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摘 要：乌骨鸡的乌色度与其营养特性和药用价值密切相关，是乌骨鸡重要的经济性状之一。4

乌骨鸡乌色度受机体黑色素沉积影响。本文对黑色素发生、沉积机理进行较为全面的综述，5

并讨论了影响乌骨鸡黑色素沉积的候选基因，旨在增进对乌骨鸡黑色素性状及相关分子选育6

的理解和研究。7
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乌骨鸡因具有极高的营养价值及药用价值而深受消费者青睐，消费者一般以乌骨鸡乌色10

度的深浅来评判其品质的优劣，而乌骨鸡机体黑色素沉积的程度决定其乌色度的深浅。也有11

相关研究发现，乌骨鸡的滋补作用主要基于其黑色素含量[1]。除了一般常规经济性状外，乌12

骨鸡乌色度，即黑色素的沉积是选育工作的核心目标。黑色素是由黑色素细胞合成并运输到13

细胞外，并在其附近组织中沉积。脊椎动物黑色素细胞源自于神经嵴，在胚胎发育早期成黑14

色素细胞由神经嵴细胞分化、迁移至体节中胚层，并进入外胚层形成表皮黑色素细胞，使得15

黑色素细胞在胚胎内能够广泛分布[2]。乌骨鸡黑色素的沉积是受多因子共同调控的复杂过程。16

本文综述了乌骨鸡黑色素的发生、沉积规律及其候选基因的研究进展，以期为今后的相关研17

究工作提供参考。18

1 成黑色素细胞的分化及迁移19

在早期原肠胚阶段神经系统形成时期，神经嵴细胞经背侧途径，沿体节和外胚层迁移，20

分化为成黑色素细胞，最后进入外胚层，在真皮层甚至表皮层形成黑色素细胞；后续研究又21

发现神经嵴干细胞分化为雪旺细胞前体，通过腹侧途径迁向皮肤，最终发育分化为黑色素细22

胞[3-4]。禽类躯干部神经细胞体外的培养结果表明，具有成黑色素潜质的神经嵴细胞要在 6 h23

后才逐渐迁移[5]。鸡胚胎发育第 12~13期，神经嵴细胞开始迁移，在胚胎第 20期，成黑色24

素细胞从神经嵴出发，开始背侧迁移[6]。神经嵴细胞的迁移途径、分化趋势会受到其他各种25

因子的调控影响，继而影响黑色素细胞的生成及在组织中的分布。某些因子对黑色素细胞的26

生成、迁移具有抑制作用。叉头框(fork head box，Fox)家族成员之一 FOxD3，是一种干细胞27
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关键转录因子，能调控神经嵴细胞的生成、迁移和分化；研究还发现，FoxD3在鸡神经管中28

