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Regulatoren der Melanogenese

Regulatoren der Melanogenese

Fellhaarfarbe

Tabelle 1: Regulatoren der Melanogenese; als Versuchstiere dienten chinesische Rexkaninchen

Gen

Allgemeine
Funktion(en)

Einfluss auf die
Melaninsynthese

Einfluss auf die
Expression von
Melanin-verwandten
Genen

Einfluss auf
Proliferation/ Apoptose
der Melanozyten

Sonstiges

SLC7A11 (Solute carrier
family 7 member 11)

Codiert xCT
(Cystin/Glutamat xCT
Transporter), Transport
von extrazelluldarem
Cystin in Zellen wie
Melanozyten

Férderung der (Phdo-
)Melaninsynthese
(h6chstes SLC7A11-
Expressionslevel bei
gelbem, ,protein yellow
Riickenfell)”

u

Veranderung der
Expression von MITF,
TYR, TYRP1, CREB1
und ASIP?

Forderung der
Proliferation, Hemmung
der Apoptose”

POU2F1 kann
spezifisch an den
SLC7A11
Promoter binden
und die
Transkription des
SLC7A11
hemmen®

POU2F1 (POU class 2
homeobox 1)/ Oct-1

Transkriptionsfaktor

Hochstes
Expressionslevel bei
braunem, ,brown”,

Negative Regulation
von SLC7A11,
SLC24A5 und MITF;

Hohes
Expressionslevel

4 feline sarcoma viral
oncogene homolog)

Tyrosinkinase-Rezeptor,
Signallbertragung

Férderung der
Melaninsynthese®

Expression von TYR,
MITF, PMEL und DCT”

Proliferation, Hemmung
der Apoptose™”

)(cgccttjr_rrﬁr Transcription g;:gltg?nv;glgill?em, positive Regulation in der Lunge”
Riickenfell” von ASIP”
Ligand: KITL
KIT (v-kit Hardy-Zuckerman Forderung der Forderung der (Synonym SCF,

stem cell factor;
aus der dermalen
Papille stammend)

MITF-M (Microphthalmia-
associated transcription
factor-M) *

Transkriptionsfaktor,
Hauptregulator der
Melanogenese

Férderung der
Melaninsynthese™

Férderung der
Expression von TYR,
DCT, GPNMB und
PMEL™

Férderung der
Proliferation, Hemmung
der Apoptose™

Post-translationale
Modifikationen
spielen eine
entscheidende
Rolle fir die MITF-
M-Aktivitat;
wichtiger
Regulator/
Stabilisator:
Deubiquitinase
usp13*

GNAI2 (G protein subunit
alpha i2)

Intrazellulare
Signalubertragung

Férderung der
Melaninsynthese™

Férderung der
Expression von TYR,
DCT, GPNMB und
PMEL'®

Férderung der
Proliferation, Hemmung
der Apoptose'”

NRAS (Neuroblastoma RAS
viral oncogene homolog)

Intrinsische GTPase-
Aktivitat,
Signallbertragung im
MAPK-Signalweg

Férderung der
Melaninsynthese™

Férderung der
Expression von MITF,
TYR, DCT, PMEL und
CREBY

Férderung der
Proliferation, Hemmung
der Apoptose™”

CDK1 (Cyclin-dependent
kinase 1)

[21)]

CREB (cAMP response
element-binding protein)

PMEL (Premelanosome
protein)

Glykoprotein; Reifung
und Transport der
Melanosomen

Férderung der
Melaninsynthese®

Férderung der
Expression von MITF,
TYR, TYRP1 und
GPNMB™

Forderung der
Proliferation, Hemmung
der Apoptose®”

GPNMB (Glycoprotein nmb)

SOX10 (sex determining
region Y-box 10)

Transkriptionsfaktor;
Differenzierung der
Melanoblasten,
Regulation der
Melanozyten-Proliferation

Hemmung der
Melaninsynthese bei
SOX10-Silencing™

SOX10-Silencing in den
Melanozyten durch aus
der dermalen Papille
stammende, exosomale
miRNA (,,miR-222-3p"),
folglich Hemmung der
Melanozyten-Proliferation,
bzw. Férderung der -
Apoptose®

*: Melanozyten exprimieren verschiedene MITF-Isoformen, z.B. ,MITF-A“ oder ,MITF-M“ (mit
spezifischen Promotoren), die sich unterschiedlich auf die Entwicklung von Organen wie Haut oder
Augen - und damit auf deren Pigmentierung - auswirken konnen. Ergebnisse von Versuchen mit MITF-
A- und MITF-M-Knockout-Mausen: ¢ MITF-A-Null-Mause wiesen nur geringfligige Veranderungen in der
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Melaninansammlung im Fell und eine verminderte TYR-Expression im Auge auf. « Dagegen fehlten
MITF-M-Null-Mausen aus der Neuralleiste stammende Melanozyten in der Haut, der Aderhaut und dem
Irisstroma, wahrend die Pigmentierung im RPE und im Irispigmentepithel des Auges erhalten blieb.?”

Siehe auch: Signalwege.
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