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Résumé 

La cyclooxygénase 2 ou COX-2 est une enzyme clé dans la conversion de l'acide 

arachidonique en prostaglandines. Les prostaglandines qu’elle induit sont 

impliquées dans l'inflammation et la réponse à la douleur dans différents tissus du 

corps. Ainsi, elle joue un rôle prépondérant dans la pathogenèse des maladies 

infectieuses, inflammatoires, autoimmunes et des cancers. L’activation de PTGS2 

produit la prostaglandine E2, qui agit sur un certain nombre de voies de 

signalisation cellulaire impliquant la prolifération cellulaire, l'angiogenèse, 

l'apoptose, l'invasion et l'immunosuppression qui caractérisent ces maladies. La 

découverte du mécanisme d’action de la COX-2 a ouvert la voie à la production de 

nouvelles molécules anti-inflammatoires  qui ambitionnent de réduire les effets 

secondaires des traitements anti-inflammatoires qui existent déjà. 

Ce travail se propose de relater le rôle décrit dans la littérature de COX-2 dans l’inflammation 

et en particulier dans les maladies autoimmunes et les maladies infectieuses, ainsi que de 

créer une amorce pour Polymerase chain reaction à partir du gène de la COX-2. 

 

Mots clés: PGs , PTGS2 , COX2 , PCR , amplification d’ amorce 
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Abstract 

Cyclooxygenase 2 or COX-2 is a key enzyme in the conversion of arachidonic acid to 

prostaglandins. The prostaglandins it induces are involved in inflammation and the pain 

response in different tissues of the body. Thus, it plays a preponderant role in the 

pathogenesis of infectious, inflammatory, autoimmune and cancer diseases. Activation of 

PTGS2 produces prostaglandin E2, which acts on a number of cell signaling pathways 

involving cell proliferation, angiogenesis, apoptosis, invasion and immunosuppression that 

characterize these diseases. The discovery of the mechanism of action of COX-2 paved the 

way for the production of new anti-inflammatory molecules which aim to reduce the side 

effects of anti-inflammatory treatments that already exist. 

This work aims to relate the role described in the literature of COX-2 in inflammation and in 

particular in autoimmune diseases and infectious diseases, as well as to create a primer for 

Polymerase chain reaction from the COX-2  gene . 

 

Keywords: PGs, PTGS2, COX2, PCR, primer amplification 
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                                                                                                                                     ملخص 

 البروستاجلاندٌنات. البروستاجلاندٌن إلى الأراكٌدونٌك حمض تحوٌل فً رئٌسً إنزٌم هو 2او سٌكلوكزٌجٌناز  2كوكس   

           فً التسبب فً مرجحًا دورًا ٌلعب فإنه ، وبالتالً. المختلفة الجسم أنسجة فً الألم واستجابة الالتهاب فً كتشار اتحفزه

  2 البروستاغلاندٌنالى  2ٌط  بً تً جً اس تنش ٌؤدي. والسرطان الذاتٌة المناعة وأمراض والالتهابٌة المعدٌة الأمراض

 مهد. الأمراض الخلاٌا وموت الأوعٌة  وتكوٌن الخلاٌا تكاثر تشمل التً الخلاٌا إشارات مسارات من عدد على ٌعمل ،الذي

 المضادة  للعلاجات الجانبٌة الآثار تقلٌل إلى تهدف للالتهابات مضادة جدٌدة جزٌئات لإنتاج الطرٌق عمل آلٌة اكتشاف

                                                                   بالفعل                                               الموجودة للالتهابات

                                                                                                                                               

                                             

 إنشاء إلى بالإضافة ، المعدٌة والأمراض الذاتٌة المناعة أمراض فً وخاصة الالتهاب فً 2كوكس   ربط إلى العمل هذا هدفٌ

 .2مورثة كوكس   من المتسلسل البولٌمٌراز لتفاعل أولٌة مادة

 ، تضخٌم التمهٌدي PGs  ،PTGS2  ،COX2  ،PCR :كلمات البحث 
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Introduction 

La prostaglandine H synthase (PTGS) ou cyclooxygénase (COX) est une enzyme clé dans la 

synthèse des prostaglandines (PG). Cette enzyme est bifonctionnelle; la réaction COX 

initiale convertit l'acide arachidonique en prostaglandine G2, par la suite, la réaction à la 

peroxydase convertit la prostaglandine G2 en prostaglandine H2 (1).C’est en 1971 que notre 

compréhension du rôle de l'enzyme COX dans la biologie et les maladies est devenue plus 

claire (2). 

Il existe trois isoformes de COX: COX-1 exprimée dans la plupart des tissus dans des 

conditions basales , COX-2, principalement inductible et impliquée dans les processus 

inflammatoires et cancérigènes et enfin, COX-3, de découverte plus récente(3,4). 

 COX-2 est une enzyme clé dans la conversion de l'acide arachidonique en 

prostaglandines. Les prostaglandines qu’elle induit sont impliquées dans l'inflammation et la 

réponse à la douleur dans différents tissus du corps (5,6) . Ainsi, elle joue un rôle 

prépondérant dans la pathogenèse des maladies infectieuses, inflammatoires, autoimmunes 

et des cancers (7,8). 

L’activation de PTGS2 produit la prostaglandine E2 (PGE2), qui agit sur un certain nombre 

de voies de signalisation cellulaire impliquant la prolifération cellulaire, l'angiogenèse, 

l'apoptose, l'invasion et l'immunosuppression qui caractérisent ces maladies (9).  

L’implication des COX dans le processus inflammatoire a conduit à l’émergence de la classe 

thérapeutique des anti-inflammatoires non stéroïdiens (AINS) qui regroupent les molécules 

bloquant la synthèse des prostanoïdes en agissant sur les COX. Plus récemment, la 

découverte des mécanismes d’actions de la COX-2 a aboutit à la production de nouvelles 

molécules qui agissent de manière sélective sur cette enzyme  avec l’ambition de contrer les 

effets secondaires de l’inhibition de la COX-1(10). 

Ce travail se propose de relater le rôle de COX-2 dans l’inflammation et de créer une amorce 

pour Polymerase chain reaction à partir du gène de la COX-2. 
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Chapitre 1 

1.Revue de la littérature 

1.1.Les prostaglandines 

Les prostaglandines se rencontrent dans la nature, dans le liquide seminal , dans le liquide 

amniotique, dans le sang maternel durant les contractions utérines et dans le sang 

menstruel. Les prostaglandines sont un nom générique donné a une famille de lipides qui 

possèdent des propriétés biologiques particulières. Leurs propriétés vasodépressives et 

contractiles sur la fibre musculaire utérines sont connues depuis 1930-1933 (Tableau 1.1). 

