
171.......... ..................................................................................1395بهار و تابستان / 13شماره / سال هفتمي تولیدات دامیاهپژوهش

بررسی ارتباط چندشکلی ژن عامل
هاي بدنی شیر در گاوهاي شیريبافتی با نمره سلولنکروزکننده

3ایوب فرهاديو2رحیمی میانجی، قدرت1دوستوحید همتی

چکیده 
اضر، اثرات چند در پژوهش ح. بر تولید گاوهاي شیري استمؤثرهاي ترین بیماريترین و پرهزینهیکی از شایعورم پستان

121تحت بالینی در ورم پستانو (SCS)شیر بدنیهاي سلولنمرهبر ) TNF-α() ایزومر آلفا(بافتی نکروزکنندهعاملشکلی ژن 
با TNF-αجفت بازي براي ژن 303یک قطعههاي موجود در چندشکلی. گاو شیري هلشتاین مورد بررسی قرار گرفترأس 

-PCRوPBRهايتکنیک SSCPآنزیم . ندمورد بررسی قرار گرفتEcoRI هاي تمامی نمونهنکرده و را هضمتکثیر یافتهقطعه
و 2، 1(الگوي باندي سهقرار گرفته وSSCPزمون بنابراین محصولات تکثیر شده مورد آ. بودندیک شکلهضم آنزیمی ازحاصل

روز 70نشان داد که در صفت -نگرتحلیل نشاو تجزیه .شدندمشاهده درصد 5/69و 1/27، 3/3هاي به ترتیب با فراوانی) 3
ین کمتر2هاي باندي گاوهاي داراي الگودار بوده ومعنیSCSبر TNF-αهاي مختلف ژن اثر ژنوتیپ،ابتدایی دوره شیردهی

TNF-αهاي ژن ژنوتیپ)روزگی420تا 210از (در انتهاي دوره شیردهیچنین هم.اندداشتهSCSحساسیت را نسبت به افزایش 
از (در دوره میانی شیردهی.نشان دادSCSین حساسیت را به کمتریکو الگوي بانديدر ارتباط بودندSSCداري بابه طور معنی

چنین شکم زایش، ماه ش حاضر همدر پژوه. دار نبودمعنیSCSبر TNF-αهاي مختلف ژن اثر ژنوتیپ) روزگی210تا 70
نشان داد پژوهشایج حاصل از این نت. داشتداري ارتباط معنیهاي بدنی شیر ها با نمره سلولمتقابل بین آندهی و کنششیر

. در گله گاوهاي هلشتاین شودSCSممکن است باعث کاهش دو و یکباندييهاالگوبه نفع که انتخاب 

، چندشکلیهاي بدنی شیرنمره سلول، TNF-α: کلیديهايواژه

مقدمه
هایی که نشخوارکنندگان را تهدید ر بین بیماريد

مهمی را به خود اختصاص کند، ورم پستان نقشمی
اگر چه ممکن است تعداد موارد ابتلا به ورم . دهدمی

پستان در بین حیوانات کم باشد ولی این بیماري 
زیان سببکشنده و شده تواند براي حیوانات مبتلا می

ش تولید شیر، کاهش اقتصادي شدیدي از لحاظ کاه
از طرف . بیوتیک شودکیفیت شیر و لزوم مصرف آنتی

بسیار هنوز هیچ واکسن هايپژوهشدیگر با وجود 
یکی از بنابراین . ي علیه ورم پستان وجود نداردمؤثر

ورم پستان انتخاب کنترل مقرون به صرفه براي هاي راه
این در حالی است. حیوانات مقاوم به این بیماري است

به افزایش بیشترکه انتخاب ژنتیکی به منظور تولید شیر 
).4،6(شودمیمنجر حساسیت به ورم پستان 

روش بهبود ژنتیکی از طریق انتخاب براي ورم 
و شیري، سپس براي گوسفنددر ابتدا براي گاوپستان،

هدف انتخاب علیه ). 10(ه استاجرا شدبز شیري
تنوع . استادرزادي تقویت ایمنی مهاي عفونی بیماري
هاي زیادي را ظرفیتایمنی، ساز و کارموجود در فراوان 

