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OZET

Bu calismanin amaci; kardiyovasktler hastaliklar (KVH), diyabet,
obezite ve hipertansiyonla iliskili oldugu rapor edilen guanin ntkleotid
baglayici protein beta polipeptit 3 (GNB3) geninin C825T mutasyonunun
diizenli spor yapan ve yapmayan kisilerin biyokimyasal, antropometrik
ve fizyolojik farkliliklar ile iliskisinin ortaya konmasidir. Stiper Lig veya
Birinci Ligde futbol oynayan (n=48) veya aktif olarak spor yapmayan
Celal Bayar Universitesi Beden Egitimi ve Spor Yiiksek Okulu égrencisi
(n=48), 18-27 yaslar1 arasindaki rastgele secilmis goénulliler calismaya
katildi. Katilimcilarin antropometrik 6lctimleri ile aerobik ve anaerobik
esik testleri gerceklestirildi. Kanda total-, HDL- ve LDL-kolesterol, trigliserit,
homosistein, folat ve vitamin B> diizeyleri saptandi; total hemogram ve
GNB3 C825T mutasyon analizleri yapildi. Istatistiksel analizle fiziksel ve
antropometrik farkliliklar incelendiginde; yas, boy, kilo, yag orani, viicut
kitle endeksi ve yagsiz vicut kitlesi acisindan GNB3 C825T polimorfizmi
allelleri arasinda istatistiksel farka rastlanmadi (p>0.05). Ancak polimorfizm
ile anaerobik esik kalp atim hiz1 ve hemoglobin arasinda istatistiksel olarak
anlaml (p<0.05) farklilik saptandi. Sonug olarak, GNB3 C825T polimorfizmi
ile atletik performans arasinda pozitif bir iligki g6zlenirken; hemoglobin
degerlerinin TT allellerine sahip bireylerde CC ve CT allellerine sahip
bireylerden istatistiksel olarak daha dustk oldugu belirlendi.

Anahtar sozciikler: GNB3 C825T polimorfizmi, kan biyokimyasi,
kardiovasktler hastalik, anaerobik esik, futbol
SUMMARY

EFFECTS OF GNB3 C825T MUTATION ON ATHLETIC PERFORMANCE IN
FOOTBALL PLAYERS AND SEDENTARY SUBJECTS

The purpose of this study is to investigate C825T polymorphism of
the guanine nucleotide-binding protein beta polypeptide 3 (GNB3), which
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is believed to be positively related to cardiovascular disease, diabetes
mellitus and obesity; in relation to anthropometric, physiological and
biochemical differences among regularly exercising athletes and sedentary
subjects. Randomly selected volunteers aged 18-27 years, who were
either soccer players from the Turkish Super and First Division Leagues
or physically non active, sedentary physical education students formed
the study groups. Anthropometric parameters, aerobic and anaerobic
thresholds, and biochemical parameters were measured. Blood total-,
HDL-, and LDL-cholesterol, triglyceride, homocysteine, folate, vitamin Biz
levels, haemogram counts and GNB3 C825T polymorphism were assayed.
No statistically significant differences were found for age, height, body
mass, body fat ratio, fat free mass and BMI, related to GNB3 C825T
polymorphism (p>0.05). Positively significant relationships among heart
rate at the anaerobic threshold and haemoglobin levels according to
GNB3 C825T polymorphism (p<0.05) were observed, in revenge. To conclude,
a positive relationship between GNB3 C825T polymorphism and athletic
performance was determined. Furthermore, participants who had the TT
allele in GNB3 C825T polymorphism had lower haemoglobin scores,
compared with participants having the CC and CT alleles.

Key words: GNB3 C825T polymorphism, cardiovascular disease,
anaerobic threshold, blood chemistry, soccer

GIRIS
Insanlarda genetik allel varyasyonlari, polimorfizmler hastaliklarin
ortaya cikmasinda 6nemli rol oynamaktadir (1). Kardiyovaskiler hastalik
(KVH) ile iliskili olan genetik varyasyonlardan biri GNB3 geninin C825T
polimorfizmidir. GNB3 geninde, fonksiyonel C825T polimorfizmi artan G

protein aktivasyonu ile iliskilidir (2,4). Bu varyantin KVH, diyabet, obezite
ve hipertansiyonla iliskili oldugu rapor edilmistir (5,7).

