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CXCR2基因多态性与奶牛乳房炎和乳品质的关联 
徐敏, 平富强, 陈仕毅, 赖松家, 刘益平 

四川农业大学动物科技学院, 雅安 625014 

摘要: 采用 PCR-SSCP 技术研究了荷斯坦牛、西门塔尔牛和通江黄牛 3 个品种共 160 头个体 CXCR2 基因多态

性与乳房炎抗性性状和对牛奶品质性状的遗传效应。结果表明: CXCR2 基因有 3 个 SNP 多态位点, 分别位于序

列的第 685 bp、777 bp 和 861 bp 位点, 确定了 5 个等位基因 A、B、C、E 和 F。685 bp 位点表现为 BC 和 CC
基因型, 777 bp 位点表现为 AA 和 AB 基因型, 861 bp 位点为 CC 和 BC 基因型。与奶牛乳房炎敏感性有关的基因

型主要是 BC、CC 和 FF, 可能对乳房炎有抗性的是 AA、AB 和 EE 基因型。据不同基因型对乳品质的遗传效应

分析来看, AA、AB 和 EE 基因型的乳品质性状极显著或显著优于其他基因型。 
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Study on the relationships between polymorphisms of CXCR2 gene 
and milk quality and mastitis of dairy cow 
XU Min, PING Fu-Qiang, CHEN Shi-Yi, LAI Song-Jia, LIU Yi-Ping 
College of Animal Science and Technology, Sichuan Agricultural University, Ya’an 625014, China 

Abstract: PCR-SSCP was applied to analyze the polymorphisms of CXCR2 gene and its relationships with milk quality and 
mastitis in 160 cattle samples including Holstein dairy cow, Simmental dairy cow and Tongjiang cattle. The results showed 
that there were 3 SNP loci in CXCR2 gene, which located at 684 bp, 777 bp, 861 bp, respectively. Five alleles (A, B, C, E 
and F) were determined based on the 3 SNP loci. The genotypes for each locus were BC and CC, AA and AB, CC and BC at 
685 bp, 777 bp and 861 bp, respectively. Results also demonstrated that genotypes BC, CC and FF were probably relevant 
with mastitis, but AA, BB and EE may resist the mastitis of cattle. The genotypes AA, AB and EE may have better milk qual-
ity (extremely significant difference or significant difference) than other genotypes.  
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CXCR2基因属于 G蛋白偶联受体之一, 它与炎
性反应媒介结合, 产生的级联信号导致细胞内 Ca2+

和颗粒酶的释放, 以促进趋化作用[1,2]。在奶牛发生

乳房炎时, 体内主要参与杀灭病菌的细胞是巨噬细
胞和嗜中性粒细胞, 而 CXCR2作为一个重要的细胞
因子调控嗜中性粒细胞向乳腺的转移[3]。已有研究

表明, CXCR2 基因多态性与牛的临床和亚临床性乳

房炎对疾病敏感性有关[4~6]。因此, 牛 CXCR2 基因
被认为是一个潜在的乳房炎抗性候选基因。目前 , 
对奶牛乳房炎抗性候选基因或遗传标记的研究主要

使用候选基因法和数量性状位点定位方法来定位影

响奶牛乳房炎抗病力的基因[7,8]。许多学者在 mRNA
水平对奶牛围产期及围产期前后外周血白细胞基因

表达水平进行了大量研究, 至少发现了其中 25个可 
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能与奶牛乳房炎抗性相关的侯选基因[9~15]。本试验研

究了中国荷斯坦奶牛、西门塔尔牛以及本地黄牛

CXCR2 基因单核苷酸位点多态性(SNP)与奶牛乳房炎
抗性性状的遗传相关性, 以及对乳品质性状的影响, 以
期寻求分子标记用于标记辅助选择(MAS)的可能性。 

1  材料和方法 

1.1  实验材料 

中国荷斯坦牛 99个耳组织样和 89个乳样(分别
采自四川仁寿大业奶牛场和四川洪雅九宏奶牛场), 
西门塔尔牛 40个耳组织样和 40个乳样(采自四川洪 

雅阳坪西门塔尔牛场), 四川通江黄牛 21 个耳组织
样(采自四川通江县), 样本共计 160份及对应牛号的
乳样品。冰盒带回实验室, −80℃保存备用。乳样采
集后立即用生物冰袋降温保存于采样箱中, 并于 8 h
内送回实验室用乳品质快速测定仪进行乳品质性状