به منظور تحت کنترل .آوردبراي انتخاب فراهم می
ها و مسیرهاي ایمنی، باید پیچیدگیسامانهدرآوردن 

را در این شناخته و دانش خودرا سامانهمتنوع این 

ساز ل ایمنی مادرزادي شامسامانه. رابطه افزایش دهیم
با . نیستندآنتی ژنی اًهاي دفاعی است که منحصرو کار

ایمنی سامانهایمنی طبیعی نباید با سامانهوجود این 
ایمنی مادرزادي سامانهغیراختصاصی تنظیم شود زیرا 

مهم دفاع يیکی از اجزا.)14(مولکولی است اختصاصاً
ها هاي باکتریایی، نوتروفیلمیزبان در مقابل آلودگی

ها را به کمک ها توانایی حذف باکترياین سلول. ندهست
، تولید یاییهاي باکترفاگوسیتوز، محتویات گرانول

هاسازي ثانویه پروتئازپذیر و فعالهاي واکنشاکسیژن
.)7(دارند

بافتی که نکروزین نیز نامیده نکروزکنندهفاکتور 
یک پاراکراین قوي و واسطه اندوکراین در شود،می

این سایتوکین . ایمنی التهابی شناخته شده استعملکرد
شود و در تولید میTهاي ماکروفاژ و سلولاز طریق

-سایتوکین. مختلف داردعملکردپاسخ ایمنی چندین 
بافتی آلفا نکروزکنندهفاکتور هاي پیش التهابی مانند 

در مکان التهاب، . براي آغاز پاسخ التهابی ضروري هستند
از قبیلهاي بافتی واند سلولتاین سیتوکین می

آغاز ترشح ها را به منظورلها و اندوتلیافیبروبلاست
ترشحات ثانویه . هاي ثانویه التهابی فعال کندسیتوکین

فاکتور . هستندآغاز کننده پاسخ التهابی در بدن 
بافتی آلفا در مقابله با ورم پستان ناشی از نکروزکننده

دانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبیعی ساري، و استادارشدیکارشناسآموخته دانش-2و 1
)ayoub_farhadi@ymail.com: نویسنده مسوول(دانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبیعی ساري استادیار، -3

16/4/93: تاریخ پذیرش5/12/92:تاریخ دریافت

و منابع طبیعی ساريدانشگاه علوم کشاورزي 
هاي تولیدات دامیپژوهش
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ماکروفاژهاي غده پستانی . داشرشیاکلی نقش مهمی دار
نکروزکنندهها، فاکتور گاو در حضور اندوتوکسین پاتوژن

نشان داده شد ،علاوه بر این. کنندبافتی آلفا را ترشح می
بافتی آلفا با شدت ورم نکروزکنندهکه غلظت فاکتور 

فاکتور رسد که به نظر می.بستگی داردپستان، هم
ها از بسیاري از بیماريبافتی نقش مهمی در نکروزکننده

جمله سرطان، ایدز، پس زدن بافت پیوندي، دیابت، 
هاي ناشی از ورود باکتري به بدن داردمالاریا و عفونت

اولین بار در سال بافتی آلفانکروزکنندهفاکتور.)8(
).2(سازي شد و همکاران جداکارسولاز سوي1975

به مکان التهاب ها بنابراین با توجه به مهاجرت نوتروفیل
ها، ها در از بین بردن آلودگی باکتريو نقش اصلی آن

هستند ها در ارتباط نوتروفیلعملکردهایی که با ژن
به عنوان مارکرهاي ژنتیکی قوي براي مقاومت توانندمی

در پژوهش .مورد توجه قرار گیرندها، در برابر بیماري
بافتی هنکروزکنندهاي ژن فاکتور چندشکلیحاضر اثر 

گاو هلشتاین مورد شیرهاي بدنی نمره سلولآلفا بر 
.بررسی قرار گرفت

هامواد و روش
DNAگیري و استخراج نمونه

گیري از گاوهاي نژاد هلشتاین خونپژوهشدر این 
نمونه آستان قدس رضوي در مشهد 2مزرعه شماره 