异位表达，能抑制神经嵴和神经嵴分化衍生物的形成[7]，FoxD3还能抑制黑色素原的形成。29

Kos等[8]曾报道，FoxD3抑制神经嵴细胞向成黑色素细胞分化，并抑制成黑色素细胞的迁移。30

而黑色素细胞的生成及迁移也会受机体其他因子的促进；小眼畸形相关转录因子31

(microphthalmia transcription factor，Mitf)调控成黑色素细胞分化、发育，是神经嵴细胞定向32

发育分化成黑色素细胞发生标志之一；研究发现，Mitf通过其螺旋-环-螺旋-亮氨酸拉链(basic33

helix-loop-helix leucine zipper，bHLHZip)结构识别位于靶基因启动子区上高度保守的 E盒子34

（E-box）或M盒子（M-box）序列，启动下游靶基因的转录而参与黑色素细胞分化与发育35

[9]。配对框 3（paired box，Pax3)转录因子对黑色素细胞的迁移、分化、抗凋亡等过程中也36

起到了重要的调控作用，神经细胞黏着分子 1(neuralcell adhesion molecule 1，NCAM1)的主37

要作用是促进细胞间的黏附，而 Pax3 能直接抑制 NCAM1 的表达或间接使 NCAM1 在合成38

后迅速磷酸化后失去黏附功能，促进细胞的迁移[10-11]。Pax3 与性别决定基因同源盒基因39

10(SRY-box containing gene 10，Sox10)协同作用促进 Mitf的表达，促使黑色素细胞的分化；40

在胚胎期，Pax3通过抑制 p53依赖性细胞凋亡，以保证黑色素细胞完成发育[12]。41

成黑色素细胞的分化及迁移主要发生在胚胎期，黑色素细胞在动物机体的分布情况在一42

定程度上决定了动物机体黑色素的沉积量。田颖刚等[13]对泰和乌骨鸡皮肤和肌肉组织进行43

切片、染色观察发现，皮肤组织中黑色素细胞在真皮层分布密度大于表皮层；肌肉组织中黑44

色素细胞主要分布在肌外膜及部分肌束膜中，肌纤维中黑色素细胞分布较少，使得泰和乌骨45

鸡胸肌肌肉外侧比内部黑。蒋明[14]在广西乌骨鸡上也有同样的发现。乌骨鸡不同个体间乌46

色度的差异、不同组织中黑色素沉积量的差异，可能是由于黑色素细胞数量的差异所造成。47

影响机体中黑色素细胞数量的因素较多，其选育空间也较大，而乌骨鸡黑色素细胞的增殖、48

衰老及不同生长周期组织中黑色素细胞的分布情况未见报道，有必要进行深入的研究，以期49

找到影响乌骨鸡黑色素细胞分布的关键分子标记物，加快乌骨鸡乌色度选育进程。50

2 黑色素的合成及转运51

2.1 合成52

黑色素小体是成熟的黑色素细胞合成与储存黑色素的特定细胞器，包括合成黑色、棕色53

的真黑色素小体与合成红色、黄色、褐色的伪黑色素小体。酪氨酸(tyrosine，Tyr)是黑色素54

合成的主要前体物质，在酪氨酸酶(tyrosinase，TYR)的作用下，催化形成多巴醌，再经一系55

列氧化、聚化反应形成多巴色素，多巴色素在酪氨酸相关蛋白 2(tyrosinase-related proteins2，56

TYRP2)的作用下被羟化为 5，6-二羟基吲哚-2-羧酸(5,6-dihydroxyindole-2-carboxylic acid，57

DHICA)。DHICA 有 2 种反应途径，一是被酪氨酸相关蛋白 1(tyrosinase-related protein 1，58
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TYRP1)催化形成 5，6-吲哚醌羧酸，5，6-吲哚醌羧酸是一种中等可溶的褐色物质；二是脱59