测定。 

1.2  实验方法 

1.2.1  PCR 反应条件及引物信息 
采用苯酚/氯仿法提取基因组 DNA。在 GenBank

中查找到 CXCR2编码区序列共 1 054 bp, 使用Oligo 
6.0引物设计 6对引物(表 1)。 

表 1  本实验中 PCR 所用引物信息 
Table 1  The information of the primers for PCR in this study 

引物 
Primer 

序列 
Sequences (5′→3′) 

位置 
Location (bp) 

片段大小 
Fragment (bp) 

复性温度 
Annealing temperature (℃) 

Primer 1 F: GCGGGTGTGATCTGGTTGA 
R:GACCAATCCGGCTGTATAAGA 

63 
263 221 54.8 

Primer 2 F: TCCTGGGAAACTCCCTGGTG 
R: GGACAATGGCCAGGTAGCGG 

233 
474 261 59.4 

Primer 3 F:ACTCCTGAAGGAAGTGAACT 
R:CCAGGTCCTCGTAGCAGACTA 

414 
626 233 58.5 

Primer 4 F: CATATGTTTAGGCATCTGGG 
R: AGCACGACAGCAAAGATGAC 

537 
799 282 57.5 

Primer 5 F: CACGCTATTTTCAGCCCAAAT 
R: GACGTAGATGAGGGGGTTGAGG 

753 
969 238 59.8 

Primer 6 F: CCGGGCCCTGGATGCCACCG 
R:GATGATGCTGAGGGGAAGCGAG 

924 
1 146 244 57.8 

 

1.2.2  SSCP 分析 
3 μL PCR产物与 0.5 μL 6×Loading buffer混匀, 

95℃变性 15 min后, 立即冰浴 5 min后点样于 10%
聚丙烯酰胺凝胶, 室温下电压 160 V 8 h, 电泳结束
后进行银染显色。 
1.2.3  克隆测序 

采用宝生物工程(大连)有限公司的胶回收试剂
盒纯化 PCR 扩增产物, pMD18-T 载体连接后转化
JM109 菌株, 提取重组质粒作为测序模板送至宝生
物工程(大连)有限公司进行测序。 
1.2.4  体细胞评分方法及奶牛乳房炎判断标准 

体细胞数(SCC)是指每毫升牛奶中体细胞的数
量[16]。采用血细胞记数板直接镜检法进行 SCC的测
定。采用 SCS=Log2(SCC/100)+3公式将测得的 SCC
转化体细胞评分(SCS)。根据体细胞评分结果判定奶
牛是否患乳房炎。阳型乳房炎 50(万个/mL)≤SCC, 
15.2877≤SCS; 隐性乳房炎 20(万个/mL) ≤SCC＜
50(万个/mL), 13.9658≤SCS＜15.2877; 健康牛 SCC
＜20(万个/mL); SCS＜13.9658。 

1.2.5  乳品质测定的指标及方法 
乳样本采集后用冰盒贮藏于 8 h 内送回实验室

用乳品质快速测定仪(浙江大学优创科技有限公司, 
UL40BC-11)进行乳品质测定, 测定指标包括脂肪、
乳糖、密度、总蛋白、pH值、灰分。 
1.2.6  数据处理 

所有数据用 SAS软件包(SAS Institute Inc ,SAS 
6.12,1996)的常规线性模型并建立 DBF 数据库分析
各基因座位的基因型频率和基因频率在品种间的差

异。由于本实验样本为相同季节和相似年龄、胎次

的数据, 因此我们在模型建立时不考虑这些因素对
乳房炎发病率及发生程度的影响。另外, 由于不同
牛场所采的样本数量之间偏倚性太大, 我们也没考
虑场效应。其基因型效应统计分析模型如下: 

Yij＝μ＋Ai＋Gj＋E 
其中: Yij为牛奶各指标的观测值; μ为牛奶各指标的
群体均值; Ai为第 i个品种效应(i＝1、2、3); Gj为第

j个基因型效应(j分别对应各位点基因型); E为随机
效应。 
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运用 GLM 程序计算不同基因型奶成分及各种

影响因素的最小二乘均数和标准误, 同时进行差异
显著性检验。 

2  结果与分析 

2.1  各品种牛 CXCR2等位基因频率及基因型频率 

PCR-SSCP检测结果显示, 在所检测的 160头奶
牛及黄牛个体中, CXCR2 基因第 4 对引物扩增的 
282 bp的片段中有两个多态位点, 3个等位基因, 分
别记为 A、B和 C, 确定 6种基因型：AA、AB、AC、
BB、BC、CC(图 1); 第 5对引物扩增的 238 bp的片
段中有一个多态位点, 有 3 种基因型, 基因型记为: 
EE、EF、FF(图 2); 第 1、2、3、6对引物扩增片段
中没有发现多态位点。 

