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MELANOCYTY — KOMORKI BARWNIKOWE O WIELU OBLICZACH

WSTEP

Melanocyty sa komorkami pochodzenia
neuroektodermalnego, wystepujacymi w or-
ganizmach statocieplnych. Sa wyspecjalizowa-
ne w syntezie barwnika zwanego melanina,
ktory zapewnia ochrone przed promieniowa-
niem ultrafioletowym (UV). Komoérkami pre-
kursorowymi melanocytow sa melanoblasty.
Okoto 2 miesigca, podczas rozwoju embrio-
nalnego, melanoblasty wywedrowuja z grze-
bienia nerwowego migrujac przez rozwijaja-
cy sie zarodek Sciezka grzbietowo-boczna w
kierunku skory wlasciwej. Trafiaja nastepnie
do naskorka i lokuja sic w obrebie warstwy
podstawnej na blonie podstawnej, gdzie
przeksztatcaja sie¢ w melanocyty (PARICHY i
wspotaut. 2006, DRUKAEA i wspotaut. 2009).
W szoéstym miesiacu zycia ptodowego liczba
melanocytow w naskorku jest juz ustalona
(COSTIN i HEARING 2007). Poza skora, ten ro-
dzaj komorek mozna znaleZé réwniez w in-
nych organach, np. moézgu, oczach, uszach,
ptucach, sercu, niektérych btonach Sluzo-
wych, oraz we wlosach, gdzie petlnia rézno-
rodne, czesto jeszcze nie do konca poznane,
funkcje (Ryc. 1) (PLONKA i wspotaut. 2009).

Melanocyty ewoluowaly prawdopodobnie
stopniowo, na bazie struktur zapewniajacych
zabarwienie organizmom powstalym jeszcze
przed bezzuchwowcami. ZdolnoS¢ kontro-
lowania procesu syntezy melaniny posiadly
juz jednak na etapie bezzuchwowcow. The-
rapsida, czyli linia ewolucyjna gadéw pro-
wadzaca do ssakOw, jest grupa organizmow,

u ktérych melanocyty po raz pierwszy zasie-
dlity warstwe podstawna w skorze (PLONKA
i wspotaut. 2009). U zwierzat zmiennociepl-
nych stwierdza si¢ obecnos$¢ analogicznych
do melanocytow komorek barwnikowych, tj.
melanoforow, ksantoforow lub irydoforow.
Syntetyzuja one melaning, jak rowniez inne
barwniki (PARICHY i wspotaut. 2000).
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BUDOWA MELANOCYTOW I RODZAJE MELANOSOMOW

Melanocyty moga przyjmowac ksztalt den-
drytyczny z licznymi wypustkami badz owal-
ny (SAWICKI 2005). W utrzymaniu dendrytow
wazna role odgrywaja elementy cytoszkiele-
tu, mikrotubule stanowiace cze¢S¢ podporo-
wa tych wypustek, oraz filamenty aktynowe
uczestniczace w ich wzroScie (KIPPENBERGER
i wspotaut. 1998). W obszarze jasnej cytopla-
zmy melanocytu zlokalizowane sa struktury
takie jak: owalne jadro komorkowe, siateczka
srodplazmatyczna szorstka, aparat Golgiego
oraz specyficzne pecherzyki o Srednicy ok.
500 nm zwane melanosomami. W pecherzy-
kach tych melanina jest syntetyzowana i ma-
gazynowana, a takze, za ich posrednictwem,
transportowana do pobliskich tkanek (SAwWIC-
KI 2005).

Wyroznia si¢ dwa rodzaje melanosomow:
eumelanosomy i feomelanosomy (STEPIEN
2010). W elipsoidalnych eumelanosomach (o
wymiarach 0,9 ym na 0,3 um) syntetyzowana
jest bogata w azot i wykazujaca dzialanie fo-
toprotekcyjne eumelanina. Ma ona charakter
polimeru bedacego pochodna typu indolo-
wego. W sklad eumelaniny wchodzi prawie
nierozpuszczalny 5,6-dihydroksyindol (DHI)
charakteryzujacy si¢ czarna barwa i duza
masa czasteczkowa. Znajduje si¢ tam takze

jego karboksylowa pochodna tj. kwas 5,6-di-
hydroksyindolo-2-karboksylowy (DHICA),
ktory cechuje si¢ jeszcze stabsza rozpuszczal-
noScia. Ma on takze mniejsza mase czastecz-
kowa niz DHI i brazowy kolor. Wzajemny
stosunek sktadowych eumelaniny decyduje o
ostatecznej intensywnosci jej barwy (GALUS i
wspotaut. 2008, DRUKAEA i wspotaut. 2009).
Eumelanina ma zdolnos¢ wiazania reaktyw-
nych form tlenu, powstalych w roéznorod-
nych procesach przy udziale Swiatta. Potrafi
takze, z 99% wydajnoScia, zamieni¢ zaabsor-
bowana energic UV w ciepto (STEPIEN 2010).
Drugi rodzaj melanosomow stanowia sfe-
ryczne feomelanosomy o Srednicy 0,7 um.
Syntetyzuja one zolto-czerwona feomelanine
bogata w aminokwasy siarkowe, posiadajaca
w swojej strukturze podjednostki benzotiazy-
ny i benzotiazolu (DRUKALA i wspotaut. 2009,
STEPIEN 2010). Wspomniany barwnik uznawa-
ny jest za fotolabilny fotouczulacz, ktory nie
przejawia wlasciwosci ochronnych (DRUKALA
i wspotaut. 2009), a nawet moze przyczyniac
siec do karcynogenezy (MARTINI 2007). Nalezy
podkresli¢, ze w obrebie tej samej ludzkiej
komorki moga wystepowac zarOwno eume-
lanosomy, jak i feomelanosomy (SLOMINSKI i
wspolaut. 2005, GALUS i wspotaut. 2008).

