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Role genu MC1R v determinaci pigmentace u vybranych
druhii zvirat
Souhrn

Pigmentace je obecné u zvitat urena pritomnosti melanint v srsti. Je zndmo vice nez
300 lokusii a 150 gentli vztahujicich se k pigmentaci a zbarveni srsti u zvitat.

Jednim z téchto genti je melanokortin 1 receptor (MCIR) na lokusu EXTENSION,
ktery hraje vyznamnou roli v regulaci syntézy eumelaninu a feomelaninu. U savci je gen
vyjadien zejména v chlupovém folikulu a koznich melanocytech. MCIR vaze o melanocyty
stimulujici hormon (o — MSH) vyvolavajici syntézu eumelaninu. Mutace MCIR ma za
nasledek zménu typu vznikajictho pigmentu u riznych druhti zvifat. Signalizace
melanokortinu je také regulovana pfirozené se vyskytujicimi antagonisty. Silnym
antagonistou je Agouti protein (ASIP).

Nejlépe studovanym druhem je mys, u které byly eumelanin a feomelanin
identifikovany a charakterizovany. Dominantni alely na lokusu EXTENSION jsou psojeny
s ¢ernou barvou srsti, zatimco recesivni alely zplisobuji ¢ervené/zluté zbarveni.

U prasat byly popsany na lokusu EXTENSION tyto alely: EP (Sernd), EP (bila s
Gernymi odznaky) a e (Gervend), dale E', zptsobujici hnédé podélné pruhy u mladych zvitat a
alela divokého typu zbarveni E".

U skotu se vyskytuji alely E®, E™ a e. Alela E® zptisobuje ¢ernou barvu srsti, alela E*
je divoky typ alely, kterd zpisobi fenotyp podobny pivodnimu divokému zbarveni pratura,
alela e zptisobuje ¢ervenou barvu srsti.

U ovci byly popsany na lokusu EXTENSION dvé alely - E® (dominantni Gerna), ktera
miize odpovidat za ¢ernou barvu nékterych plemen a alela E*, coZ je alela divokého typu.

U koni je recesivni mutace v genu MC1R spojovéna s ryzim zbarvenim (genotyp ee).

U kralikd jsou na lokusu EXTENTION znamé tyto alely:E® (dominantni ¢erna), E®
(,;ocelova“ barva), E (divoky typ, b&zné rozsifena Gerna), ¢’ (japonské zihani, mozaika derné a
zluté) a e (zlutd/Cervend s bilym biichem).

Vliv genu MCIR na pigmentaci byl potvrzen nejen u savci ale také u ptakt, plaza a
ryb. Navic se ukdzalo, ze mize mit vliv rovnéZ na temperament, imunitni systém a jiné
fyziologické a behaviordlni funkce. Na intenzitu pigmentace srsti mohou mit krom¢ genti vliv

také ptirodni podminky, ro¢ni obdobi a dals§i vnéjsi faktory, jako napiiklad vyziva.

Kli¢ova slova: MC1R, pigmentace, zvifata, mutace, zbarveni



MCIR gene role in the pigment synthesis determination in
selected animal species
Summary

Pigmentation is generally determined by the presence of melanin in the coat of
animals. There are more than 300 loci and 150 genes assiciated with pigmentation and coat
color in animals.

One of these genes is the melanocortin 1 receptor (MC1R) at locus EXTENSION,
which has important role in regulating the synthesis of eumelanin and phaecomelanin. In
mammals, the gene is expressed especially in the coat follicle and skin melanocytes. MC1R
binds a melanocyte stimulating hormone (a0 — MSH) including the synthesis of eumelanin.
MCI1R mutation results in a change in the type of pigment resulting in various animal species.
Melanocortin signaling is also regulated by a naturally occurring antagonist. The Agouti
protein (ASIP) is a potent antagonist.

The best studied species is a mouse in which the eumelanin and phacomelanin were
identified and characterized. Dominant alleles per locus EXTENSION are associated with the
black coat color while recessive alleles causing red/yellow color.

In pigs have been reported to the locus EXTENSION these alleles: E® (black), EP
(black spotting) a e (red), further E', causing brown longitudinal stripes in young animals and
wild type allele E*.

In cattle occur alleles E®, E* a e. Allele E® causes a black color coat, allele E* is a
wild type allela, which causes a phenotype simile to the origindl wild aurochs coloring, allele
e causes a red color coat.

In sheep have been described two alleles to the locus EXTENSION - E” (dominant
black), that may be resposible for the black color in some breeds and allele E*, which is wild
type allele.

In horses, a recessive mutation in the MCIR gene is associated with a chestnut color
(genotype ee).

In rabbits, there are known these alleles in locus EXTENTION: E® (dominant black),
E° (steel), E (wild type, normal extention of black), ¢’ (Japanese brindling, mosaic
distribution of black and yellow)) and e (yellow/red with white belly).

The influence of the gene MCI1R to pigmentation was confirmed not only in mammals
byt also birds, reptiles and fish. Additionally it was shown, that maybe it has an impact on

temperament, the immune system and other physiological and behavioral functions. The



intensity of pigmentation can also be unaffected in natural conditions, seasons and other

external factors, such as nutrition.

Keywords: MCI1R, pigmentation, animals, mutation, coloring
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1 Uvod

Pigmentace srsti hraje rozhodujici roli pfi maskovani, mimikrach, socidlni komunikaci
a dalSich biologickych procesech. Plsobenim gend a jinych vnéjSich i1 vnitinich faktora
vznika obrovské mnoZzstvi barevnych variant.

Toto mnozstvi se jesté zvySuje vlivem domestikace. Proces domestikace zpusobuje
modifikace fenotypu i genotypu. Domestikace zplsobuje vznik novych fenotypovych a
behaviordlnich vlastnosti u domacich zvifat ve srovnani s jejich divokymi piedky. Vlivem
pfimé selekce zadsahem clovéka vznikaji barevné varianty, které by za normalnich okolnosti
ve volné ptirod¢ pravdépodobné nevznikly.

Geny ovlivitujici zbarveni vSak mohou mit vliv také na chovani zvitat. Proto je vyhodné
znat roli jednotlivych gent pii pigmentaci srsti.

Tato prace bude zaméfena piedevsim na roli melanokortin 1 receptoru, ktery hraje
klicovou roli pfi pigmentaci srsti u zvifat. Reguluje syntézu eumelaninu a feomelaninu, dvou

zakladnich pigmentt urcujicich zbarveni srsti.



2 Cil prace

Cilem této prace bude literarni reSerSe o determinaci pigmentace u vybranych druhii
zvirat se zaméfenim na gen MCI1R.



3 Literarni reSerse

3.1 Pigmentace

Pigmentace je obecné u zvifat uréena piitomnosti melaninti v srsti (Russo et al., 2009).
Ptes urcité rozdily mezi druhy, pigmentace u savci je vysoce konzervativni proces (Daverio
et al.,, 2016). Zvifeci pigmentace je ¢asto dramatickd a napadné krasnd, ma mnoho funkci
véetné termoregulace a signalizace (McRobie et al, 2014). Kozni melanin také hraje
rozhodujici roli pfi maskovani, mimikrach, socidlni komunikaci a ochrané pted Skodlivymi
ucinky slunec¢niho zafeni (Slominski et al., 2004). Siefferman and Hill (2005) zjistili, ze barva
pefi u ptdkd mize mit vliv na reprodukci, parazitalni zatizeni a Zivotaschopnost jedincu.
Zbarveni také funguje jako signal bojové schopnosti u samci.

Je zndmo vice nez 150 genti a 300 lokusti vztahujicich se k pigmentaci a zbarveni srsti
u zvifat (Xi et al.,, 2012). Tyto geny mohou byt rozdéleny do dvou hlavnich skupin. Prvni
skupina genti pisobi na melanocyty — tedy na vyvoj, diferenciaci, proliferaci a migraci. Druha
skupina plisobi pfimo na syntézu pigmentu. Variace ve zbarveni kiize je tedy chapana jako
ucinek modifikovanych genti, které zpisobuji zmény bud’ na melanocytech nebo v syntéze
pigmentu nebo oboji (Rieder et al., 2001).

SkuteCnost, ze melanokortinovy systém peiotropné reguluje rizné fenotypové
vlastnosti, nabizi vysvétleni asociaci, které byly opakovan¢ pozorovany u rtiznych obratlovct.
Mezi tyto vlastnosti patfi zbarveni, fyziologické a morfologické znaky (San — Jose et al.,
2016).

Geny kontrolujici barvu srsti maji u mnoha druhii vliv také na chovani. Napiiklad
zmény stresové reakce byly prokazany u liSek. Agresivita je spojena se zrzavym zbarvenim
Spanélskych kokr$panéli. Napti¢ riznymi druhy, jedinci se ztratou ,,vypinaci® funkce ASIP
byvaji klidnéjsi a maji méné stresovou odpovéd na podnéty. U lidi bylo zjisténo, Ze Zeny
s cervenymi vlasy mély vetsi analgetickou reakei na nékteré opidtové drogy (Jacobs et al.,
2016).

Domestikace je slozity proces, ktery zahrnuje mimo jinych zmén také genetickou
modifikaci druhu ptimou selekci. To zahrnuje modifikaci fenotypu a genotypu. Divoké druhy
jsou rovnomérné barevné a rizné barvy a vzory jsou také u domécich zvirat (Daverio et al.,
2016). Domestikace podporuje vznik novych fenotypovych a bahaviordlnich vlastnosti u

domacich zvirat ve srovnani s jejich divokymi ptedky (Canu et al., 2016).



3.1.1 Melanogeneze

Melaninové pigmenty vznikaji v melanocytech procesem zvanym melanogeneze.
Melanocyty ontogeneticky vznikaji z neurdlni liSty. Vyskytuji se tedy pouze u Zzivoc¢ichi
s neuralni liStou, to znamend u obratlovcil (Vertebrata) (Duval et al, 2002). U plazi se
vyskytuji dva typy pigmentovych bunc¢k obsahujicich melanin: melanocyty a melanofory
(Cox et al, 2013). U ryb bylo objeveno Sest typl pigmentovych bunék: melanofory,
xanthofory, erythrofory, leukofory, cyanofory a iridofory (Henning et al., 2010).