Heterotrimerik G proteinlerinin subuniteleri hipertansiyon ve kan
basinc: degisikliklerine yatkinlig: belirlemede 6énemli genlerden biridir (9).
Artan G protein aktivasyonu ve C825T alleli arasindaki iliski, vasktler
ve myokardiyal hipertrofiyle sonuclanan diz kas htcrelerinin artan
poliferasyonuna, kardiyak myosit ve artan vasktuler reaktiviteye neden
olabilir (9,10).

Aerobik egzersiz G proteinleri izerinde 6nemli bir etkiye sahiptir.
Viicut proteinlerinin %4011 iskelet kaslarn icerir ve dayaniklilik egzersizleri
iskelet kaslarinin metabolik yollar1 tizerine etkilidir. Artan G potein
aktivasyonu ile 825T alleli 825C allelinden daha cok iliskilidir. Eynon ve
ark. (4) GNB3 TT genotipini elit dayaniklilik sporcularinda sprinterlere
ve kontrol grubuna kiyasla daha ytiksek bulmuslardir. Faruque ve ark. (5)
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ise 18-30 yaslarinda 95 saglikli Universite 6grencisinde zirve oksijen
tiketimini 6lcerek, 825T polimorfizminin kardiyovaskuler fiziksel uygunluk
ve aerobik kapasiteyle iliskili oldugunu belirlemislerdir. Elit seviyede
atletik performans ile GNB3 C825T polimorfizmi arasindaki iliskiye
yonelik raporlar sinirli olup (4,5,8) performansin saptanmasinda bu
fonksiyonel polimorfizmin 6nemli rol oynayabilecegi dtistintlmektedir.

Calismada; KVH, diyabet, obezite ve hipertansiyonla iligkili oldugu
rapor edilen GNB3 C825T mutasyonunun diizenli spor yapan ve yapmayan
kisilerde biyokimyasal, antropometrik ve fizyolojik farkliliklarla iliskisinin
ortaya konmasi amaclandi. Ayrica bu genotipin hangi polimorfizmlerinde
kardiyovasktiler risk faktoérlerinin baskilanip baskilanmadigi ve bu
polimorfizme sahip kisilerde spor yapma ve yapmama durumlarinin
bagimsiz degiskenler tizerine ne gibi etkilerinin oldugunun arastirilmasi
hedeflendi.

GEREC ve YONTEM

Calismaya; yaslar1 18-27 arasinda olan ve Turkiye Super Ligi A2
veya Birinci Ligi futbolcular1 (n=48) ile Celal Bayar Universitesi Beden
Egitimi ve Spor Ytuksek Okulunun aktif olarak spor yapmayan 6grencileri
(n=48), rastgele secilerek dahil edildiler. Katilimcilar ¢calismanin amacini
ve risklerini anlatan izin bildirgesini okuyarak imzaladilar ve saglik gecmisi
envanterini doldurdular. Hi¢cbirinde hipertansiyon, koroner kalp hastaligi,
anemi, diyabet saptanmadi. Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu yazili onay1 alindiktan sonra katilimcilarin él¢timleri baslatildi.

Katilimcilarda; antropometrik 6lctimler, aerobik (Ae) ve anaerobik
esik (Ane) testleri ve kanda biyokimyasal parametre (total-, HDL- ve
LDL-kolesterol, trigliserid, homosistein, folat, vitamin Bis) 6l¢ctimleri,
hemogram sayimlari ve GNB3 C825T mutasyon analizleri yapildi. Vicut
agirligl ve vicut yag orani biyoelektrik empedans cihazi (Tanita 300 MA,
Tanita Co, Tokyo, Japan) ile 6lctildii. Viicut kitle indeksi VKI = Agirlik
(kg)/boy (m)2 formuiltine gore hesaplanda.

Aerobik ve anaerobik esik hizlarinin odlcgiilmesi: Test protokolu
uyarinca (3), ¢cim sahada 20x40 m dikdoértgen bir alanda, standart bir
1sinma sonrasinda 8.0 km/h hizla baslayan, her bir kademesi 5 dk
stiren ve kademe sonunda 1 dk pasif dinlenme verilip 1.2 km/h hiz
artis1 yapilan ve istemli yorgunluga kadar strduirilen bir egzersiz testi
uygulandi. Sonrasinda 15 dk’lik pasif dinlenmeye gecildi. Kosu hizi her
20 m’de bir sesli sinyal veren bir teyp kaydi ile denetlendi. Denek birinci
sinyali kacirip ikincisine yetisir ise teste devam etti; eger Ust Uste iki
sinyali kagirirsa, artan tempoya ayak uyduramayacak kadar yorulmussa,