آغشته به ، از لوله خلأگیريبراي خون. انجام گرفت
برابر pHتیلن دي آمین تترا استیک اسید نیم مولار، با ا

گیري از طریق ورید زیر دمی خون. استفاده شد8تا 5/7
تا 5(آوري شدهجمعخون هاي نمونه.گاو انجام گرفت

فلاسک حاوي یخ به آزمایشگاه از طریق) سیسی10
گراد درجه سانتی-20ژنتیک ملکولی منتقل و در دماي 

عدد نمونه خون 121به طور کلی تعداد .نگهداري شد
هاي مختلف تهیه تصادفی و از زایشبه صورت کاملاً

براي روش بهینه یافته نمکی از پژوهشدر این .شد
DNAکمیت و کیفیت . استفاده شدDNAاستخراج 

کتروفورز و السنجیطیفهاي با روشنیز استخراج شده 
.ین شددرصد تعی1روي ژل آگارز 

مورد نظر با استفاده از واکنش DNAطعهتکثیر ق
)PCR(اي پلیمراز زنجیره

با استفاده از آغازگرهاي اختصاصی
5’-GGGTGACTTGCTCTAACACTCATC-3’F-

-AGGCCTCACTTCCCTACATCCCTA-3’R-’5و 
ژن 4و اینترون 3جفت بازي در اگزون 303یک قطعه 

واکنش مخلوط. تکثیر شدبافتی آلفانکروزکنندهفاکتور 
الگو، DNAنانوگرم 200میکرولیتر شامل 25به حجم 

مولار میلیPCR ،5/1بافر یک برابر میکرولیتر 5/2
MgCl2،10 پیکومیل بر میکرولیتر از هر کدام از

و dNTPمیکرومول 200آغازگرهاي رفت و برگشت، 
. پلیمراز و آب دي یونیزه بود- Taqواحد آنزیم یک

: نیز به صورت زیر اجرا شدPCRهاي حرارتی سیکل
گراد به درجه سانتی95سازي اولیه در دماي واسرشته

95(سازي چرخه شامل واسرشته30دقیقه، 5مدت 
، اتصال آغازگرها )ثانیه30گراد به مدت درجه سانتی

، بسط آغازگرها )ثانیه30گراد به مدت درجه سانتی64(
یک مرحله و) ثانیه30گراد به مدت درجه سانتی72(

. دقیقهسهگراد به مدت درجه سانتی72بسط نهایی در 
روي ژل PCRبراي اطمینان از صحت تکثیر، محصولات 

.درصد الکتروفوز شدندیکآگارز 
TNF-αژن PCRبراي محصولات RFLPآزمون 

با استفاده از آنزیم TNF-αژن PCRمحصولات 
ش مخلوط واکن. مورد هضم قرار گرفتندEcoRIبرشی 

میکرولیتر 7میکرولیتر شامل 20در حجم هضم
میکرولیتر 5/0میکرولیتر بافر هضم، PCR ،2محصول 

میکرولیتر آب دي یونیزه تهیه 5/10و EcoRIآنزیم 
گراد درجه سانتی37ساعت در دماي سشده و به مدت 

شمارش باندها و تعیین براي. در بن ماري نگهداري شد
دوت هضم روي ژل اگارز ها، محصولاژنوتیپ نمونه

و با گر وزن مولکولی الکتروفورز درصد و در کنار نشان
.شدندآمیزي اتیدیوم بروماید رنگ

TNF-αژن PCRبراي محصولات SSCPآزمون 
سازي بعد از واسرشتهTNF-αژن PCRمحصولات 

درصد به 10روي ژل پلی اکریل آمید PCRدر دستگاه 
. ولت الکتروفورز شدند200ساعت و با ولتاژ 6مدت 