Melanogeneze je pod komplexni regulacni kontrolou ze strany nékolika agentt
interagujicich pfes drahy aktivovanych mechanismli receptorii zavislych ¢i nezavislych na
melanogeneze je melanokortin 1 receptor se svymi ligandy a adrenokortikotropnim
hormonem (Slominski et al., 2004).

Malaninové pigmenty vzniklé melanogenezi se hromadi v melanosomech, které se
stéhuji podle exostozy do chlupti v pribéhu jejich ristu (Russo et al., 2009).

S ohledem na pokozku jako stresovy organ slouzi melanogeneze jako unikatni
molekularni snima¢ a pievodnik Skodlivych signali a jako regulator mistni homeostazy.
V souvislosti s témito rolemi je melanogeneze fizena vysoce strukturovanym systémem, ktery
je aktivni od pocatku embryogeneze a je schopen superselektivni funkéni regulace, ktera
mize dosdhnout az na bunécnou uroven. Ve skutenosti vyznam melanogeneze ptesahuje
pouhé ptifazeni barevného znaku.

Pti zvazovani funkce melanogeneze je pochopitelné, Zze do jeji regulace a dolad’ovani
je zapojeno nespocet hormonti a molekularnich faktort. Komplex regulacni kontroly zahrnuje
hormony, neurotransmitery, cytosiny, rustové faktory, mechanismy aktivované nebo upravené
zivinami, stopové prvky, pH, kationty a anionty a oxida¢ni potencial prostfedi. Rozpustné
faktory mohou doséhnout jejich cil z obéhu nervovymi zakon¢enimi. A mohou pusobit jako
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regulator je MC1R se svymi ligandy a ACTH (Slominski et al., 2004).

3.1.1.1 Melanin

Melaniny jsou koncové produkty komplexni vicestupiiové transformace L — tyrosinu.
Jsou to polymorfni a multifunkéni biopolymery reprezentované eumelaninem, feomelaninem,

neuromelaninem a smiSenymi melaninovymi pigmenty.



Melaninové pigmenty maji spole¢né uspoiadani pomoci uhlikové vazby, ale 1isi se od
sebe v chemickém slozeni a také strukturdlnimi a fyzikdlnimi vlastnostmi (Slominski et al.,
2004). U zvitat jsou 2 hlavni tfidy melaninovych pigmentii, eumelanin a feomelanin
(Fontanesi et al., 2006). Klasifikace téchto pigmentii zavisi zejména na barvé€, rozpustnosti a
obsahu siry v izolovaném melaninu (Ito and Jimbow, 1983).

Eumelaniny jsou polymorfni dusikaté biopolymery pevné spojené s proteiny pomoci
kovalentni vazby (Slominski et al., 2004). Eumelanin je tmavé hnédy az ¢erny, nerozpustny
v kyselinach a zasadach a obsahuje dusik (6 — 9%), ale neobsahuje siru (0 — 1%). Sklada se
zejména z monomernich jednotek 5,6 — dihydroxyindolu a 5,6 — dihydroxyindol — 2 —
karboxylové kyseliny (Ito and Jimbow, 1983).

Na rozdil od eumelaninu, feomelanin ma hlavni fetézec z benzothiazinové jednotky a
vykazuje zluté az cervenohnédé zbarveni (Slominski et al, 2004). Je rozpustny v zasadach a
obsahuje dusik (8 — 11%) 1 siru (9 — 12%). Skladd se z jednotek dioxidu odvozenych
z cysteinyldopti (Ito and Jimbow, 1983).

Neuromelaniny jsou sloZeny z makropolymerti a maji hnédy az cCerny pigment

(Slominski et al., 2004).

3.1.1.2 Produkce melaninu

Za fyziologickych podminek je syntéza melaninu v melanocytech omezena na
melanosomy a jejich enzymatické a konstrukéni prvky jsou organizovany a sestaveny
oddélené. Vyvoj melanosomu zahrnuje ctyii kroky. Stupen I odpovidd brzké matrix
organizaci. Ve stupni Il je matrix organizovany, ale bez tvorby melaninu (eumelanosom),
v feomelanosomu je jiz melanin vytvofen. Ve fazi Il se melanin uklada. Ve IV. fazi jsou
melanosomy zcela melanizované (pIné melaninu). Neexistuje zadny diikkaz o rozdilu mezi
folikularnimi a epidermalnimi melanosomy (Slominski et al., 2004).

Existuje Sest melanokortinovych genti (POMC, PCSK2, PCSK5, AGRP, ASIP a
MCIR) a devét genll spojenych s melanogenezi (CREB1, MITF, KIT, SLC45A2, SLC7A11,
DCT, OCA2, Tyr a TYRP1), které se podileji na regulaci a syntéze melaninu (San — Jose et
al., 2016).



3.1.1.3 Rozsifeni melaninu

V Cernych chlupovych folikulech je nejvétsi pocet melanocytii. U hnédych chlupt je
jich ponékud méné. U svétlych jsou chudé rozmisténé. Cervené chlupy maji melanin uloZzeny
nepravidelné se skvrnami. Zbarveni je regulovano geny s pleiotropnim ucinkem. Je zajimave,
ze feomelanosom i eumelanosom mohou existovat ve stejném téle, ale ne stejnou cestou
(Slominski et al., 2004).

Relativni rozsifeni pigmentti produkovanych v melanocytech se tidi v prvni fadé
dvéma lokusy, Extention a Agouti. Lokus E epistaticky interaguje s lokusem A, coZ znamena,
ze ho potlacuje (Russo et al, 2009). Lokus Agouti kdduje agouti signalizacni peptid
(Fontanesi et al., 2010a). Lokus E kdduje receptor melanocyty stimulujiciho hormonu
(MSHR) nebo melanokortin 1 receptor (MCI1R). Klasické genetické studie (Fontanesi et al.,
2006; Kijas et al., 1998; Kerns et al., 2003) ukézaly, ze dominantni alely v lokusu Extension
jsou spojeny s cernou barvou srsti, zatimco recesivni alely vtomto lokusu zplsobuji

éervené/zluté zbarventi srsti.



3.2 MCIR

GPCR neboli G proteinové receptory jsou jednou znejvétSich proteinovych
superskupin. Skupina melanokortinovych receptortt (MC) patii do tiidy A GPCR a sklada se
z péti podtypil receptorit MC — MC1R, MC2R, MC3R, MC4R a MC5R (Rinken et al., 2016;
Fridmanis et al., 2017).

Melanokortiny jsou produkovany zpracovanim posttranskripéniho
propiomelanokortinového prekurzoru (POMC) a obsahuji stimulujici hormony (a - ,p -, v —
MSH) a adrenokortikotropni hormon neboli ACTH (Sanchez et al., 2010).

MC2R neboli ACTHR je selektivné aktivovan adrenokortikotropnim hormonem.
Mutace v MC2R muze vést k nedostatku nekterych glukokortikoidd (Fridmanis et al., 2017).
Polymorfismy v ramci lidské MC3R byly spojeny s obezitou (Aris et al., 2015). Rinken et al.
(2016) zjistili, z2 MC4R hraje dileZitou roli pti regulaci potravy, ale také reguluje erektilni
funkce a sexudlni chovani. Na MC5R je zavisla regula¢ni imunita (Lee et al., 2016).

MCIR je protein se sedmi transmembranovymi doménami. Je spojeny s proteinem G a
vaze o melanocyty stimulujici hormon (a - MSH) vyvolavajici syntézu eumelaninu (Fontanesi
et al., 2009).

MCIR je klicovym regulatorem sav¢i pigmentace (McRobie et al., 2014). U savct je
MCIR vyjadiena zejména v chlupovém folikulu a koznich melanocytech. Gen byl objeven
také v keranocytech, buiikdch imunitniho systému, v mozku, Leydigovych bunkach varlat a
ve vajeCnicich (Selz et al., 2007). MCIR hraje vyznamnou roli v regulaci melaninu a
feomelaninu syntézou v sav¢ich melanocytech. Je zakodovan na lokusu E (Kijas et al., 1998).

MCIR je spojen s adenylatcyklazami a jeho aktivace zptisobuje akumulaci cAMP a
podporuje eumelanin misto syntézy feomelaninu. Agouti protein inhibuje MCIR, proto
produkce proteinu zptsobi, ze melanocyty produkuji feomelanin misto eumelaninu (Kerns et
al., 2003).

MCIR je aktivovan také jeho agonistou o — melanocyty stimulujicim hormonem (o —
MSH). Je to maly peptid vyluCovany hypofyzou, kde se odstépi od prekurzoru pro —
opiomelanokortinu (POMC). Tento peptid je také produkovan keratinocyty v epidermis.
Aktivita MCIR vede ke zvySeni urovné cAMP. Vysokd hladina cAMP vede k n€kolika
signaliza¢nim kaskadovym zménam. Intracelularni hladiny cAMP jsou kliCovym prvkem pfi
uréovani prechodu zeumelaninu na vyrobu feomelaninu. Zakladni hladiny cAMP
z nestimulovanych receptori jsou dostatecné pro stimulaci exprese genu kddujiciho

tyrosinasu, coz je enzym omezujici rychlost potiebnou pro vyrobu eumelaninu i feomelaninu.
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zapotiebi pro eumelanogenezi, ale nejsou zapotiebi pro feomelanogenezi. Zvyseni hladiny
cAMP muze zpUsobit zvySenou eumelanogenezi (McRobie et al., 2014).

ASIP je produkovany papilarni linii bun¢k, kde plisobi parakrinné na folikularnich
melanocytech. U lidi a mySi plsobi vysokou afinitou jako inverzni agonista MCIR.
Inaktivace receptoru vede k poklesu hladiny cAMP a piechodu na feomelanogenezi a nakonec
k zastaveni vyroby pigmentu. Timto zpisobem ASIP a MCIR urcuji jaky typ melaninu je
syntetizovan (McRobie et al., 2014). U n¢kterych druhti dominantni ASIP alela A produkuje
zlutou/Cervenou barvu, zatimco recesivni alela a je odpovédnd za cernou barvu (Daverio et
al., 2016).

