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OKRAJGAVE I N SI MBOLI

ACTH adrenokortikotropni hormon

Amp ampicilin

aRNA protismerna (anghntisensgRNA

bp bazni par

BSA goveji serumski albumin (andbovine serum album)n

CcAMP c i k ladehominmonofosfat

cDNA komplementarna DNA

cGRASP consortium for Genomic Research on All Salmon Project

Creb vezavni protein za odzivni element za cAMP (argAMP response
elementbinding)

csflra receptor spodbujevalnega jdenika rasti kolonij1 a (angl. colony

stimulating factor 1 recepto®)

cx418 koneksin 41.8 (angtonnexird1.9

DMSO dimetil sulfoksid (angldimethyl sulfoxidge

DNA deoksiribonukleinska kislina

dNTP deoksinukleotidfosfat

dct dopakrom tautomeraza (angbpachromeaautomerasg
DEPC dietilpirokarbonat (angldiethylpyrocarbonate

dpo dan po oploditvi

edn3b endotelin 3b (angkendothelin B)

ednrbla receptor endotelina Bla (anghdothelin receptor Bi)
EDTA etilen diamin tetraacetat

eeflalll evkariontski elongacijski dejavnik prevajanja 1 alfgahgl. eukaryotic
translationelongation factor 1 alpha, like 1)

eif3ea evkariontski zal et ni dejavni k preva
eukaryotic translation initiation factor 3, subunit B, a

erbb3b verbb 2 eri trobl astni l evkemi |l niv- virusn
erb-b2 erythroblastic leukemia viral oncogene homoloy 3b

fad angl.fade out

XIV



Sivka U.Genetsko ozadje procesa obarvanja inardst barvnega vzorca pri postive
Dokt. disertacija. Ljubljana, Univ. v Ljubljagni Bi ot ehni gka fakulteta, 2012

foxw4 F-zaporedje in protein z W0 domeno 4 (anglF-box and W40
domain protein %

gchfr povratni regulator GTP ciklohidrolaza | (angkTP cyclohydrolase |
feedback regulatgr

gchl GTP ciklohidrolaza 1 (angGTP cyclohydrolase)l

gnaq vezavni protein za nukleotid gvanin (G protein), q polipeptid (angl.

guanine nucleotide binding protein {8otein), q polypeptide

hdacl histon deacitilaza 1 (andlistone deacetylasg 1

IPTG i zopr op-i | tiogal@ktopiranozid (angl. isopropyl GD-1-
thiogalactopyranoside

kcnj13 angl.potassiumnwardly-rectifying channelsubfamily J, member 13

kita receptor kit a (angkit receptor a

Kitlga ligand kit a (anglkit ligand g

LB angl.lysogeny broth

lefl dejavni k vezave za | ilymphadyte énhanceroj al ev

binding factor )
Itk levkocitna tirozinska kinaza (andgukocytetyrosine kinasg
Mapk kinaze z mitogenom aktiviranih proteinov (anghitogenactivated

protein kinaseps

mclr receptor melanokortina 1 (anghelanocortin 1 receptdr

MCH melannk oncentriraj ol i hor mon

mitfa angl.microphthalmiaassociatedranscription factora

MSH melanocitesp o d b u hoamjor | |

MRNA informacijska (anglmessenggmiRNA

MT melatonin

MtDNA mitohondrijska DNA

mycbp2 MYC vezavni protein 2 (angMYC binding protein

paics fosforibozilaminoimidazol karboksilaza (angl.
phosphoribosylaminoimidazole carboxylase

phosphoribosylaminoimidazoseiccinocarboxamidsynthetase
PAS angl.periodic acidSchiff

pax3a angl.paired box gened&
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pcbdl

PCR

pfe
PIRA-PCR
pomc
pmela

PM

pts

qdpr

gRT-PCR
RD
RFLP

RNA
sal

scg2a

SDS
slk
smitl
SNP

SOB
SOC

sox10
spra
SSC
SSH

angl. 6-pyruvoyttetrahydropterin synthase/dimerization cofactor of
hepatocyte nuclear factor 1 alplfaCF1)

veri gna r eakci jpalynerase ohhinresetipra z o ( an gl
angl.pfeffer

angl.primer-introduced restriction analysis PCR

proopiomelanokortin (angbroopiomelanocortii

angl.premelanosome protein a

poznanetamorfne melanofore

6-piruvoiltetrahidropterin  sintaza (angl.6-pyruvoyltetrahydropterin

synthasg

guinoid dihidropteridin reduktaza (anglquinoid dihydropteridine
reductasg

kvantitativni PCRw eal nem | asu

reakcijskadifuzijski

polimorfizem dol gi n r eesttiction kagmepts ki h el
length polymorphisin

ribonukleinska kislina

angl.salz

sekretogranin Il (kromogranin C) a (anglsecretogranin I
(chromogranin C) a

natrijev dodecil sulfat (angtodium dodecil sulphate

angl.sparselike

somatolaktin (anglsomatolactin

polimorfizem posameznih nukleotidov (anglsingle nucleotide
polymorphism

i zj emno ugodmepergminmal gothe ( angl

i zjemno ugodno goj i gl euperopknatbeotho | no r e
with catabolite repressign

angl. SR¥box containing gene 10

sepiapterin reduktaza a (anggpiapterin reductasa)

angl.saline sodium citrate

supresijska subtraktivna hibridizacija
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TR tiroidni hormon

TRIS 2-amino-2-hidroksimetitpropanl,3-diol

txndcl7 angl.thioredoxin domain containing 17

tyr tirozinaza (angltyrosinasg

tyrplb angl.tyrosinaserelated protein b

tubasI3 tubulin, alfa 8 kot 3 (angtubulin, alpha 8like 3)

vpsl8 angl.vacuolar protein sorting protein 18

wnt angl.winglesstype MMTYV integration site family

X-gal 5-bromao4-kloro-indolil-GD-galaktopiranozid (angl5-broma4-chloro-

indolyl-b-D-galactopyranoside

ZM zgodnjenetamorfne melanofore
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1 UuUvOD

Barvna diverziteta je med vretenl|arji zel o
ptile ter ribpg dwvwgii vk teugaowmglda sp klednjijvaliko bolj

barviti in raznoliki. Vzrok za to razliko v barvitosti je v raznolikodti. pigmentnh

ceicVsem vretenl| ar | eigmestreceiceupneséeempne sesalc
imenujejo melanoti. Ker somelanocitiedine pigmenta celice pri kopenskih sesalcih
inproizvajajo dv-ej avist e u e koa minng nii mind jeedenled a
obarvanost pri kopenskih sesal-cjaAveme|] ena i
bele barve.Poleg temnihpi gmentni h <cel i c, K i se pri ril
imenujejo melanofoe inpr oi z v aj aj-gavi sumelanin, Inajderogri teh

skupi nadhe grivmdne ksantofor e, serridofoleghel@er i t r of
leukofore ter moder cianofore. Zaradi prisotnostie | j ega gt @igmehtrah r az |l i |
celic je barvna paluwiarpiih piebBahgjdgaodginv k ak

nabor barv in barvnih odt&ov.

Fenotipska barvna pestrogt povezana tudiz genetskopestrosip pigmeniih genov.