ها از شمارش باندها و تعیین ژنوتیپ نمونهبراي
. آمیزي نیترات نقره استفاده شدرنگ

هاتجزیه و تحلیل داده
براي شیر بدنیهاي هاي مربوط به سلولمحاسبه داده

دام هر 
نمره به منظور محاسبه عدد مورد نظر براي 

2لگاریتم پایه ابتداشیر براي هر گاو، هاي بدنی سلول
هاي بدنی شیر را محاسبه و با استفاده از تعداد سلول

:شدبرآوردهاي بدنی فرمول زیر نمره سلول
SCS = 3 + log2(n)

تعداد سلول هاي n، ثابتعدد 3در این فرمول، 
ها دادهسازي براي نرمال2در پایه از لگاریتموبدنی شیر

. )13(استفاده شد
صفت- شانگرتجزیه و تحلیل ن

نمره روي مشاهده شدههايوتیپاثر هر یک از ژن
استفاده از مدل آماري زیر و با باشیر هاي بدنی سلول

.شدبرآورد) SAS)11نرم افزار 1/9نسخه کمک 
Yijklm = μ +Ai +Bj +Ck +Dl +Eac +Gbc +Hijklm

شیر نمره سلول هاي بدنی : Yدر آنبه طوري که
شیر هاي بدنی نمره سلولمیانگین : log2( ،μدر پایه (

امین شکم jاثر : Bjامین ژنوتیپ، iاثر : Aiدر گله، 
مین فصل lاثر Dl،امین ماه شیر دهیkاثر : Ckزایش، 
اثر : Gbcو ماه شیردهی، اثر متقابل ژنوتیپ: Eac، زایش
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در اثر خطا : Hijklmمتقابل شکم زایش و ماه شیردهی و 
اي دانکن نیز براي مون چند دامنهاز آز.نظر گرفته شدند
.ها استفاده شدمقایسه میانگین

نتایج و بحث
هاي کننده بافتی یکی از سیتوکینفاکتور نگروز

با توجه به ویژگی کهاصلی در فرآیند پیش التهابی است
شود ایمنی میسامانهپلیوتروپیک سبب فعال شدن کل 

وکین در بنابراین با توجه به نقش مهم این سیت).9(
کننده هاي ژن کنترلچندشکلیایمنی بدن دام، سامانه

آن به عنوان یک ژن کاندید در ارتباط با بیماري ورم 
قطعه . پستان در گاو هلشتاین مورد بررسی قرار گرفت

EcoRIبا استفاده از آنزیم TNF-αتکثیر یافته از ژن 

پس از هضم آنزیمی، . مورد هضم آنزیمی قرار گرفت

درصد الکتروفورز و دوروي ژل آگارز هضمتمحصولا
یک ژنی ها براي این جایگاهمشاهده شد که تمامی نمونه

).1نگاره (ندوعی را نشان ندادبوده و هیچ گونه تنشکل
عدم مشاهده تنوع در قطعه مطالعه شده براي ژن

TNF-αها و یا عدم تواند به دلیل اندازه کوچک نمونهمی
EcoRIه برش آنزیمی براي آنزیم جایگادر وجود جهش 

بنابراین .در قطعه تکثیر شده باشد) جهش مورد نظر(
نقاط براي حصول اطمینان از عدم وجود جهش در سایر 

ها بعد از پس از یک شکل شدن نمونهقطعه تکثیر شده، 
نکروزکنندهموجود در فاکتور چندشکلی،PBRآزمون 
مورد نیز PCR-SSCPبا روش ) ایزومر آلفا(بافتی 
و 2، 1(الگوي مختلف باندي سهقرار گرفته و بررسی 

درصد 5/69و 1/27، 3/3هاي به ترتیب با فراوانی) 3
.)2نگاره (مشاهده شدند

.)SM0321, Fermentas(گر وزن مولکولینشان: TNF-α .Mجفت بازي از ژن 303محصولات حاصل از هضم قطعه - 1شکل 

الگوهاي مختلف باندي اثر منظور بررسی دقیق تربه 
از وره شیردهی به سه قسمت ، دSCSبر مشاهده شده