 Il est présumé que les prostaglandines jouent un rôle dans:  

1. Le transport et la capacitation du sperme  

2. La rétention tubaire de l'œuf  

3. La grossesse et le travail  

 4. La steroidogenese ovaiienne et la luteolyse  

5. La vasoconstriction du cordon ombilical  

 6. La dysmenorrhee (11). 

 

              

                       Les Caractéristiques des prostaglandines 

Le naturel d'origine le liquide séminal, amniotique,  le sang maternel durant les 

contractions uterines , le sang menstruel 

 La famille Lipides 

Propriétés vaso depressives ,contractiles 

La nature  chimique  acides gras non satures et oxygenes a 20 carbones 

Noyau  noyau cyclopentane 

 Les groupes majeurs  identifi6s par les lettres A, B, E, F 

L’Origine l'acide linolenique, soit de l'acide arachidonique ou de 

l'acide pentaeno;que i.e. 
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Les  types  Thromboxane alpha-2 (TxA2), Prostacycline (Pg I2), 

Prostaglandine D2 (PGD2), Prostaglandine E2 (PGE2), 

Prostaglandine F2 (PGF2) 

 Tableau 1.1.  Les Caractéristiques des prostaglandines . 

1.2. Les prostaglandines synthase 

1.2.1. Définition     

Les prostaglandine-endoperoxyde synthases (PTGS), également connues comme les 

cyclooxygénases (COX), sont des enzymes régulatrices clés dans la biosynthèse des 

prostanoïdes, une classe d'hormones qui comprend les prostaglandines, les prostacyclines 

et les thromboxanes, responsables de multiples activités inflammatoires, mitogènes et 

angiogéniques dans divers tissus et systèmes d'organes (12,13,14). 

 L'intérêt croissant pour les COX est dû à de nombreuses preuves montrant l'implication de 

ces enzymes non seulement dans la physiologique, mais aussi dans les processus 

physiopathologiques tels que le développement et la progression du cancer,  de la maladie 

d’Alzheimer et de la maladie de Parkinson (10,15).  

  

1.2.2. Physiologie 

Les COX font partie d'un complexe d'enzymes qui convertit l'acide arachidonique en 

prostaglandine H2 (PGH2), le précurseur de tous les prostanoïdes (prostaglandines, 

prostacyclines et thromboxanes) Le complexe consiste en une isoenzyme COX et une 

peroxydase (Figure 1.1) (8). 
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                  Figure 1.1. Voie métabolique de l’acide arachidonique (9). 

 

  

 1.2.3. Isotypes des prostaglandines synthase 

Les COX  existent sous trois isoformes : COX-1, COX-2 et COX-3. 

1.2.3.1. Prostaglandine synthase 1  

COX-1 catalyse la conversion de l’acide arachidonique libre en PGH2. Elle est exprimée 

continuellement et à un niveau constant indépendamment du cycle cellulaire et dans la 

plupart des tissus (18,19). Le gène de la COX-1 est situé, chez l’humain, dans la région 

chromosomique 9q32-q33.3 (10). 

C’est une glycoprotéine ubiquitaire de 71 kDa codée par un gène localisé sur le chromosome 

9 (PTGS1) (15). Comme la plupart des gènes de ménage, le promoteur de COX-1 ne 

comporte pas de boîte TATA  ( Figure 1.2) (16).  

COX-1 joue un rôle dans l’homéostasie cellulaire en participant par exemple à la prolifération 

cellulaire, grâce à la production de prostaglandines PGE2. L’expression constitutive de 

COX1 au niveau de l’épithélium gastrique conduit à la synthèse de PGE2 qui stimule la 

prolifération des cellules épithéliales et donc le renouvellement de l’épithélium gastrique (11). 

De plus, elle stimule la production de mucus et diminue la production d’acide chlorhydrique, 

ce qui permet de protéger la paroi de l’estomac de l’acidité. Le métabolisme de l’AA (acide 

arachidonique) par COX-1 et la thromboxane A2 (TxA2) synthase dans les plaquettes 

conduit à la production de TxA2, qui joue un rôle important dans la régulation de la 

coagulation sanguine et de la pression artérielle (3).  

  

 

 

Figure 1.2: Structure de la Cyclooxygénase-1 (13). 



   

 

5 
 

  

1.2.3.2. Prostaglandine synthase 2  

 
Voir section correspondante. 
  
  
1.2.3.3. Prostaglandine synthase 3  

Découverte en 2002 , COX-3 est identifiée  comme étant une variante d’épissage alternatif 

du  gène de la COX-1. Ces deux  isoenzymes  dérivent du même gène. Chez l’homme, 

COX-3 est exprimée de manière constitutive et majoritairement dans le cortex cérébral et le 

cœur  (14). 

Actuellement, le rôle de COX-3 n’est pas encore défini mais il a été suggéré que 

l’acétaminophène (paracétamol) est un inhibiteur sélectif de COX-3 ,suggérant un rôle de 

COX-3 dans la sensibilité à la douleur(14).Cependant, l’hypothèse est controversée puisque 

d’autres études ont décrit une capacité de ce composé à inhiber COX-2, rendant ainsi 

l’élucidation du rôle de COX-3 difficile (17). 

 

 1.3.  Prostaglandine synthase 2 

Découverte en 1991, COX-2 humaine est composée de 581 acides aminés (74 KDa), 

dons  la séquence est homologue à 60% environ à celle de COX-1. C’est une enzyme 

principalement inductible. Cependant, elle est constitutivement exprimée dans certains tissus 

tels que le cerveau et le rein. Elle est aussi continuellement exprimée dans le cœur et dans 

les ovaires où l’enzyme jouerait un rôle dans l’ovulation (18,19) . 

 

1.3.1. Structure  

L’isoforme COX-2 diffère de COX-1 par une extension du côté carboxy-terminal (Cterm) et 

par un site de liaison aux Antiinflammatoires non stéroïdiens(AINS) plus important (17). 

Cette caractéristique permet la reconnaissance par les inhibiteurs spécifiques de COX-2 (par 

exemple, célécoxib, rofécoxib,  nimésulide) (Figure 1.3). 
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Figure 1.3. Structure of COX-2 (18) 

 

1.3.2. Gène 

Les gènes codant la COX-1 et la COX-2 sont situés respectivement sur les chromosomes 9 

et 1 et leur transcription est contrôlée par des promoteurs hétérologues (Figure 1.4) (20). 