Genetska pestrost pigmentnih genopieribahza 30% v e | kpt @ri sesalcihkar se

pripisuje njihovern podvojenem genomu.Cebrica Danio rerio) in medaka Qryzias

latipeg predstavljata modelna organizma za met ske gt obdrvanjg in pr oces.
nastanka banega vzorcapri ribah. Do danes je bilo identificiranii e | kot 40
pigmentnihngenop r i medaki i ngenow gricgbricv el kot 150

Postrviiz rodu Salmoin Oncorhynchus s v oj o r a z | indjboljozstapdjoar vano s
medpr edstavni ki d Zauaglagn geneBlkefampadja ploaesa obarvanja

in nastanka barvnega vzorgai postneh smo izbrali marmorirano postrvSélmo

marmoratuy z ar ad i njenega 1 zstopajoéedanvimanronsotrii
jadransketeropopgkpmoatdii genet s kega medarjnao

postrvjo S. truttg.

Gl avni namen doktorske disertacije je 1ide

obarvanost primarmoriranipostrvi. Poleg genetskega ozadja barvnega vzorcajenas
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zanimda tudi morfologija, gostota in porazdelitemelandor v kogi mar mor ir

postrvi Doktorska disertacija temelji na naslednjih hipotezah:

*

Medmar mori rano i n potrod nloi kpeo su r, &kifseou lotbisrt ia
kagej o % razlilnir debelihni pmerho] bogej
porazdelitvi melanofor

Med marmoriranoi n potol no postrvjo obstajajo

zaporedjui n izraganju k Kandidatneagemei Za nagtaneko v
marmoriranega vzorca pmarmoriranipostrvib o mo poskugal i I dent
razl i | nipimiki prvikd tjminhegaln@ jgemomilo, subtraktivho

hibridizacioc DNA t er emi kr omr e g

Nukleotidnoz apor edj e i n/ ali izradganje nekater
(marmoriranostjo) postrviPolimorfizemv kandidatnih genitbomo testirali na

vzorch F2nF3gener aci j e nambrjaacnn epomedno postryv
pomol j o bi oinformacijske takhal iozmapevake
(angl. single nucleotide polymorphism S NP) , K i szonaV i Isniat i

povezavi z obarvanostjo pmarmoriranipostrvi

Pinastanku mar moriranega pigmentnega Vvzo

Hi poteza temel ji na dej st v wafilogemetsjoe podob
nesorodne populacig postrvi. Marmoriranvzorec s 0 namr e| razen
mar mor i rani postrvi z as | ezdiekeiOtretna d i pri

Norvegkheamga predpostavka je, da se je ta
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2 PREGLED OBJAV
21 KOGA

Pri vr ej¢e leodnar jvielh | Njenaonalgga jeda varuje organizenpred
zunanj i mi fkiemi [ mi mii d eoj naovgrkohkanikaadijonz zun&njima t |
okoljem. Kot multifunkcionalen organ ima pomembno viogo fermoregulaciji,

| ultem zaznawgju, sintezi hormonov, osmotski homeostakipmunikagi med
organizmi (obarvanost)yh ast aj anj u Kuskg,krenmplji, ahti, didka)terr
produkcijir a z | i | n i, kot se ferorsoni anrawtimikrobni peptigRakers in sod.
2010)

Ribe givijo v bodaéemjgkobkjpatbkigepenm mi kr oc
k at er e hkopanskigesalciK oayib imazatopomembno vlogo pri obrambi pred

patogenimi mikroorganizmi, katerim so ribe izpogv | j ene . Obramba se
neprestano i zI| ol anj e imnuhoglabuline, likocimeylekéne inj e r az
antimikrobne peptide. Poleg sluzi sei z k o0 g e tudi zislio in anpveralni

glikokonjugati, ki neposredno g | i t irganizem opred vdorom patogenih
mikroorganizmov.P r i p o g kprdibd e kda) et arfjacsliuzyin dig ki sei z 1 o |
nahajagiona r obu pogkodSiuzxagégai pradel iamnoshkr at i

| i mfoci tov na (RakegsknsaldOlG@Zaccqne irestgE2001)

Pr e k o sokribegsposobne zaznavativodi tome ke mi | ngs spudmsdlajnac e
katerih lahko prepoznajo spolne partnenestnike ter plenilce in plenE n i takgni h
kemi | nih substanc so feromoni, ,govsaeoliehiol i
s strani plenilca. Ti feromoni, ki se sprostijowdo, nato opozorijo vrstnike na

prisotnost plenil ca i (Rakersimso@20i®)g ol aj o umi k n

Koga in njena obarvanost igrata pribn.dg@ mbno vl
p r e tjeionganizmaje sposobnosprilagoditve na barvno ozadje bistvenega pomena.

Poleg tegar az|l i | na obarvanost k ogestnkimblgad @ k o mt
drsttve obar vanost omogola vizual no kghtudipoznava

od!| ol i tizbive spplhegadpartnerj@r av t ako je obarvanost Kk
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Ssporazumevanj u i nVeKkmovamguaateritorigamcilkkomunicirapt a h .
s svojimi teknecispomo|l j o obarvikkinopbbst &o(Eeelercqinenzi vne
sod, 2010;Parichy 2006)

Koga kot mul ti funkci on adizdreh plasti. Z@anja plast, kp r i rib
je v neposrednem stiku z zunanjim okoljem in predstavlja naravno bariero med
notranjim in zunanjim okoljemse imenuje povrhnjica ali epidersniPod povrhnjico
najdemo nekol i ko gsdeesbted veljjgeonopliazstr ahl ega i n
t kiva, K i j o i menujemo usnjica al:i der mi s.
hipodermisnv s ebuj e pr edv s éSeegarsamdya; P00 t ki v o

2.1.1 Povrhnjica (epidermis)

Povrimjica pri ribah kostnicahdosega debelinalo 300 pm in je sestavljena iz
p o v r g(stratsnkseperficialg trnaste(stratum spinosujrner bazalneplast (stratum
basalg (slika 1).

[0

=~
i
Tl

CaSaste u“ : ;’},' i '.‘f_-_ z st supe;ﬁciale_
celice ¥ ’ ‘ .
. povrhnjica
bazalna St. spinosum (epidermis)
membrana $&, 1
< 5st. basale _
luska
st. laxum .
usnjica
pigmentne &, o= : 2 (dermis)
celice 8 Z Z ‘ &
St. compactum

podkozje
(hipodermis)

misica

Slikal:Pr e r e db (dovzajogpo Seegers in Mey@009)
Figure 1 Fish «in section (summarized from Seegers and Meyer, 2009)
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V povr gi seqndhajajgpll cags|tat e cekcep ki zaeakzlikojod desalskimiso

mrtve (keratinzirane),t e m\se@ netabolno aktivheEpitelijskec el i ce se ne | u
neprestano, tako kot se to dogaja pri sesalciee myj @ lh pr i odmrtju al.@i
zamenjajo celice iz trnaste plas® o v r @ iplass govrhnjice oblikujejo vrstno

specif | mn aktinombogati mikrogrebeni pomembniza ohr anj anje sl uzi

k o gTenastaplast je srednja plast povrhnjices kateri se nahajao0 | aga.ste cel
Lagast ei zdeolliag eo sl uz, K i obdaj a organi zen
glikokonjugate odmrejo, kar vodi do nastajanja novih celic in s tem neprestanega
obnavljanjazunanjih plastipovrhnjice (Rakers in s0¢.2010) Gt evi | o | agast i h
odvisno od vr st e, inmedaatelesy(Beegerds imdMgya20@) k|1 us a
Pol eg | ag a smasthplasti eahdjap tudserz ovr | Hlanmeein Merklove

celice ki delujejo kot mehanoreceptorjBazalna plast sestoji iz bazalnih celic in

bazalne membrane. Bazalne celice se neprestano delijo in prehajajo v trnasto plast, kjer

sedokonl| no iirpotojéa d@zger erptiozunanjim plastem poknjice. V

povrhnjici se v razlilnih pksoszh eblikomdhhaj aj o
pigmenti h cel i c v(SchliwanlPd6) i , razli|lnih oblik
Debelina posamezni h plast.i povrhnjice je o
vpl i vov t er n srgiaoepidermalrt celic sel razlikije glede na vrsto rib,
starost rib, predela telesa, deblhWHtéane povr |
1986b)