از هفتاد روزگی بتداي دوره شیردهی تا هفتاد روزگی، ا
روزگی تا انتهاي دوره شیردهی 210از و روزگی210تا 
با توجه به متفاوت بودن .تقسیم شدند) روزگی420(

هاي مختلف در دورههاي بدنی شیرسلولتعداد 
دهی را با توجه به میزان تولید به شیردهی، دوره شیر

) 15(در مطالعات گذشته نیز . سه دوره تقسیم کردیم
. بندي در آنالیزها لحاظ شده بودنیز این گونه تقسیم

مختلف ژن اثر الگو هاي باندينتایج نشان دادند که 
TNF-α برSCS دار دهی معنیو سوم شیردر دوره اول

دو و یککه به ترتیب الگوهاي باندبه طوريبود 
هفتاد روز در SCSین حساسیت را به افزایش کمتر

1جداول (و در دوره سوم شیردهی نشان دادند آغازین 

در دوره میانی شیردهی الگوهاي مختلف باندي ). 2و 
رغم علی. داري را از نظر آماري نشان ندادندتفاوت معنی

SCSبر TNF-αهاي باندي مختلف ژنالگوداراثر معنی

دار دهی، عدم وجود تفاوت معنیدر دوره اول و سوم شیر
دهی هاي مختلف در دوره میانی شیرآماري بین ژنوتیپ

تواند به دلیل اندازه کوچک اتفاقی نامعمول است که می
) 17(وجداك و همکاران باشد هاي مورد مطالعه نمونه

و ورم پستان TNF-αهاي ژنچندشکلیارتباط بین 
لهستانی مورد هلشتاین فریزین رأس 588بالینی را در 

نتایج پژوهش ایشان ارتباط آماري . بررسی قرار دادند
و نرخ بیماري، طول و TNF-αداري را بین ژن معنی
چنین اثر متقابل بین ژن و شکم بیماري و همدوره

. دهدمیزایش نشان 
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.آمیداکریلروي ژل پلیTNF-αجفت بازي از ژن 303حاصل از الکتروفورز قطعه ) SSCP(الگوهاي باندي - 2شکل

SCSشکم زایش بر اثر در پژوهش حاضر نیز 
SCSبه طوري که گاوهاي مسن تر تعداد ،بوددار معنی
تواند افزایش سن ي را نشان دادند که دلیل آن میبیشتر

در انسان نشان داده شد که افزایش سن با . دگاوها باش
همراه ایمنی ذاتی افراد سامانهداري در تغییرات معنی

).5(است
هاي ژن چندشکلیاثر) 16(وجداك و همکاران 

TNF-α ،mLYZ وLTFرا رويSCS گاو نژاد 171در
مورد مطالعه PCR-RFLPجرسی با استفاده از روش 

شان نشان داد که یک نتایج پژوهش ای. قرار دادند
ي بین این سه ژن در ارتباط عملکردکنش پیچیده برهم

در این پژوهش . با ورم پستان وجود دارد

دار داراي اثر معنیTNF-αکه ژن چنین گزارش شدهم
به طوري که باشدمیافزایشی در شکم زایش اول و دوم 

اثر مطلوب آلل . در ارتباط استSCSبا تعداد کم Aآلل 
Aچنین در شکم زایش سوم و دوره پایانی شیردهی هم

الگوهاي ارتباطدر پژوهش حاضر نیز. نیز دیده شد
هاي با ماهنیزهاي زایش و با شکمTNF-αباندي ژن 

دار بود کنش ماه و شکم زایش نیز معنیشیردهی و برهم
هاي دهی روي نمره سلولاثر ماه شیر). 4و 3جداول (

. دار بوددوره چرخه شیردهی معنیبدنی شیر، در هر سه
ونهم و دهمهايدر ماهSCSین بیشترکه به طوري

. مشاهده شدنددوم و سومهايین مقدار آن در ماهکمتر

هاي مورد مطالعه بهدرصد حساسیت الگوهاي باندي مشاهده شده در نمونه-1جدول 
)صفر تا هفتاد روزگی(ردهی دوره اول شیTNF-αبراي ژن SCSافزایش 