 

 

Figure 1.4 : Localisation du gène PTGS1 (21) 

 

Le gène de COX-2 est localisé sur le chromosome 1 (gène PTGS2) et présente un élément 

de réponse NF-κB dans son promoteur  ainsi que d’autres éléments de réponse dépendant 

de cytokines comme l’IL-6 (interleukine-6) (17) . La région chromosomique où se situe ce 

gène est le 1q25.2-q25.3 (18,19). Sa taille est de 8.3 kb et il contient 10 exons et 9 introns 

(Figure 1.5) (20). 

 

Figure 1.5: Localisation du gène PTGS2 (21)  

 

1.3.3. Expression et régulation 

COX-2 est exprimée dans les cellules liées à l’inflammation comme les monocytes ou les 

fibroblastes mais aussi dans les cellules endothéliales où son expression est stimulée 

continuellement par le stress de cisaillement induit par la circulation sanguine (22–23). 

Plusieurs cytokines pro-inflammatoires comme le transforming growth factor alpha (TNFα), 
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l’IL-1β, l’IL-6, ainsi que des facteurs de croissance, des agents pathogènes comme le 

lipopolysaccharide (LPS) sont capables d’induire son expression (24). Cette expression est 

régulée à différents niveaux. D’abord au niveau transcriptionnel  grâce à des facteurs de 

croissance comme le TGF-α  par exemple, ou encore l’epithelial growth factor (EGF), mais 

aussi des cytokines pro-inflammatoires (par exemple, IL-1", TNFβ ou  LPS 

(lipopolysaccharides) (Figure 1.6) (25). Concernant les cytokines pro-inflammatoires, les 

voies de signalisation intracellulaires concernées impliquent souvent l’AMPc et l’activation de 

CREB (cAMP response element binding) sous la dépendance des PKAs (protein kinase A ). 

Pour le TNFα (Tumor Necrosis Factor α.)  , l’activation de COX-2 dépend de ERK 

(extracellular signal-regulated kinase ) et du facteur de transcription NF-Κb ( 26,27). 

 

 L’expression de la COX-2 est normalement régulée au niveau de sa transcription et post-

transcription et peut aussi être régulée par le niveau de protéines synthétisées et/ou 

dégradées. Le promoteur de la COX-2 chez l’humain contient plusieurs sites de liaison pour 

la régulation de la transcription, incluant l’élément de réponse de l’AMP cyclique (CRE), des 

sites de liaison potentiels pour Myb (myeloblastosis) , pour le facteur nucléaire interleukine-6 

(NK-IL-6), le facteur nucléaire kB (Nf-kB) et les facteurs Ets (E26 spécifiques à la 

transformation ou E-vingt-six). La région 5’ du promoteur de la COX-2 contient une boîte 

TATA (absente dans le promoteur de la COX-1), ainsi que de nombreux éléments 

promoteurs agissant en cis, incluant le NF-kB, le NF-1L6 (le facteur nucléaire interleukine-6 ) 

et le CRE (CREB response elernent) , CREB(cAMP response element binding protein) (28). 

. 
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Figure 1.6 : Voies de signalisation régulant l’expression de COX-2 (23) 

 

1.3.4. Particularités qui distinguent COX-2 de COX-1  

 

Bien que codés par différents gènes, COX-1 et COX-2 partagent une structure primaire 

relativement conservée (environ 60% d’acides aminés identiques) et une structure 

topologique similaire (Tableau 1.4) (17,24). De plus, les deux enzymes catalysent la même 

réaction, la conversion de l'acide arachidonique en PGH2 à travers deux enzymes 

différentes, une cyclooxygénase (bis-oxygénase) qui convertit l'acide arachidonique en 

prostaglandine-G2 (PGG2) et une peroxydase qui réduit PGG2 pour former PGH2 (Tableau 

1.2) (29,30). 

 

 

COX-1 COX-2 

Similitude 

structurelle 

 

Seulement 60% d’homologie dans la séquence d’acides 

aminés 

(COX-1 et COX-2 sont codées par des gènes différents). 

Le site actif de COX-2 est plus grand que celui de COX-1. 

 

Régulation Présence physiologique, 

multiplication possible de la 

concentration par un facteur 

Formation induite lors 

d’inflammation (synthèse 

multipliée par 10 à 80 en cas 
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deux à quatre. de 

simulation appropriée : 

inflammation, hormones). 

 

Localisation 

tissulaire 

 

Présente dans la plupart des 

tissus, particulièrement 

abondante dans les 

thrombocytes, les cellules 

endothéliales, l’estomac, les 

reins et les muscles lisses. 

Présente physiologiquement 

dans la prostate, l’utérus, les 

testicules et les poumons. 

Présente dans tous les 

tissus après induction. 

 

 

 

 

Fonction de l’enzyme 

 

Production de 

prostaglandines à fonctions 

protectrices, régulant le 

fonctionnement rénal, la 

fonction digestive et la 

coagulation sanguine. 

Activée par une inflammation 

qu’elle aggrave par la 

production de 

prostaglandines 

proinflammatoires. 

Toutefois, rôle physiologique 

non négligeable pour le 

maintien de diverses 

fonctions vitales. 

 

Nom du gène 

 

 

PTGS1 

 

PTGS2 

 

Localisation du gène 

 

 

Chr.9 (9q33.2) 

 

Chr.1 (1q31.1) 

 

Poids moléculaire 

 

 

71kDa 

 

72kDa 

 

Nombre d’acides aminés 

 

 

 

576 

 

 

604 

Tableau 1.2.Sommaire des différences entre les 2 isoformes COX-1 et COX-2 (14) 
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 1.3.5. Rôles biologiques    

 La forme inductible de la COX est la principale responsable de la formation de PGs lors de 

l’inflammation. Les LPS et les cytokines inflammatoires comme le TNF-α , l’IL-1α et  

l’IL-1β  permettent l’induction de la COX-2, qui synthétise alors des PGs pro-inflammatoires  

(31).  