2.1.2 Usnjica (dermis)

Usnjico omejujeta dva razlilna endoteli]jsk
|l ol uje od povrhnjice bazamltindarmaneemiotelig ki a , Sspo
l ol uj e usnj i c(ehitear 1986a) padabeorkat ipe/ranjico tudi usnjico
sestavlja vel pl asti . | @gdstaghlega vedivndyatkiva!l n o me
(stratum laxury v kateremso krvnein limfneg i | e, gi vl naTeebsikna ter
kamor spadajo tudi postrvimajo elasmoidne luske. Elasmoidne luske lahko

cikloidne ali ktenoidne oblike. Cikloidne luske imaggtadek robirk oncent r,i | ne kr
ki podobno kot letnice pri drevesu prikazujejo starost rgbd 2a). Ktenoidne luske

nimajo gladkega roba, e my e | t a rslka2b)b| an (
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Slika 2: Elasmoidne luske pri teleostih. a) Cikloidna oblika, b) Ktenoidna ofBkagers in Meyer
2009)
Figure 2 Elasmoid scales of Teleosts.@ycloid scale, b) Ctenoid scal8eegers and Meyer, 2009)

Pod plastjo rahlega vezivhega tkitae i a st | vrstegastrawwumzi vnega
compactupy ki jo sestavljjp predvsem kolageska vlakna.Za usnjicos o znal i | ni
fibroblasti, med kateresepr ep |l et aj o r a z | .iPigmentnepceligesewt ne C ¢
usnjici nahajajo v dveh plasteh. Prva plast se nahaja tik pod bazalno membrano
povrhnjice kjer se prepletajoenakomerno debel&olagenska vlakna Dermalne

kromatofore se nahajajo pod kolagenskiméakni in niso v neposrednem stikis

povrhnijico (Fujii, 2000) Druga plast pigmentih celise nahajapod pl astj o | vr
vezivnega tkiva na spodnji meji usnjicet.i. stratum argenteun¥ stratum argenteum

se nahajajo iridoforened katere so a z pemelanafoe (Leclercq in sod.2010)
213Podkogje (hipoder mi s)

Pod dermalnim enddtei j em se nahaja ge za(@lkglaV pl ast I
podkogju potekajo debelejge gile in giveci,

plasti se nahajatudna gl obno t ki vo.

2.2 PIGMENTNE CELICE

Pigmenhe celice pri ribahd v o g i vé&azihl, c iphl, r ak iséimenujejog!| av on
kromatofore in s e sintetizirajo v | asu embrionalr
Kromatoforesoodgovorneza bar vanost koge in ol

Glede na barvni odtenek delimo kromatofore v naslednje skupine: melanofore
( | rjava)/ r ksantofore okerf umena) , eritrofore (rde
(k o vi ns k a)lleuleofore {belania cianofore (modr@jujii, 2000)
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Barvila se v pigmentni celici nahajajccve | i | n i Rkromatogamihle $eiglede na

barvilo, ki ga vsebujejamenujejomelanosomiksantosomi, eribsomi, leukosomi ter

cianosomi. Kromatofore lahko vsebuja&) od nekajsto (iridofore) ali nekajt i s o |
(melanofore)d o v e | deset ti sol (Qblka kramatbfar rv e ) Kr ol
epidermisu je zelo raznolikanedtem ko so kromatofore v dermisazen okroglih

iridofor, zvezdaste oblike Der mal ne kromatofor e S0 pl og
mikrometrov, njihov premerpajeod 10 do n eGledg na tappdredi@wn.
kromatosomov v kromatofomazlikujemor az |1 i | na fi zi ol ogslikaa st anj
3). Kadar so kromatosomi bolj ali manj enakomerno razporejeni po celici, je celica v

"r a z p rgseamue (slika 3a)P r i k o prehdjagonkjomnatosomi iz izrastkow

sredi gl e cel i ciergstkih napkisotnild knomatosameu, delicanpa e v t.i.
"nakopi"bt@ap(slika 3c).L. a s , ki je potreben za prehod
se razlikuje med kromatofami ter vrstami organizmov in lahko traja od nekaj sekund

do nekaj u(Schliwa 1986)

; ra s 2 i ; :
: ’l N r‘"’." :
%, q = -

Slika3:Fi zi ol ogko st anj:a)'rdaezrprsgteannoh e me b a n eehchakdrak i kopil e
popolnomd'n a k o p"istange(pavzeto po Schliwal986)
Figure 3 Physiological state of dermal melanopho@glisperged state, b) start of aggregation and c)
almost completely aggregated st@gemmarized from Schliwa, 1986)

Mehani zem Kkopi | e nkjomatosoinavie odaserp odgkententsatije

c AMP v celici. Pri p oV ikpemaosomik ampegt | acipjoi
citoplazmi, medtem ko se pri znigani koncen
Kromatobore sov kogkl il no razporejene, |l ahko so i

povezanev tridimenzionalno strukturoimenovano kromatoforna enotgHawkes
1974a) Melanoforese pogosto povezujejo z iridoforami in tvorijo melammoformni
kompleks. V tem kompleksu se nahajajo pmdaoglimi iridoforami in jih s svojimi

izrastki objemajo. Ko so melanoforé'n a k o p i" btanju,genaidna samo svetloba, ki
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jo odbijajo iridofore preostanek valovne Hpi ne absorbira melanin
melanoforah.V "r a z p r"gsetnemj u me | anof ostog svgllobe do e| uj e
iridofor, kar v 0 dPri sanmnidih sd@ ksamiofore \neeritrkfare) e .
razporejene nad ali pod melammloformnem kompleksomki se nahaja takoj pod

bazalno membrano epidermisa V. ni gj i h pl asteh deaami sa se
pod plastjo | vr @dclerggansode®@MO)vnega t ki va

Zvezdaste m| anof ore se v vel]ji mer i nahajajo v
dermalne melanofore. Pri mnogih vrstah rib imajo melanofore glavno vlogo pri

f i zi ol mambiibarvedalarosomi nelanofor vsebujejo barvilo melanin, ki je

polimorfen in multifunkcionalerbiopolimer z visoko molekskomasg kise uvr gl a
med nalpolj stabilne in netopljive biokemikalij@Jacobson2000) Poznane so gt i |
melaninov; (i) alomelanin je prisoten pri glivah, rastlinah inktegjah, (ii)
nevromel anin se nahaja v centralnem gi vl ev]
sintetizirajo melanodit sesalcevi n p, ttar |(i® veumelanin, kiga prav tako
sintetizirajo me | a n o je ihkrati edsie ki agh sietetizirajon ptil
melanofore rib(Adachi in sod. 2005;Fedorow in s0d.2005) Eumelanin jesvetlolo-

absorbirajol pl goentp,ri kif ot ma zagl iti, k amu
Biosintezna pot eumelaninajezeloo anj ena med vr e taagsdmér | i i n
(Hoekstra 2006)