داريمعنیسطح محاسبه شدهFaمنابع تغییراتدوره شیردهی

1

ژنوتیپ
شکم زایش

فصل
دهیماه شیر

شکم زایش×ماه شیردهی

68/4
68/4
30/0
41/2
07/2

*
*
ns
*
*

2

ژنوتیپ
شکم زایش

فصل
ماه شیردهی

شکم زایش×ماه شیردهی

01/0
24/3
82/0
03/2
17/2

ns
*
ns
*
*

3

ژنوتیپ
شکم زایش

فصل
دهیماه شیر

شکم زایش×ماه شیردهی

82/4
32/8
10/0
64/1
98/1

*
*
ns
*
*

a :آماره فیشر
.دار استدرصد معنی5در سطح احتمال : *

ns :داريعدم معنی.

TNF-αبراي الگوهاي باندي مختلف ژن SCSنتایج آزمون دانکن براي مقایسه میانگین -2ول جد
روزگی به بعد210روزگی210تا 70روزگی70صفر تا 

میانگینالگوي بانديمیانگینالگوي بانديمیانگینالگوي باندي
1*a24/3±136/221a10/0±399/211a87/5±584/20
2b24/3±657/152a10/0±148/212b87/5±00/10
3b24/3±348/193a10/0±192/213b87/5±705/19

.دار آماري استدهنده عدم وجود تفاوت معنیحروف لاتین یکسان نشان:*
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رخ بیان که نیمنشان داده شددر پژوهش دیگري
TNF-αهاي میانی و پایانی داري در دورهبه طور معنی

اي دهنده تغییرات عمدهشیردهی متفاوت است که نشان
این تغییرات . دهداست که در غدد پستانی رخ می

رد نیاز هاي ایمنی موانند به دلیل طیف وسیع پاسختومی
اي مثال در بر؛دهی باشنددر مراحل مختلف دوره شیر

دهی چون غدد پستانی متحمل مراحل نهایی دوره شیر
لذا حساسیت ،شوندتغییرات آناتومیک و فیزیولوژیک می

کنند ي نسبت به آلودگی هاي باکتریایی پیدا میبیشتر
این حساسیت ایجاد شده، بهلبه و بنابراین براي غ

تغییرات ایمونولوژیک زیادي در غدد پستانی شروع 
تواند اثرات متنوع ژن یافته ایشان احتمالاً می. شوندمی

TNF-αژوهش که در پ-در مراحل مختلف شیردهی را
به نتایج بهبا توجه .)1(شرح دهد-حاضر مشاهده شد

روي اثر فصل توان اظهار داشت که می،دست آمده
شیر، در هیچ یک از سه هاي بدنی نمره سلولفاکتور 

دار نیستدوره مختلف یک چرخه شیردهی، معنی
و همکاران وجداكموضوع در نتایج ن که ای)1جدول (
.نیز مشاهده شد) 15(

TNF-αهاي زایش گوناگون در ژن براي شکمSCSمقایسه میانگین -3جدول 
روزگی به بعد210 روزگی210تا 70 روزگی70صفر تا 

میانگین شکم زایش میانگین شکم زایش میانگین شکم زایش
a25/2±508/18 1 b95/1±370/21 1 *a98/2±224/18 1
b25/2±973/16 2 bc95/1±859/17 2 b98/2±964/14 2
b25/2±769/17 3 b95/1±948/19 3 b98/2±075/14 3
a25/2±856/20 4 a95/1±996/21 4 a98/2±786/19 4
a25/2±919/20 5 a95/1±747/22 5 b98/2±229/21 5
a25/2±423/22 6 a95/1±316/23 6 b98/2±448/21 6
a25/2±856/22 7 a95/1±948/21 7 b98/2±869/21 7

.دار آماري استدهنده عدم وجود تفاوت معنیحروف لاتین یکسان نشان: *

ه نمراگرچه در پژوهش حاضر اثر فصل روي 
دار نبود ولی به طور عددي شیر معنیهاي بدنی سلول