MELANOGENEZA
L-tyrozyna Melanogeneza jest procesem ‘wielos:ta-
YR powym (Ryc. 2). Wspolny, obligatoryjny
h}f:}“,ﬁm lhydrokwlacja etap syntezy eu- i feomelanogenezy rozpo-
czyna sie od katalizowanej przez tyrozynaze
L-DOPA

L-fenyloalanina
TYR
utlenienie

L-Dopachinon

wewngtrzkomdrkowa + cysteina i/lub glutation
cyklizacja, utlenienie

DOPAchrom cysteinyloDOPA
i/lub
DCT/ \ glutationyloDOPA
DHICA DHI
utlenienie,
TRP1 \Hizagaf on repp benzotiazyna
pochodne indolowe l
" )
pofimeryzaqa feomelanina

eumelanina

(oksydoreduktaze monofenol, o-difenol:tlen;
EC 1.14.18.1; TYR) hydroksylacji L-tyrozyny
do 1-3,4 dihydroksyfenyloalaniny (DOPA).
Nastepnie ten produkt jest utleniany do L-
-DOPAchinonu (SLOMINSKI i wspotaut. 2005,
STEPIEN 2010). Na etapie powstania DOPA-
chinonu dochodzi do rozdzielenia szlakOw
syntezy eu- i feomelaniny (SLOMINSKI i wspot-
aut. 2005, GALUS i wspotaut. 2008). DOPAchi-
non, bedac wysokoreaktywnym zwiazkiem,
fatwo wulega wewnatrzczasteczkowej cykli-
zacji, utlenieniu i przeksztatceniu do DOPA-
chromu. DOPAchrom, w reakcji katalizowa-

Ryc. 2. Schemat ilustrujacy przebieg melanoge-
nezy.
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nej przez tautomeraz¢ DOPAchromu (DCT),
ulega przemianie do jednej z komponent eu-
melaniny, kwasu 5,6-dihydroksyindolo-2-kar-
boksylowego (DHICA). W przypadku braku
DCT, DOPAchrom ulega procesowi powolnej
spontanicznej dekarboksylacji. Wskutek tego
procesu powstaje inna sktadowa eumelaniny,
5,6-dihydroksyindol (DHI). Powstale indole
zostaja utlenione do chinonoéw, a potem pod-
dane cyklizacji prowadzacej do wytworzenia

pochodnych indolowych. Te, polimeryzujac,
tworza eumelanine. Przy niskim stezeniu L-
-tyrozyny i duzym stezeniu cysteiny lub glu-
tationu w melanocytach, nastepuje addycja
tych dwoch zwiazkow do DOPAchinonu.
Prowadzi to do utworzenia cysteinyloDO-
PA i/lub glutationyloDOPA. Utlenienie tych
zwiazkéw doprowadza do powstania chino-
now przeksztalcanych kolejno w pochodne
benzotiazyny, a ostatecznie w feomelaning.

REGULACJA MELANOGENEZY

W btonie komorkowej melanocytu znajdu-
je sie receptor dla melanokortyny 1 (MCR1),
odgrywajacy kluczowa role w regulacji me-
lanogenezy. MCR1 nalezy do grupy recepto-
row zwiazanych z biatkiem G, a jego fizjo-
logicznymi agonistami sa o-melanokortyna
(o-r-MSH) i hormon adrenokortykotropowy
(ACTH). Pod wplywem promieniowania UV
dochodzi w skorze do syntezy prohormonu
proopiomelanokortyny (POMC). W wyniku
potranslacyjnych przemian (ograniczona pro-
teoliza i chemiczne modyfikacje) powstaje z
niego szereg aktywnych hormonow peptydo-
wych, w tym o-MSH i ACTH. Ekspresj¢ genu
POMC i obecnos¢ biatka POMC w skorze wy-
kryto w melanocytach i keratynocytach. Do-
wodzi to, ze lokalnie (a nie w przysadce czy
osrodkowym uktadzie nerwowym) produko-
wane o-MSH i ACTH moga regulowac¢ mela-
nogeneze na drodze auto-, para- i intrakryn-
nej (PLONKA i wspotaut. 2009, STEPIEN 2010).