V ksantosomih ksantofor so prisotniegdini in so sestavljeni iz pirimidinskih in
pirazinskih obrolov ter kl asificirani gl ed
naravnih pteridinov je enostavno oikwi diraj
vodi . Vrsta in pogostnost pti mb divoinrega v ko gi
stadijain predelatelesaLeclercq in s0d.2010)

Tel eosti nNi so zmognit esniyretlhe tpirziidroabtiij ok asr op cema
hrane i n t ak corzaanggontoo verijrafor. Wadteomdts o v mag!l obi
topni organski pigmentiki se twrijo v fotosinteznih tkivih rastlin Okoli 600

karotenoidov je bilo izoliranih iz naravnih virov, od tega jel@Bbn aj deni h v r az|

ribjih tkivih kot so migice, gonade, koga,
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najbolj pogost karotenoid v vodnem ekosistemu in je narasimetiziran v
fitoplanktonu(Leclercq in sod.2010;Storebakken in No1992)

Leukofore ne vsebujejo barvilh,e mke li st al e puri nov, ki razpr
spektra valovnih dolgin in tako dajejo vid
leukosomih, ki potem potujejo po zvezdasti leukofétodobno kot leukofore tudi

iridofore ne vsebujejdarvila, so okogle oblike in vsebujejo prosojnéanke kristale

gvaninav citoplazmi.Tan k e p | o gdveitoglazndznliongpe ne v odor avno
drugoinz d r u gte refeaktasore.Spr ememba v medseboj ni razd:;
nastankao d s e v a -matalne beye (Fajii, 2000;Leclercq in s0d.2010)

2.3 OBARVANOST

Obarvanost je pri ribah zelo raznolika intggko podokoljskim kot genetskim vplivom

(slika 4). Pod vplivom okolja, npr. obprilagoditvi na ozadje prihaja do hitrih
fiziologkih ali pol asnih morfologkih barwvn
nastanejo kot o d dj@evim s0 rezudtatdvosnemeygranspaita a ¢
kromatosomov znotraj kromatofar Mor f ol ogk e Spremembe SO0 dc
pol asnejge i n so r ezkiomatdorin/aB ysebrostebaryilaanega gt

notranjostikromatofor
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= Nastanek barvnega P
‘//" ke 9 vzorca l
e | g
Vpliv okolja Genetski vpliv
I — 8
+* L 2
Prilagoditev na ozadje Barvni vzorec med
razvojem
}\;.i‘“q\“‘“.;”m l)ol‘g('\lr.um Kvalitativne Kvantitativne
drazljaji z drazljaji 3 s 3 :
1 : : lastnosti lastnosti
okolja iz okolja
Fizioloska Morfoloska Monogenska Poligenska
sprememba sprememba kontrola kontrola
Kopicenje ali Povecanje ali Geni za - QTL
el (e N ol | R e il L
e atos ok |Stevilain pocasna g e vplivom ali
sprememba (a-MSH., sprememba velikosti sprememba PI‘()]IICI'&I\J]JO pocasna gi‘ni el
;\1(‘H melanofor . 5 7 sprememba vplivom
in Zivéna diferenciacijo
stimulacija) kromatofor
Reverzibilen Reverzibilen Ireverzibilen Delno reverzibilen
barvni vzorec barvni vzorec barvni vzorec barvni vzorec
________________________________________________________ Coccmccccnccncccccccscocnss coscoserecscsscacassannes coawe

Slika 4. Dejavni ki, ki d o (paview poColile@20A@ nost pri riba
Figure 4: Factors that determine skin color in fish (summarized from Colihueque, 2010)

Colihueque (2010) pravi, da je nastarekvnega vzorcgenetskad ol olsen ka g e

kot monoges k a al i poligenska kontrol aenlokis monoge
al i manj ge .gtRod | mond ogkairssokvo kontrol o je bar
organizma stabilen in se ne razlikuje med vrstniki znotraj populacijgoxogesko

kontrolo s o vkl jul eni predvsem geni Z a speci fi
diferenciacijo kromatoforPol i gensko kontrol o predstavlja
manjgim vplivom. Pri poligenski kontrol
intenziteta, spreminfja | as u r az v$prememba bgrenaga vzanea je rezultat
razli| nih f i zi(nprl spplkoi tozorgvane ere genetskmkoljskih

interakcij.

231Fi zi ol ogke barvne spremembe

Fiziologke barvne Spremembe S0 pihhsl edi ca
kromatosomov znotraj pigmentne celicese delijo na primarne in sekundaiervne

spremembeV | asu embrionalnega in lilinkinega r
ni givino in hotmeagkoapbpawepaovanedno na sV

ali razprgitvijo kromatosomov, Bekundarneme nuj e n
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barvne spremembe nastopij@skeje, kopost ane del ovanje kromat
hormonsko uravnavanmtena svetl obo reagirajo posredno

in/ali hormonov

Kromatofore se na s WMelanbfadindeukofdrese naes\ettobor a z | i | |
odzovejo zr a z p r qelanasonmjowziroma leukosomoNegishi 1985; Ohta in

Sugimotq 1980) Za razliko od melanofor in leukofor, se ksantofore na svetlobo
odzovejo s kop(Oshenmajinesod. 1998)gAr erddfosah pride pri
osvetlitvi raaeamp&aelmemnde pd ogli cami gvanina, |
dal j gi h v a(NagaishiinOshionalP89)iErtrofore seneposrednmdzovejo

nasvetobe kopi |l enjem ali .Madpwgiovinj miedit gosec
440nm ter 550 in 600 nm pride d&k o p i |emdtrospmov, medtem ko seaz pr gi t ev
pojavi med 470 in 530 nif©shima in Yokozeki1999)

Glede hitrosti odziva sé i zi ol ogke b anmadzoeaneepe&memgbhe/| neg:
sistemahi t r ej ge pmrhdzergprekoendokrinega sistemidaspremenjeno
okolje, ki ga riba zazna mora leta hitro odreagirati in zato mora biti kromatska

sprememba hitraGi v Ispodbudap r i mel anoforah in ksantofo
kromat osomov. V primewvjavi vpl mel aaforeeo i & miof j
gi bkepgi | e v kspotibadaaphr rogyiz v Isvpdoliee vpaj ol i h or gane

