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مرض ألزهايمر
دواء واعد قد يساهم في العلاج

محمد الحداد

فــريــق بحثي دولـــي تقدمّاً  ــق 
ّ
حــق

ــة لــعــاج  ــ ــداً فـــي تــطــويــر أدويـ ــ واعـ
مـــــرة، إذ  ألـــزهـــايـــمـــر لأول  مــــرض 
ــــور الـــعـــلـــمـــاء دواءً يــعــمــل عـــلـــى كــــل مــن  طـ
ز 

ّ
تعز التي  الرئيسية  الساخنة«  »النقاط 

الــتــجــمــع لــبــروتــن تـــاو فـــي الـــدمـــاغ، وهــو 
ــرك الـــرئـــيـــســـي  ــ ــحـ ــ ــــن ضــــــار يــــعــــدّ المـ ــروتـ ــ بـ
ــراض الــتــنــكــس الــعــصــبــي  ــ ــ لمـــجـــمـــوعـــات أمـ
التي ينتمي إليها ألزهايمر.  وفقاً لدراسة 
نــشــرت يـــوم الــثــالــث مــن أكــتــوبــر/ تشرين 
 Alzheimer›s & مجلة  فــي  الــحــالــي  الأول 
Dementia، كان الدواء المقترح، وهو مثبط 
منع  فــي  فــعّــالًا   ،RI-AG03 يسمى  ببتيد 
تراكم بروتينات تاو في كل من الدراسات 
ــتـــجـــارب الـــتـــي أجـــريـــت على  المــعــمــلــيــة والـ

ذبابة الفاكهة.
يوضح المؤلف الرئيسي للدراسة أنتوني 
بــاحــث   ،)Anthony Aggidis( أغـــيـــديـــس 
ــا بــعــد الـــدكـــتـــوراه الــســابــق فـــي جــامــعــة  مـ
لانــكــســتــر والـــبـــاحـــث الــــزائــــر فــــي جــامــعــة 
 
ً
ســاوثــهــامــبــتــون: »يــمــثــل بــحــثــنــا خــطــوة

منع  يمكنها  عــاجــات  ابتكار  نحو  مهمة 

)Getty /ما زال الدواء في مرحلة تجريب غير بشرية )ألبرت كوشيليف

تــــطــــور أمــــــــراض مـــثـــل مـــــرض ألـــزهـــايـــمـــر. 
ــهـــداف كـــل مـــن المــنــطــقــتــن  ــتـ مـــن خــــال اسـ
الــرئــيــســيــتــن فـــي بـــروتـــن تــــاو، يــمــكــن أن 
يــســاعــد هــــذا الــنــهــج الــفــريــد فـــي معالجة 
التأثير المتزايد للخرف على المجتمع، ما 
لعلاج  بشدة  مطلوباً  جديداً  خياراً  يوفر 

هذه الأمراض المدمرة«.
»الــعــربــي  وفـــقـــا لــتــصــريــحــات أغــيــديــس لـــ
دوراً  تلعب  تــاو  بروتينات  فــإن  الجديد«، 
الــحــفــاظ عــلــى بنية ووظيفة  حــاســمــا فــي 
المــخ؛ لكن في حالة  العصبية في  الخلايا 
مرض ألزهايمر تتعطل هذه البروتينات، 
ــكـــويـــن ألـــــيـــــاف طــويــلــة  ــتـ فـــتـــتـــكـــتـــل مـــعـــا لـ
ملتوية. ومع تراكم الألياف، فإنها تخلق 
ما يسمى بالتشابكات العصبية الليفية، 
ــاو المــلــتــويــة  وهــــي كــتــل مـــن بـــروتـــيـــنـــات تــ
وتمنعها  العصبية،  الــخــايــا  تــســد  الــتــي 
مـــن الـــحـــصـــول عــلــى الــعــنــاصــر الــغــذائــيــة 
والإشــــــــارات الــتــي تــحــتــاجــهــا لــلــبــقــاء. مع 
موت المزيد من الخلايا العصبية، تصبح 
الذاكرة والتفكير والسلوك معوقة بتزايد، 
ــــى الـــتـــدهـــور المـــعـــرفـــي الــــذي  ــا يــــــؤدي إلـ مــ
تظهر آثـــاره فــي صـــورة مــرض ألزهايمر. 
يضيف المؤلف الرئيسي للدراسة أن هناك 