L’IL-1 α  induit l’expression de la cPLA (cvtosolic phospholipase ) et mobilise l’acide 

arachidonique, le substrat de la COX-2. En plus d’être la responsable de la synthèse de PGs 

associées à la douleur et à la fièvre, la COX-2 est aussi impliquée dans le développement du 

système cardiovasculaire, l’arthrite rhumatoïde, la reproduction chez la femelle (ovulation, 

implantation utérine et invasion du blastocyte), la maladie d’Alzheirner, certaines fonctions 

immunologiques, la régulation de la croissance cellulaire, l’angiogenèse, l’apoptose  et la 

prolifération et la croissance des cellules normales cancéreuses (32–33). 

 

1.3.6. Site actif des PTGS2     

Le site actif d’une enzyme est schématiquement formé par un petit nombre d’acides aminés 

organisés en un arrangement tridimensionnel précis formant une poche ou une crevasse 

dans la protéine. Le site a une affinité élevée pour le substrat, parce que la nature chimique 

des acides aminés du site et leur arrangement spatial forment une région complémentaire de 

certains groupements de la molécule de substrat (34). 

Les amino-acides essentiels à la fixation du substrat (Arg120) ou à la réaction 

d'oxygénation (Tyr385) sont également retrouvés dans la COX-2. Toutefois, des 

remplacements ponctuels de certains résidus vont entrainer des modifications d'ordre 

stérique au niveau du site enzymatique. Cette isoforme possède deux particularités : 

— Une particularité géométrique : Le site actif COX-2 est dépourvu de l'isoleucine 523 

et possède à la place une valine dont le groupement isopropyle est plus petit par 

rapport a l'isobutyle. La perte d'un groupe CH3 permet de diminuer l'encombrement 

stérique.   

— Une particularité électronique : Cette poche latérale se distingue par certains résidus 

à caractère polaire : Arginine (Arg), Glutamine (Gln), Histidine (His) (Figure 1.7) (35).  
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                                   Figure 1.7. site actif de la  COX-2 (36) 
 

1.4. PTGS2  et le système immunitaire  

La COX-2 permet la synthèse de PGs et la surexpression de la COX-2 augmente 

considérablement le niveau de PGs dans des nombreuses maladies (Maladies 

inflammatoires, maladies infectieuses, cancers, maladies auto-immunes…..), ce qui en fait 

un acteur essentiel dans leur pathogénèse. Il est démontré que la PGE2 produite dans 

plusieurs types de cancers inhibe la prolifération cellulaire des cellules B et T du système 

imnninitaire et la synthèse des cytokines du système immunitaire en plus de diminuer 

l’activité cytotoxique des cellules NK (37,38). Cet effet antiprolifératif contribue à la 

suppression du système immunitaire associée aux PGs. La PGE2 inhibe la production de 

TNf-u et induit FIL-10, qui ont des effets immunosuppresseurs. Les PGs produites suite à la 

surexpression de la COX-2 permettent ainsi aux cellules transformées de déjouer la 

surveillance immunitaire(39). 

 

1.4.1. PTGS2 dans l’inflammation 

1.4.1.1. L’inflammation 

L’inflammation est la réponse du système immunitaire à stimuli nocifs, tels que les agents 

pathogènes, les cellules endommagées, les composés toxiques, ou l’irradiation, et agit en 

éliminant  les stimuli nuisibles et en initiatiant le processus de guérison. L'inflammation est un 

mécanisme de défense vital pour la santé. Habituellement, lors d'une réponse inflammatoire 

aiguë, les événements et les interactions cellulaires et moléculaires minimisent efficacement 

les blessures ou les infections imminentes. Ce processus d'atténuation contribue à la 

restauration de l'homéostasie des tissus  et à la résolution de l'inflammation aiguë. 
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Cependant, une inflammation aiguë non contrôlée peut devenir chronique, contribuant à une 

variété de maladies inflammatoires chroniques (40). 

Le but de l’inflammation est d'éliminer l'agent pathogène et de réparer les lésions tissulaires. 

Mais, parfois l'inflammation peut être néfaste du fait de la persistance de l'agent pathogène 

dans le siège de l'inflammation, par anomalies de régulation du processus inflammatoire ou 

par anomalies quantitative ou qualitative des cellules intervenant dans l'inflammation (41,42).   

 
1.4.1.1.1. L’inflammation aigue  
 

L’inflammation aigue est la réponse immédiate de l’organisme à un agent agresseur, elle 

est caractérisée par des phénomènes  vasculo-exsudatifs intenses et par une forte présence 

des polymorphonucleaires au niveau du foyer inflammatoire (43). La réponse inflammatoire 

aiguë est un processus rapide et dynamique qui guérit spontanément. Dans ce cas, un 

équilibre entre des facteurs pro-inflammatoires responsables de l’initiation et de 

l’amplification de cette réponse et d’autres anti-inflammatoires associés à sa résolution est 

établi (44). 

 

1.4.1.1.2. L’inflammation chronique  

Elle se produit suite à une infection non résolue, à la persistance d’un corps étranger, une 

exposition chimique continues ou à la récurrence d’inflammations aiguë (11).  

1.4.1.2. PTGS2 et  cancer   

L'inflammation chronique a été proposée comme un mécanisme important impliqué dans 

l'initiation et la progression des tumeurs épithéliales en induisant la division et la prolifération 

cellulaires, en inhibant l'apoptose et en stimulant l'angiogenèse (45) . 

Les prostaglandines sont des molécules d'un intérêt particulier dans la réponse 

inflammatoire. Les COX1 et COX2 sont les enzymes limitant la vitesse de production des 

prostaglandines. COX 2, qui est induite dans la réponse inflammatoire, est responsable de la 

majorité des prostaglandines présentes lors de la réponse immunitaire à l'inflammation (10). 

Le mécanisme par lequel la COX-2 est régulée à la hausse dans les cancers humains est 

largement inconnu. Une hypothèse suggère que les cellules cancéreuses deviennent 

intrinsèquement plus actives dans l'expression de COX-2 parce que l'expression du gène 

COX-2 est induite par l'activation des oncogènes, qui à leur tour activent les transducteurs 

de signal tels que les MAP (mitogen activated protein) kinases et pAkt (protéine kinase B) 

qui peuvent stimuler la transcription de COX-2 et augmenter la stabilité de la transcription 

(Figure 1.8) (46,47). Par ailleurs, il a été démontré que les anti-inflammatoires non 

stéroïdiens (AINS) protègent contre le cancer  (48). 
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Figure 1.8. Voies qui relient l'inflammation et le cancer(49).    
 