Wiazanie o-MSH lub ACTH do MCRI1
powoduje aktywacje cyklazy adenylanowe;j
i wzrost wewnatrzkomorkowego stezenia
CAMP. Uruchamia to szereg procesOw pro-
wadzacych do syntezy czynnika transkrypcyj-
nego, kontrolujacego melanogeneze (MITF)
(SCHALLREUTER i wspolaut. 2007, PLONKA i
wspolaut. 2009, STEPIEN 2010). MITF, z ko-
lei, reguluje ekspresje genu TYR oraz genow
kodujacych dwa inne enzymy: biatka 1 po-
krewnego tyrozynazie (TYRP1), modulujace-
go aktywnoS¢ TYR oraz tautomerazy DOPA-
chromowej (DTC, EC 5.3.2.3), czyli enzymu
katalizujacego przegrupowanie DOPAchromu
do DHICA, co wptywa na proporcje DHICA
i DHI w eumelaninie. Dodatkowo o-MSH ha-
muje generowanie przez promienie UV nad-
tlenku wodoru w melanocytach i podwyzsza
poziom katalazy, enzymu odpowiedzialnego
za rozklad nadtlenku wodoru. MITF reguluje
odpowiedz komorkowa na reaktywne formy
tlenu (ROS), dzieki transkrypcyjnej regulacji

wielofunkcyjnego biatka APE-1/REF-1, zaanga-
zowanego w naprawe oksydacyjnych uszko-
dzen DNA (SCHALLREUTER i wspotaut. 2007).
Dzialanie promieniowania UV zwicksza row-
niez dendrytyczno$S¢ melanocytow, transfer
melanosomow do keratynocytow i dystrybu-
cje melaniny w naskorku (STEPIEN 2010). Wy-
kazano ponadto, ze po ekspozycji na promie-
nie UV, supresorowe biatko p53 (regulujace
dzialanie szeregu genow zaangazowanych w
kontrole cyklu komorkowego, naprawe DNA,
ochrone antyoksydacyjnej czy apoptoze),
stymuluje rowniez melanogeneze. Robi to
przez bezposrednia kontrole transkrypcyjna
aktywnoSci promotora genu POMC. Indukcja
POMC zachodzi glownie w keratynocytach,
a w niewielkim stopniu w melanocytach.
Zwickszone wydzielanie o-MSH przez kera-
tynocyty, stymuluje MCR1 na melanocytach.
Prowadzi to do wzrostu produkcji melaniny
(SCHALLREUTER i wspotaut.,, 2007, PLONKA i
wspotaut. 2009, STEPIEN 2010).

W blonie melanocytu stwierdzono réw-
niez obecnos¢ innych receptorow. Ich pola-
czenie z odpowiednia czasteczka sygnaliza-
cyjna, prowadzi do wzrostu stezenia cAMP.
Stymuluje to melanogeneze, niezaleznie
od indukcji przez MCR1/a-MSH, wywolana
przez promienie UV. Sa to miedzy innymi:
receptory o i B estrogenowe, B, adrener-
giczne, muskarynowe (M1, M3 i M5), kolej-
ny receptor melanokortynowy MCR4 wraz
ze swoim ligandem p-MSH powstajacym
rowniez z POMC (SCHALLREUTER i wspotaut.
2007). Na proces melanogenezy stymulujaco
wplywaja takze, mi¢dzy innymi: witamina D,
histamina, B-endorfiny (rOwniez powstajace
z POMC), interleukiny (IL-1a, IL-1B), prosta-
glandyny E,, D,, leukotrieny i niektore meta-
le (zloto, srebro, miedz, zelazo). Czynnikami
hamujacymi sa natomiast: melatonina, korty-
kosterydy, interferon gamma (INF-y), czynnik
martwicy nowotworow a (TNFa, transformu-
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jacy czynnik wzrostu B (TGFp), kwas askorbi-
nowy i naturalne melaniny roslinne (SLOMIN-
SKI i wspotaut. 2005, MARTINI 2007, SCHALL-

REUTER i wspolaut. 2007, GALUS i wspolaut.
2008, DRUKALA i wspotaut. 2009; PLONKA i
wspotaut. 2009, STEPIEN 2010).

MELANOCYTY SKORNE

Naskorek ma charakter wielowarstwowe-
go plaskiego nabtonka, spoczywajacego na
btonie podstawnej, oddzielajacej go od skory
wlasciwej. GloOwnymi komorkami tworzacy-
mi naskorek sa keratynocyty wystepujace w
calej jego objetoSci. Sporadycznie spotykane
sa dendrytyczne komorki Langerhansa oraz,
spoczywajace na blonie podstawnej, pojedyn-
cze melanocyty i komorki Merkla (STEVENS i
LOowE 2000, SAWICKI 2005). Melanocyty sta-
nowia tylko 1% komorek w skorze, ale kazdy
melanocyt moze wejs¢ w kontakt z 36 ke-
ratynocytami tworzac tzw. naskorkowa jed-
nostke melaninowa (STEPIEN 2010).