نــقــطــتــن ســاخــنــتــن مـــحـــددتـــن لـــحـــدوث 
تكتلات بروتين تاو؛ وفي حين تستهدف 
العلاجات الحالية واحدة من هذه النقاط 
المقترح  الـــدواء  يستهدف  فــقــط،  الساخنة 
ــنــــاك مــنــطــقــتــان مــن  ويـــمـــنـــع كــلــيــهــمــا: »هــ
ــاو تـــعـــمـــان مـــثـــل المــغــنــاطــيــس  ــ بــــروتــــن تـ
لدينا  ــرة،  مــ ولأول  الــتــكــتــل.  مـــن  لتمكينه 
المنطقتين.  هــاتــن  تثبيط  فــي  فــعــال  دواء 
إن آلــيــة الاســتــهــداف المـــــزدوج هـــذه مهمة 
اللذين يحفزان  المجالين  تعالج كلا  لأنها 
لعلاجات  الطريق  يمهد  مــا  تـــاو،  تجميع 
أكثر فعالية للأمراض العصبية التنكسية 

مثل ألزهايمر«، يقول أغيديس.
إلى أن سمية بروتين تاو  الباحثون  يلفت 
مرتبطة ارتباطاً وثيقاً بقدرته على تكوين 
الكتل، لذلك من خلال تثبيط هذه التكتلات، 
يــتــوقــع الــفــريــق الــبــحــثــي أن يــتــوصــل إلــى 
تــأثــيــرات مــرغــوبــة. وفـــي حــن أن مثبطات 
ــار  ــ الــتــكــتــل الـــحـــالـــيـــة لـــهـــا الـــعـــديـــد مــــن الآثـ
الجانبية لأنها يمكن أن تتداخل مع وظائف 
العديد من البروتينات الأخرى، فإن الدواء 
بــروتــن  لمكافحة  صُــمّــم خصّيصاً  المــقــتــرح 
تاو، ما يعني أنه أقل عرضة للتفاعل غير 
المرغوب فيه مع البروتينات الأخــرى، ومن 

ثم فإن النهج القائم على الببتيد يعد أكثر 
أماناً، مع آثار جانبية أقل.

ــــل  ــــي الــــخــــايــــا داخـ ــبــــار فـــعـــالـــيـــتـــه فـ ــتــ لاخــ
الــكــائــن الـــحـــي، أعــطــى الــبــاحــثــون الــــدواء 
لذباب الفاكهة التي تحتوي على بروتين 
تـــاو المـــمـــرض. وبــالــنــظــر فــي أدمــغــة ذبــاب 
الـــدواء يثبط  أن  الباحثون  الفاكهة، وجــد 
الــتــنــكــس الــعــصــبــي ويــطــيــل عــمــر الــذبــاب 
بـــنـــحـــو أســــبــــوعــــن، وهــــــو امـــــتـــــداد كــبــيــر 
بــالــنــظــر إلـــى عــمــر الــحــشــرات. »عــنــدمــا لم 
لديه  كــان  الببتيد،  بمثبط  الــذبــاب  نحقن 
كثير من الألياف المسببة للأمراض، التي 
تتجمع معاً لتكوين تشابك. ولكن عندما 
حقناه بالدواء، انخفضت الألياف المسببة 
زادت  وكلما  الكمية.  فــي  كثيراً  لــأمــراض 
الجرعة المعطاة، زاد التحسن الذي رأيناه 
في عمر ذبابة الفاكهة«، يضيف أغيديس.
كــمــا اخــتــبــر الــبــاحــثــون الــــــدواء فـــي خلية 
استشعار بيولوجي، وهو نوع من سلالات 
للكشف  المصممة  الحية  البشرية  الخلايا 
للأمراض،  المسببة  تــاو  ألياف  تكوين  عن 
ووجدوا أن الدواء اخترق الخلايا بنجاح 
ــاو. يــقــول  ــ ــلـــل مــــن تــــراكــــم بـــروتـــيـــنـــات تــ وقـ
الدراسة  أن  أن نلاحظ  المهم  الباحث: »مــن 
في مراحلها المبكرة، لذلك لا نعرف بعد ما 
إذا كانت ستنجح أو ستكون آمنة للبشر، 
لكنها تطور مثير ونتطلع إلى معرفة إلى 
أين ستقودنا«. ويعتقد الفريق أن عملهم 
سيكون له تأثير كبير على جهود اكتشاف 
الأدويـــــــة فـــي مـــجـــال الأمـــــــراض الــتــنــكــســيــة 
RI- الــعــصــبــيــة ويــخــطــطــون الآن لاخــتــبــار