 

 

1.4.2. PTGS2 dans l’auto-immunité  

1.4.2.1. Les maladies auto-immunes (MAI) 

Les maladies auto-immunes (MAI) sont la conséquence d’une dérégulation du système 

immunitaire entraînant une réponse immunologique inadaptée de l’organisme contre les 

antigènes du soi à l’origine d’un processus pathologiquehttps (50). 

 Les mécanismes à l’origine des MAI sont variés. En l’absence de toute pathologie, il existe 

chez l’individu sain des lymphocytes B et des lymphocytes T autoréactifs, ainsi que des 

autoanticorps. L’apparition de manifestations auto-immunes est en règle la conséquence 

d’un défaut de vigilance/contrôle du système immunitaire entraînant une rupture de tolérance 

vis-à-vis des antigènes du soi. Il peut s’agir d’un déficit quantitatif ou qualitatif de certaines 

populations de lymphocytes dont le rôle est de réguler le système immunitaire (les 

lymphocytes T régulateurs ou Treg) ou de l’émergence d’un clone lymphocytaire T ou B 

autoréactif, c’est à-dire reconnaissant un autoantigène (51). 
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1.4.2.2.PTGS2 et le diabète de type 1  

Le diabète de type 1 (DT1) est une maladie auto-immune caractérisée par la destruction des 

cellules B des îlots pancréatiques de Langerhans responsables de la production d’insuline, 

suivie d'une perte de synthèse d'insuline et d'une hyperglycémie. Il est suggéré que les 

interactions entre les facteurs environnementaux, le système immunitaire et les gènes de 

l'hôte conduisent au diabète de type 1, mais les événements initiaux de la pathogenèse qui 

causent la mort des cellules b ne sont pas résolues. L’exposition à des toxines ou à des 

agents infectieux (52) a été étudiée pour son rôle potentiel dans le déclenchement de la mort 

des cellules B, qui est considérée comme un événement précoce conduisant à l'activation 

des cellules T et à la perte de tolérance (53). 

PTGS-1 et PTGS-2 sont impliqué dans le mécanisme déclencheur du DT1 (10). Très 

probablement, les deux enzymes sont exprimées dans le tissu pancréatique, et il existe des 

preuves que PTGS-2 plutôt que PTGS-1 est principalement exprimée dans les îlots de 

Langerhans (54). Les rôles joués par les enzymes PTGS dans les cellules B n'ont pas été 

entièrement établis, mais il existe de bonnes preuves qu'au moins PTGS-2 est impliqué dans 

les lésions des cellules B médiées par les cytokines (48). 

 

1.4.3. PTGS2 dans l’immunité  anti-infectieuse  

 

La COX2 participe à la régulation de la réplication virale et à la modulation des réponses 

inflammatoires après infection. Un certain nombre d'études soutiennent le rôle de la PGE2 

dans la modulation de la réplication et de la virulence du virus d'une manière sélective de 

type cellulaire et de virus. L'infection virale stimule également l'expression d'un certain 

nombre de produits géniques pro-inflammatoires, notamment la COX-2  l'oxyde nitrique 

synthase inductible (iNOS) ainsi que les cytokines pro-inflammatoires(55). 

 

1.4.3.1. PTGS2 et virus de l’immunodéficience humaine  

L'activation immunitaire chronique accompagne l'infection chronique par le (virus de 

l’immunodéficience humaine)  VIH et accélère le développement d'une déficience 

immunitaire. Alors que la caractéristique de la primo-infection à VIH est une perte de 

lymphocytes T CD4 aux sites muqueux et ailleurs , l'infection chronique à VIH est 

caractérisée par l'incapacité du système immunitaire pour contrôler la réplication virale ainsi 

que par un état d’activation immunitaire chronique (56). 

L'infection chronique par le VIH est caractérisée par une activation immunitaire chronique et 

des lymphocytes T dysfonctionnels avec  AMP cyclique intracellulaire (AMPc), qui inhibe la 
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capacité d'activation des lymphocytes T. L'AMPc peut être induit par la prostaglandine E2 

après une régulation positive induite par le LPS de la COX-2 dans les monocytes en raison 

des taux élevés de LPS chez les patients atteints d'une infection chronique par le VIH 

(57,58). 

1. 4.3.2. PTGS2 dans l’infection au nouveau coronavirus humain 

COVID-19 ou coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévère 2 (SRAS-COV-2) est une 

maladie virale hautement contagieuse .Récemment (30 avril 2020) nous avons effectué une 

recherche documentaire pour tous les documents publiés sur le COVID 19 et l'acide 

arachidonique (AA) (59). 

La COX-2 et les prostaglandines (PG), en particulier la PGE2, ont une action pro-

inflammatoire dans la physiopathologie du COVID19. L'acide arachidonique peut agir comme 

composé antiviral endogène. Une carence en AA peut rendre les humains plus sensible au 

COVID-19. Cibler ces médiateurs pro-inflammatoires peut aider à diminuer le taux de 

mortalité et de morbidité chez les patients COVID-19 (60).En ce qui concerne les différences 

entre les sexes, Pace et al. observé que dans humains au cours d'une inflammation aiguë, il 

y avait une augmentation expression de COX-2 et PGE2 chez les hommes vs femmes (61). 

Suite à ces constatations, il est possible que l'augmentation  de PGE2 chez les hommes 

peuvent être l'un des facteurs soulignés contribuant à une infection plus sévère au COVID-

19 chez les hommes (62). 

1.5. Implications thérapeutiques  

1.5.1.Les anti-inflammatoires non-stéroïdiens (AINS) 

L’observation que la COX est la cible pharmacologique des anti-inflammatoires non-

stéroïdiens (AINS) a été rapportée initialement par Vane en 1971 (10). 

 Il démontrait que l’acide acétylsalicylique (aspirine) inhibait la production de PGs impliquées 

dans l’inflammation en bloquant l’activité enzymatique de la COX. Les AlNS sont depuis 

utilisés pour supprimer l’inflammation, diminuer la douleur, la fièvre et prévenir les 

thromboses. 

Les AINS traditionnels comme l’aspirine, l’ibuprofène et l’indométacine inhibent les deux 

isoformes de la COX en les modifiant de façon covalente ou en créant une compétition de 

liaisons avec le substrat au site actif. De légères différences aux sites actifs des deux 

isoformes expliquent les effets différents des inhibiteurs sur l’activité enzymatique des deux 

enzymes (40). 

En plus de leur rôle anti-inflammatoire et analgésique, plusieurs AINS sont reconnus depuis 

le début des années 90 comme étant des agents pouvant prévenir certaines formes de 
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cancers. Plusieurs études épidémiologiques démontrent que la prise quotidienne d’AINS 

diminue l’incidence de cancer du côlon, du sein et des poumons ( 23,50). 