羧成 5，6-二羟基吲哚(5,6-dihydroxyindole，DHI)，DHI再经过 TYR 的催化下快速氧化、聚60

合，形成 5，6-吲哚醌，5，6-吲哚醌是一种高分子质量的可溶性暗褐色或黑色多聚物。5，61

6-吲哚醌羧酸和 5，6-吲哚醌都是真黑色素。伪黑色素是一种含硫物质，与真黑色素合成不62

同，半胱氨酸(cysteine，Cys)或谷胱甘肽(glutataione，GSH)参与进来与多巴醌结合，经一系63

列反应生成伪黑色素。黑色素的生成过程如图 1[15]所示。64

65

66

67

68

69

70

71

72

73

74

图 1 黑色素的生成过程75

Fig.1 Process of melanin synthesis[15]76

黑色素的合成要经过一系列复杂的反应过程，受到多种信号分子调控。TYR 是黑色素77

合成的第一限速酶，TYR 活性决定着黑色素合成的速度与产量，TYR 活性低，会使过量的78

GSH参与黑色素的合成，形成大量伪黑色素。TYRP1和 TYRP2与 TYR有 40%同源，在黑79

色素合成过程中也发挥重要的功能作用[16]。腺苷酸环化酶(adenylatecyclase，AC)通路是黑色80

素合成过程中的重要信号通路，a-黑色素细胞刺激素(a-melanocyte stimulating hormone，81

a-MSH)与黑色素皮质素受体 1(rnelanoeortin-1 receptor，MC1R)结合激活 AC通路，使环磷酸82

腺苷(cyclic adenosine monophosphate，cAMP)含量提高，进而提高黑色素细胞 TYR活性，促83

进黑色素合成[17-18]。鼠灰色蛋白（agouti signaling protein，ASIP）是MC1R拮抗剂，能与 a-MSH84

竞争性结合MC1R，导致 cAMP含量降低，TYR活性下降，伪黑色素生成量增多[19-20]。Mitf85

也能与 TYR、TYRP1、TYRP2基因启动子结合，刺激基因的表达，促进黑色素的合成。乌骨86

鸡乌色度的深浅也由真黑色与伪黑色素的量决定，由此可知，提高 TYR、TYRP1 及 TYRP287

活性，可促进真黑色的生成量，提高乌骨鸡乌色度。88

2.2 转运89
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黑色素细胞通过其树突和细胞-细胞结构与周围 40多个角质形成细胞相互接触形成 1个90