Signalizace melanokortinu je také regulovana ptirozené se vyskytujicimi antagonisty.
Agouti protein (AGRP) je silny antagonista MCIR a MC4R (Sanchez et al., 2010; Ollmann et
al., 1998). AGRP je vyrabén zejména v hypotalamu a nadledvinkdch. Siln¢ inhibuje
melanokortikonovou signalizace MC3R a MC4R, ale neni aktivni pti MC1R (Sénchez et al.,
2010).

MCIR poskytuje vazebné misto pro Agouti protein, ktery mize byt blokovan a —
MSH. To silné¢ naznacuje, Ze protein Agouti je ligand pro MCIR. Vzijemné se vylucujici
vazba Agouti proteinu a o — MSH na MCIR je vsouladu s modelem kompetitivniho
antagonismu, nicméné pozorovani ukazaly, ze Agouti protein ma G¢inky nad rdmec pouhé
inhibice vazby a — MSH. To naznacuje, Ze Agouti protein nejen inhibuje vazbu antagonistd,
ale také méni interakci MC1R (Ollmann et al., 1998).

MCIR je vyjadfen nejen melanocytech pétovych pupent a chlupovych folikuli, ale
také v rtiznych bunikach imunitniho systému jako jsou monocyty, makrofagy, neutrofily, B —
lymfocyty nebo NK buiiky. MCIR mé vliv nejen na zbarveni, ale také na imunologické
procesy. Z toho vyplyva, Ze rizné zbarveni jedinci se mohou lisit odpovédi zprostiedkovanou
buitkami (Gangoso et al., 2011). Je to zpiisobeno pleiotropiim uc¢inkem genu, ktery ovlivituje
nejen pigmentaci, ale také chovani, morfologii a fyziologii vetné¢ imunitniho sytému
(Emaresi et al., 2013).

Rada mutaci na MCIR je spojena s melanismem (McRobie et al., 2014). Mutace
MCIR zpiisobi zménu pigmentu u rtiznych druhti zvirat véetné skotu, koni, liSek a kufat
(Kijas et al., 1998). Mutace zptsobujici hyperaktivitu nebo neaktivitu receptorii miize mit za

nasledek zatemnéni (malnizace) nebo zblednuti srsti (Sanchez at al., 2010).



3.3 Vyznam MCIR ve fylogenezi

Cetartiodactyla, skupina slozend z kytovcl a sudokopytnikl, zahrnuje témét 300
druht. Tato skupina zahrnuje nékteré z nejdilezitéjSich domacich zvirat (skot, vodni buvol,
prase, koza, ovce, velbloud, alpaka), stejn¢ jako mnoho ohrozenych druht.

Tyto druhy se znacné lisi ve zbarveni. Barevné znaky byly pouzity v rozsahlych
srovnavacich analyzach (Agnarsson and May — Collado, 2008; Stoner et al., 2003). Bylo
zjisténo, zZe naptiklad sudokopytnici obyvajici oteviené nebo poustni prostfedi jsou s nejveétsi
pravdépodobnosti spiSe svétlejSitho zbarveni. Naproti tomu tmavé zbarveni je vyznamné
spojeno s zivotem v tropech nebo hustém lese. Je pravdépodobné, Ze zbarveni je dulezité pro
maskovani, ale miize byt dilezité také pro komunikaci a termoregulaci. Vnitrodruhové studie
naznacuji, ze MC1R miiZe byt terCem pozitivni Darwinovy selekce.

MCIR prosel silnou selekci v pribéhu vyvoje skupiny cetartiodactyla. Prilezitostné
nahrady aminokyselin pfinesly dramatické G¢inky na zbarveni domécich zvitat. Bylo zjiSténo,
ze MCIR je velky fylogeneticky nastroj. MC1R umoziiuje rekonstrukci vztahi mezi vzdalené
ptibuznymi druhy. Podrobné zkoumani MCIR pravdépodobné zlepsi fylogenetické rozliSeni
savCiho stromu zivota a potencialné pomlze pii pochopeni utlohy MCIR v evoluci

pigmentace (Ayoub et al., 2009).



3.4 Zbarveni

3.4.1 Divoké zbarveni

Kijas et al. (1998) se domnivaji, ze gen MCIR je dulezity pro vyjadieni barvy srsti
divokého typu. Nejlépe studovanym druhem je mys, u které byly eumelanin a feomelanin
identifikovany a charakterizovany. Divoké zbarveni u mnoha druhti souvisi se syntézou obou
typtl melaninu. Nicméné mutace na lokusech Extension a Agouti miize podminit melanocyty
k syntéze jednoho pigmentu. U evropskych prasat byla objevena unikatni alela E1 vedouci
k divokému zbarveni.

Cyklické ,,zapinani“ a ,,vypinani* MCIR pomoci ASIP je potiebné k tvorbé prouzka,
coz je ptirozené pro agouti zbarveni. Divoky typ agouti produkuji chloupky, které¢ jsou erné
na Spickach a zakladné, ale obsahuji zluty stfed. Tento stfed odpovida pfechodu z eumelaninu

na feoemlanin (McRobie et al., 2014).

3.4.2 Bilé zbarveni

Za bilé zbarveni je zodpovédna dominantni alela KIT. U prasat pIn¢ dominantni alela
KIT zptisobuje bilé zbarveni téla (Xu et al., 2006). DalS$im genem zptlisobujici bilé zbarveni je
gen PMEL. To bylo potvrzeno u kufat, ktera nesla mutaci na genu PMEL a byla bilého
zbarveni (Schmutz and Dreger, 2013).

3.4.3 Cerné zbarveni

U rtznych druhi saveli dominantni alely na lokusu E zpiisobuji dominantni ¢erné
zbarveni (Kijas et al., 1998). U plemen domacich prasat byly odhaleny dva rtizné typy alel pro

gerné zbarveni — EP1 a EP? (Koutsogiannouli et al., 2010).

3.4.4 Cervené zbarveni

Cervené zbarveni je u zvifat obecné spojeno s recesivni alelou e (Fontanesi et al.,
2006)
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3.5 MCIR u vybranych druht zviiat

3.5.1 Mys domaci (Mus musculus)

Mus musculus Linnaeus, 1758 pochazi s jihozapadni Asie a rozsifila se do vSech koutii
Euroasie s pfitomnosti lidské populace. Tento druh je znamy modelovy organismus a velky
pocet populaci s riiznym geografickym plivodem a rliznym genetickym pozadim se pouziva
pro biomedicinsky vyzkum. Divoké populace mysi s jejich mimotadnou genetickou
rozmanitosti a rozmanitosti geografickych skupin je také idedlnim pfedmétem pro studie o
evolu¢ni biologii, ve které je pfirozeny vybér jednim z hlavnich problémi (Kodama et al.,

2015). Za posledni padesat let bylo objeveno velké mnozstvi genli mySiho zbarveni, které se

ukdzaly byt cennym zdrojem pro identifikaci a studium obecnych aspektll bunécné biologie.

Dvéma takovymi geny jsou MCIR a ASIP (Ollmann et al., 1998)

(a

cey

Obrazek €. 1: Reprezentativni variace zbarveni u divoce zijici mysi domaci Mus musculus; (a)

— populace z vlh¢i oblasti, (b) — populace ze sussi oblasti (Lai et al., 2008)
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U mysi zijicich ve volné ptirod¢ plati Glogerovo pravidlo, které fika, ze tmavsi jedinci
se pohybuji ve vlhéim prostfedi, zatimco svétlejsi v susSich oblastech. Zbarveni divoké
populace mysi se pohybuje od bilé az po Cernou.

Nicméné piirozené populace mysi domaci maji mnohem mensi variaci zbarveni nez
laboratorni populace. Je vysoce nepravdépodobné, Ze by nékteré ze zbarveni uméle
vytvofen¢ho v laboratofi bylo vidéno ve volné ptirod¢. Mezi tato zbarveni patii teckované
zbarveni, naprosty nedostatek pigmentu, strakaté zbarveni a albin. To mize byt zpisobeno
tim, Ze Sance zachovani smrtici nebo peiotropné¢ Skodlivé alely ve volné piirodé je miziva.
Navic mnoho mutaci, které byly pozorovany u laboratornich myS$i, vznikly spontdnné
v ptirodnich podminkach (Lai et al., 2008).

Kodama et al. (2015) hodnotili stav genetické struktury, coz vedlo k souc¢asnému
vyskytu tfi hlavnich skupin poddruhti: severni Eurasie (MUS), jizni Asie (CAS) a
nejzapadnéj$i Eurasie (DOM). Studie zdlraznuje slozitost fylogenetickych vztahG uvnitt
skupiny poddruhti. Strukturni analyza dale navrhla déleni CAS do dvou skupin oznacenych
jako CAS — I a CAS — II. Vé&dci zjistili, ze ptirodni vybér jednal na genu MCIR nebo
v prilehlé oblasti u populaci CAS a DOM. To znamen4, ze nahrada aminokyseliny v MC1R
méni barvu srsti.

Vysledek syntézy melaninu vyznamné koreluje s mnozstvim srdzek. Tmave zbarveni
jedinci byli pozorovani ve vice vlhkych biotopech a svétlejsi v sussich stanovistich. Zmény
aminokyselin v MCIR jsou spojeny s adaptaci barvy fenotypu, ktera slouzi jako kamuflaz
proti svétlym pise¢nym dunam.

Je pravdépodobné, ze MC1R souvisi s regulaci i jinych biologickych procest. Nékteré
mysi se zlutym zbarvenim se narodily mrtvé. Jiné mysi s letalni Zlutou alelou méli sklony
k obezit¢, odporu k inzulinu, neplodnosti, zvySené délce téla a zvySené citlivosti k nddortim.

To by mélo byt zpisobeno mutaci na MCIR (Ollmann et al., 1998).