Cytoplazmatyczne wypustki melanocytow
stanowia droge przekazu dojrzaltych mela-
nosomow, bez aktywnej tyrozynazy (ziaren
melaniny), do pobliskich keratynocytow.
Proces ten odbywa si¢ najprawdopodobnie;j
bezposrednio z komorki do komorki, co nosi
nazwe cytokrynii  (SAWICKI 2005). Istnieja
trzy koncepcje ttumaczace zjawisko cytokry-
nii. Pierwsza z nich zaklada, ze zakonczenia
wypustek melanocytow, wraz ze znajdujacy-
mi sie tam melanosomami, sa fagocytowane
przez keratynocyty. Kolejna postuluje uwol-
nienia melanosomow z melanocytu do prze-
strzeni miedzykomorkowej i ich wychwyt
przez keratynocyty. Ostatnia zas, moéwi o fu-
zji obu komorek (MARTINI 2007, WASMEIER i
wspotaut. 2008). Prawdopodobnie, istotny
wplyw na regulacje przekazu melanosomow
wywiera, znajdujacy sie¢ w blonie keratyno-
cytu, receptor 2 aktywowany przez proteaze
(PAR2) oraz wiele czynnikoéw wydzielanych
przez obie komorki na drodze parakrynnej.
Sama wedrowke melanosomow, w obre-
bie melanocytu, z obszaru perinuklearnego
do dendrytow, umozliwiaja elementy jego
cytoszkieletu. Poczatkowo transport mela-
nosomu zachodzi dzieki mikrotubulom, a
jego dwukierunkowo$¢ umozliwia obecnos¢
dwoch biatek motorycznych: kinezyny i dy-
neiny. W czeSci szczytowej wypustki me-
lanocytu, transport melanosomow odbywa
si¢ dzieki obecnosci F-aktyny i komplekso-
wi niezbednych ku temu biatek (WASMEIER i
wspotaut. 2008, DRUKAEA i wspotaut. 2009).
W keratynocytach melanosomy ukladaja sie
nad jadrami komoérkowymi tworzac tzw. pa-

rasol (czapeczke), ochraniajacy material ge-
netyczny przed dzialaniem promieniowania
UV. Melanina dziala jak swego rodzaju lustro,
odbijajac i rozpraszajac promienie dociera-
jace do naskorka (PLONKA i wspotaut. 2009,
STEPIEN 2010).

Utrzymanie pigmentacji wymaga obecno-
Sci wielu czasteczek sygnalizacyjnych oraz
interakcji melanocytow z keratynocytami i
fibroblastami (Ryc. 3) (DRUKALA i wspolaut.
2009, PLONKA i wspotaut 2009). Ponadto,
istotna role w ich funkcjonowaniu odgry-
waja tez komorki Srodblonka oraz Langer-
hansa (PLONKA i wspoélaut 2009). Mowiac
o utrzymaniu homeostazy melanocytu, za-

cytokiny
katecholaminy
serotonina
eikozanoidy
a-MSH

fibronektyna

MCR1 a-MSH
keratynocyty ACTH
ET-1
melanocyt Gl\élé(]::SF

btona podstawna

bFGF

L _J
L _J
- fibroblasty \/1 SCF

Ryc. 3. MikroSrodowisko melanocytu skornego.

Czynniki wydzielane przez keratynocyty, wplywaja
na proliferacje, roznicowanie, stopiefi rozgalezienia
melanocytu, ekspresje bialek na powierzchni mela-
nocytu i proces melanogenezy: ET-1, o-MSH, GM-CSF,
ACTH, SCF. Fibroblasty wydzielaja czynniki, ktore
wplywaja na proliferacje i migracje melanocytow:
bFGF i SCF. Czynniki sygnalizacyjne, produkowane
przez melanocyty, wptywaja na keratynocyty, fibro-
blasty, mastocyty, limfocyty i komorki Srédbtonka:
TGF-1, NO, o-MSH i inne. W odpowiedzi na TNF-a
melanocyty produkuja fibronektyne.
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zwyczaj skupia si¢ na roli keratynocytow w
tym procesie. Keratynocyty wydzielaja sze-
reg czynnikOw, ktore wplywaja na prolife-
racje, rOznicowanie, stopiefi rozgatezienia
melanocytow, ekspresje na ich powierzchni
receptorOw oraz na sam proces melanogene-
zy. Sa to miedzy innymi: endotelina (ET-1),
czynnik stymulujacy kolonie granulocytar-
no-makrofagowe (GM-CSF), czynnik wzro-
stu komorek pnia (SCF), zasadowy czynnik
wzrostu fibroblastow (bFGF), a-MSH i ACTH
(PLONKA 2009, SANTIAGO-WALKER i wspotaut.
2009). Melanocyt laczy sie z keratynocytem
za pomoca E-kadheryny, ktéra umozliwia mu
tez wchodzenie w interakcje z komorkami
Langerhansa (SANTIAGO-WALKER i wspotaut.
2009). Zanik ekspresji E-kadheryny powodu-
je, ze melanocyty zostaja wyzwolone spod
kontroli keratynocytow. Moga wtedy wcho-
dzi¢ w interakcje z fibroblastami, komorka-
mi $rodbtonka, badz same ze soba (TOLLESON
2005, SANTIAGO-WALKER i wspotaut. 2009).
Towarzyszy temu pojawienie si¢ N-kadhery-
ny, co obserwuje si¢ przy czerniaku zltosli-