黑色素单位，并向其输送黑色素。黑色素的运输实质是黑色素小体的转运，包括细胞内的转91

运及细胞间的转运。细胞内的转运指黑色素小体从细胞核周围沿树突运送至外围活性区域，92

并将黑色素固定在细胞膜附近，此过程需要微管、微丝以及马达蛋白的协同作用下完成[21]。93

微丝马达蛋白首先要与黑色素小体固定，肌球蛋白利用水解三磷酸腺苷（ATP）产生的能量94

与微丝结合并向其钩状末端短程移动，三磷酸鸟苷结合蛋白(RAB27A)、肌球蛋白 5a(myosin95

5a，MYO5A)和黑素亲和素(melanophilin，MLPH)形成复合结构连接肌球蛋白和黑色素小体，96

协助黑色素小体的转运[22-24]。研究发现在这 3种基因发生突变的小鼠体内，其黑色素细胞中97

黑色小体集聚在核周围，无法达到细胞膜附近[25]。黑色素小体到达细胞膜附近后才能被转98

运至周围角质细胞，关于黑色素小体在细胞间转运的形态和机制研究很少，其可能的方式有99

3种。第 1种是基底角质细胞通过吞噬黑色素细胞的突出末端来获得黑色素；第 2种是黑色100

素细胞分泌黑色素胞及角质细胞的吞噬作用；第 3种是 2种细胞相互融合，形成共同通道转101

运[26-27]，而有相关报道，黑色素小体转运方式并不是单一的，而是几种机制共同存在[28]。大102

量研究表明，黑色素运输机制的障碍也是导致动物皮肤、被毛着色稀释的主要原因[29-31]。103

Xu等[32]研究发现，安义瓦灰鸡具有“五灰”表现型，即灰羽、灰脚、灰皮、灰喙和灰冠，此104

外其肌肉颜色和骨膜也呈现灰色，通过对“五灰”机制的研究，发现其主要原因是 MLPH基105

因突变导致的黑色素转运障碍。乌骨鸡皮肤、肌肉黑色素深浅会直接影响其品质，而关于黑106

色素转运对乌骨鸡皮肤、肌肉黑色素沉积影响的报道还较少，有待进一步深入研究。107

3 影响黑色素的相关基因108

3.1 TYR基因家族109

TYR、TYRP1、TYRP2 和前黑色素小体蛋白 17(pre-melanosomal prtein17，Pmel17)是110

TYR基因家族的 4 个成员，均来源于 1 个共同祖先基因。研究发现，家禽黑色羽毛中 TYR111

基因的表达量显著高于白色羽毛[33-34]。鸡 TYR基因是复等位基因，位于 1号染色体的长臂 4112

区 4 带[35]。郑嫩珠等[36]研究报道，在白绒乌骨鸡皮肤、肌肉及内脏组织中，TYR基因的表113

达量与黑色素的含量呈显著正相关，说明 TYR基因的过度表达有利于黑色素的沉积。TYR114

基因在我国地方鸡品种，尤其是乌骨鸡中具有丰富的变异资源。陈志强等[37]在鸡 TYR基因115

上游调控区序列-641~-2 125 bp发现 3 个单核苷酸多态（SNP）位点，与鸡的胫色和皮肤颜116

色显著相关。TYRP1基因所编码的 TYRP1是一种跨膜糖蛋白，在内质网中合成并转运至黑117

色素细胞内部。在人类研究中，TYR基因在黑肤色类型人的黑色素细胞中表达与白肤色类型118

人无显著差异，而 TYRP1基因的表达量有明显提高[38]。Li等[39]研究发现 TYRP1基因在黑马119

中的表达量是灰马 6.54倍；刘薇[40]研究发现，在丝毛乌骨鸡胚胎除眼睛外的组织中，黑色120

ch
in

aX
iv

:2
01

81
2.