Les caractéristiques analgésiques, anti-inflammatoires ainsi que la potentielle propriété anti-

cancer de plusieurs AINS sont reliées selon de nombreuses études à leur capacité d’inhiber 

particulièrement l’activité enzymatique de la COX-2 (17,40). La COX-2 est effectivement 

devenue une cible thérapeutique pour la prévention et/ou la thérapie de nombreuses 

tumeurs solides telle que le cancer du sein (11) . 

 

1.5.2.Les inhibiteurs synthétiques 

Plusieurs molécules synthétisées sont maintenant considérées comme les principaux agents 

thérapeutiques pour le traitement et la prévention des maladies inflammatoires. Les AINS 

regroupent l’ensemble des médicaments symptomatiques inhibiteurs de la synthèse des 

prostaglandines.  Ils agissent principalement au niveau de la cascade de l’acide 

arachidonique et plus précisément par blocage d’enzymes de cyclooxygénases , 

Développement et validation de la plateforme de criblagevirtuel  (20). 

COX-2 est la cible des AINS  (par exemple, l’indomethacine, le flurbiprofène) et d’inhibiteurs 

spécifiques (par exemple, le rofécoxib, le célécoxib, l’étoricoxib). Ces anti-inflammatoires 

sont pour la plupart des inhibiteurs compétitifs de COX-2. COX-2 présente une extension du 

côté C-term et un site de liaison aux AINS plus important qui permet la reconnaissance 

spécifique de COX-2 par les inhibiteurs spécifiques (Figure 9). L’un des premiers AINS à 

avoir été découvert est l’acide acétylsalicylique (aspirine), qui a été isolé en 1829 (6). 

L’aspirine est capable d’acétyler le site actif de COX sur un résidu sérinequi conduit à une 

inhibition irréversible (2,15). 

 

1.5.3.Les inhibiteurs spécifiques de la PTGS2 ou coxibs 

Les nouveaux AINS sont des inhibiteurs spécifiques de la COX-2. Ils ont été élaborés pour 

cibler l’excès de PGs au site inflammatoire en respectant les PGs produites par la COX-l 

dans les tissus sains. L’utilisation d’AINS non-spécifiques est associée à des effets 

indésirables créés par l’inhibition de la COX-l. En effet, ils inhibent la synthèse des PGs 

impliquées dans l’homéostasie cellulaire et qui sont des produits majoritairement synthétisés 

par la COX-1. Les AINS non-spécifiques perturbent également l’homéostasie corporelle par 

l’inhibition de l’agrégation des plaquettes et la réduction des PGs cytoprotectives comme la 

PGI2 ou la PGE2, qui se traduit par des effets néfastes sur les reins ainsi que par des 

ulcérations et perforations du tractus gastro intestinal (11). 
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Les inhibiteurs de COX-2 peuvent être séparés en trois catégories. Il y a tout d’abord les 

AINS classiques qui sont capables d’inhiber l’activité de COX-1 et de COX-2. Puis, il y a les 

inhibiteurs spécifiques de COX-2 ou coxibs, qui n’inhibent que l’activité de COX-2. Enfin, il y 

a le nimésulide et le méloxicam qui sont souvent désignés comme inhibiteurs préférentiels 

de COX-2 en raison de leur capacité à inhiber COX-1 mais seulement pour les plus fortes 

posologies recommandées  (4). 

La sélectivité de différents AINS est indiquée dans le tableau1.3. 

 

AINS non-sélectifs AINS sélectifs de la COX-2 AINS hautement 

sélectifs à la COX-2 

Aspirine® 

Diclofenac (Voltaren®) 

Ibuprofène (Advil®, Motrin®) 

Indométacine 

Resvératrol (Polyphénol, 

Trihydroxystilbène) 

Etodolac (Lodine®) 

Meloxicam (Mobic®, 

Metacam®) 

Nimesulide 

Célécoxib (Celebrex®) 

Rofecoxib (Vioxx®) 

Parecoxib 

 

 

Tableau 1.3 : Sélectivité de différents ANS pour la COX-1 et la COX-2 (4) . 

 

1.4.3.1. Le  médicament rofécoxib (vioxx) qui a été retiré du marché 

Le développement récent d’AINS COX-2 sélectifs a permis d’améliorer nettement la sécurité 

gastro-intestinale de cette famille de produits en comparaison aux AINS non sélectifs 

conventionnels. Une controverse est cependant apparue dans la littérature internationale à 

propos de la sécurité cardio-vasculaire des AINS COX-2 sélectifs. Le médicament rofécoxib  

a été retiré du marché en, en raison d’une incidence accrue de complications cardio-

vasculaires, en particulier d’infarctus aigu du myocarde. Ce scandale sanitaire a  soulevé la 

suspicion vis-à-vis l’ensemble de la classe des AINS COX-2 sélectifs  (63). 

1.6.Elaboration des amorces 

 

1.6.1.Définition des amorces  

Les amorces sont de courtes séquences oligonucléotidiques d'ADN monocaténaire, utilisées 

lors des réactions de polymérisation en chaine (PCR) pour borner l'amplicon. Elles doivent 

être spécifiques de la séquence à amplifier, stables et compatibles entre elles. 
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1.6.2.Définition de PCR : 

La polymerase chain reaction (PCR) permet d’amplifier des séquences autour des sites de 

mutations en quantités suffisantes pour réaliser l’analyse par RFLP ( l'anglais restriction 

fragment length polymorphism), le concept technologique de la PCR. 

Découvertes par Kary Mullis en 1983, les techniques PCR sont devenues essentielles pour 

beaucoup de procédures communes, telles que le clonage de fragments d’ADN spécifiques, 

la détection et l’identification de gènes à des fins de diagnostic en médecine légale ainsi que 

dans la recherche sur les modes d’expression génique  (64,65). 

1.6.3.Le but de la PCR : 

Le but de la PCR est de reproduire partiellement in vitro le mécanisme de réplication 

naturelle de l’ADN au lieu de répliquer un génome complet et d’obtenir des millions de copies 

d’une séquence d’ADN. 

1.6.4.Principe de la PCR 

La PCR est basée sur le mécanisme de la réplication de l’ADN in vivo: l’ADN bicaténaire est 

déroulé en ADN monocaténaire, puis dupliqué et «ré enroulé». Cette technique comprend 

les cycles répétitifs suivants: 

-La dénaturation : 

C'est la séparation des deux brins d'ADN obtenue par élévation de la température de 94 °C.  