3.5.2 Prasata

3.5.2.1 Divoka prasata

U divokych a domacich prasat je MC1R dobfe prostudovana na molekularni tirovni
(Koutsogiannouli et al., 2010). U divokych prasat byly objeveny tii typy alely E — EP, EP a e
(Kijas et al., 1998). Kde E je dominantni nad EP a recesivni e. Mezi zkoumanymi zvitaty byly

ruzné barevné fenotypy. Kijas et al. (1998) zjistili, Ze evropska prasata (Sus scrofa scrofa
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Linnaeus, 1758) maji unikatni MCIR E alelu, kterd je nezbytnd pro divoky typ zbarveni srsti.
Vysledky tohoto fenotypu se jevi jako variabilni odstiny hnédé. To zahrnuje také podélné
pruhy u mladych zvitat. Alela byla oznatena E!, coZ znamena, Ze se jednd o divokou formu.
Sekvencovani MCIR také odhalilo dva rGzné typy alely pro cerné zbarveni, které byly
oznaceny jako EP! (pfitomny u plemena meishan) a EP? (pfitomny v chovu plemene
hampshire). Alela e se ukazala byt spojena s Cervené zbarvenymi zvifaty. Divoké zbarveni
spojené s MCIR nebylo nalezeno u zadného ze studovanych doméacich plemen. To je ve
shodé s pozdéji dosazenymi vysledky (Koutsogiannouli et al., 2010).

Dun et al. (2007) uvadi, ze ¢inska divoka prasata (Sus scrofa moupinensis Milne —
Edwars, 1871) nesou dominantni ¢ernou alelu MCIR ve vysoké frekvenci. Analyza

rodokmenu potvrdila, ze EP1

alela je dominantni nad alelami EP a e. A alela EP je neuplné
dominantni nad alelou e.

Studie Koutsogiannouli et al. (2010) odhalila hybridy mezi divokymi a domacimi
plemeny prasat. Vysoké procento hybridi (16,7%) bylo zjisténo v chovné stanici na rozdil od
hybridli volné se pohybujicich divokych prasat (5,0%). Linderholm et al. (2016) zkoumali
alelickou variaci MC1R a zbarveni srsti divokych a domacich prasat v Eurasii a prokazali, ze
vSechny haplotypy nalezené v populacich divokych prasat v Eurasii jsou rozliSeny pouze
synonymni mutaci, coz je mutace, ktera nezplsobuje zaménu aminokyselin. Oproti tomu
prakticky vSechny mutace u domacich prasat jsou nesynonymni, coz znamend, ze dojde ke
zmén¢ aminokyseliny.

Canu et al. (2016) analyzovali variace MCIR v evropské populaci divokych prasat.
Dva lokusy byly pod silnym umélym vybérem v pribé¢hu domestikace. Tyto lokusy maji vliv
na barvu srsti a pocet obratlli. VétSina jedinct (94%) méla homozygotni alelu divokého typu
(E*). Zbyvajici divokd prasata (6%) vykazovala genetickou introgresi ze tii riznych
evropskych domécich alel. V zadném vzorku nebyla nalezena asijskd MCIR alela. Navic 6%
zvitat disponovalo domaci alelou NR6AL.

Asijské kanci populace vykazuji vysokou diverzitu. Alela MC1R divokého typu ma 14
variant, ve kterych se vyskytuji pouze synonymni substituce. U evropskych prasat dosud
nebyl zjistén zadny polymorfismus divokého typu. To mize byt zplsobeno nedostatkem
informaci, jelikoz vzorky nezahrnovaly populaci zijici v oblasti jiznich ostrovt, kde jsou

divoka prasata s vysokou diverzitou.
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3.5.2.2 Domaéci prasata

Prase domaci (Sus scrofa domestici Linnaeus, 1758) je domestikovana forma prasete
divokého (Koutsogiannouli et al., 2010). MCIR je jednim z gent, které ovliviiuji barvu srsti u

domacéch prasat (Xu et al., 2006). Jednotlivd plemena se 1iSi ve vyskytu alel a také ve

fenotypu.

Plemeno maishan hampshire landrace, duroc
yorkshire,
pietrain

Alela EP1/EP! EP2/ED2 EP/EP e/e

Fenotyp cerny cerny bily/bily cerveny
s Cernymi znaky

Tabulka ¢. 1: Vyskyt alelickych variant u nékterych plemen domacich prasat (Dun et al.,
2007)

V chovu prasat byl popsan také fenotypovy efekt alely el zplsobujici strakaté
zlutocerné zbarveni (Fontanesi et al., 2006).
MCIR byla studovana zejména pro zjiStovani Cistoty produktd oznacenych jako

ziskanych ze zvlastnich plemen (Koutsogiannouli et al., 2010).

3.5.3 Tur domaci (Bos primigenius f. taurus)

Maudet et al. (2002) sekventovali Ctyfi geny ovliviiujici barvu srsti u skotu (Bos
primigenius f taurus Linnaeus, 1758): C — kit, MGF, TYRP1 a tak¢é MCIR. MCIR je
mapovan na chromozomu 18 a jako jediny ukazal variaci mezi plemeny (Yang et al., 2014).
Ukazalo se, ze nejdilezitéjsi je lukus E. Kombinace analyz PCR — RFLP a PCR — AFLP
rozliduje 3 hlavni alely u skotu: EP, E* a e. Alela EP zplisobuje ernou barvu srsti a vyskytuje
se napiiklad u plemene aberdeen angus. Alela E* je divoky typ alely, kterd zptisobi fenotyp
podobny pivodnimu divokému zbarveni pratura. Toto zbarveni miizeme najit u plemen jersey
a brown swiss. Alela e zplsobuje Cervenou barvu srsti a byla identifikovana u plemen
hereford, red angus a simental (Russo et al., 2009).

Zhang et al. (2014) zkoumali deset plemen zastupujicich pét geografickych oblasti
(severni, stfedni, jizni a jihozapadni Cina a Bandladé$) a riizné druhy (Bos taurus Linnaeus,

1758, Bos indicus Linnaeus, 1758) a hybridy. Bylo odhaleno 20 polymorfismi (jedna delece,
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Sest synonymnich substituci a 13 ztratovych substituci). Tyto polymorfismy jsou definovany u
18 riiznych haplotypt. Ukéazalo se, ze E a E* jsou hlavnimi haplotypy u plemen ze severni
nebo centralni Ciny. Haplotypy definované jako c.416C>T, ¢.583C>T a C.890T>C se
vétsinou vyskytuji u zvifat v jizni a jihozdpadni Cin& a Bangladési.

U skotského nahorniho skotu se vyskytuje Sest zdkladnich barev: ¢erna, Seda, stiibtité
Sedd, Cervend, zlutd a bild. Téchto Sest zbarveni je vysvétleno non — epistatickou interakci

genotypu v genech MC1R a PMEL (Schmutz and Dreger, 2013).

3.5.4 Ovce domaci (Ovis orientalis aries)

Na barvu ovci (Ovis orientalis aries Linnaeus, 1758) maji vliv dva lokusy: Agouti a
Extension kodujici agouti signalizujici protein (ASIP) a melanokortin 1 receptor (MCI1R)
v daném potadi (Fontanesi et al., 2011). Fontanessi et al. (2010) zjistili pfitomnost dvou alel
na lokusu Extension u ovci. Alela EP (dominantni &ern4), kterd miize odpovidat za Eernou
barvu nékterych plemen. A alela E*, coZ je alela divokého typu, ktera je rozdélena ve vét§ing
plemen. Na rozdil od jinych druht, recesivni alela e na lokusu Extension nebyla u ovci zatim
jasné dokumentovana. Tii mutace v MCIR zplisobuji dominantni ¢ernou EP alelu a recesivni
e alelu. Na lokusu Agouti bylo u ovei popsano asi 20 alel.

Massese je italské mlécné plemeno ovce, které se vyznacuje ¢erné¢ zbarvenou kiizi,
rohy a ¢ernou nebo Sedou vinou. Vzhledem k ptitomnosti téchto dvou typl zbarveni srsti lze
toho plemeno povazovat za zajimavy model pro hodnoceni G¢inku genovych polymorfismi
na barvu srsti (Fontanesi et al., 2011).

Fontanesi et al. (2010) zjistili pét jednonukleotidovych polymorfismi rozdélenych do
Ctyt haplotypi. Haplotypy 1 a 3 jsou povazovany za alely divokého typu lokusu Extension.
Jsou pfitomny ve vét§iné analyzovanych plemen.

Souvislost mezi MCIR polymorfismy a barvou srsti miize byt vyhodnocena v ramci
plemene nebo n€kolika plemen s riiznou barvou fenotypu.

Pokud jsou pfitomny skvrny (coz znamena ptitomnost melanocytd v téchto oblastech),
mohlo by to znamenat, ze rizné mutace jsou spojeny s pritomnosti eumelanickych nebo
feomelanickych barev. Analyza odhalila dvé ztratové mutace zplsobujici dominantni ¢ernou
alelu u norského plemene dala. Pfitomnost téchto dvou mutaci byla pozorovana i u jinych
plemen ovci: corriedale, damara, black merino, black castellana a karakul. Podle fenotypu
pozorovaného u jinych druhtl, které maji stejné dvé zmutované pozice, se da predpokladat, ze

by nékterd z téchto dvou mutaci mohla byt postacujici ke konstitutivni syntéze eumelaninu.
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Zda se nepravdépodobné, ze by dalsi regula¢ni mutace v haplotypu 3 mohla mit vliv na barvu
srsti, protoze haplotyp byl pfitomen u rtiznych plemen lisicich se barvou srsti.

geneticky urcuje barvu srsti ovci (alespoil u analyzovanych italskych plemen). Mutace genu
ASIP se zd4d mit vétsi vliv na barvu srsti. Kromé toho jsou do procesu zapojeny také dalsi

lokusy. To je ve shod¢ s diive dosazenymi vysledky (Fontanesi et al., 2010a).

3.5.5 Koza domaci (Capra aegagrus hircus)

Podle studii Fontanesi et al. (2009) se zda, ze alespoil u nékterych plemen koz (Capra
aegagrus hircus Linnaeus, 1758) jsou mechanismy uréeni zbarveni srsti podobné tém, které
Jiz byly popsany u jinych druhii. U koz se nejCastéji vyskytuje bilé, hnédé, Sedé a Cerné
zbarveni.

Cela kodujici oblast genu MCI1R byla skenovana u koz Sesti riznych plemen rtizného
zbarveni. Bylo urceno pét jednonukleotidovych polymorfismi (SNP), jedna nesmyslna
mutace, tii ztratové mutace a jedna tichd mutace.

Vysledky naznacuji, ze mutace identifikované v genu MCIR jsou spojeny s ¢ernym a
cervenym zbarvenim srsti. To v8ak neplati u vSech plemen, coz naznacuje, Ze je zde mnoho

dal$ich dulezitych genetickych faktort.