الــــشــــروع في  ــــوارض، قــبــل  ــقـ ــ الـ AG03 فـــي 
التجارب السريرية على البشر.

من خلال استهداف 
كل من المنطقتين 

الرئيسيتين في بروتين 
تاو، يمكن أن يساعد 
هذا النهج الفريد في 

معالجة التأثير المتزايد 
للخرف على المجتمع

■ ■ ■
وجد الباحثون أن الدواء 
يثبط التنكس العصبي 

ويطيل عمر الذباب 
بنحو أسبوعين، وهو 

امتداد كبير بالنظر إلى 
عمر الحشرات

■ ■ ■
اختبر الباحثون الدواء 
في خلية استشعار 
بيولوجي، وهو نوع 
من سلالات الخلايا 

البشرية الحية المصممة 
للكشف عن تكوين 
ألياف تاو المسببة 

للأمراض

باختصار

وفقاً لدراسة نشرت في مجلة Alzheimer›s & Dementia، كان مثبط ببتيد يسمى RI-AG03 فعّالاً في منع تراكم بروتينات تاو 
في كل من الدراسات المعملية والتجارب التي أجريت على ذبابة الفاكهة

هوامش

محمود الرحبي

ولكن  والتنكيت،  الإضحاك  إلى  الجوكر  قناع  يرمز 
ماذا لو صار قناعاً للقتل؟... حقق الجزء الأول من 
فيلم »جــوكــر« )مـــن إخــــراج تـــود فيليبس وإنــتــاجــه 
المليار  تــجــاوزت  نــجــاحــا واســعــا وإيـــــرادات   )2019
ح لأكثر من 11 جائزة أوسكار، ففاز 

ّ
دولار، وترش

أمّــا  ل. 
ّ
ممث أفــضــل  بجائزة  خــواكــن  فينيكس  بطله 

الــذي يعرض حالياً، وتشارك في  الثاني  الجزء  في 
أضفت  الــتــي  غــاغــا،  لــيــدي  الغنائية  النجمة  البطولة 
هذا  فتميّز  غنائياً،  استعراضياً  بُــعــداً  الفيلم  على 
الجزء بكثرة الفقرات الراقصة والغنائية، التي أدّاها 
البطلان، وفي بعضها بصوت واحد. كما طغت ثيمة 
السخرية على الفيلم، وهذة المرّة بقهقهات »جوكر« 
فيها وهو  إلــى جانب مشاهد عديدة يظهر  العالية، 
 مـــكـــان، ســــواء فـــي المــصــحّــة أو في 

ّ
ــن فـــي كــــل ـ

ِّ
ــدخ يُـ

ل 
ّ
ى أثناء المقابلات الشخصية، ما يُدل

ّ
المحكمة أو حت

على أنّ فضاء الفيلم ينتمي إلى فترة قديمة نسبياً 
ز هذه   مع عادة التدخين. يُعزِّ

ً
شهدت تسامحاً كاملا

الفرضية الديكور والملابس التي تنتمي أيضاً إلى ما 
بين الخمسينيّات والسبعينيّات. 