-L’hybridation : En abaissant la température, les amorces spécifiques s'hybrident sur les 

molécules simples-brin d'ADN (50°C pendant 30 secondes à une minute).  

-L’élongation : 

Extension de la chaîne d’ADN par addition de nucléotides (dNTPs) 

( désoxyribonucléoside triphosphate) à partir des amorces en utilisant l’ADN polymérase 

comme catalyseur en présence d’ions Mg²⁺ (72°C pendant 30 secondes à 2 minutes) ( 

Figure 1.9). 

 

 

 

 

https://fr.wikipedia.org/wiki/D%C3%A9soxyribonucl%C3%A9oside
https://fr.wikipedia.org/wiki/Triphosphate
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Figure 1.9:Les étapes de l’amplification PCR 
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Chapitre II   

2.Matériels et méthodes  

2.1. Conception des amorces pour la PCR 

La conception des amorces appropriées est essentielle à la réussite d'une expérience de 

PCR. Lors de la conception d'un ensemble d'amorces à une région spécifique de l'ADN 

désiré pour l'amplification, une amorce doit s'hybrider au brin plus, qui, par convention est 

orienté dans le sens 5 '→ 3' (aussi connu comme le sens ou non template brin) et l’autre 

amorce doit compléter le brin moins, qui est orientée dans la 3 '→ 5' (antisens ou brin 

matrice) (66).  

La conception des amorces est sans doute le paramètre le plus important pour le succès de 

la PCR. Toutes choses égales par ailleurs, une amorce mal conçue peut empêcher le 

fonctionnement de la réaction PCR. La séquence d'amorce détermine plusieurs choses, 

telles que la position et la longueur du produit, sa température de fusion et finalement le 

rendement (67) . 

2.2. Sélections d’amorces 

Plusieurs variables doivent être prises en considération lors de la conception des amorces 

pour la PCR .Les plus importantes sont : 

 La longueur de l’amorce. 

 La température de fusion (Tf).  

 La spécificité. 

 Les séquences d’amorce non complémentaires. 

 La teneur en G/C et suites polypyrimidine (T, C) ou polypurine (A, G). 

 La séquence à l’extrémité 3’. 

 

2.2.1. La longueur de l’amorce 

La température et le temps d’hybridation dépendent en partie de la longueur de l’amorce. Ce 

paramètre est essentiel pour le succès de la PCR. En général, les oligonucléotides entre 18 

et 24 bases sont extrêmement spécifiques de la séquence, à condition que la température 

d’hybridation soit optimale. La longueur de l’amorce est également proportionnelle à 
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l’efficacité de l’hybridation. Pour qu’une séquence d'amorce soit choisie, poly C et poly G ne 

doivent pas être présents.  

 2.2.3. La température de fusion  

La température de fusion optimale pour les apprêts varie de 52 à 58 °. Les températures 

finales pour les deux amorces ne doivent pas différer de plus de 5 °C. Le plus simple est 

d’utiliser les logiciels de conception d’amorces déjà disponibles sur le marché (67). 

2.2.4. La spécificité 

Comme mentionné ci-dessus, la spécificité de l'amorce dépend au moins en partie de la 

longueur de l'apprêt. Les amorces doivent être choisies de façon à ce qu'elles aient une 

séquence unique dans l’ADN matrice à amplifier. Un apprêt conçu avec une séquence très 

répétitive entraînera un frottis (un prélèvement médical au moyen d'un écouvillon stérile, 

d'une petite brosse ou d'une petite spatule) lors de l'amplification de l'ADN génomique. 

Cependant, la même amorce peut donner une seule bande si un seul clone de la 

bibliothèque génomique est amplifié (68). 

 2.2.5. Les séquences d’amorce complémentaire 

Les amorces doivent être conçues sans aucune homologie intra-amorce au-delà de 3 paires 

de bases. Si un apprêt a une telle région d'auto-homologie, un «retour en arrière» peut se 

produire. Un autre danger lié est l'homologie inter-amorces:  une homologie partielle au 

milieu des deux amorces peut interférer avec l'hybridation. Si l'homologie doit se produire à 

l'extrémité 3 'de l'une ou l'autre des amorces, la formation de dimères d'amorce se produira. 

 

2.2.6. La teneur en G/C et suites polypyrimidine (T, C) ou polypurine (A, G) 

Les amorces devraient être composées à 45-55 % de GC. La séquence d’amorce doit être  

choisie de telle sorte qu’il n’y ait aucune suite poly-G ou poly-C pouvant promouvoir une  

hybridation non spécifique. Les suites polypyrimidine (T, C) et polypurine (A, G) devraient 

également être évitées. Idéalement, l’amorce présentera un mélange presque aléatoire de 

nucléotides, une teneur de 50 % en GC et une longueur d’environ 20 bases. La Tf se situera 

alors entre 56 et 62 °C (69) . 

2.2.7. La séquence à l’extrémité 3’ 

Il est bien établi que la position 3' terminale dans les amorces PCR est essentielle pour le 

contrôle du mauvais amorçage (https://doi.org/10.1093/nar/18.4.999) . Les amorces 

https://fr.wikipedia.org/wiki/%C3%89couvillon_(outil)
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devraient être plus «collantes» à leurs extrémités 5' qu'à leurs extrémités 3'. Une extrémité 

"collante" 3 'comme indiqué par un contenu G / C élevé pourrait recuire potentiellement à 

plusieurs sites sur l'ADN matrice. Un "G" ou "C" est souhaitable à l'extrémité 3 'mais la 

première partie de cette règle devrait s'appliquer. Cette pince GC réduit les parasites bandes 

secondaires  (70). 

Finalement, une bonne paire d’amorces doit : 

 être pécifique à la région désirée seulement 

 ne pas avoir de complémentarité entre les amorces sens et anti sens, 

 avoir une longueur entre 20 a 25 nucléotides 

 avoir une teneur en GC =40% en 3’ 

 avoir une différence entre température d’hybridation (Tm) et  amorces <4 C°. 

2.3. La séquence du gène PTGS2    

2.3.1.La séquence du gène PTGS2  a été extraite depuis la base de données db SNP de 

NCBI via le site (71) (Figure 2.10),( Figure 2.11),(Figure 2.12) . 