Od hormonov, kinadzorujejokromatofore je najbolj poznarmelanoforesp o d buj aj ol i
hormon (MSH) ki nastaja v i nt & litensud je M8Hpoanan e gnj u |

tudi kot melanotropin ali intermedinMSH | ma pol eg neaegm@ar gidavs
mel anosomov znotr aj mel anof otudi ofa pri ol og k a
mor f ol ogki spr emespbodbujap@v e lea nij renelagigfoe @ri | a

koncentracije mekinav njih (Bagnara, 1973, cit. po Fuji2000) -MSH ima glavno

viogo priuravnavanjk r omat of or pr i nNi,gkéj uhnoterzi mi braen
priuravnavanjumelanociov pri homeotermnih organizmiiPod v p FkMSHaeom U
melanofoah, ksantoforahin eritroforah pr i d e do razprgivt ve pi
kromatofor, ki absorbirajo svetlobo(melanofore, ksantofore in eritrofore) in

kromatofor, ki sipajo svetlobo (leukoforeha MSH je vzajemen kar pomeni, da

11
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simpatil ni signali -apsogbjpopajkolpihekjematvef
svetlobes i paj ol i h (Fujie 49932000 Rwjivin Oshima 1986;Visconti in
sod, 1999)

Melann-k oncentri r aj ol ije antagonsoMSHI{ e@idnin, (MThpori

ribahspp gat a kopilenje tako melanosomov Vv mel a
svetlo obarvanih kromatoforaR r i nekaterih vrstah mel anof or
medtem ko ima MCH pi dvogi vkahasmr opgleanz ipbdibujahe k , s a
r a z p rpigmentaDovzetnost kromatofor na delovanje MTe r azl il na na r
predelh k 0 § e . Te karaktnvkki ukenonsatkasttnekmempoa v
izginotje razl il ni h(Fuj,6al993 800t Nagaziro sod. ¥986; pr i ri

Oshima in s0d.1986;Visconti in Castrucgi1993)

Pol eg Zgor aj nagt etendokrin madeomowrkdy ulsemni v tud
adrenokortikotropni hormon (ACTH)prolaktin, somatolaktin ifkateholamini. ACTH

in prolaktin sodeluj¢a pri r a z p mgil tawvnio s o mo v . Ul i nekin ACTH n:
eritrofore je enak kot pri melanoforabh/ nasprotju z ACTH in prolaktinom,
somat ol aktin sodeluje pri kopilenju mel ano
(NE) najbolj pomemben nevrotransmiter, kavnavatransport kromatosomov znotraj

kromatofor. Tudi epinfein deluje kot hormon na barvngpremembe pri ribah. Pri
fiziologkih koncentracijah e {adremaxéptoriew razpr
(Fujii, 2000)

2.3.2 Mo r f o lbayvgespremembe

Morfologke barvne spremembe so polasnejge
rezul tat S p r e rme pojaaelitvegk@matgfor @ v i K o®gdobno kot
fiziologka barvna sprememba se morfol ogka

Prvi tip se pojavbb prehodwrganizma z e nega @hdbjhy dugggdpr.e g a

prehodmed i | i nko/ ml adi co, ml adi c o) ioserineesujeo ¢gi val
trampamor f ol ogka barvna sprememba. Drugi tip
pojavi v dololenem ¢givljenjskem obdobju kot

dejavnikein se imenujeg a| arsomrd ol ogka sprememba barve.

12
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Naz a | ansonrof o bpeemmémbo barve Vpi v aj o g tdejaviike prehrarma,|l j s ki
sonl no sevanj e, prilagoditev na ozadje ter
UV sevanje primarnalejavnika medtem ko sta pafoditev na ozadje in socialne

interakcije sekundarndgavnikaz a | ansonref ol o g k e Prehpanaeimeevelik e .
vpliv na o b ar vielenstirs tNepriknerigae prehpana lahko omejuje

mel anogenezo, kar vodRoldeog bvarmang |ho bain otnmoapg nijh
magl ob (esenci al namindad) so bamemakno chdaniamisb,§ ev i t
potrebni tudi karanoidi in riboflavin (Hamre in sod.2005) UV sevanje pri ribah

p 0 v z speem@mbe v usnjici K i se zimagegosonkagasti h in sl
celic, premenjeno izl abhepe ¢Kaneawatjin Hoker 1997)

Mor f ol ogka s pzaradile/Vmbsae vimanrj vae s e k a grdracileo t pove

melaninain s tem potemnévk o g e

Pri kratkotrajni prilagoditvi na ozadje je sprememba obarvanosti organizma zgol
posl edi ca fiziol og@racija anelanosmov § pnotranmjostimb e
pigmente celice) Pri dolgotrajni prilagoditvina ozage pa prihaja do spremembe v

velikosti in gostoti melanofor ter vsebnosti melaninaa r kage na mor f o
spremembo barvéSugimotqg 2002) Kako pri prilagoditvi barve na ozadje delujejo

ostale kromatofore ni veliko znanega Pri medaki je bilo o p a § eda e pri
lzpostavl jenosti svetl emu ozadju gostot a
ksantofor pa z ma n jmgdéem ko pride pri izpostavljenosti temnemu ozadju do
obratnega proceg&ukamachi in sod2004;Sugimotoin sod, 2000) Podobno je bo
ugotovljenotudi pri cebricj kjer se je gostota iridofor in melanofor spreminjala glede na
obarvanost ozadjéSugimoto in s0od.2005) Vs e te wugotovitve kagej
prilagoditvi na ozadjes spreminjanjem svoje gostosedelujejo vsi tipi pigmentnih

celic.

Nasenek barvnega vzorca je kon| posebnopor f ol ogKk

ribah prihaja do barvnih in strukturnih sp
Zelo izrazito se kage ta s p magmesthiaziepr i s al
izrazitol r-nde|l o obarvanost, v primerjavi S sreb

V| asu spolnega dozorevanja prihajaPdo sprei

13
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spolno nezrelih preklet amonigkielyat alpo% gen ek evc
celokupnih karotenoidov prisotnih mi ¢ i (Bjexkeng in sod.2000) Karotenoidi s
spolnim dozorevanjem preh®janigiicahmisgioc no
g a r ©ncérhyifcus myki3setakonahajaod 73 do79 % celokupnih karotenoidogri

samicah inod 18 do 19% pri samcih(Bjerkeng in s0d.1992) Vsebnost purinovki se

nahajajo v iridiforah in so odgovorni seebrnlesk sepris pol no zr el i h | osos
za 50% v primerjavi z nezrelimi srebrno obarvanimi posamezr@kispremembah v

gostoti in vsebnostmelanina in pteridinov med spolnim dozorevanjem ni veliko

znanega. Pri lososih se vsebnost melanina ne spreminja s spolnim dozorevanjem.
Nastanek svetlega trebuha je tako verjetno

njihove prerazporeditv@ieclercq in s0d.2010)

Morfologke barvocdoblsmpo ekmetmbfei miog | ,qudikoel bar vne
hormonskm nadzorom Mnogo hormonoyki sov k| j ul eni spremémbai ol o gk
barve, igra viogo tudi prmo r f o dpergeknbbarve.Naj b ol j ulinkovit h
razpr gitev -MBH, genodgovorentudi zalb ovel anje ¢gtevila i
mel anofor ter vsebnosti mel aninkhotMdBigd di fer
spodbujata razvoj melanofo C H , K i j e-Msthingagenega Uzl ol an|j
povel ano pri svet | e mkromatasamowrj kromgaforaly in k opi |
obenemz avira nal agan [Segimote 2002)MT a kv |l@gd ® g i kopi
kromatosomov pri t edpreneembalbdrvez ma nj gnuo ref od kotgikw
tirozinaze in zavira melanogene®p r o § e n 0 -MSH (lsetlarcg im isod.P010)

PodobnoMSHOACTH povel uje mel anogenezo i n p

melarofor iz melanoblastov.