3.5.6 Kin domaci (Equus ferus caballus)

Nejvyznamnéjsi zbarveni u koni (Equus ferus caballus Linnaeus, 1758) jsou: ryzak,
hnédék a vranik. Zbarveni hnédakt, ryzakt a vranik je fizeno lokusy ASIP (A) a MCIR (E).
Genotyp hnéddki je A_E , vraniki aaE_ a ryzakll _ee. Hnédaci a vranici se nazyvaji
eumalanicti diky alele E produkujici eumalnin. Ryzaci feomelaniCti, protoZze maji v srsti
pouze feomelanin (Stachurska and Brodacki, 2008).

Plemena koni obvykle vykazuji obrovskou skalu barev srsti. Nicmén¢ néktera plemena
jsou zndma pro jejich zbarveni, coz naznacuje, Ze koné jsou v tomto znaku homozygotni.
Naptiklad frisky kil je povazovan za vrané plemeno, ale s nizkou frekvenci se vyskytuje i
alela E® zplsobujici ryz¢é zbarveni. To je zplsobeno substituci v MCIR. Tuto substituci
zptisobi mutace v pozici C301T. Zadna jind mutace nebyla u koni pozorovana (Rieder et al.,

2001).
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Jacobs et al. (2016) zjistili, Ze existuje asociace mezi genem ASIP a temperamentem,
coz muze ovlivnit komunikaci lidi s koiimi. Podle studie je ¢erna klisna s genotypem aa vice
sobéstacnd a vhodna do osamélejsich situaci nez hnédék s genotypem A_. Podobné ucinky
byly popsany u mysi a krys a souvisi zjevné s mensi velikosti nadledvin a tudiz se snizenou
produkci hormonii nadledvin.

Stachurska and Brodacki (2008) provedli studii, kterd méla ovétit hypotézu, ze barva
srsti je povazovana pii vybéru populace polskych plnokrevnych koni. Formalné neni barva
kritériem vybéru u tohoto plemene. Je vybirdno predevSim pro rychlost. Nicméné chovatelé
Casto preferuji urCitou barvu a véfi, Ze jednotlivé barvy mohou souviset s lepSimi nebo
hor$imi vysledky.

Frekvence alel A, E byla odhadnuta od frekvence fenotypi. Z celkového poctu bylo
71,0% hnédaka, 22,7% ryzakt a 1,8% vranych hiibat ze vSech potomkl. Zvyseni poctu
hnédych zvitat Slo ruku v ruce s poklesem ryzich hiibat a naopak. Obecné plati, ze recesivni
alely a a e vykazovaly mirny pokles frekvence.

Zbarveni srsti u plnokrevnikli se nevztahuje k jejich zavodnimu vykonu, coz je
Nicméné vysledky studie ukazuji, Ze zbarveni srsti neni zcela vynechdno v plemenitbé polské

populace plnokrevnikl (Stachurska and Brodacki, 2008).

3.5.7 Kiralik domaci (Oryctolagus cuniculus f. domesticus)

Kralici (Oryctolagus cuniculus f. domesticus Linnaeus, 1758) disponuji péti alelami na
lokusu Extention: EP (dominantni erna), ES (ocel, slabsi verze EP), E (divoky typ, bézné
rozsifend Cernd), €l (japonské Zihdni, mozaika ¢erné a zluté) a e (Zlutad / ervena s bilym
btichem). Nedavno byly identifikovany dvé delece spojené s dominantni ¢ernou a recesivni
ervenou. Pofadi dominance je nasledujici: EP > ES > E > e > ¢ (Fontanesi et al., 2006).

Bylo by mozné ptedpokladat existenci pouze jedné dominantni cerné alely a
ptitomnost modifikatoru genu by mohla byt pfic¢inou rliznych intenzit ¢erné. Recesivni delece
eliminuje deset aminokyselin prvni extracelularni klicky a byla v homozygotnim stavu u
vSech zlutych/Cervenych kréali¢ich plemen a kment (burgundy, fawn, gold saxony, new
zealand red, durinskych plemen a u zvifat ostatnich plemen, u kterych neni pevné stanovena
barva srsti).

Zbyva charakterizovat €l alelu. Japonské Zihani bylo pravdépodobné objeveno ve

Francii béhem druhé poloviny 19. stoleti a nasledné bylo pfedstaveno v Anglii a dalSich
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zemich. Toto zbarveni mize byt definovano jako zluté strakaté s cernou. Zjevné je zpisobeno
piitomnosti dvou typti melanocyt. Jeden produkuje eumelanin, druhy feomelanin. Alela €’ se
vyskytuje u plemen japonska a rhienelander. Strakaty fenotyp je podobny Zelvovinovému
vzoru u samic kocek a syrskych kieck.

Plemeno kralika rhinelander ma trikolorovy vzor, ktery je cerny, zluty s bilymi misty.

Bil¢ oblasti jsou zplisobeny absenci zralych melanocytii (Fontanesi et al., 2010b).

3.5.8 Pes domaci (Canis lupus familiaris)

Pes domaci (Canis lupus familiaris Linnaeus, 1758) vykazuje razné barvy srsti, které
zahrnuji Sirokou $kélu variaci mezi rGznymi plemeny. Je toho zndmo hodné¢ o molekuldrni
biologii pigmentace psa. Aktualni pochopeni je zalozeno pievazné na tradinich
experimentalnich chovech. V nékterych pifipadech se navrhované genetické interakce 1isi od
téch, které byly pozorovany u jinych savct.

Byla potvrzena ptitomnost Sesti gend, které urcuji specifickou barvu srsti: MCIR,
TYPR1, ASIP, MLPH, SILV a MITF (Kerns et al., 2003).

Brockerville et al. (2013) sjistili, ze 1 dalsi gen, CBD103, se podili na tvorbé
eumelaninu u domdcich pst a jejich divokych predki, vlkii. Mutace gent MC1R, ASIP a
CBD103 miize mit vliv na zbarveni srsti u domacich pst (Wang et al., 2013).

Gen CBD103 je také znam jako lokus K. MCIR je epistaticky k CBD103 a ASIP. Psi
nesouci dominantni alelu CBD103 maji ¢erné zbarveni. CBD103 koduje protein b — defensin,
ktery s deleci amino 23 kompetitivné vaze MCIR a to i pfitomnosti funkéniho Agouti, coz
vede k dominantnimu ernému zbarveni srsti (vztazeno na alelu KB). Psi s divokym typem
CBD103 alely KY jsou zluti a to dokonce v piitomnosti funkéniho MCIR (Brockerville et al.,
2013).

Kerns et al. (2003) studovali molekularni genetiku dominantni ¢erné. Identifikovalo se
nékolik kodujicich polymorfismi v ramci MC1R.

Fenotypova rozmanitost, vcetn¢ velikosti téla a barvy srsti, ve srovnani mezi
domacimi psi a jejich divokymi ptredky je ohromujici. Velmi rtiznorodé zbarveni srsti
nalezené u psich plemen je dobrym ptikladem pro odhaleni sily umélého vybéru, kde selekce
odpovidala lidskym potifebam a vyustila k silnému umélému vybéru.

Wang et al. (2013) zkoumali populace kunmingského psiho plemena. Kunmingské psi
plemeno bylo pivodné vyvinuto kiiZenim mistnich psti a pracovnich pst, jako je naptiklad

némecky ovcak. Tento hybrid ma dv¢ stabilni populace: vI¢i ¢ernou (WB) a ¢ernou Cernou
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(BB), které¢ byly odvozeny od kunmingského psa v pribéhu poslednich Sestnacti let. WB psi
maji Cernou a zlutou po celém téle, zatimco psi BB populace maji ¢erna zada a zluté biicho a
koncetiny. Bylo zji§téno, Ze mezi populacemi je rozdil na lokusu MCIR. U zadného ze
zkoumanych pst se nevyskytovalo ¢erné zbarveni. Vysoka heterozygozita na MC1R lokusu je
v souladu se smési cern¢ho a zlutého zbarveni srsti u tohoto psiho plemena. M3 byl hlavni
haplotyp u WB populace, zatimco M1 byl hlavni haplotyp u BB populace. Vysledky studii
naznacuji, ze MCI1R odpovida za barevny rozdil ve zbarveni mezi témito dvéma populacemi.

U MCIR lokusu byly identifikovany c¢tyfi mutace, z nichz dvé maji spojeni
s konkrétni barvou srsti.

Naptiklad mutace Arg306Tyr zplisobuje Cervené nebo zluté zbarveni celého téla u

irskych setrii, Zluté zbarveni labradorskych retrivrt a zlatych retrivri (Jakubczak et al., 2016).

3.5.9 Kojot (Canis latrans)

Rychla kolonizace kojota (Canis latrans Say, 1823) ve vychodni casti Severni
Ameriky usnadiiuje zanik kliCového konkurenta — vlka (Canis lupus Linnaeus, 1758) a
genetickou vyménu se zbylymi vlky. Tim vznikaji v populaci adaptivni variace.
Severovychodni kojoti jsou nékdy oznacovani také jako ,kojvici“. Jsou vétSi nez jejich
zapadni protéjsky, maji proporcidlné Sir§i lebku a charakteristické chovani. Vychodni vlk
(Canis lupus lycaon Schreber, 1775) a zapadni kojot ptispéli zjevné ke genetické konfiguraci
severovychodniho kojota. Jedna tfetina severovychodnich kojoth obsahuje mtDNA
vychodniho vlka.

Bylo zdokumentovano Sest bilych kojotl. Tato zvifata maji pigmentovanou kiizi i o¢i
a malé mnozstvi skvrn v blizkosti usi, krku a tfisel, ale jinak jsou napadné bili v porovnani
s typickym kojotem, jehoz srst je snéd€é Sedd s Cernymi Spickami a bilou na krku, bfiSe a
vnitini strané usi. Vzacna bild zvifata, at’ uz albini ¢i nikoli, byla zaznamendna a podnécuji
zvédavost a zajem mezi vyzkumniky i laickou vetejnosti.