شیرهاي بدنی نمره سلولتابستان - در فصل بهار

هاي زمستان بود که با یافته- از فصل پاییزبیشتر
). 3،12(هاي پیشین در توافق بود پژوهش

TNF-αهاي شیر دهی مختلف در ژن براي ماهSCSمقایسه میانگین -4جدول 
روزگی به بعد210روزگی210تا 70ا هفتاد روزگیصفر ت

هامیانگیندهیماه شیرهامیانگیندهیماه شیرهامیانگیندهیماه شیر
10
7
6
9
4
1
5
8
3
2

a34/3±846/21
a34/3±936/20
a34/3±630/20
ab34/3±404/19
ab34/3±661/18
ab34/3±005/18
ab34/3±669/15
ab34/3±235/15
ab34/3±089/15
bc34/3±537/11

9
10
6
8
7
1
5
2
4
3

a39/2±344/22
a39/2±153/22
a39/2±073/22
a39/2±±558/21

ab39/2±671/20
ab39/2±469/20
ab39/2±260/20
ab39/2±171/20
ab39/2±954/19
bc39/2±928/13

10
9
8
6
7
4
1
3
5
2

a21/2±165/22
a21/2±917/21
a21/2±375/21
a21/2±327/21
a21/2±136/21
a21/2±782/20
ab21/2±809/18
ab21/2±267/18
ab21/2±239/17
b21/2±481/16

.دار آماري استدهنده عدم وجود تفاوت معنیحروف لاتین یکسان نشان: *

ین کمتردر طول زمستان در SCSبه طور کلی 
ین مقدار خود بیشترمقدار و در طول تابستان به 

بیشترهاي جود آلودگیتواند ورسد که دلیل آن میمی
نتایج پژوهش ). 12(میکروبی محیط در فصول گرم باشد 

را یک ژن کاندید احتمالی TNF-αحاضر جایگاه ژنی 

بنابراین بهتر ،دهددرگیر در سلامت پستان پیشنهاد می
اثرات این جایگاه بر ورم بیشتراست که براي بررسی 

بیشترهايپستان در مطالعات بعدي از تعداد نمونه
.استفاده شود

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
86

9/
ac

ad
pu

b.
ra

p.
7.

13
.1

77
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 r
ap

.s
an

ru
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
7-

04
 ]

 

                               5 / 7

http://dx.doi.org/10.18869/acadpub.rap.7.13.177
http://rap.sanru.ac.ir/article-1-644-en.html


176........... .....................................................هاي بدنی شیر در گاوهاي شیري ولنکروزکننده بافتی با نمره سلبررسی ارتباط چندشکلی ژن عامل

منابع
1. Alluwaimi, A.M. and J.S. Cullor. 2002. Cytokines gene expression patterns of bovine milk during

middle and late stages of lactation. Journal of Veterinary Medicine. B, Infection Disease Veterinary
Public Health, 49: 105-110.

2. Carswell, E., L. Old, R. Kassel, N. Green, N. Fiore and B. Williamson. 1975. An endotoxin induced
serum factor that cause necrosis of tumor. Proceeding of the National Academy of Science USA, 72:
3666-3670.

3. Dohoo, I.R. and A.H. Meek. 1982. Somatic cell counts in bovine milk. Canadian Veterinary Journal,
23: 119-125.

4. Fleischer, P., M. Metzner, M. Beyerbach, M. Hoedemaker and W. Klee. 2001. The relationship
between milk yield and the incidence of some diseases in dairy cows. Journal of Dairy Science, 84:
2025-2035.

5. Gomez, C.R., E.D. Boehmer and E.J. Kovacs. 2005. The aging innate immune system. Current
Opinion in Immunology, 17: 457-462.

6. Heringstad, B., G. Klemetsdal and T. Steine. 2003. Selection responses for clinical mastitis and
protein yield in two Norwegian dairy cattle selection experiments. Journal of Dairy Science, 86: 2990-
2999.

7. Jain, N.C. and J. Lasmanis. 1978. Phagocytosis of serum-resistant and serum-sensitive coliform
bacteria (Klebsiella) by bovine neutrophils from blood and mastitic milk. American Journal of
Veterinary Research, 39: 425-427.