wym (nowotworze wywodzacym si¢ z trans-
formowanych melanocytow). Umozliwia to
komorkom czerniaka penetracje btony pod-
stawnej i inwazje w kierunku skory wtasci-
wej. Fibroblasty, oprocz udzialu w migracji
komorek czerniaka, wytwarzaja bFGF i SCF.
Czynniki te wplywaja na proliferacjec mela-
nocytow oraz fagocytoze ziaren melaniny,
ktore dostaly sie na teren skory wlasciwej.
Nalezy podkresli¢, ze potencjat proliferacyj-
ny melanocytow jest niewielki i w dorostym
organizmie ich podzialy zachodza niezwykle
rzadko (SANTIAGO-WALKER i wspotaut. 2009).
Wspomniane wczesSniej komorki Langerhan-
sa wywieraja wplyw na proces melanizacji i
keratynizacji. Ich wypustki dendrytyczne sta-
nowia swego rodzaju sie¢, dzieki ktorej wy-
lapuja mikroorganizmy i tym samym chronia
ponizej umieszczone melanocyty. Ponadto,
dzieki rozgalezieniom, wraz z melanocytami
moga tworzy¢ w obrebie naskorka pozba-
wionego unaczynienia swego rodzaju zast¢p-
cza forme obiegu (PLONKA i wspotaut. 2009).

ROLA MELANOCYTOW W PROCESACH ODPORNOSCIOWYCH

Melanocyty wydzielaja szereg czynnikow,
ktore oddziatuja na keratynocyty, fibroblasty,
mastocyty, limfocyty, komorki Srodbtonka i
przez co wplywaja na ich funkcje (TAM i STE-
PIEN 2007). Melanocyty uczestnicza w proce-
sach zapalnych, wspomagajac dziatalnos¢ ko-
morek odpornosciowych, jako komorki przy-
nalezace do ukladu immunologicznego skory
(ang. skin immune system, SIS). Na ich po-
wierzchni zlokalizowane sa antygeny glow-
nego ukladu zgodnosci tkankowej klasy MHC
I1, dzicki ktorym maja zdolnos¢ do prezento-
wania antygenOw limfocytom T (TAM i STE-
PIEN 2007, PLONKA i wspotaut. 2009). Melano-
cyty maja takze dzialanie immunostymulujace
lub immunosupresyjne. Wydzielaja np. liczne

cytokiny, czynniki chemotaktyczne, TGEp, ka-
techolaminy, eikozanoidy, serotonine, a-MSH
i tlenek azotu (NO). Na powierzchni tych
komorek znajduja si¢ receptory dla cytokin
zapalnych, histaminy, leukotrieno6w i prosta-
glandyn. Z uwagi na bliskie sasiedztwo ana-
tomiczne miedzy melanocytami a zakoncze-
niami nerwowymi w skorze oraz ze wzgledu
na wydzielanie przez nie acetylocholiny, sfor-
mulowana zostala hipoteza, ze melanocyty
stanowia element taczacy skore z centralnym
uktadem nerwowym (TAM i STEPIEN 2007).
Melanocyty moga ponadto fagocytowac mi-
kroorganizmy chorobotworcze i syntetyzo-
wac fibronektyne pod wptywem TNFo (TAM
i STEPIEN 2007, PLONKA 2009).

BARWA SKORY

Na zabarwienie skory, a tym samym na
aktywnosS¢ melanocytow, ma wplyw wiele
czynnikow. Oprocz wcezeSniej omowionych,
np.: dzialalno$¢ przysadki, nadnerczy, tar-
czycy i gruczotldw plciowych, dieta i meta-
bolizm biatek (ZABEL 2000, SAWICKI 2005).
GestoS¢ melanocytow w skorze osob pocho-
dzacych z roznych ras jest poréwnywalna,
natomiast ich rozmieszczenie i trwaloS¢ w

skorze nie jest rownomierna (MARTINI 2007,
SAWICKI 2005). Na dtoniach i podeszwach
stop melanocyty w ogoéle nie wystepuja, po-
dobnie w niektorych btonach Sluzowych. Ich
liczba wzrasta w miejscach eksponowanych
na stonce (YOUNG i wspotaut. 2006, MARTINI
2007, STEPIEN 2010). Wiadomo, ze znaczacy
wplyw na odcien skory ma proporcja eume-
laniny do feomelaniny. W skorze jasnej me-
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lanosomy sa niewielkie, nieliczne, ubogie w
barwnik i tworza skupiska. U ludzi z ciemna
karnacja dominuja, wzbogacone w znaczne
iloSci pigmentu eumelanosomy, ktore roz-
mieszczone sa pojedynczo (STEPIEN 2010).
Wzmozona pigmentacja moze zachodzi¢ nie-

zaleznie od promieniowania stonecznego.
Stezenie feomelaniny, na przyktad, w bro-
dawce sutka czy w zewnetrznych narzadach
plciowych wzrasta, odpowiednio w czasie
ciazy lub w czasie dojrzewania (STEVENS i
LowE 2000, SAWICKI 2005).

MELANOCYTY WE WLOSACH

Pula melanocytow zasiedlajacych wtlo-
sy wywodzi sie od melanocytow skornych
(SLOMINSKI i wspotaut. 2005). Przyjmuje sig,
ze stanowia one rezerwe komorek macierzy-
stych dla znajdujacych si¢ w skorze komorek
barwnikowych. Produkowana przez nie me-
lanina ma za zadanie ochrania¢ wlos przed
zwiazkami toksycznymi (PLONKA i wspolaut.
2009). W cebulce wlosa, pomiedzy komor-
kami rozrodczymi, wyst¢puja porozrzucane
melanocyty wytwarzajace melanosomy. Za-
opatruja one warstwe korowa wtosa (STEVENS
i Lowg 2000, SAWICKI 2005). W zaleznosSci od
aktywnoSci melanocytéow kora moze zawie-
ra¢ zmienne iloSci melanosomow. Przekla-
da sie to na barwe wlosow (SAWICKI 2005).