Ze ti1 zkoumanych genti pouze MCIR obsahuje variantu, kterd je jednoznacné spojena
se zbarvenim srsti u newfoundlandskych kojotii. V napadném kontrastu k CBD103 a Agouti
byl gen MC1R velmi variabilni mezi kojoty. Obsahuje Sest variabilnich mist, ¢tyfi z nich jsou
spojeny s aminokyselinovymi substitucemi. Bili kojoti byli homozygotni na vSech
variabilnich mistech a tim jasné¢ homozygotni pro jednu MCIR alelu. Tato alela obsahuje dvé
pfedpokladané aminokyselinové substituce, které by mohli piedstavovat vypinaci funkce

mutace MCIR a tudiz by mohli byt pfi¢inou zbarveni srsti. Ani jedna z téchto variant
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aminokyselin nebyla nalezena v homozygotni kombinaci u vSech tmavych zvifat. Proto je
velmi pravdépodobné, Ze jedna nebo dvé aminokyselinové varianty jsou spojeny s rozdilnou
barvou srsti u kojotil. Se zbarvenim je pravdépodobné spojena mutace R306Ter.

Selektivni vyhoda miZze existovat i u kojotti bilého zbarveni (naptiklad maskovani pti
lovu). Totéz plati i pro bilé medveédy. Vysoky podil nesynonymnich a synonymnich substituci
v MCIR kojoti je také indikativni pozitivni selekci (Brockerville et al., 2013).

3.5.10 Kamzik (Rupicapra)

Kamzici, rod Rupicapra, obyvaji vétSinou stfedni az vysokou nadmotskou vysku jizni
Eurasie. Taxonomie kamzikli a G¢inky historickych udalosti na jeji diverzifikaci jsou stale
predmétem diskuze vzhledem k tomu, Ze rizné morfologické a genetické znaky jsou
prezentovany Casten¢ nesouhlasnymi pohledy. V soucasné dobé mezi jeden
z morfologickych znaki, které rozliSuji dva druhy, patii zbarveni srsti. S rozdilnym
zbarvenim souvisi MC1R. Byly identifikovany tfi rozdilné haplotypy. Tim vyslo najevo, Ze
kamzik apeninsky (Rupicapra pyrenaica ornata Neumann, 1899) je velmi rozdilny od zbytku

populace Rupicapra (Pérez et al., 2013).

3.5.11 Lama (Lama guanicoe)

Barva srsti je jednim z nejndpadnéjSich fenotypovych rozdili mezi lamami (Lama
guanicoe Linnaeus, 1758) a jejich divokym pfedkem. Ten vykazuje charakteristicky divoky
typ fenotypu s nacervenalou hibetni oblasti, bilym bfichem a tmavé Sedou hlavou. Lamy
oproti tomu vykazuji Sirokou skalu barev.

Sekvenéni analyza Daverio et al. (2016) odhalila deset nesynonymnich
jednonukleotidovych polymorfismti v genu MCIR. Byly identifikovany tfi hlavni haplotypy,
ale zadny z nich nebyl kompletné¢ spojen s urCitou barvou fenotypu. Nicméné€, vyznamna
souvislost objevena byla.

Zadna ze studovanych alel neukazala kompletni korelaci s uréitou barvou fenotypu.
Nicméné, genotyp a alely byly vyznamné odlisné mezi fenotypovymi tfidami. MCI1R*1
varianta ukazala vyznamny vztah s pigmentovanou srsti. Z 55 zvifat jich 50 vykazovalo
alesponi jednu kopii MC1R*1 alely, zatimco u bilych lam nebyla tato alela pozorovana. U
skupiny bilych zvitat byla alela MC1R*2 nalezena s vyrazné vyssi frekvenci nez u barevnych

zvitat. Bylo také pozorovano, ze vSechny lamy s MC1R*2 alelou v homozygotnim stavu jsou
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bilé. Divoky genotyp (MCIR*3) byl pozorovan u deseti zvifat, z nichz ¢tyfi méli ,,Cernou

tvar a Sest zvitat bylo bilych. To poukazuje na vliv genti na tento fenotyp.

3.5.12 Buvol (Bubalus bubalis bubalis)

Domestikovany vodni buvol (Bubalus bubalis bubalis Linnaeus, 1758) patii do
skupiny Bovidae a je Siroce rozsifen po celé Asii, jizni Evropé, Jizni Americe a severni
Africe. Je pouzivan jako tazné zvife a také na maso a mléko. Tento buvol ma dva typy.
Bazinny typ je zpravidla Sedého nebo tmave Sedého zbarveni s bilymi puncochami a lehkym
pasem nebo limcem pod krkem. Mén¢ bézné je bilé zbarveni na rizové kuzi. Pro ti¢niho
buvola je typické Cerné zbarveni s bilymi nebo hnédymi skvrnami. Pfedchozi pozorovani
ukdzala, Zze bila barva by mohla byt podminéna jedinym genem, ktery je Uipln€ dominantni
k Sedé, c¢astecné¢ dominantni nebo eustaticky k cerné.

Bylo zjisténo, ze ticni buvol se od bazinného lisi v MC1R genové sekvenci dvéma
nesynonymnimi substitucemi. MC1R sekvence byla definovéna jako alela EBS. To znamend,
7e vsichni ¥iéni a bazinni buvoli jsou homozygoti s genotypem EBR/EBR a EBS/EBS. Podle
ocekavani jsou kiizenci heterozygoti s genotypem EBR/EBS. V multi — generaci hybridniho
potomstva byl objeven homozygot nesouci novou alelu, ktera byla oznacena jako EBRS. V F
generaci byli objeveni také dva heterozygoti s genotypem EBR/EBRS 3 EBS/EBRS

Ukazalo se, ze MCIR nema zadnou spojitost s bilou a Sedou barvou u buvola. Bila a
Sed4 barva by mohli byt regulovany na jiném lokusu. Alela EBR genu MCIR byla spojena
s ¢ernou barvou srsti. S MCIR genem se na syntéze melaninu podili mnoho dalSich gend,
zejména geny kodujici proteiny nezbytné pro pigmentaci a biologii melanocytt, podilejici se

na regulaci zbarveni srsti (Miao et al., 2010).

3.5.13 Liska obecna (Vulpes vulpes)

Piivodni barva liSky obecné (Vulpes vulpes Linnaeus, 1758) byla Cervena. Pozdé&ji
v disledku ptirozeného vyberu se objevili jedinci s ¢ernou srsti. Tyto lisky jsou zdkladem pro
liSky se stfibrnou pigmentaci srsti.

U lisek chovanych na farmach existuje vyssi genetickd diverzita ve vztahu k divoké
populaci. Volné zijici liSky maji niz$i variabilitu v sekvenci genu MCIR (pouze jedna
varianta v pfipadé€ polskych liSek a dvé u liSek Severni Ameriky). Faremni lisky jsou v tomto

v

sméru mnohem proménlivejsi a vykazuji Ctyii riizné profily. Vysoka variabilita se da vysvétlit

21



nejen vymizenim piirozené¢ho vybéru, ale také chovatelskym zasahem. Rozdily v genové
variabilité byly prokdzany také u pstt myvalovitych (Jakubczak et al., 2016).

Lisky, u kterych dochézi k trvalé¢ aktivit¢ MCIR jsou stiibrné. Lisky s ostatnimi
kombinacemi alel se li§i ve fenotypu koufové cCervené se zlatym a stiibrnym kiizem

(Brockerville et al., 2013).

3.5.14 Liska polarni (Alopex lagopus)

Ve vysokych zemépisnych Sitkach musi zvifata celit sezonnim zménam teploty, svétla,
dostupnosti potravin a barev jejich prostfedi. Existuji rizné fyziologické adaptace podle
druhu. Patfi mezi n€¢ hibernace, skladovani energie pomoci tuku nebo modifikace srsti.
Suprachiasmatické jadro (SCN) z hypotalamu je hlavni sloZkou savéich biologickych hodin.
Kardiostimulator v tomto jadru koordinuje Siroké spektrum fyziologickych, endokrinnich a
behaviordlnich rytma.

Liska polarni (4lopex lagopus Linnaeus, 1758) je cirkumpolarni obyvatel Arktidy a
ptirozené se vyskytuje ve dvou barevnych formach, bilé a modré. U bilé formy dochézi ke
zméné pigmentu v prib&hu sezdénnosti. Letni srst se vyznacuje tmavym hibetnim a ventralnim
svétlym vzorem. Zatimco bila zimni srst je vytvofena jako adaptace ke sn¢hu a ledovému
letni srst. Tento proces za¢ina v kvétnu. Zimni srst zacind rlst v zaii a je o 200% silngjsi nez
letni.

Modra forma vykazuje uniformni tmavé Sedou/modrou barvu v lét€. Dominantni
modré zbarveni se dédi jako jednoduchy mendelisticky rys zpiisoben jednim genem. V zimni
sezong je srst svétlejsi nez letni, ale mnohem vice barevna ve srovnani s bilou formou polarni
lisky.

Byly objeveny dvé mutace v MCIR zplsobujici substituce aminokyselin. V poloze 5
je glycin nahrazen cysteinem a v pozici 280 je fenylalanin nahrazen cysteinem. Tyto dvé
mutace jsou lokalizovany na pocatecni extracelularni oblasti receptoru a vn¢j$i hranici
transmembranové¢ hranice.

Mezidruhové kiizeni mezi bilou polarni liskou a standardni stfibrnou variantou lisky
obecné poskytuji presvédéivé dikazy o funkci agouti proteinu u polarni liSky. Sttibrna liska
nenese agouti protein a Cervend barva nalezena v potomstvu musi byt tedy zplisobena
marktickym* agouti proteinem. Védci se domnivaji, Ze dominantni agouti alela AY je

odpovédna za postupné odstranéni veskerého eumelaninu ze srsti, ¢imz nahradi zimni srst tu
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letni. Funk¢ni vysvétleni by mohlo byt to, ze rovnovaha mezi agouti proteinem a o — MSH je
posunuta v souladu s fotoperiodou. V 1ét€¢ se zvySuje mnozstvi UV zafeni a tim stoupa
produkce o — MSH. Pfedpoklada se, Zze by chlupy mohli fungovat jako systém optickych
vladken pro dovedeni UV svétla do chlupového folikulu. Je ovSem potieba ovétit to
experimentalné. Je predpoklad, Ze diky mutacim ma modré forma mensi schopnost reagovat
na posuny v rovnovaze agouti proteinu a o — MSH ovliviiyjici sezonni zmény barvy srsti

(Vége et al., 2005).