 

Figure 2.10 : Plateforme de la base de données Ensembl 

 

 

 



   

 

23 
 

 

Figure 2.11 : Introduction du gène PTGS2 dans la base de données ENSEMBL 

 

 

Figure 2.12: Code donné pour le gène PTGS2 

2.3.2- Primer Blast :  

 L’outil Primer-Blast est le logiciel qui nous permet une conception d’amorces les plus 

spécifiques de la séquence que l’on veut amplifier. Ce Logiciel (Primer3) est retrouvé en 
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ligne en libre-service, dans la banque de données du National Center for Biotechnology 

Information (ncbi) www.ncbi.nlm.nih.gov  (72,73).  

 

 

 

Figure 2.13 :  Interface du logiciel Primer-Blast 

Nous avons choisi notre paire d’amorces  pour répondre aux conditions ci-dessus. Afin de 

nous assurer que notre produit spécifique est amplifié, il faut cibler l’amorce avec le moins de 

produits aspécifiques (Figure 2.14). 

 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
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Figure 2.14: Séquence du gène PTGS2  avec  le paramètre qui convient 
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III.Résutats de conception des amorces « Primer Blast » :    (Figure 2.15),( (Figure 2.16) 

 

Figure 2.15: Résultats de la conception sur primer blast 

 

Figure 2.16: Résultats de la conception sur primer blast 



   

 

27 
 

 

 

2.3.3- Confirmation des résultats : 

La confirmation  des résultats des fait dans le site  « www.genome.ucsc.edu ». 

(Figure 2.17),( Figure 2.18). 

 

Figure 2.17 : Insertion des amorces PCR in-Silico sur le site 

 

Figure 2.18 :    La confirmation 

Ces résultats confirment le succès de la spécificité de l’amorce que nous avons choisie. 

 

http://www.genome.ucsc.edu/
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IV-Conclusion et perspectives 

COX-2 est une enzyme clé dans le processus inflammatoire. Elle joue un rôle important dans 

la stimulation de la réponse immunitaire anti-inflammatoire. Son inhibition permet de lutter 

contre l’inflammation. Son niveau d’expression est corrélé avec stade avancé des cancers. 

Elle  a également un rôle central dans les maladies auto-immunes notamment dans le DT 1 

et  dans l’immunité  anti-infectieuse. 

Pour les traitements de COX 2 sélectifs nous utilisons le AINS qui inhibent COX2 pour 

supprimer l’inflammation, fièvre…… 

Ce travail qui reprend largement les données de la littérature nous a également permis 

d’élaborer une amorce PCR valide afin de permettre l’amplification du gène PTGS2. 

Le gène PTGS2 amplifié permettra d’étudier l’impact COX2 dans l'induction de l'immunité 

contre les antigènes et contre diverses maladies dangereuses ou invalidantes. 
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Résumé : 

La cyclooxygénase 2 ou COX-2 est une enzyme clé dans la conversion de l'acide 

arachidonique en prostaglandines. Les prostaglandines qu’elle induit sont 

impliquées dans l'inflammation et la réponse à la douleur dans différents tissus du 

corps. Ainsi, elle joue un rôle prépondérant dans la pathogenèse des maladies 

infectieuses, inflammatoires, autoimmunes et des cancers. L’activation de PTGS2 

produit la prostaglandine E2, qui agit sur un certain nombre de voies de signalisation 

cellulaire impliquant la prolifération cellulaire, l'angiogenèse, l'apoptose, l'invasion 

et l'immunosuppression qui caractérisent ces maladies. La découverte du mécanisme 

d’action de la COX-2 a ouvert la voie à la production de nouvelles molécules anti-

inflammatoires  qui ambitionnent de réduire les effets secondaires des traitements 

anti-inflammatoires qui existent déjà. 

Ce travail se propose de relater le rôle décrit dans la littérature de COX-2 dans l’inflammation 

et en particulier dans les maladies autoimmunes et les maladies infectieuses, ainsi que de créer 

une amorce pour Polymerase chain reaction à partir du gène de la COX-2. 

 

Mots clés: PGs , PTGS2 , COX2 , PCR , amplification d’ amorce 

 

Abstract : 

Cyclooxygenase 2 or COX-2 is a key enzyme in the conversion of arachidonic acid to 

prostaglandins. The prostaglandins it induces are involved in inflammation and the pain 

response in different tissues of the body. Thus, it plays a preponderant role in the 

pathogenesis of infectious, inflammatory, autoimmune and cancer diseases. Activation of 

PTGS2 produces prostaglandin E2, which acts on a number of cell signaling pathways 

involving cell proliferation, angiogenesis, apoptosis, invasion and immunosuppression that 

characterize these diseases. The discovery of the mechanism of action of COX-2 paved the 

way for the production of new anti-inflammatory molecules which aim to reduce the side 

effects of anti-inflammatory treatments that already exist. 

This work aims to relate the role described in the literature of COX-2 in inflammation and in 

particular in autoimmune diseases and infectious diseases, as well as to create a primer for 

Polymerase chain reaction from the COX-2  gene . 

 

Keywords: PGs, PTGS2, COX2, PCR, primer amplification 

                                                                                                                        :ملخص 
هو إنزيم رئيسي في تحويل حمض الأراكيدونيك إلى البروستاجلاندين. البروستاجلاندينات تحفز  2او سيكلوكزيجيناز  2كوكس

وبالتالي ، فإنه يلعب دوراً مرجحًا في التسبب في  الأمراض ، استجابة الألم في أنسجة الجسم المختلفةتشارك في الالتهاب و و 
،الذي   2الى البروستاغلاندين  -2بي تي جي اس -يؤدي تنشيط   ،المعدية والالتهابية وأمراض المناعة الذاتية والسرطان

 ثر الخلايا وتكوين  الأوعية وموت الخلايا الأمراض. يعمل على عدد من مسارات إشارات الخلايا التي تشمل تكا
مهد اكتشاف آلية عمل الطريق لإنتاج جزيئات جديدة مضادة للالتهابات تهدف إلى تقليل الآثار الجانبية للعلاجات  

                                                                                                                                                                                 .المضادة للالتهابات الموجودة بالفعل
في الالتهاب وخاصة في أمراض المناعة الذاتية والأمراض المعدية ، بالإضافة إلى إنشاء  2كوكس يهدف هذا العمل إلى ربط  

 .2تسلسل من  مورثة كوكس مادة أولية لتفاعل البوليميراز الم

 .، تضخيم التمهيدي PGS  ،PTGS2  ،COX2  ،PCR : كلمات البحثال