Ciemne wlosy, w czeSci podstawnej cebul-
ki, maja nieco wicksza iloS¢ melanocytow i
zawieraja znaczne iloSci eumelanosomow z
ciemna eumelaning (STEVENS i LOWE 2000).
Kolor brazowy wlosow, z kolei, charaktery-
zuja melanosomy nieco mniejsze od powyz-
szych, podczas gdy kolor blond jest efektem
stabej melanizacji. Osoby rudowlose posiada-
ja glownie feomelanosomy z czerwono-zot-
ta feomelanina (SLOMINSKI i wspotaut. 2005,
GALUS i wspotaut. 2008). Na koniec, siwienie
spowodowane jest spadkiem aktywnoSci me-
lanocytow (MARTINI 2007). Osoby rasy biatlej
traca barwe wlosow okolo 35-ego, Azjaci —
okoto 40-ego, a Afrykanie — okolo 45 roku
zycia (SLOMINSKI i wspotaut. 2005).

MELANOCYTY OCZNE

W oku znajduja sie dwie niezaleznie po-
wstajace populacje melanocytow. Pierwsza
z nich sa majace neuroektodermalne pocho-
dzenie melanocyty zasiedlajace w btonie na-
czyniowej ciatko rzeskowe, naczyniowke i
teczowke. Druga populacje stanowi swoisty
nabtonek barwnikowy siatkOwki (ang. retinal
pigment epithelium, RPE) (PLONKA i wspot-
aut. 2009). Komorki te, w przeciwiefistwie
do melanocytow zlokalizowanych w skorze,
nie oddaja melanosomoéw sasiadujacym ko-
morkom. Wrecz przeciwnie, gromadza je w
obrebie swojej cytoplazmy i sa dojrzale juz
w okresie embrionalnym (TOLLENSON 2005,
WASMEIER i wspotaut. 2008). Poza tym, do
melanocytow ocznych dociera zakres fal
Swiatla widzialnego. Swiadczy to o innej roli
tych komorek, niz omawianych komorek
skornych, ktore specjalizowaly sic w protek-
¢ji przed promieniowaniem UV (PLONKA i
wspotaut., 2009).

RPE to jednowarstwowy nablonek sze-
Scienny, utworzony przez komorki posiada-
jace jadro zlokalizowane u podstawy komo-
rek. Charakteryzuje si¢ czarna barwa, ktora
zapewniaja mu, obecne w jego komorkach,

liczne ziarna melaniny (SAWICKI 2005). W od-
roznieniu od melanocytow pochodzenia neu-
roektodermalnego, RPE rozwija si¢ z tak zwa-
nego kielicha ocznego. Produkowana przez
niego melanina ma za zadanie ochraniac
czeS¢ nerwowa siatkowki przed reaktywny-
mi formami tlenu (ROS). Moze takze wiazaé
niebezpieczne toksyny bakteryjne takie jak
botulina A. AktywnoS¢ tego nablonka przeja-
wia si¢ takze w zdolnoSci do fagocytozy ze-
wnetrznych segmentOw niepotrzebnych foto-
receptorow (precikow i czopkow) (SAWICKI
2005, WASMEIER i wspotaut. 2008, PLONKA
i wspotaut. 2009). Poza powyzszym, w RPE
ma miejsce estryfikacja witaminy A (SAWIC-
KI 2005). RPE pelni ponadto kluczowa role
w procesie widzenia. Podczas ekspozycji na
Swiatlo, melanosomy migruja do wypustek
melanocytow otaczajacych preciki i czop-
ki. Zwiekszaja tym samym rozdzielczo$¢ ko-
morek receptorowych, przy rownoczesnym
zmniejszeniu ich czuloSci. W ciemnoSci ziar-
na melaniny znajduja si¢ w cze¢Sciach szczy-
towych komorek nablonka barwnikowego.
Nie osiagaja jednak jego wypustek, co powo-
duje zwigkszenie czuloSci receptorow kosz-
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tem zmniejszenia ich rozdzielczoSci (SAWICKI
2005).

Melanocyty zlokalizowane w naczyniowce
nadaja jej ciemne zabarwienie oraz przeciw-
dzialaja zniszczeniom wywolanym przez ROS
(SAwWICKI 2005, PLONKA i wspotaut. 2009).
Co ciekawe, komorki te, w przeciwienstwie
do melanocytow skornych, kontaktuja sie ze
soba i tworza polaczenia (TOLLESON 2005).

