktiviteli ve 1stya dayanikli COMT formunun (G), metionin bulunmasi ise diisiik aktiviteli ve 1s1ya
dayaniksiz COMT formunu (A) ifade edilmesine sebep olmaktadir. AA genotipi diisitk enzim
aktivitesi gostererek katekolamin metabolizmasi yavaslamakta; GG ve AG genotipi ise hizli enzim
aktivasyonu gostererek katekolamin metabolizmasi hizlanmaktadir. Bu nedenle AA genotipinde
bulunan bir bireyde, GG ve GA genotipine kiyasla daha ¢ok katekolamin bulunmaktadir. Genotiplere
bakildiginda katekolamin metabolizmasi iizerinde olusan degisiklikler noropsikiyatrik hastaliklara

sebep olabilmektedir.

Sportif aktiviteye etki eden genlerin ve serotoenerjik, dopaminenerjik ve androjenik sistemlerin
isleyisine bagli oldugu disiiniilen stres, duygusal kontrol, rekabet ve saldirganlik direnci gibi
psikolojik faktorlere etki eden genlerin belirlenmesinin atletik performansinin diizenlenmesinde
onemli bir etkisi vardir. Bu kapsamda yapilan arastirmamizda sporcularimiz COMT rs4680
polimorfizmi agisindan incelenmistir. Bu ¢alismay1 yaparken amacimiz Tiirk sporcularda bu gen

varyasyonlarinin incelenmesi ve veri sayisinin arttirilmasidir.

GEREG VE YONTEM

Aragtirmamiza Sariyer Belediyesi Kadm Voleybol takimi oyunculari katilmistir. Calismamizda
olgu grubuna dahil olan ve 18 yasindan biiyiik katilimcilarimiza aragtirmamizin igerigini kisaca
Ozetleyen, aragtirma sirasinda uygulanacak islemler hakkinda bilgilendirici, arasgtirmaya yonelik
sahip olduklar1 haklar ve sorumluluklari katilimcilara bildiren “Bilgilendirilmis Gonillii Olur

Formlar1” kullanilmigtir.

Calisma protokolii, Helsinki Bildirgesime uygun olarak yiiriitilmils ve aragtirmamiz, Uskiidar
Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu Baskanliginin etik kurulu tarafindan

“(61351342-/2019-13)” sayili yazi ile onaylanmigtir.

Calismamiza katilan sporcularin a1z ici epitel hiicrelerinden Swab DNA izolasyon kiti yardimiyla
epitel hiicreler toplanmis, sonrasinda DNA izolasyonlari ise Invitrogen Kiti kullanilarak yapilmistir.
Genotipleme ise Ger¢ek Zamanli Polimeraz Zincir Reaksiyonu yontemi ile tamamlanmigtir.
Genotipleme islemi TagMan SNP Genotipleme ve TagMan Universal Master Mix Kitleri kullanilarak
gerceklestirilmistir.
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BULGULAR

Aragtirmamizda COMT rs4680 polimorfizmini belirlemek igin, 18 yas iistii 21 saglikli sporcunun
her birinden alinan swab ornekleri tizerinde ¢alisilmistir. Alinan swab 6rneklerine genomik DNA
izolasyonu yapilmistir. COMT rs4680 RT-PZR ile gogaltilmstur.

Calismamiza katilan sporcularimizdan sirasiyla 6’s1 (%29) GG, 7’si (%33) AG ve 8 sporcu ise (%38)
AA genotipinde oldugu saptanmistir (Tablo 1). Kohortumuzda allel sayilarina bakildiginda G Alleli
19 (%45) ve A alleli 23 (%55) olarak saptanmuigtir.

Tablo 1: Kohortun COMT rs4680 polimorfizminin genotip ve allel dagilimlari

Genotip Dagilimlar1 Allel Frekanst
Allel GG GA AA G A
Voleybolcularin Sayist 6 7 8 19 23
% % 29 % 33 % 38 % 45 % 55

TARTISMA

Genetik faktorlerin spor ve sporcu iizerindeki etki mekanizmalarinin arastirilmasi sporcularin atletik
performansinin diizenlenmesine 6nemli katkilarda bulunmaktadir. Bukapsamda arastirmamiza dahil
olan 21 voleybolcu COMT rs4680 polimorfizmi agisindan incelenmistir. Kohortumuzda AA genotipi
diger genotiplere gore, A alleli ise G alleline gore daha yiiksek bulunmustur. Bulgularimiza gore
voleybol sporcularinin Comt enziminin diigiik aktiviteli ile iligkili AA genotipinin fazla bulunmasi,
voleybol sporuna yatkinlik i¢in biyolojik belirte¢ olabilecegini dne striilmustiir. Atletik performansa
etki eden genlerin stres, duygusal kontrol, rekabet ve saldirganlik direnci gibi psikolojik faktérlerin
olugmasinda ve ilerlemesinde 6nemli bir etkisi vardir. Comt enzimi katekolaminler olarak bilinen
dopamin, epinefrin, ve norepinefrin nérotransmitterlerin inaktivasyonunda rol alir. COMT geninde
kesfedilen polimorfizmlerin COMT enzim aktivitesinde degisime yol acarak psikiyatrik hastaliklar
ile iliskisi oldugunu ortaya koyan bir ¢ok arastirma bulunmaktadir