Na mor f ol ogke s proegreejmbjeo bvarlves u kygiwajenedga do
tudi hor moni , K i j Vphv spolnih stéradpvona kapteroides ¢ | e z
melanine, pteridine in purine se razlikuje glede na vrsto, sppiredel teles. Pod
nadzoromandrogenh steroidovmed spolnin dozorevanjenje tudidele | i na koge pr
samcih, kapr ek o spremenj ene mst f okabvigoksepremknbg.e spr o
Pri obarvanju med spolnim dozorevanjem sodelujeta tuoliaktin in somatolaktin

katerihvloga pri fizid o g k i s p r e me itabdokazanaRriwadmornidéh sepexl b

14
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spol ni m dozor esgbaostjsenmtolgkima e plaami. Oba sodelujeta pri
procesih osmoregulacije, spolnega razvoja in metabolizma energije, ki potekajo hkrati z
mor f ol ogko s pSpememnmbabkoncehtiacaipmolaktina in somatolaktina v

plazmi med diadromno migracijo (migracijlo med sladko in slanwodo) in/ali med
drstno sezono nakazuje na vpletenost t eh

barve(Leclercq in s0d.2010) Pri mor fologkih spremembah

(
b

ge tiroidni hor mon (TH). TH j e bil i denti fi

barvnega vzorca (migracija in/ali diferenciacija kromatofor) pri odraslih r{bmre
in sod, 2007)

Mor fol omqgembespbarve v dololenem ¢givljenjske

genetskim vplivom. Identificiranih je bilo veliko gendki sov k| j ul eni V speci |

pregi ge t,j difgganciacijo in poratelitev kromatofor. Pri ribah se v

embr i onal ne m banaisvzorea, ki sebrdzlikugewd barvnega vzorca odrasle

givali. 1z embrional nega@ecvedraal eeghaabiras?z

barvnega vzorca pri odraslih ribah naj bi bila odgovorna dva mehanigia,;
izoblikovanje metamorfninkromaofor iz latentnih predhodnih celic in/ali (i)
prerazporeditev embrionalnkromatofor kateth gt evi | o v a (Parichya med
2006)

2.4 GENETSKO OZADJE NASTANKA BARVNEGA VZORCA

Vse kromatofore izvirajo iz nevratncevi, od kodermigrirajov  k.oPg eesalcih in

pticah migracija prekurzorjev melanawit p ot e k a p od serpavehnjigoj aj ol o

(hrbtnob o | migracijska pot)(slika 5) Pri ribah kromatoblasti, ki so prekurzorji

kromatofor, potujejgpo dveh migracijskih poteh. Ena je hrbthao | na mi gr aci j s k&

druga pa je srednja migracijska pot, ki paet@kedsomiti in nevralno cevjoMelanofore
potujejo po bol ni i n srednji mi graci j ski
ko iridofore potujejo le po srednji migracijski poti (slika Fri sesalcih in ribah
p gment ne cel i ce \ovinepigmentm obgki(caliceing esebpjgot uj e
pigmenta)vendar priribald i f er enci aci ja pigmentnih cel

da je veliko migrirajolih kromatobl astov
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Mis o 7 Cebrica

* Melanoblast

< = Ksantoblast

* ) ' povrhnjica

*x *. .
* ’J Aod < Iridoblast

/ | { / \
I * / | *‘ f YA, nevralna cev
(% | y / ~N

| | \ >
somit

Slika5: Shematski prikaz migrackgh potime | ano b |l a s t kvomatgblastovpri gi t er
cebrici(Kelsh,2004)

Figure 5 Schematics of chromatoblast migration routes in trunk of mouse and zebrafish (Kelsh, 2004)

Do sedaj so bili pdani trije modeli obarvanja pri ribahPrvi model temelji na
reakcijskadifuzijskem mehanizmyTuring, 1952, cit. po Kelsh2004) Razporeditev

pigmentnih celic je pri tem modelu odvisna od difuzije aktivatorjev in inhibitorjev, kar

i ma | ahko za posledico | rtast alnecelga k| ast
vstopajo Vv interakcijos tkivom, ki obdaja celico(Jesuthasgn1996; Santiago in

Erickson 2002) V. ko g i se nahajaj o mesa=zpigniennoso pri

celico, kar se odr atgeah vt era zrla z Inii |Rmaearz ipdobnaerdvi at
obarvanje pri ribah je lahktudipos |l edi ca i nterakci ] me d ra
celicami, na | emEatyintsedm®b)j i tretji model

2.4.1 Mehanizmi obarvanjap r i l i(lziamloah z megi | kom)

Teorija nastanka barvnega vzorca pri i ]l i nk
K i usmerjajo melanofore in iridofore do d

preostal a (Keslsin aod. 996k Poleg lokalnih signalov pa na nastanek
vzorca vplivajo tudi i nt er &k cebriciese bmend r az | i
vzorec l'ilinke i zobl i kpo) ien pjeda i s edsatnavp ¢ e p
melanofornih progslika 6). Ksantoforevtem| asu ge ne twakl j ol po og
razprgene Ilpa dbodkou e skupaj z mel anoforami t
progo (Kelsh, 2004)
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Slika6:Bar vni v zor ec Iilhrbtna progee LSsteabskaipoga, VEtDISebugna proga, Y
iproga na r um&elshia&d.2009) vr e] ki
Figure 8 Zebrafish early larval pigment pattedSi dorsal stripe, LS lateral stripe, VS ventral
stripe, YSS yolk sac stripe (Kelsh et al., 2009)

S pomol j o | kilpredstavljaanedelniioanizem zskanje kandidatnih

genoy odgovornih zaobarvanje pri ribah, je bilmajdenih285 mutantov, ki so imeli

prisotne mutacije na genitv k1 j ul eni h v r az Glupno jp bilpment ni |
identificiranih 94 pigmentnih genov (Kelsh in sod. 1996) Gt evi | o anihdent i f i

pigmentnih genov pri cebrici je do danes naraslo na(li://zfin.org).

Za specifikacijopigmentnih celic iz nevralneevi je odgovorensox10(angl. SR¥box

containing gene 10 sox10skupaj zlefl (angl. lymphocyte enhancer binding factoy 1

i n ostal i mi regul atorji aktivirmvatfa i zr aga
(angl.microphthalmiaassociated transcription factoa), ki je pomemben za razvoj
melanofor(Elworthy in sod. 2003;Hou in sod. 2006) Pri sox10mutantih prihaja do

vel kot 95% zmanjganja g9gtevila kromatofor,
razvoja nevralne cevi pred migracijo kromatoblas{&elsh in sod. 1996) V | asu

mi gracije kr omat soklDhaisttroov zgha mnjgdudlfs A e
specifikacijo ksantofor sta pomembsal (angl.sal? in pfe (angl. pfeffel), medtem ko

je ltk (angl.leukocyte tyrosine kinag@omemien za iridiforno specifikacijgKelsh in

sod, 1996)