13



N. Ding, S. Bereket Yucel, Metin V. Sayin, F. Taneli

testi sona erdirildi. Her bir kademe sonunda kalp atim hizlar1 (KAH)
pulsmetre (Sportstester PE300) ile okundu ve laktat 6lciimu icin parmak
ucu kan 6rnegi alindi. Total kan laktati 6lctimleri laktat analizora (YSI
1500 Sport model, Yellow Springs Instruments Incorp, USA) ile yapilda.
Her bir kademenin sonunda 6l¢tilen KAH hizi ve laktat degerleri kademe
hizina kars: grafige gecirildi. Laktat degeri 2.0 mM’a denk gelen hiz vAe,
KAH ise kAe; 4.0 mM laktat degerine denk gelen hiza vAne, KAH ise
kAne olarak isimlendirildi.

Kan alimi ve biyokimyasal analizler: Kan numunesi i¢in 12 saat
aclik sonrasi sabah 08:00-10:00 saatleri arasinda 6n kol veninden
kirmizi kapakli tipe diiz, mor kapakli tipe ise EDTAl1 venéz kan
ornekleri alindi. Serum total- ve HDL-kolesterol, trigliserid, homosistein,
folat, vitamin B, analizleri icin antikoagtilan icermeyen tlipe alinan kan
orneginden santrifiije edilerek ayrilan serumlar kullanildi. Hemogram
sayimi ise EDTA iceren kan 6rneklerinde kan sayim cihaz ile ayni glin
gerceklestirildi. GNB3 C825T mutasyon analizleri icin de EDTA iceren
kan 6rneklerinde DNA izolasyon kitleri ile DNA ekstraksiyonu yapildai.
Elde edilen DNA o6rnekleri -80°C’de saklandi ve termal cycler cihaz: ile
(Applied Biosystems 2720) amplifiye edildi.

Istatistiksel analiz: Bu amacla Windows XP altinda calisan SPSS
v15.0 paket programi kullanildi. Ttm fiziksel ve fizyolojik parametrelerin
minimum, maksimum, ortalama ve standart sapma degerleri alindi.
Ortalamanin = 3 SD altinda ve Ustinde kalan bagimsiz degisken
sonugclarn istatistiksel analizden cikartildi. Iki farkli katilimci profilinin
bagimsiz degiskenleri arasindaki olasi farkliligin degerlendirmesi ic¢in
Student’s t-testi ve Kruskall Wallis testi kullanildi. Daha sonra GNB3
C825T mutasyonu ile istatistiksel iligkileri olan fizyolojik parametrelerin
arastirilmas: i¢in dogrusal regresyon analizi yapildi. Anlamlilhk siniri
p<0.05 olarak kabul edildi.

SONUCLAR

Student’s t-test sonuclarina goére iki grup karsilastirildiginda;
futbolcu ve sedanter katiimcilarin yas, viicut agirligi ve yag orani, VKI
degerleri birbirinden anlamli dtzeyde farkli iken (p<0.05); boylari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gézlenmedi (p>0.05).

Futbolcu ve sedanter grubun aerobik ve anaerobik esik degerleri
slUresince Olctilen KAH ve egzersiz siddetlerinin yani sira biyokimyasal
Olctimlerinin arasindaki istatistiksel farkliliklar Student’s t-test sonucu
olarak Tablo 1’de gosterilmektedir.
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Tablo 1. Katilimcilarin fiziksel ve antropometrik 6l¢iim sonugclari (Ort £ SD)

Parametre/Grup Sedanter Futbolcu P

kAE (/dk) 155.4 £ 15.6 161.7 £9.1 0.02*
VAE (kmbh) 83+1.2 10.3+0.9 0.00*
kAne (/dk) 174.1 £ 12.4 177.6 £ 8.0 0.11
vAne (kmh) 10.2+ 1.4 12.3+0.9 0.00*
Trigliserid (mg/dl) 105.2 £ 75.8 74.2 + 33.5 0.01*
Total kolesterol (mg/dl) 166.2 £ 29.4 153.3£25.4  0.03*
HDL-kolesterol (mg/dl) 37.6+7.2 40.1 £9.0 0.15
LDL-kolesterol (mg/dl) 107.6 + 23.8 98.3+19.4 0.04"
Vitamin Bi2 (pg/ml) 203.9 £ 89.0 193.0+76.4  0.53
Folat (ng/ml) 3.64 +1.30 4.53 +2.48 0.03*
Homosistein (pmol/1) 17.0+13.3 13.9+6.8 0.17
Hemoglobin (g/dl) 14.6 £ 0.7 14.5+1.0 0.56

*p<0.05

Student’s t test analizleri ile iki grubun kAne degerlerinin farkl

olmadig1

gortlmektedir.