CXCR2基因 Primer 4扩增片段各基因型在各品
种间分布的独立性检验结果显示, 3个牛品种间基因 

 

图 1  第 4 对引物 SSCP 结果 
Fig. 1 The SSCP analysis on the PCR product of Primer 4 

 

图 2  第 5 对引物 SSCP 结果 
Fig. 2 The SSCP analysis on the PCR product of Primer 5 
 
型频率分布差异达到显著水平 : χ2＝9.99(P＜0.05) 
(表 2); 3个品种内, A等位基因均处于优势地位, 其
频率明显高于等位基因 B和 C。进一步比较发现: 荷
斯坦牛和西门塔尔牛间 CXCR2基因 Primer 4位点 6
种基因型频率分布差异达到显著水平: χ2＝8.45(P＜
0.05); 荷斯坦牛和通江黄牛间 CXCR2基因 Primer 4
位点 6 种基因型频率分布差异不显著: χ2=4.41(P＞
0.05); 西门塔尔牛和通江黄牛间 CXCR2基因 Primer 
4 位点 6 种基因型频率分布达到显著水平 χ2＝

10.61(P＜0.05)。在所研究的样本群体中西门塔尔牛
没有 CC基因型分布。本地通江黄牛中没有 BC型和
CC基因型分布。 

CXCR2基因 Primer 5扩增片段各基因型在各品
种间分布的独立性检验结果显示, 3个品种间基因型
的分布差异不显著: χ2＝0.80(P＞0.05)(表 3); 3个品
种内, E等位基因均处于优势地位, 其频率明显高于
F等位基因。 

表 2  牛 CXCR2 基因 Primer 4 扩增片段各基因型频率和等位基因频率 
Table 2  The genotype and allele frequencies for each PCR production fragment in cattle CXCR2 gene using Primer 4  

基因型频率 
Genotype frequency (%) 

                                                                                                                 

等位基因频率 
Allele frequency (%) 

                                        

品种 
Breeds 

AA BB CC AB AC BC A B C 

χ2值 

Holstein 21.21 (21) 7.07 (7) 3.03 (3) 31.31 (31) 18.18 (18) 19.19 (19) 45.96 32.32 21.72 
Simmental 42.50 (17) 7.50 (3) 0.00 (0) 32.50 (13) 2.50 (1) 15.00 (6) 60.00 31.25 8.75 
Tongjiang 66.67 (14) 4.76 (1) 0.00 (0) 23.81 (5) 4.76 (1) 0.00 (0) 80.95 16.67 2.38 

9.99 (P＜0.05)

注: 括号内为基因型的个体数。 
Note: The numbers in the brackets are the number of individuals that belong to the respective genotypes. 

 

表 3  牛 CXCR2 基因 Primer 5 位点各基因型频率和基因频率 
Table 3  The genotype and allele frequencies for each PCR production fragment in cattle CXCR2 gene using Primer 5 

基因型频率 
Genotype frequency (%) 

                                                                                    

等位基因频率 
Allele frequency (%) 

                                                  

品种 
Breeds 

EE EF FF E F 

χ2值 

Holstein 41.41(41) 53.54(53) 5.05(5) 68.18 31.82 
Simmental 57.50(23) 30.00(12) 12.50(5) 72.50 27.50 
Tongjiang 33.33(7) 47.62(10) 19.05(4) 57.14 42.86 

0.80 (P＞0.05) 

注: 括号内为基因型的个体数。 
Note: The numbers in the brackets are the number of individuals that belong to the respective genotypes. 
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2.2  CXCR2等位基因 SNP位点检测 

通过对 CXCR2 基因的 SSCP 分析及测序, 发现
CXCR2基因的 685 bp、777 bp和 861 bp 3个位点存
在 SNPs。 

对引物 4 扩增产物中出现的纯合和杂合两种基
因型测序, 结果发现具有多态性, 杂合型在 CXCR2
基因的 684 bp处有 1个 C→G的单碱基突变(图 3a); 
杂合型在 777 bp 处有 1 个 G→A 的单碱基突变   
(图 3b)。 