Nastanek bar vnewyghk!| jvuaddaoraeigraciei kkomatdblastov ter

njihovo razvrstitev.Melanofore pri cebricinaseljujejo stransko temnarogo v dveh

valovih, najprej v pigmentni oblikinato pa kot nepigmentirani melanobla@elsh,

2004) Prisotnost melanofor v pigmentni oblikiz pr ve ga Vv advratitew ne mo g o
mel anobl astov (4 drugega val a na skupno

interakcija vpliva na migracijo melanoblast®¥o z nana j e tudi celil na
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razl i | RroomtoforKspnt of or e s o telesu,pendaejo gjihopao c el e
prisotnost i zkl julena iz mest, kjer se nal
mut antni h z zmanj @lbinooPo slrugn dtrenzpa pkitee(dngl.kii n a  (

receptor 3 mut anti h, kjer ] e gtevilo mel anofor
ksantofore na mest i(Kelshmaod,jl1%6)] ol i h mel anof or

V migracijiome | ano bl ast okitais slkaangl gpargeliké) genaakita igra

pomembno viogo piini g r ac i j i melanofgter eagtankudanjnaga vzorca pri

li | i n@®baoldsotnostikita pride p r i mel anof orah do <celil] ne
zmanj ganj a nj i hprivdéegeaciadgjitmelanofdkit nima ekeacipinega
pomena(Kelsh in sod. 1996;Parichyin sod, 1999;Rawls in Johnsgn2003) Poleg

ktana proces pregivetja pigmentih celic vpl
(1996) so identificirali 23 genovféd (angl. fade ou}, pmela(angl. premelanosome

protein g in drugi), ki so odgovorni zazgubo pigmenta irhitro zmajj g anj e gt evi |

kromatofor kar nakazuje najihov vplivnac el i | no smrt .
2.4.2 Mehanizmi obarvanja pri odraslih osebkih

Podobno kot pri gtudijahudehpni zgooudiopahyvme
obarvanja odraslih osebkov uporabljajo mutaetirice ki fenotipskozr agaj o raz |l i |
barvne vzorce Do sedaj ] eosemodraslih fanvnohurutantogslika 7h

preglednical).
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Slika 7: Odrasli barvni mutanti cebri¢&elsh in sod.2009;Parichy 2003)
Figure 7:Adult zebrafish pigment pattern mutants (Kelsh et al., 2009, Parichy, 2003)

Preglednical: Barvni fenotipi homozigotnih odraslih barvnih mutant&M 1 zgodnjenetamorfne
melanofore, PM poznanetamorfne melanofor@elsh 2004;Kelsh in sod.2009)

Tablel: Pigmentation phenotypes of homozygous asult pigmentation mutiktsi early
metamorphic melanophores, PM late metamorphic melanophore@elsh, 2004
Kelshetal., 2009

MutantGen Melanofora Ksantofora Iridofora
: ZM odsotne o .
sparse/kih PM normalne divji tip prisotne
ZM normalne .
rose/ednrba PM odsotne nakopil ene odsotne
pumdtubasi3 ZM in PM odsotne zmanj gaewi | prisotne
nacre/mitfa ZM in PM odsotne nakopi | ene prisotne
panthertsflia zmanjgano g odsotne prisotne
razprgene
picasso/erbbB ZM in PM odsotne Zzmanj gano ¢ /
jaguarfobelixkcnj13 grdge prog podobne kot divji tip prisotne
ZM normalne
leopardcx41.8 PM odsotne . 4909 | e ne o kol prisotne
progast fenoti pik
vzorec
S proulevanjem odraslih mutantov je bilo

vzorca odgovorni trije mehanizmfi) ponovna produkcija kromatofor, (ii) interakcija
med kromatoforami ter (iii) pred z or | ni smegajoa Ikoordinirgjo barvne
proge(Kelsh 2004) Preoblikovanje barvnega vzorca pri odraslih osebkih iz barvnega
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vzorca | ilinke vkljuluje izgubo mel anofor

se razvijejo iz latentnih predhodnih celiégodnjenetamorfne (ZM) melanofore, ki se

pojavijo 142 1 dni po oploditvi, SO sprva razprge
tvorijo zaletek pr2i8h dawwelpopropd odKdilwne| es,e 2
prog naknadnorazvijejo poznanetamorfne (PM) melanoforéslika 8) (Kelsh 2004;

Mills in sod, 2007)

5 dpo 14-21 dpo 21-28 dpo
° o o ||%gtet et e 02000  Pates Vit ot teete
o0 0 &000 o _afs | : >

aneeaans®

Slika8:Pr eobl i kovanje barvnega vzorca ptrVelikesjagve asl i h ose
celicei | i | i mekanofore, prazne celi¢eapoptoa | i | i nki ni h mel anofor, r ume
ksantofore, sive male celitemet amor f ne me |l a n oif noelamforgRarichye2006)al e cel i ¢

Figure 8 Pigment pattern metamorphosis from early larval to adult pigment pattern. Large brovin cells
early larval melanophores, empty céllapoptosis of early larval melanophores, yellow dells
xanthophores, small grey cellsnetamorphic melanophores, small black cieltlselanophoreéParichy,
2006)

Za ponovnosintezomelanofor pri odraslih osebkih sta potreliako kita kot ednrbla

(angl. endothelin receptor B, kar je bilo ugpasekainfj eno s
rose/ednrbd mutantov §lika 7). Sparse/kia mutanti izgubijo vse melanoforpred

met amorfozo, vendar se Kkl jub temu pri njih
gtevilo mel anofor k ot Sparae/kdv mutantienemajqp Mi di vij e
melanofor, imajo pa normalno prisotn& Hnelanofore kar nakazuje na to, da stz

melanofore odvisne od delovaniita (Mills in sod, 2007) Nasproho, rose/ednrbh

mutanti nimajo prisotnih M melanofor, imajo pa prisotneMZ melanofore. Enotipsko
rose/edntbamut ant i izgledajo v | asu eammanponal neg
medten ko imajo odrasli osebki le 5% dermalnih melanofor, ki SOM izvora @lika

7).

Poleg ™M melanofor so vodraslih osebkihrose/ednrbd mutantov odsotne tudi
iridofore. V embrijih serose/ednrbapr vot no i zraga v vseh treh
(melanoblastih, ksantoblastih in iridoblastih) k asnej e v | asu met amor f

izraganje omejeno na i r(Paiahy io $06.2000nPoldgel no na
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kita in ednrblastaza ponovno produkcijanelanofor odgovornéudi pumdtuba8I3in
picasso/erbbB. Pri pumdtuba8l3in picasso/erbbBmut ant i h so mel anof or
normalno razvite, vendar pa pri obeh mutantih pride do pomanjkanja metamorfnih (ZM

in PM) melanofor tuba8I3 (tubulin, alpha 8like 3) je pomemberz a g ilatepteim j e
prekurzorjev in preoblikcanje leteh v melanofore medtem ko jeerbb3b (v-erb-b2
erythroblastic leukemia viral oncogene homolog Bbmemben za vzpostavitev zaloge

latentnih prekurzorjeyBudi in sod, 2011)

Za nastanek barvnega vzorca pri odraslih osebkih je pomembna tudi interakcija med
kromatoforami. Pri cebrici je nastanek progastega vzorca odvisen od interakcije med
melanoforami in ksanfor a mi kar | e bi Ipathedcefliaanutanioe s p o mi
(slika 7). Tirozin kinazni receptorpanthertsflia, ki je sorodensparse/kia, ima

bistveno vlogo pri nastanku in ohranitvi ksantofor v progastem vzafcmutantih

panthertsflia, predhodno pozndm kot salz in pfeffer (Maderspachein Nusslein

Volhard 2003) se raxi | e man j k s gendbarvarmst ,v enhbeopalnanv

razvoju normalna. Pri odraslih osebkih so ksantofore odsatetanofore in iridofore

pa so raztresenfMaderspacher in NusslewMolhard 20@; Parichy in sod. 2000)

Vpliv mutantov panthertsfla na melanoforeje raznolik, csflra (angl. colony

stimulating factor 1 receptor@)j e potr eben tMkaanatog kisozpor | enj e

mutaci j i razpr g evmelanoferckE 0 z p op e € § nmutaidipl e oPne
Izguba funkcijecsflrav | asu met amor foze vodi do apopt
posl edilno razprgitve melanofor in razpada

Popol no pomanj kanj e mel anofor pmutanttho d r as | i
nacre/mitfa(slika7) , medtem ko so ksantofore nakopil e
ksantofore pravilno razporedijo v progast vzorec, vendar zatadn | ge katprist ot e
diviem tipuneus pej o obl i kov@aderspacher ih dlussie#olhard o g e
2003) Kopi | enje ksantofor je neodvisno od mel a

prog odvisno od interakcij med melanoforami in ksantoforami.