Biyokimyasal

parametrelerdeki

farkliliklar

incelendiginde futbolcularin trigliserid, total- ve LDL-kolesterol degerleri
daha dusuk, folat degerleri ise daha yuksek olarak (p<0.05) belirlendi.
Tablo 2, GNB3 C825T polimorfizmi allelleri arasindaki fakhiliklar: aragtiran
Kruskall Wallis test sonuclarini vermektedir.

Tablo 2. GNB3 C825T polimorfizmi allellerine gore fiziksel, antropometrik ve
fizyolojik 6lctim sonuclar: (Ort £ SD) ve Kruskall Wallis analizleri

Parametre/Allel CcC CT TT P

Yas (y1l) 20.8+2.9 20.3+2.6 20.9 £ 3.0 0.75
Boy (cm) 177.7+£5.3 177.4 + 5.7 178.2 £ 8.0 0.82
Vicut agirhgr (kg) 72.5+8.4 73.5£9.2 73.3+£8.7 0.91
Vicut yag orani (%) 11.3 5.7 11.2£5.7 11.1 £ 5.5 0.99
VKI (kg/m?2) 23.0+2.4 23.3+2.4 23.1+2.4 0.84
YVA (kg) 64.2+5.8 65.1 £5.8 61.2+14.2 0.94
kAe (/dk) 160.2 £+ 11.5 160.5+13.3 149.7 £13.8 0.01*
vAe (kmh) 9.1+1.5 9.5+1.5 9.4+1.4 0.55
kAne (/dk) 177.5+9.0 176.8 £ 10.5 169.3 + 12.2 0.03*
vAne (kmbh) 11.0+ 1.5 11.4+1.5 11.4+1.7 0.54

*p<0.05; VKI: Viicut kiitle indeksi; YVA: Yagsiz viicut agirhig
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Kruskall Wallis analizleri ile fiziksel ve antropometrik farkliliklar
incelendiginde GNB3 C825T polimorfizmi allelleri arasinda istatistiksel
farka rastlanmad: (p>0.05); kAe ve kAne sonuclarinda alleller arasinda
istatistiksel fark belirlenirken (p<0.05), vAe ve vAne parametreleri icin
farkliik saptanmadi (p>0.05). Tablo 3’de GNB3 C825T polimorfizmi
allelleri arasinda biyokimyasal parametre farkliliklar1 Kruskall Wallis
analiziyle ortaya konmaktadir.

Tablo 3. GNB3 C825T polimorfizmi allellerine goére biyokimyasal parametre
6lctim sonugclari (Ort + SD) ve Kruskall Wallis testi karsilastirmalar

Parametre/Allel CC CT TT o)

Trigliserid (mg/dl) 82.6 £35.7 103.3 £86.2 80.1 £36.7 0.93
Total-Chol (mg/dl) 160.1 £27.9 161.0+29.3 157.1 £27.7 0.96
HDL-Chol (mg/d]) 39.0 £ 8.6 38.9+8.5 38.1+6.5 0.99
LDL-Chol (mg/d]) 104.5+23.4 101.3+20.8 102.3%22.4 0.91
Vitamin Bi2 (pg/ml) 109.0 + 60.8 205.3 +90.3 232.1+107.9 0.24
Folat (ng/ml) 4.05+£259 4.03+142 4.22+1.31 0.42
Homosistein (pmol/l) 15.1 £+9.6 16.2+11.9 149+11.1 0.69
Hemoglobin (g/dl) 14.8 £ 0.6 14.6 £ 0.7 14.1+x1.4 0.03*

*p<0.05

Biyokimyasal parametrelerin GNB3 C825T polimorfizmi allellerine
gore farkliliklar1 Kruskal Wallis testiyle incelendiginde sadece hemoglobin
icin anlaml farklilik belirlendi (p<0.05). ikinci dogrusal regresyon analizi
sonucunda hemoglobin (p=-0.225, p=0.011) ve kAne (f=-0.237, p=0.017)
ile GNB3 C825T arasinda istatistiksel olarak anlaml degerler bulunurken,
diger parametreler icin anlamli dtizeyde iligki belirlenmedi. GNB3 C825T
degisikliklerinin %130 kAne ve hemoglobin ile aciklanabilmektedir
[F(2,92)=6.71, MSe=0.48 (p<0.05)].