3.5.15 Primati (Primates)

U primatt je MCIR podstatné v kolisani barvy srsti. Haitina et al. (2007) ukazaly, ze
MCIR se podili na zbarveni srsti u lvicka zlatohlavého (Leontopithecus chrysomelas Kuhl,
1820). Existuje také nckolik ptipadl, kdy by role MCIR mohla byt vylou¢ena mezi blizce
ptibuznymi taxony. Naptiklad orangutani (Pongo Lacépede, 1799) jsou zcela nacervenali,
zatimco tamarin skdkavy (Callimico goeldii Thomas, 1904) je Cerny. Fixni rozdily MCI1R
byly pfitomny, ale potenciondlni uloha MCIR v barvé fenotypu neni jista. Orangutan ma 13
rozdili aminokyselin oproti lidské MCIR. A proto zistava otdzkou, zda je feomelanické
zbarveni orangutanti zptsobeno ztratou funkce MCIR jako u lidi. V lidské MCIR je nizsi
intracelularni odpovéd’ na o — MSH a mirné zvySena bazalni hladina cAMP. To ukazuje, ze
vyvoj Cervené¢ho zbarveni a ¢ervenych vlasti u orangutanti a lidi ma jiny geneticky zéklad,
nebot’ ztrata funkce MCIR tvoii zéklad fenotypu u lidi. Dal$i moZnou pfi¢inou neustalé
produkce feomelaninu u orangutani je nadmérnd exprese ASIP. V nékterych funkénich
mistech byly identifikovany mutace, ale oc¢ekavané fenotypové ti€inky nebyly pfitomny.

Lemufti (Lemur Linnaeus, 1758) jsou nejvice fylogeneticky vzdaleni od ¢lovéka a maji
nejvice divergentni MCIR sekvence. Zda se, ze vazebné misto pro MSH je nefunkéni,
protoze neexistuje detekovand vazba. Hlavnim mechanismem pro rozdil zbarveni proto miize
byt regulace ASIP.

Viestan (Alouatta Lacépede, 1799) ma podobny profil MCIR jako nékteti lemufi,
s nedostatkem vazby MSH, vysokou bazalni aktivitou a regulaci ASIP.

Celkové vysledky ukazuji, ze jsou 3 dalezité mechanismy regulujici MCIR. Bazalni
byt regulovan MSH nebo ASIP. Nizkd nebo vysokad bazalni aktivita mize byt spojena

s nizkou nebo vysokou reakci MCIR a MSH, coz ukazuje, ze se mohou vyvijet nezavisle.
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V pfipadé, Ze je vazba MCIR =ztracena, regulace Cinnosti muize byt stale udrZovana
prostfednictvim ASIP.

Tento mechanismus byl ztracen u gibond, ktefi maji genomovou deleci ASIP lokusu.
Otazkou je zda ztrata jednoho mechanismu vede ke snizeni rozmanitosti v barvé (Haitina et

al., 2007).

3.5.16 Ptaci (Aves)

Sulidae je skupina slozend z 10 druht pelagickych motskych ptéki, rozdélenych do tii
rodu, Papasula, Sula a Morus. Existuje vyznamna odchylka v mnozstvi a distribuci pigmenti
melaninu mezi jednotlivymi druhy. Byly objeveny tfi barevné variace: bila, bilohnéda a
hnéda. Ukézalo se, ze gen MCI1R je dokonale spojen s barevnou variaci. MC1R byl spojen s
vnitrodruhovou variabilitou melaninu v pefi u nékolika nepfibuznych druhi ptakd. Nicméné
na jeho zapojeni do mezidruhové variace existuje mnohem méné ditkazii.

Vsech deset druhti ve skupiné Sulidae spadéd do 4 Siroce definovanych kategorii barvy
peti: 1) bild dorzaln¢ a ventralng€, 2) bila ventraln¢ a na hlavé, hnéda dorzéln€, 3) prevazné
bild ventraln¢ ale s hlavou a ¢asti krku a hornich prsou hnédou, hnédé dorzalngé, 4) hnéda
dorzalng a ventralné.

Ukézalo se, Ze substituce v MCIR nemaji silny vliv na vzorovani. Je pravdépodobné,
Ze na zbarveni se vice podileji mutace v regulacni oblasti genu. AvSak vyskyt téchto substituci
by nemél byt ignorovan. Ukazalo se, ze 1 malé zmény v kddujici oblasti MC1R mohou
vytvaiet dramatické zmény ve fenotypu (Baido and Parker, 2012).

Ukézalo se, ze MCIR mutze mit vliv na imunitni systém obratlovct, ktery je dulezity
pro parazitarni rezistenci. V Karibiku, u neotropického ptéka, banakita jamajského (Caereba
flaveola flaveola Linnaeus, 1758), nastavaji dva odliSné typy zbarveni. Divoky (,,zluty*) je
viudypiitomny v celém regionu. ,,Cerny“ typ se nachazi pouze v jiznim Karibiku. Vznika
jako vysledek dominantni bodové mutace v kddujici oblasti genu MC1R. Podil ¢ernych ptaka
se zvySuje smérem k centralnim oblastem. Podil cernych ptaki se zvySuje z 10 az na 90% na
vzdalenost 4 km. Frekvence vyskytu je silné spojena s variaci klimatu a mistem vyskytu. Zluti
ptéci jsou nejbéznéjsi v nejsussi, nizko polozené oblasti otevienych lesti a kiovin. Zatimco
frekvence Cernych ptakl se zvySuje ve vlh¢ich oblastech a vysSich nadmotskych vyskach.
Nicméné oba typy se prekryvaji. Zluti ptaci nejsou piitomni pouze v nejmokiejsi oblasti, kde

je les nejrozvinutéjsi. Rozdily v barvé mohou byt spojeny s malymi rozdily
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v mikroorganismech na vybranych mistech. Ukézalo se, ze pétovy roztoci se vice vyskytuji u
cernych ptakl (MacColl et al., 2013).

U osttize jizniho (Falco eleonorae Gené, 1839) dochazi k diskrétni zméné melaninu
na bazi zbarveni pefi. To lze dokonale vysvétlit jako deleci v radmci ¢ty aminokyselin na
MCIR genu. Udrzovani polymorfismu dlouhodobé implikuje nepfitomnost smérového
vybéru upiednostiiovanim jedné varianty pfed druhou nebo selektivni rovnovdhou mezi
alternativnimi genotypy a barevnymi variantami pfedstavujicimi stejné strategie jak se
vyrovnat s kolisanim faktorti Zivotniho prostfedi. To naznacuje, Ze rizné fenotypy miizou byt
ptizpisobeny specifickym podminkdm prostfedi a tudiz zabiraji stejné stanoviste.
Potencionalni selektivni hodnota miize zahrnovat utajeni v prib&hu lovu nebo odolnost proti
odéru peti (Grangoso et al., 2011).

Raroh lovecky (Falco rusticolus Linnaeus, 1758) obyva nejrtiznéj$i arktické a
subarktické stanovisté v Severni Americe a Eurasii. Jednotlivci se vyrazné lisi v barvé peti a
mohou mit pefi bilé az po tmaveé Sedou/hnédou. Studie ukazala, ze MCIR je zapojen do
albinismu, a to nejen u raroha loveckého. To souvisi s prizptisobovanim se prostiedi u

arktickych zvitat (Zhan et al., 2012).

3.5.17 Hadi (Serpentes)

MCIR se podili na tvorbé barveného vzoru nejen u savcd a ptakt ale také u plazi. U
plaztt MC1R zejména reguluje mnoZstvi melaninu v Supindch.

Byly zkouméany rody Chilomeniscus, Chionactis a Sonora. Bylo zjisténo, Ze oblast
kédujici MCIR byla proménlivd mezi jednotlivymi druhy. To mélo za nésledek relativné
maly pocet substituci aminokyselin. Tyto substituce aminokyselin nebyly vyznamné spojeny
s pruhy. Nebyla zjisténa statistickd asociace MCIR s pruhy. Tento zavér je podpofen
skuteCnosti, ze byla zjisténa nulova nukleotidova nebo aminokyselinovd zména v mistech
spojenych s adaptivnimi rozdily v MCIR u jinych Supinatych plazd.

Avsak nelze zcela vyloucit ulohu MCI1R na zbarveni, jelikoz doslo k testovani pouze
pro jeden typ melanistického polymorfismu. Nicméné rod Sonora ukazuje dalSi barevné
variace v zdkladni barvé a néktefi hadi maji dokonce tmavy nebo melanisticky vzhled.

MCIR je nepochybné dilezity pro tvorbu melaninu u hadt. Ackoliv studie Supinatych
hadt ukazuji smiSené vysledky role MCIR na fenotyp. Vyzkum v rdmci hromadné studie

urcil roli MC1R v barevném vzoru odpovidajicimu pozadi (Cox et al., 2013).
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3.5.18 Ryby (Osteichthyes)

Na rozdil od savel maji ryby pouze eumelanin a nejsou schopny produkovat
phaecomelanin (Selz et al., 2007). Barevny vzor u ryb zahrnuje Sest typtl pigmentovych bunck
— melanofory (tmavy pigment), xanthofory (zluty pigment), erythrofory (Cerveny pigment),
leukofory (bily pigment), cyanofory (modry pigment) a iridofory (stiibfity pigment).
Interakce téchto bunck zejména prostifednictvim migrace a diferencialnich rychlosti a
proliferace generuje nékolik télnich tonl a zvord (Henning et al., 2010).

Stejné jako v sav€ich systémech je MCI1R zapojen v barevném vzoru ryb (Sanchez et
al., 2010).