Mutanti jaguar/obelixkcnjl3i maj o manj prog, ki dila7).girge Kk
Pri heterozigotih so proge tudi prekinjene, medtem ko imajo homozigoti samo dve progi
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(Maderspacher in NussleMolhard 2003) Vzorec pri | | i nnkpavbten vzorec pri

odraslih osebkih je normalen priutantihjaguar/obelixkcnj13 Kasneje melanofore pri
odrasli h ne uspej o miogtanejor @tz ip rPgd®mosket prk o pi | i t
mutantih jaguar/obelixkcnj13 je tudi pri mutantih leopardcx41.8v z or | enj e pri
li | i nirk\a zgodnji fazi pri odraslih normalno, vendar kasneje do nastahka P

melanofor ne prideZM melanoforesg podobno kot prmutantihjaguar/obelixkcnj13

ne zdrugujejo in ostanejo razprgene. Fenot
Organiziranost melanofor v progast vzorec je odwisth interakcije med ksantoforami

i n mel anof or ami |, medtem ko i ridofore pri
pomena, kar dokazujmutantrose/ednrba, pri katerem so iridofore skoraj popolnoma

odsotne, vendar se kljub temu ge vedno forn

Kl jub temu, da zgor @gp primanptveodoiinterakeijmedn t i dok
melanoforami in ksantoforanmri nastanku in leranjanju barvnega vzorca pri odraslih

osebkih, pamutanti nacre/mitfanakazujejo na pred z or | ne sl Imgriajain e , K i
usklajujejo barvne proge(Lister in sod. 1999) Lepr av so mel anofore
mutantihnacre/mitfak s ant of ore ni so nak1i ¢ msemdbrane azpr ge
na mestih med progami, ki bi potekale pri normalnem fenobba. t r ebugnem pr e
so | ol e n e stim &er biisesnahajhle meanofdikeelsh 2004) O prisotnosti

predv zor | ni h si gn &amaguchpirosodelbvgdOo@’) ki sosli pomo| j o
laserjaodstranilidel pigmentnegavzorca,ki se je kasneje ponovno vzpostaviskoraj

i dent i |,kobje blebpred ddstranitvijo.

2.4.3 Signalne poti pri obarvanju

Vse signhalne poti v melanoforatodijo do aktivacije transkripcijskega faktorpitfa.

Mitfa je glavniusmerjevalecazvopmelanoforv | a s u e minmetamortnéga e g a
razvoja inje aktiviran s strantranskripcijskih faktorjevSox10, Pax3g Lefl in Creb
(slika9).
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‘Edn3b
KN
Frizzléd s : Kita |
- \ Gnailo
e
Dj‘jl \ cAMP / \ Ras
Gsk-3 R%if
B-katenin ka
Erk1/2

> Mitfa

2V o /A

Mitfa promotor

Nax@/\USotlUO

Tyr . Dct . Tyrpl . Pmela

Mitfa \[/ — > | Tirozin —— > Melanin
v/}

Melanosom

Slika9:Mr ega signal ni h cebrice(drirejpno poBransch ia sod2008;KEGK, 2012;
Lin in Fisher 2007)

Figure 9 Signaling network irzebrafishmelanophore (adapted from Brasch et al., 2009, KEG, 2012,
Lin and Fisher, 2007)

Mittausmerja izraganje vkeéliukega hgtve viialsaa ag eamg

preseljevanj e, di ferenci aci ¢dorblai kita, trr e gi vet

(angl.tyrosinasg, tyrplb (angl. tyrosinaserelated protein b), dct (angl. dopachrome

tautomerasg pmela(angl. premelanosome proteia) so medmnogimi genj katerih

i z r j@ {p @dvisno od delovanjaanskripcijskega faktorjMitfa (Hoek in sod.2008)

Do sedaj so bile v melanoforah dokazane i signalne poti, K i S0
razli|l nih proteinov in so Vvkljulene v spe

ohranjanje pigmentnih celisl{ka 10).
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Slikal0: Dejavnikiv k | j ul eni v I ial|gAviongpigmentiraeimeldénobtasti, iB
mel anofore na zal et ku pirzeld mdtandfojervisahevsebnmostima (nezr el
melanina, D spreninjanjeoblik( k opi | enj e, razpr genoszunanesigrzalei na) mel
iNEipr egi vet j lerezsignalre pdiiifa pride do apoptoz@rirejeno po Cooper in Raihle
2009)
Figurel0: Factors involved in melanophore development in larvae @Apigmented melanoblasts,iB
melanophores ithe ealy stages of melanin production,iGnature melanophore with high levels of
melanin, Di alteration in melanophore appearaicessponse to evnironmental cues aridsrvival of
melanophoresyithout kita signaling, larval melanophores undergo apoptosis (adapted from
CooperandRaible, 2009)

Signalna potvnt je nujno potrebna in zadostna za spodbujanje specifikacije melanofor

iz nevralnega grebenéDorsky in sod. 2000) Z vezavoWnt (angl.winglesstype

MMTYV integration site familyproteinov nareceptor Frizzled' pride do inaktivacije
kompleksaGsk3 BAxin/Apc (pri tem sodelujejo tudproteiniGnadGnall(Liu in sod,

2005) i n p o s | aekdui mhunl oakat&hpae Po bstabilizaciji b-katenira v
citoplazmi,le-t a pr ehaj a v | drahskopcijskikfakiertefls ek iveger @i
transkripcijo mitfa (slika 9). Z vezavolLefl na transkripcijski faktorMitfa pride do
sinergi st i | ndetpramotarja(¥asunoto ir soe2D02)e

Di ferenciacija mekapehor ivkbhpgahppe gspoem Kk
produkcijo barvila, transport melanosomavcelici inc el i | no moitfaf ol ogi ]
uravnava i zraganj e,vnkelkjauleerniihh kv jpitHaeet thk cgiejnoo
in sod, 2008) PolegMtfas 0 za uspegno diferenciacijo mel
aktivatorji Wht, Sox10 in Pax3a Mitfa v sodelovanjus signalno potjovnt uravnava

i zraganykl gehewi h vnepgosredhgeekointebakeij Z.eflli an- b

kateninom(Yasumoto in sod.2002) Sox10v s i ner gi st iifauiavhgvao v e z a v i
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