TARTISMA

Iskelet kasi protein dénlisimuniin aerobik egzersize yaniti
kanitlanmis olmasina ragmen, dayaniklilik egzersizinin G proteinleri
aktivitesi tizerine etkileri hakkinda literatlirde az sayida arastirma yer
almaktadir. Faruque ve ark. (5) 95 tiniversite 6grencisinde zirve oksijen
tiketimini &lcerek GNB3 825T polimorfizminin VKI ve viicut yag
oranindan bagimsiz olarak kardiyovasktler fiziksel uygunluk ve aerobik
kapasiteyle iliskisini test etmisler; maxVOynin KAH’dan marjinal olarak
etkilenmesiyle birlikte GNB3 825T alleli ve diistik VO, arasinda anlamlh
iliski bulmuslardir. Bu calismada ise futbolcularda performans kriteri
olarak daha cok yeglenen maxVO, yerine Ae ve Ane esik testleri uyguland.
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Super Lig ve Birinci Lig futbolcular: ile kontrol grubunda GNB3
C825T polimorfizmi ile hemoglobin ve anaerobik esik kalp atim hiz
arasinda anlaml iliski saptandi. Iki grup icin hemoglobin degerlerinde
istatistiksel olarak anlaml bir fark gézlenmedi.

Lee ve ark. (6) obez Kore popuilasyonunda GNB3 C825 TT alleli ve
dusuk zirve VO, diizeyi arasinda iligki géstermislerdir. Eynon ve ark. (4)
dayaniklilik sporcular: ve sprinterler arasinda ve dayaniklilik sporcular:
ve kontrol grubu arasinda genotip dagilim oranlarinda anlamh
farkliliklar bulmuslardir. Kontrol grubu (%8.5) ve sprinterler (%95) ile
karsilastirildiginda, dayaniklilik atletlerinde (%19) GNB3 TT genotipini
anlaml dtizeyde yluksek saptamislardir. Ancak sprinter ve kontrol
gruplari bu genotip icin anlaml farklilik gézlememislerdir.

Buradaki calismada profesyonel futbolcular ve sedanter kisilerde
GNB3 C825T frekans dagilimlarina bakildiginda, TT alleli futbolcularda
%18.8, sedanterlerde %14.6 olup iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi. Ruiz ve ark. (8) Israilli ve Ispanyol katiimcilarda GNB3
C825T polimorfizmi ve elit sporcular arasinda iliski belirlememisler;
gruplar arasinda genotip ve allel frekanslarinda anlamh farkhilik
gozlememislerdir. Calisma sonuclarindaki farkliliklar poptlasyonun
etnik kokenindeki farkliliklarla kismen nitelendirilebilmektedir. Farkl
cografik ve etnik poptlasyonlarin farkli GNB3 C825T polimorfizm
frekans dagilimlarn calismalarin kiyaslanmasini zorlastirmaktadir.

Bazi calismalarda bu polimorfizmin farkli etnik gruplarda artan
VKI ve obezite ile iliskili oldugu gdsterilmistir. Siffert ve ark. (11) Almanya,
Cin ve Guney Afrika gibi farkli etnik gruplarda 18-30 yaslar1 arasinda
VKi>30kg/m? olan kisilerde GNB3 825T alleli ile obezite arasinda iliski
saptamiglardir. Bu calismadaki katilimcilarin ortalama VKi<25kg/m?2dir
ve iki grup arasinda VKi’de anlaml fark olmasina ragmen GNB3 C825T
alleli ve VKI arasinda bir iligski saptanmadi. Bu sonucun her iki grubun
da VKl’lerinin <25kg/m? olmasindan kaynaklandig distintilmektedir.

Japonya’da yapilan bir calismada (12) obezite ile GNB3 C825T
polimorfizmi arasinda istatistiksel olarak anlamh bir iliski gésterilmistir.
Rankinen ve ark. (7) ise 473 Kafkas, 255 Afrika koékenli Amerikali
katilimciya 20 hafta boyunca ilk iki haftasi maxVO>’nin %55 ne denk
gelen KAHda 30 dk olacak sekilde antrenman programi uygulamislar;
normal (BMI<25kg/m?) ve obez (BMI>30kg/m?2) kisiler icin GNB3 allel
frekanslar1 arasinda bir fark saptamamaislardir. Bu iki calisma bulgular:
da burada elde edilenleri desteklemektedir.

Not: Bu calisma, Celal Bayar Universitesince desteklenen ve Yerel Etik
Kurul onay1 No 02/08/2009-0220 olan projeden uretilmistir.
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