 
图 3  引物 4 扩增产物 685 bp 位点的 BC 和 CC 基因型(a)
和 777 bp 位点的 AA 和 AB 基因型(b) 
Fig. 3  The mutation in 685 nucleotide acid between BC and 
CC genotype (a) and the mutation in 777 nucleotide acid 
between AA and AB genotype (b) by using Primer 4 
 

 
图 4  引物 5 扩增产物 861 bp 位点的 EE 和 EF 基因型 
Fig. 4 The mutation in 861 bp nucleotide acid between EE 
and EF genotype of Primer 5 

对引物 5 扩增产物中出现的纯合和杂合两种基
因型进行测序 , 结果发现具有多态性 , 杂合型在
CXCR2基因的 861 bp处有一个 G→T的单碱基突变
(图 4)。 

2.3  CXCR2基因不同基因型与奶牛乳房炎的关系 

以中国荷斯坦牛、中国西门塔尔牛两个牛品种

为研究对象, 利用 GLM 对影响奶牛 SCS 的各种因
素进行方差分析(表 4, 表 5)。由表 4可以看出, 品种
效应主要来自于 1 水平, 即来自中国荷斯坦牛的效
应。Primer 4的基因型效应主要来自于 BC型和 CC
型。由表 5可以看出 Primer 5的基因型效应主要来
自 FF型。 

表 4  引物 4 各基因型与奶牛 SCS 间的方差分析 
Table 4  The variance analysis between genotypes of 
Primer 4 and SCS in cattle  

基因型
Genotype

AA AB AC BB BC CC 

估计值
Estimate

14.23 14.48 14.83 14.62 15.15** 15.44**

品种 
Breeds 

荷斯坦牛
Holstein

西门塔尔牛 
Simmental 

− − − − 

估计值
Estimate

15.09** 14.49 − − − − 

**: 差异极显著(P＜0.01)。 
**: Means differ very significantly(P＜0.01). 

表 5  引物 5 各基因型与奶牛 SCS 间的方差分析 
Table 5  The variance analysis between genotypes of 
Primer 5 and SCS in cattle 

基因型 Genotype EE EF FF 

估计值 Estimate 14.54 14.66 15.33**

品种 Breeds 荷斯坦牛 
Holstein 

西门塔尔牛 
Simmental 

− 

估计值 Estimate 15.09** 14.49 − 
**: 差异极显著(P＜0.01)。 
**: Means differ very significantly(P＜0.01). 
 

2.4  CXCR2 基因各引物不同基因型对乳品质的遗
传效应分析 

采用 SAS 统计软件 , 对 Primer 4 位点各基因
型对乳品质性状进行最小二乘分析和多重比较 , 
结果见表 6。由表 6 可以看出 , CXCR2 基因该位点
不同基因型对脂肪、乳糖、密度以及灰分等性状

都有显著或极显著影响。AA 型个体脂肪含量最高 , 
除与 AB型无显著差异外 , 与其他基因型间差异均
达到显著水平。AA 型及 AB 型的乳糖和密度较高 , 
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pH 较低 , 与其他基因型间差异均达到显著或极显
著水平。AC 型总蛋白含量极显著高于其它基因型
型。各基因型的灰分差异较大，最高含量出现在

AB 型。与其它基因型相比，AA 和 AB 基因型具有
更加优良的乳品质性状。  

对 Primer 5多态位点的 3种基因型与牛奶性状
进行显著性检验和多重比较分析，结果见表 7。这 3

种基因型对总蛋白性状差异不显著(P＞0.05)，而对
其他性状都有一定影响。对于脂肪和乳糖性状而言, 
EE 型与 EF 型差异不显著，而与 FF 型个体间差异
达到显著水平(P<0.05)。EE型密度最高，但仅与 FF
的差异达到显著水平。灰分性状上 EE型与 EF型和
FF型差异达到显著水平(P<0.05)。总体上看，EE型
奶牛的牛奶品质显著优于 FF型。 

表 6  CXCR2 基因 Primer 4 位点各基因型对乳品质的影响 
Table 6  The effect of different genotypes of Primer4 on quality of milk in CXCR2 gene 

最小二乘均数±标准误 LSM±SE 
                                                                                                                                                                     性状 Traits 

AA(37) AB(39) AC(17) BB(9) BC(23) CC(3) 

脂肪 Adipose(%) 3.620±0.2676a 3.532±0.2690a 3.461±0.3779b 3.458±0.4626c 3.360±0.2999c 3.253±0.8273d