Z przodu oka, patrzac od soczewki, prze-
dtuzenie naczyniowki stanowi teczowka. Jej
budowa ma charakter warstwowy. Sktada si¢
ona z warstwy granicznej zewnetrznej, zrebu
teczowki i tylnej powierzchni teczowki (SA-
WICKI 2005). IloS¢ melaniny w warstwie ze-
wnetrznej granicznej i zrebie teczoOwki decy-
duje o kolorze oczu. Oczy brazowe sa boga-
te w duze iloSci melaniny zlokalizowanej w
licznych eumelanosomach. Oczy niebieskie
cechuje obecnosS¢ znacznie mniejszej liczby
melanosomOw i niewielkie stezenie mela-

niny. Przyjmuje si¢, ze barwa niebieska jest
efektem rozproszenia krotkich fali niebie-
skich na czasteczkach tworzacych teczowke.
Tymczasem kolor zielono-piwny uwarunko-
wany jest poSrednia iloScia melanosomow i
srednia zawartoS$cia barwnika. Utrata barwni-
ka w oczach wystepuje u albinosow, u kto-
rych oczy przybieraja rézowa barwe (STURM i
FRUDAKIS 2004).

Kolor oczu jest powiazany z ryzykiem
wystapienia czerniaka oka i zwigzana z wie-
kiem, postepujaca degradacja plamki zoltej.
Najbardziej narazeni na te schorzenia sa lu-
dzie rasy kaukaskiej, nast¢pnie Azjaci, a naj-
mniej osoby o czarnej skorze. Thumaczy si¢
to antyoksydacyjnym dzialaniem melaniny
(PLONKA i wspotaut. 2009). Poza powyzej
omowionymi warstwami, tylna powierzch-
nie teczowki takze wzbogacaja ziarna melani-
ny tworzac nablonek barwnikowy teczowki
(IPE) (SAwICKI 2005, STURM i FRUDAKIS 2004).

MELANOCYTY USZNE

Melanocyty w uchu wewnetrznym spo-
tka¢ mozna na obszarze prazka naczynio-
wego oraz jako komorki ciemne w narza-
dzie przedsionkowym. Pecherzyki melaniny,
produkowane w uchu wewnetrznym, biora
udzial w utrzymaniu réwnowagi (PLONKA i
wspotaut. 2009). Melanocyty zlokalizowane
w prazku naczyniowym i wystepujace pod
nazwa komorek posrednich, uczestnicza w
procesie prawidlowego slyszenia, poprzez
wywolywanie potencjalu czynnosSciowego z
udzialem endolimfy (TOLLENSON 2005, PLON-
KA i wspotaut. 2009). Komorki te, poprzez
kanaly jonoselektywne, sa zdolne do trans-
portowania niezbednych w procesie stysze-
nia jonéw potasowych, gromadzonych w en-
dolimfie (TOLLENSON 2005).

Synteza melaniny w komorkach barwni-
kowych prazka naczyniowego nie przekla-

da sie¢ na proces slyszenia. Prawdopodobnie
feomelanina, pod wplywem hatasu i niekto-
rych lekéw, moze generowaé wolne rodniki
tlenowe, ktore wzmacniaja dzialanie wymie-
nionych szkodliwych czynnikow. Uszkadzaja
one narzad stuchu poprzez niszczenie ko-
morek rzesatych. Eumelanina, w przeciwien-
stwie do feomelaniny, pelni funkcje protek-
cyjna, zapobiegajac dzialaniu wolnych rod-
nikow. Prawdopodobnie istnieje zaleznoSc¢
miedzy fenotypem a podatnoScia narzadu
stuchu na uszkodzenia wywotane hatasem
(NowaAK i Briskr 2003). Co za tym idzie, lu-
dzie o rudym kolorze wlosOw i niebieskiej
barwie oczu beda prawdopodobnie najbar-
dziej narazeni na defekty stuchu.

MELANOCYTY W MOZGU

Komorek barwnikowych nie brakuje row-
niez w mozgu. Zasiedlaja podpajeczynowke,
istot¢ czarna oraz miejsce sinawe. Podobnie
jak melanocyty z innych partii ciala, rowniez
i te produkuja melanin¢ zwana tutaj neuro-
melanina. Neuromelanina charakteryzuje si¢
specyficzna budowa, gdyz stanowi kompleks
eumelaniny nawini¢tej na rdzen utworzo-
ny z feomelaniny. W jej sktad czesto wcho-

dza takze inne bialka i zwiazki alifatyczne.
Neuromelanina odklada si¢ gtéwnie w neu-
ronach dopaminergicznych istoty czarnej,
nadajac jej ciemna barwe, a jej brak powo-
duje chorobe¢ Parkinsona (PLONKA i wspot-
aut. 2009). Neuromelanina, prawdopodobnie
usuwa z tkanki mozgowej jony organiczne i
nieorganiczne, a takze chroni przed szkodli-
wymi wolnymi rodnikami (TOLLENSON 2005,
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PLONKA i wspotaut. 2009). Potwierdzeniem
detoksykacyjnych wlaSciwosci neuromelani-
ny jest fakt gromadzenia si¢ melanocytow w
niektorych partiach mozgu - wokol naczyn
krwionosnych. Prawdopodobnie chroni tym
samym tkanki przed toksycznymi zwiazkami

pochodzacymi z krwioobiegu (TOLLENSON
2005). Melanocytom mozgowia przypisuje
sie takze zdolno$¢ regulowania snu, poprzez
ich udzial w syntezie prostaglandyny D,, oraz
regulowanie rytmiki oddychania (PLONKA i
wspoétaut. 2009).