00
22

7v
1

ChinaXiv合作期刊



素可见的时间都晚于组织中 TYRP1开始表达的时间。由此可见，TYRP1对黑色素的合成起121

重要作用。TYRP2又称多巴色素异构酶（DT），能使多巴色素转化为 DHICA，控制黑色素122

细胞中 DHICA和 DHI的比例，加速真黑色素的合成，是影响动物毛色的重要蛋白[41]。Pmel17123

基因编码的蛋白质与 TYR基因家族其他 3个成员编码的蛋白质的一级结构非常相似,故也将124

它作为 TYR基因家族的第 4个成员，参与黑色素生成途径终末步骤的调节。Pmel17是在内125

质网中合成的Ⅰ型跨膜转运糖蛋白，转运到黑色素小体内，经前蛋白转化酶及一系列酶参与126

的解朊作用裂解并组成淀粉样纤维结构，促进黑色素小体结构的形成[42-43]，以利于黑色素的127

合成和沉积。Pmel17基因含 11个外显子，研究发现小鼠 Pmel17基因 1个终止密码子突变[44]，128

以及 1 个单核苷酸插入造成额外 12 个氨基酸的突变[45]都可产生银色毛表现型。马 Pmel17129

基因 p.Arg618Cys位点突变也可产生银色毛表型[46]；鸡 Pmel17基因 p.R618C位点突变产生130

红褐色羽毛表型、第 10 外显子一个 9 bp 片段的插入会产生显性白色羽毛表型[47]。Pmel17131

基因突变会影响黑色素小体的成熟，导致黑色素合成、沉积障碍，关于 Pmel17基因对乌骨132

鸡皮肤、肌肉组织中黑色素沉积的影响还未见报道，进一步的深入研究对了解乌骨鸡黑色素133

沉积原理具有重要意义。134

3.2 MC1R基因135

鸡 MC1R基因由扩展黑色（extendeds black，E)位点所编码[48]，是调节黑色素合成的关136

键基因。MC1R是位于黑色素细胞表面的 G蛋白耦合受体，有 7个跨膜结构域，为最小的 G137

蛋白耦合受体，在 AC通路中作为α-MSH 的受体，对黑色素合成发挥重要作用[49]。郑嫩珠138

等[33]研究 MC1R基因在半番鸭和番鸭黑白羽中表达差异，结果显示，MC1R基因在半番鸭黑139

羽中表达量是白羽的 9.08倍，在番鸭黑羽中表达量是白羽中的 3.13倍，而且差异都达到了140

极显著的程度。杜晓明[50]研究相同日龄、生长环境和营养状况下的黑色边鸡和灰白色边鸡141

皮肤、肝脏和羽髓组织中的 MC1R基因的表达的情况，结果表明该基因在黑色边鸡中的以142

上各组织中表达量均显著高于灰白鸡。杨永升等[51]在鸡MC1R基因的编码区检测到 3个 SNP，143

发现与肤色、肉色、胫色显著相关；研究发现，鸡 MC1R基因的 E92K和M7IT 2个位点突144

变会使鸡产生全黑的羽毛，H215P位点突变会抑制黑色素沉积[52]。迟良等[53]利用反转录 PCR145

克隆乌骨鸡 MC1R基因，结果显示乌骨鸡 MC1R基因全长 945 bp，编码 314个氨基酸，有 4146

个明显的突变位点，分别为M71T、E92K、S124G和 H215P，推测 S124G位点突变是造成147

乌骨鸡乌皮、乌肉、乌骨，而具有纯白色羽毛的原因，其具体机制有待进一步研究。148

3.3 Mitf基因149

Mitf基因是黑色素合成通路中的关键调控基因，不但影响黑色素细胞的分化和发育，还150

直接调控酪氨酸基因家族的表达，影响黑色素的生成[54]。Zhu 等[55]研究发现 Mitf基因在羊151
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驼棕色被毛皮肤组织中的表达量显著高于白色被毛皮肤；在鸟类中，Mitf基因表达量与羽色152

具有一定相关性。Li等[56]研究发现 Mitf基因在鸭子的黑色毛球中有比较高的表达量，而在153

白色毛球中几乎不表达；Minvielle 等[57]研究发现，Mitf基因突变会导致纯合子的日本鹌鹑154

表现为银白羽色。Wang等[58]也发现 Mitf基因编码区 1 109 bp位点上的碱基突变与浙东白鹅155

白羽性状高度相关。郑嫩珠等[59]克隆了白绒乌鸡 Mitf基因的 cDNA序列，长度为 1 431 bp，156

编码 468个氨基酸，并且发现，在白绒乌骨鸡不同组织中，Mitf基因的表达量与黑色素含量157

呈显著正相关，说明 Mitf基因表达有助于乌骨鸡黑色素沉积。158

3.4 MLPH基因159

MLPH参与黑色素细胞中成熟黑色素小体的转运，使黑色素小体在黑色素细胞树突末梢160

聚集，调控动物皮肤和被毛的颜色。MLPH基因的突变会导致色素沉着减少，出现被毛稀释161

表现型。国内外大量研究发现，猫、狗、兔子、鹌鹑和美国水貂 MLPH基因的突变，都导162

致毛色变淡，出现毛色稀释表型[30-31，60-62]。刘杰等[63]研究发现，MLPH基因在 20周龄浙东163

白鹅母鹅中的表达存在组织特异性，在黑化部位眼睛中表达量最高，在背部皮肤、腹部皮肤164

及脚蹼中表达量较低，而在心脏、肝脏等部位未检测到表达，这种表达规律与鹅的黑色素沉165

着规律一致，进一步证明了 MLPH基因与黑色素沉积有关。166

4 小 结167

乌骨鸡是我国特有的地方鸡品种，其最大的经济与药用价值在于黑色素的沉积。黑色素168

性状的常规选育主要通过观察（肉眼）乌色度深浅，进展较为缓慢，利用分子标记辅助选育169

十分必要。关于动物被毛黑色素沉积机理方面已有大量研究，在此基础上，研究与乌骨鸡黑170

色素沉积相关的基因具有重要意义。从黑色素细胞的发生、迁移，黑色素的合成、转运，以171

及黑色素在组织中是否会发生降解等多个方面去研究影响乌骨鸡乌色度的主要因素，探明基172

因调控黑色素沉积的具体机制，寻找影响乌骨鸡黑色素沉积的主效基因及分子标记物，并在173

生产中利用分子标记物对黑色素性状进行早期选择，提高乌骨鸡乌色度，加快选育进度。174
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Melanin Deposition Mechanism and Related Candidate Genes in Silky Fowls331

PENG Canyang GUO Songchang LIU Xu XU Mingming QU Xiangyong*332

(College of Animal Science and Technology, Hunan Agricultural University, Hunan Collaborative333

Innovation Center of Safety Animal Production, Changsha 410128, China)334

Abstract： The blackness of silky fowls, as one of the most important economic traits, is often335

considered to be very relevant to the nutritional quality and medicinal value. The degree of336
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blackness in silky fowls is mainly affected by the deposition level of melanin. This article337

reviewed the mechanisms of the synthesis and deposition of melanin, as well as the candidate338

genes involving melanin deposition, for the purpose of improving outstanding for melanin and339

promoting molecular breeding plan of silky fowls.340

Key words: silky fowl; melanin; candidate gene341
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