乳糖 Lactose(%) 4.859±0.2696a 4.857±0.2710aB 4.802±0.3806B 4.779±0.4660c 4.752±0.3021cd 4.722±0.833d 

密度 Density 31.310±0.1697a 30.900±0.1706ac 30.130±0.2397B 30.640±0.2934ab 29.720±0.1902c 28.690±0.5246d

总蛋白 Total pro-
tein(%) 

3.217±0.6631b 3.244±0.6667B 3.990±0.9363a 3.157±0.1146bc 3.093±0.7431c 2.980±0.2050c

pH 6.527±0.0993C 6.551±0.9985bc 6.579±0.1402b 6.571±0.1717b 6.606±0.1113ab 6.640±0.3070a

灰分 Ash(%) 0.953±0.2510D 1.296±0.2524a 1.136±0.3545Bc 0.842±0.4338e 1.101±0.2814c 1.160±0.7760B

注: 同一行间标注一个不同小写字母表示差异显著(P<0.05); 标注不同大写字母表示差异极显著(P<0.01), 括号内为基因型的个体数。 
Notes: The value of least square means in the same line with no common capital superscripts differ very significantly (P<0.05); while the 

value of least square means in the same line with capital letter superscripts differ extremely significant (P<0.01), the numbers in the brackets 
are the number of individuals that belong to the respective genotypes. 
 
表 7  CXCR2 基因 Primer 5 位点各基因型对乳品质的影响 
Table 7  The effect of different genotypes of Primer 5 on quality of milk in CXCR2 gene 

最小二乘均数±标准误 LSM±SE 
                                                                                                                                                             性状 Traits 

EE (61) EF (57) FF (10) 

脂肪 Adipose(%) 3.530±0.2327a 3.475±0.2746a 3.287±0.4974b 

乳糖 Lactose(%) 4.840±0.2027a 4.810±0.2392a 4.654±0.4332b 

密度 Density 30.70±0.1593a 30.50±0.1880ab 29.82±0.3405b 

总蛋白 Total protein(%) 3.216±0.5095a 3.119±0.6013a 3.043±0.1089a 

pH 6.558±0.0862b 6.566±0.1018b 6.611±0.1843a 

灰分 Ash(%) 1.156±0.1928a 0.983±0.2276b 0.968±0.4121b 

注: 同一行间标注不同字母表示差异极显著(P<0.05); 标注相同字母表示差异不显著(P＞0.05)。 
Notes: The value of least square means in the same line with no common capital superscripts differ very significantly (P<0.05); while the 

value of least square means in the same line with same letter superscripts means they were insignificant (P＞0.05). 
 

3  讨 论 

本文采用单链构象多态性分析法 , 以荷斯坦
牛、西门塔尔牛和通江黄牛为研究对象 , 研究了
CXCR2 基因的多态性 , 发现 3 个多态位点。
Youngerma等[17,18]研究发现 CXCR2基因存在 5个单
核苷酸多态位点分别为 612, 684, 777, 858, 861, 在
本实验中没有发现 612 及 858 这 2 个多态位点, 这
种差异可能是由样本素材来源于不同的遗传背景造

成的。而本实验发现的 685 这一多态位点与

Youngerman研究发现的 684多态位点可能是由于缺
失或插入造成一个位点的变化, 两者可能为同一突
变。在牛发生乳房炎时, 嗜中性白细胞将从血液迁
移到感染位点, 通过与受体 CXCR2 结合, 达到吞噬
病原菌的最大作用。而本实验根据 GLM对影响奶牛
SCS 的各种因素进行方差分析发现与奶牛乳房炎敏
感性有关的主要是 BC、CC和 FF, 这 3种基因型都
与奶牛乳房炎的敏感性存在着正的相关, 而 AA、AB
以及 EE 都与奶牛乳房炎的敏感性存在着负的相关, 
也就是说 AA 型、AB 型以及 EE 型奶牛可能对乳房
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炎有抗性。根据本实验通过不同基因型对产奶性状

的遗传效应分析, 发现与奶牛乳房炎敏感性相关的
BC、CC和 FF这个 3个基因型的乳品质显著或极显
著低于其他基因型, 因此在生产上可以将 BC、CC
和 FF 基因型牛群作为非抗乳房炎牛群淘汰, 避免
经济损失。CXCR2基因可以作为影响牛乳房炎和奶
品质性状的可能主要候选基因, 并将 SNP+777 及
SNP+861两个多态位点用于抗乳房炎性状的选择。 
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