Gen MCIR byl analyzovan u dospélcti a embryi n€kolika druhG ryb: mecovka
(Xiphophorus Heckel, 1848), medaka (Adrianichthys Weber, 1913) a danio pruhované (Danio
rerio Hamilton, 1822). MCIR transkripty byly detekovany ve vSech dospélych testovanych
organech véetné mozku, oci, zaber, svall, kiize a varlat u mecovky a medaky. Nizké hladiny
RNA byly pozorovany v jatrech a vajeCnicich. Stejné tomu bylo i u embryondlnich organd. Je
zajimavé, Zze MCIR byla zjiSténa jiz ve fazi 8 — 9 (4/5 h, Casna/pozdni morula), to je mnohem
dfive, nez je urCen vzhled prvnich melanoforti. U dania pruhovaného byla MCIR detekovana
v mozku, oc¢ich, kiizi a varlatech, ale ne v zabrach, jatrech, svalech a vajecnicich. Gen byl
pozorovan u 24 hodin starych emryi, kde se za¢ina objevovat pigmentace (Selz et al., 2007).

Jeskyni zvifata jsou vynikajicimi modely pro zkouméani zmén ve zbarveni vzhledem
k opakujici se ztraté pigmentace v organismu, ktery Zije uprostfed temného podzemniho
prostfedi (Stahl and Gross, 2015). Hnéd4d mutace pozorovand u tetry mexické (A4styanax
mexicanus De Filippi, 1853) ma za nasledek snizeni obsahu melaninu a nahnédlé o¢i. V rybi
hypofyze byly popsany vSechny tfi formy MSH a regulace MSH se zda byt dulezitym
mechanismem pro piizpisobeni se pozadi a tvorbé pigmentovych vzorid. MCIR je
exprimovan v riznych centralnich a perifernich tkanich. Bylo prokdzano, ze agouti relativni
protein vede ke snizeni aktivity receptoru, pisobi jako inverzni antagonista. To naznacuje, Ze
receptor je konstitutivné aktivovan. Kromé toho vysledky naznacuji, ze by AGRP mohl hrat
parakrinni nebo autokrinni tlohy tim, ze reguluje konstitutivni aktivitu receptoru u moiského
vlka (Dicentrarchus labrax Linnaeus, 1758) (Sanchez et al., 2010).

Ptirozené populace druhu kancik citronovy (Amphilophus citrinellus Giinther, 1864)
v né¢kolika riznych kraterech jezera Nikaragui vykazuji ndpadné barevné polymorfismy.
Vétsina jedincli je tmava a zbyvajici maji zlaté zbarveni. Barevné vzory zvifat se cCasto

vyvijeji s ohledem na pfizplisobeni se Zivotnimu prostfedi, které casto zahrnuje vyvoj
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kryptického zbarveni. Pohlavni vybér plsobici na barevné vlastnosti vSak miize oponovat
ucinkim ptirozeného vybéru a vést k vyvoji ndpadného zbarveni. Konkrétné¢ u kancika
citronového zjevné barva predstavuje dilezity aspekt pii pareni a souvisi se zfizenim a
vedenim reprodukéni izolace a asociace. Tmavi jedinci maji pfi¢ny vzor se svislymi cernymi
pruhy, které jsou zesileny béhem socidlnich interakci, jako je naptiklad pafeni a obrana
uzemi. Zlatd zvifata vykazuji tmavé zbarveni typicky pted dosazenim jednoho roku véku, kdy
podstoupi zménu barvy pravdépodobné pies melanoforovou bunécnou smrt.

Uloha MCIR v adaptivni evoluci pigmentace se zdd byt nedostadujici. Jednim
z vysvétleni by mohla byt vétSi rozmanitost pigmentti a pigmentovych bunék nalezenych
v rybach ve srovnani s ptaky a savci (Henning et al., 2010).

Dohromady tyto vysledky ukazuji, Ze MCIR ma odli$né expresni vzory u rozdilnych
rybich linii. Ukazalo se, ze nékteré dllezité prvky, které slouzi pro spravnou funkci MCIR u
savcill, nejsou konzervovany u ryb. To naznacuje bud’ liniové specifické funkéni rozdily u

obratlovcl nebo alternativni zménu role aminoacidi pii signalizaci MC1R (Selz et al., 2007).
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3.6 MCIR u lidi

MCIR varianty jsou dobfe charakterizovany u lidské populace. Feomelanické
zbarveni je u lidi zptsobeno ztratou funkce MCIR. V lidské MCIR je inzsi intracelularni
odpovéd na o — MSH a mirn¢ zvySena bazalni hladina cAMP. Ztrata funkce MCIR je spojena
s Cervenymi vlasy a bledou ktzi (Haitina et al., 2007).

Studie Kijas et al. (1998) lidsk¢é MCIR objevily alespont 20 alelickych variant a
nékteré z nich jsou spojeny se zrzavymi vlasy a svétlou kaizi. ASP vazany na MCI1R blokuje
vyrobu eumelaninu a indukuje syntézu feomelaninu, ktery ma mnohem mensi ochranny
ucinek proti UV zateni. To zplsobuje horsi opalovaci schopnost. Z tohoto divodu mize byt
MCIR povazovan za gen citlivy k rakoviné klize. Krom¢ toho je MCIR povazovan za

nadorovy marker (Selz et al., 2007).
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3.7 Vyuziti genetické analyzy k identifikaci plemene

Sledovatelnost hospodatskych zvifat podle plemen se stava dilezitym problémem pii
ovefovani pravosti jejich vyrobkl. V marketingu roste zajem o jednoplemenné znacené maso
1 o mlécné vyrobky. Nékteré mlééné vyrobky ziskaly chrdnéné oznaceni ptivodu (PDO).
Tento zajem vyplyva ze skutecnosti, ze marketingovy odkaz mezi plemenem a jeho plivodnim
vyrobkem muze prispét ke zlepseni ziskovosti plemene, napt. udrzitelnost produktii
hospodaftskych zvitat s vyznamnym dopadem na hospodaistvi venkova, zachovani plemene
nebo biologickou rozmanitost.

Analyza DNA pfitomného u vSech zvifecich produktti mize byt pouzita ke zpétnému

zjiSténi pivodu jednotlivych zvifat a odvozeni jejich plemene (Russo et al., 2009).

3.7.1 Parmigiano Reggiano

Plemeno Reggiana, o jehoz sledovani je velky z4jem z diivodu jednosemenného syru
Parmigiano Reggiano, ukdzalo fixaci alely e. To umoziuje fict, Ze MCIR je vysoce
informativni pro toto plemeno ve srovnani s plemeny, ktera disponuji jinymi alelami, nebo u
nichz se alela e vyskytuje ve velmi malé frekvenci. Tim pddem je mozné rozliSit Parmigiano
Reggiano syr od syrt udélanych z mléka plemen Holstein — Friesian, Italsky Brown, Rendla,
Mondese a Jersey. VSechna tato plemena jsou, s vyjimkou Rendena, ptitomna v geografické
oblasti s produkci Parmigiano Reggiano.

Ackoliv uzivani polymorfismi nemize dat uplnou odpovéd’ na otazku jakého ptivodu
je mléko, z n¢hoz jsou vyrobky vyrobeny, ale dokaze alespon v nékterych ptipadech vyloucit
nebo urcit plemeno ptivodu produktu. Geneticky test, ktery byl pouzit pro analyzu zvifeci
stopy v syrech, miize ptedstavovat prvni odstrasujici prostiedek proti podvodiim a dilezity
nastroj pro zhodnoceni a autentizaci syru Parmigiano Reggiano ziskaného pouze z plemene

Reggiano (Russo et al., 2009).

3.7.2 RDO syry

Néktera pravidla, ktera respektuji tradi¢ni vyrobu syrti: a) geograficka oblast pro chov
a vyrobu syrt, b) ptirodni vyziva pro dobytek — trava a seno, c) ptisna pravidla pro vyrobu a
zrani, d) omezeny pocet specifickych mléénych mlemen.

Ve francouzskych Alpach probihd vyroba tfi RDO syrii, kterd maji omezeny pocet
plemen skotu. Jsou to Beaufort, Abondance a Reblochon syry. Tyto syry by méli byt
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vyrobeny pouze z mléka dvou nebo tii horskych plemen skotu. Mezi tato plemena patii:
Abondance, Tarentaise a Montbeliarde. Aby byla zjisténa kvalita vyrobku, jsou provadény
zkousky pro certifikaci téchto syra.

Holstynské plemeno je primarni plemeno uzivané ve Francii na produkci mléka. Proto
je potfeba znat techniku zejména pro detekci HolStynského plemena. Horska plemena a
plemeno Holstein jsou morfologicky odlisné. I kdyZ existuje jen malo morfologickych znaki
odliSujicich jednotliva plemena, miizeme predpokladat, ze geny, které urcuji tyto znaky, jsou
odliSné mezi plemeny. Byl studovan hlavni znak, ktery umoziiuje diferenciaci téchto Ctyr
plemen — zbarveni srsti.

Plemeno Holstein je ¢erné a bilé, zatimco Montbeliarde je cervené a bilé¢, Abondance
bilé a hnéd¢ a Tarentaise Cervené a cernyma nohama a rohy.

Ukézalo se, ze gen MCIR je uziteCny pro monitorovani vyroby syrid RDO a mohl by
byt pouzit také na pomoc pfi zafazeni spermatu nebo embryi k uréitému plemenu (Maudet et

al., 2002).
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4 Zavér

Kombinace piisobeni n¢kolika gent a jejich mutaci zplisobuje vznik velkého mnozstvi
fenotypli. Nékdy postaci ke vzniku nového genotypu pouze nékolik generaci. Toho lze vyuzit
zejména u domestikovanych zvitat, kde v n€kterych piipadech fenotyp hraje kli¢ovou roli.

Dosla jsem k zavéru, ze MCIR hraje vyznamnou roli pfi pigmentaci srsti u zvifat.
Jeho role byla potvrzena nejen u savci, ale také u ptaki, plazi a ryb. Mutace v tomto genu
mohou zpiisobit vznik zcela novych barevnych variant.

MCIR ale ovlivituje 1 jiné charakteristiky, napiiklad temperament nebo imunitni
systém. To je zplisobeno pleiotropnim uU¢inkem genu. Proto je dilezité znat plsobeni
jednotlivych genli pii pigmentaci, jelikoZz podle zbarveni lze predpokladat i jiné vlastnosti
zvirat.

Vzdy je vSak dilezité brat ohled i na jiné faktory ovliviiujici pigmentaci srsti. Patfi

mezi n¢ dalsi geny, pfirodni podminky, ro¢ni obdobi nebo vyziva.
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