8. Moller, D.E. 2000. Potential role of TNF-alpha in the pathogenesis of in sulin resistance and type 2
diabetes. Trends in Endocrinology and Metabolism, 11: 212-217.

9. Parameswaran, N. and S. Patial. 2010. Tumor Necrosis Factor-α Signaling in Macrophages. Critical
Reviews in Eukaryotic Gene Expression, 20: 87-103.

10. Rupp, R.M. and D. Boichard. 2003. Genetics of resistance to mastitis in dairy cattle. Veterinary
Research, 34: 671-688.

11. SAS Institute. 1989. SAS User’s Guide. Version 6, Volume 2, 4th edition SAS Institute Inc. Cary,
NC.

12. Smith, K.L., D.A. Todhunter and P.S. Schoenberger. 1985. Environmental mastitis: cause, prevalence,
prevention. Journal of Dairy Science, 68: 1531-1553.

13. Shook, G.E. 1993. Genetic improvement of mastitis through selection on somatic cell count.
Veterinary Clinics of North America. Food Animal Practice, 9: 563-581.

14. Vivier, E. and B. Malissen. 2005. Innate and adaptive immunity: specificities and signaling
hierarchies revisited. Nature Immunology, 6: 17-21.

15. Wojdak, M.K., M. Kmic and J. Ziemak. 2006. Associations between bovine lactoferrin gene
polymorphism and somatic cell count in milk. Veterinary Medicine, 51: 14-20.

16. Wojdak, M.K. and K. Mikolajczyk. 2012. Interactions between TNF-α, LTF and mLYZ gene variants
in determining somatic cell count in Jersey cows. Pakistan Veterinary Journal, 32: 477-482.

17. Wojdak, M.K., J. Szyda and T. Strabel. 2013. Parity-dependent association between TNF-α and LTF
gene polymorphisms and clinical mastitis in dairy cattle. BMC Veterinary Research, 9: 114-121.

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
86

9/
ac

ad
pu

b.
ra

p.
7.

13
.1

77
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 r
ap

.s
an

ru
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
7-

04
 ]

 

                               6 / 7

http://dx.doi.org/10.18869/acadpub.rap.7.13.177
http://rap.sanru.ac.ir/article-1-644-en.html


Research on Animal Production Vol. 7, No. 13, Spring and Summer 2016 ………...............................................……..........……. 177

Association of Tumor Necrosis Factor
Gene Polymorphisms with Milk Somatic Cell Score in Dairy Cattle

Vahid Hemati Doust1, Ghodrat Rahimi Mianji2 and Ayoub Farhadi3

Abstract
Mastitis is one of the most prevalent and costly diseases affecting dairy cattle production. In

the present study, effects of tumor necrosis factor (alpha isomer) gene (TNF-α) polymorphisms
on milk somatic cell count (SCS) and subclinical mastitis was investigated in 121 Holstein dairy
cattle. The polymorphisms of a 303 bp fragment of TNF-α gene were investigated by PBR and
PCR-SSCP techniques. The EcoRI did not digest the amplified segment and all the samples
were monomorph. Therefore, the SSCP test was done on amplification products and three
banding pattern (1, 2 and 3) were observed with frequencies of 3.3, 27.1 and 69.5%,
respectively. Marker- trait analysis showed that, the first 70 days of milking period, different
genotypes of TNF-α gene had significant effects on SCS and cows carrying banding pattern 2
had minimum sensitivity to SCS increment. Also, genotypes of TNF-α gene were significantly
associated with SCS and banding pattern 1 showed minimum sensitivity to SCS increment at
the end of milking period (from day 210 to 420). Association between different genotypes of
TNF-α gene and SCS was not significant in the middle of milking period (from day 70 to 210).
Also, in the present study, parity, milking months and their interaction had significant
association with somatic cell score. The obtained results of the present study indicated that
selection in faror of the banding patterns 1 and 2 might contribute to a reduction of SCS in
Holstein dairy cattle.
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