COMT rs4680 polimorfizmi ile spor performans: arasindaki iliskiyi aragtiran ¢aligmalar sinirh
sayidadir. Yapilan bir ¢alismada Met158 homozigot sporcularin Vall58 tasiyicilarina gore daha
yiiksek yenilik arayisi gerektiren yamag parasiitii, kayak, kaya tirmanigi gibi gii¢ ve dayaniklilik
sporlarinda daha yatkin olduklari belirtilmistir (Eken ve ark., 2018). Bizim ¢aligmamizda da A alleli
G alleline gore daha ytiksek bulunmus, ve bu ¢alismay1 destekler nitekliktedir. Rodi ve ark (2018) 76
tenis¢i ve 57 yiiziicii tizerinde COMT Vall58met polimorfizminin motivasyon tizerindeki etkisini
incelemislerdir, Met alleli tastyicilarin Val geneotip tasiyicilarina kiyasla daha yiiksek ego yonelimli
motivasyon degerlerisahip olduklaribildirmistir. Dahasi, tenisgilerde Met-Met genotipinin tasiyicilar,
yuziiciilere Met-Met genotipinin tasiyicilarina kiyasla daha yiiksek i¢ motivasyon degerleri oldugu
belirtilmistir. Bizim sonuglarimizda bu baglamda yiiksek ego yoénelimli ve yiliksek motivasyona sahip
olduklari diistiniilmektedir. Breda ve ark. (2015) 51 Ironman atletleri ve 56 kontrol bireyi grubunda

4



Eurasian Research in Sport Science  Avrasya Spor Bilimleri Aragtirmalari « ERISS « Cilt 4, Say | * Haziran 2019, ss.

COMT Vall58Met polimorfizmini yenilik tizerinde incelemistir, sonuglara gére Met158 homozigot
allel tagtyicilarinda yenilik arama skorlar: diger allelere gore yiiksek bulunmugtur. Butovskaya ve
Vasilyev (2013) 18-30 yas araligindaki 16 judo milli sporcusu ile kontrol bireylerini kargilagtirmus,
COMT polimorfizminin saldirganlik direnci arasindaki iligkiyi incelemiglerdir. COMT geninin
Val/Val genotipinin kontrol grubundan daha yiiksek frekansta bulunmasi nedeniyle sporcularda
rekabet, risk alma ve saldirganlik direncinin daha yiiksek oldugu sonucuna varilmistir. Abe ve ark.
(2018) yiiziiciilerde dopaminerjik néral fonksiyon ve ayn1 gen polimorfizmini analiz etmis, Val/Val
genotipi olanlara kiyasla Met alleline sahip olan yiiziiciilerin rekabetci performansinin daha yiiksek
oldugunu bildirmislerdir. Bizim sonuglarimiza baktigimizda Met alleli yliksek oranda bulunmustur.
Mc Fie ve ark. (2018), 303 ragbi oyuncusu, 137 lise 6grencisi, 166 iist diizey amator ve profesyonel
atletlerde kisilik 6zelligi, depresyon gecmisi ile COMT genotipi arasindaki iliskiyi arastirmislar ve
Val/ Val genotipinde olan sporcularda ‘beklenti endisesi’ 6zelliginin daha yiiksek oldugu sonucuna
varilmiglardir. Elde edilen sonuglar bizim sonuglarimiz ile benzerlik gostermemektedir.

Bu caligmada ki amacimiz Tiirk sporcularda COMT rs4680 gen varyasyonlarinin analiz edilmesi ve
polimorfizmin dagiliminin belirlenmesidir. Aragtirmamiza katilan kisi sayisinin az olmasi, psikolojik
degerlendirme yontemlerini kullanmamamiz ve dopamin diizeylerini 6lgmememiz ¢alisgmamizin
kasithiliklar: arasindadir. Diger agidan aragtirmamiz profesyonel Tiirk voleybolcularda COMT rs4680
polimorfizmini inceleyen ilk caligma olmasi ve bu tiir aragtirmalarin sayisinin az olmasi calismamizin
gliclii yanlar1 arasindadir. Sporda bagarinin igsel faktorler (genetik, yas, cinsiyet, psikolojik durum,
anatomik yapi, zeka) ve dissal faktorler (iklim, sicaklik, seyirci, aile, sosyal cevre, egitim, mentorliik,
beslenme) gibi birden ¢ok degiskene bagli olmasindan dolay: sadece bir genetik varyasyon ile
iliskilendirmek her zaman istenilen sonuglari vermeyecegi kanisindayiz. Bulgularimizin atletik
performansa olan etkilerinin egilimlerini belirlemek ve spor genetigi alaninda yapilan bilimsel
caligmalara katki saglayabilecegi diistintilmektedir.
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