MELANOCYTY W INNYCH PARTIACH CIALA

Melanocyty zlokalizowane w innych par-
tiach ciata, np. w zastawkach czy przegrodzie
serca, pochodza z tych samych komorek pre-
kursorowych, co melanocyty skory. Identyfi-
kuje si¢ je dzieki ekspresji specyficznych dla
melanocytow biatek tj. TYR, TYRP1, DCT,
MITF czy Pmell7/gpl100 (biatka macierzy
melanosomu odpowiadajacego za proces doj-
rzewania tego organellum). Produkowana w
sercu melanina prawdopodobnie wiaze reak-
tywne formy tlenu. Z kolei, synteza melaniny

w tkance tluszczowej patologicznie otylych
0sOb stanowi prawdopodobnie mechanizm
zapobiegajacy sekrecji prozapalnych cytokin.
Jest tez czynnikiem ograniczajacym uszko-
dzenia oksydacyjne spowodowane przez ROS
(PLONKA i wspotaut. 2009). Produkcja mela-
niny nie zawsze jest korzystna. W ptucach,
w jednej z rzadkich chorob, dochodzi do od-
roznicowania komorek mieSniowych i pro-
dukcji w nich melaniny, co ma skutek letalny
(PLONKA i wspotaut. 2009).

PODSUMOWANIE

Melanocyty sa zadziwiajacymi komorka-
mi. Chociaz powszechnie kojarzone sa glow-
nie z produkcja melaniny, to nie mozna ich
dluzej traktowac jedynie jako fabryk barwni-
ka, nadajacego kolor skorze, wltosom, oczom
czy niektorym obszarom mozgu. Obecnie
wiadomo, ze melanocyty ochraniaja materiat
genetyczny przez dzialaniem promieniowa-
nia UV i powstajacymi pod jego wplywem
reaktywnymi formami tlenu. Uczestnicza w

procesach  odpornoSciowych, wspomaga-
jac dziatalnoS¢ komorek immunologicznych.
Biora udziat w utrzymaniu rownowagi oraz
procesie prawidtowego widzenia i styszenia.
Tajemniczy i fascynujacy Swiat melanocytow
powoli ujawnia nam swoje sekrety. Otwarte
pozostaje jednak pytanie, czy kiedykolwiek
uda nam si¢ poznac¢ wszystkie aspekty, jaki-
mi zajmuja si¢ te intrygujace komorki przez
caly, dtugi dzien?

MELANOCYTY — KOMORKI BARWNIKOWE O WIELU OBLICZACH

Streszczenie

Melanocyty to komorki wyspecjalizowane w
produkcji melaniny z aminokwasu, tyrozyny, w wie-
loetapowym procesie zwanym melanogeneza. Me-
lanoblasty, prekursorowe komorki melanocytow,
wywedrowuja z grzebienia nerwowego i migruja
przez rozwijajacy si¢ zarodek w kierunku warstwy
podstawnej naskorka. Trafiaja do wlosow, oka, ucha
wewnetrznego, réoznych partii mozgu, a takze serca,
gdzie roznicuja si¢ w melanocyty. Melanocyty posia-
daja specyficzne organelle, zwane melanosomami,
w ktorych syntetyzowana i odkladana jest brazowo-
-czarna eumelanina lub zotto-czerwona feomelanina.

Melanocyty, cho¢ kojarzone sa gtownie z produkcja
melaniny w skorze, jako odpowiedZ na promienio-
wanie UV, moga pelni¢ roéznorakie funkcje. Nadaja
one barwe skorze, wltosom, teczOwce a takze niekto-
rym obszarom moézgu. W skorze, sercu, mozgu, oraz
wlosach chronia tkanki przed reaktywnymi formami
tlenu. Biora udzial w procesach zapalnych, utrzyma-
niu réwnowagi, a takze procesach widzenia i sltysze-
nia. Czasem aktywno$¢ melanocytow ujawnia si¢ w
stanach patologicznych np. czerniaku ztoSliwym czy
chorobie Parkinsona.



Melanocyty — komorki barwnikowe o wielu obliczach

499

MELANOCYTES — MULTIFACE PIGMENTED CELLS

Summary

Melanocytes are the pigment-cells, which
through a multistage process called melanogenesis
produce melanin from the amino acid tyrosine. Mel-
anocyte precursors, known as melanoblasts, derive
from the neural crest and migrate throughout the
developing embryo to the basal layer of the skin’s
epidermis, the hair follicles, the eye, the inner ear,
and the different parts of the brain and the heart,
where they differentiate into melanocytes. Melano-
cytes contain a unique intracytoplasmic organelle,
the melanosomes, in which two major forms of mel-
anin, brown to black eumelanin and yellow to red
pheomelanin, are produced and deposited. Although

melanocytes are predominantly associated with the
production of melanin in the skin in response to
UV radiation, they can perform different functions
in living organisms. They give the color to the skin,
the hair, iris and certain areas of the brain; they
protect tissue of the skin, the heart, the brain, and
the hair against reactive oxygen species; they are in-
volved in inflammatory processes, maintaining body
balance and in the processes of seeing and hearing.
Melanocytes are also involved in pathological pro-
cesses such as malignant melanoma and Parkinson’s
disease.
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