جاء هذا الجزء ليكمل مآلات الجزء الأول، الذي انتهى 

فيه »جوكر« إلى قتل خمسة أشخاص، أحدهم على 
م  مُقدِّ إلــى رأس  المسدس  وجّــه  ، حين 

ً
الهواء مباشرة

برنامج حواري، أدّى دوره حينها النجم روبرت دي 
 نفسية 

ً
نيرو. يظهر جوكر في هذا الجزء في مصحّة

إذ  إلى حين محاكمته،  جز فيها 
َ
تابعة للسجن، يُحت

إلى  بــالإعــدام.  الحكم عليه  الــعــام على  عــي  ــدَّ
ُ
الم يصرّ 

جانب تميّز الفيلم بكثرة الفقرات الغنائية والقهقهات 
ــة نفسية 

َّ
أيّ ضــخ الــتــي يطلقها »جــوكــر« فــي وجـــه 

عنيفة تواجهه، يتميّز أيضاً ببعده النفسي العميق، 
التي  وهدوء عرضه، قياساً بالشحنات الميلودرامية 

صاحبت الجزء الأول منه. 
ــلــه أيــضــا مــشــهــد حــريــق 

َّ
رغـــم أنّ هـــذا الـــجـــزء يــتــخــل

وانــفــجــار، إلا أن ذلــك يــجــري فــي الــســيــاق الطبيعي 
ق الصراع النفسي الذي يعيشه بطل 

ّ
للأحداث. يتعل

موصوفةٍ  ثابتةٍ  جــرائــمَ  إلــى  اندفاعه  بتبرير  الفيلم 
القتل جــاءت في  لا تحتاج دلــيــا، وإن كانت دوافـــع 
مُهاجِمين، سواء  وجــه  في  نفسه  دفاعاً عن  أغلبها 
ة 

ّ
كــان هـــؤلاء المــهــاجِــمــون مُــبــاشِــريــن، كما فــي محط

المـــتـــرو، وفـــي مــقــرّ عــمــلــه، أم كـــان الــهــجــوم بــالــكــام 
والسخرية، كما حدث له مع مُقدّم البرنامج الحواري. 
يـــعـــتـــرف »جــــوكــــر« أيـــضـــا فــــي المــحــكــمــة بــــــأنّ ثــمّــة 
ـــه حــن كــان يرعاها  شخصاً ســادســا قتله هــو وأمَّ

موتها  ليظهر  بوسادتها  فخنقها  المستشفى،  فــي 
ساعة  في  مقتلها  قبل  كانت  ها 

ّ
أن خاصّة  طبيعياً، 

محاميته،  بمرافعات  »جــوكــر«  يقتنع  لــم  احتضار. 
القاضي أن يكون محامي نفسه، لنتبيّ  فطلب من 
ــه يستعين بالرقص 

ّ
الــراقــصــة )وكــأن مــن اعــتــرافــاتــه 

 ،
ً
 قاسية

ً
ه عاش طفولة

ّ
رها( أن

ّ
للتخفيف من وقع تذك

وطلبت منه أمّــه أن يرتدي قناع جوكر كي يُضحِك 
ه ارتداه كي يُخفي آلامه، هذه 

ّ
الناس، ولكنّ ما حدّث أن

 حين 
ً
وتتعرّى شرسة تظهر  أن  تلبث  لا  التي  الآلام 

في  ى 
ّ
وإهــانــة. حت امتهان  إلــى  الشخصية  تتعرّض 

مصحّة السجن، حين تعرّض »جوكر« لإهانات من 

ن 
ّ
د لم يتمك ه مُقيَّ

ّ
السجّانين، جاءته رغبة القتل، ولأن

.
ً
من تنفيذ جرائمه إلا خيالا

)على  الفيلم  رافقت  التي  الغنائية  الفقرات  تضع  لم 
ــل، وذلــك بسبب 

ّ
ــشــاهــدَ فــي حالة مــن المــل

ُ
كثرتها( الم

في  جــاء  الــذي  غاغا،  ليدي  للفنانة  الجميل  الصوت 
بعضه أوبرالياً عاليَ النبرة. ولكن ما ميّز هذا الجزء 
أنّ »جوكر« للمرّة الأولى في حياته يحظى بعشيقة 
ى إنهما اتفقا على الزواج. يتشبّث جوكر 

ّ
تفهمه، حت

أنّ  ضمن  حين  نفسه  عن  بالدفاع  ويشرع  بالحياة 
الفتاة تبادله الشعور نفسه بالحُبّ. ومع تقدّم الفيلم، 
ما 

ّ
ينكشف أنّ هذا الحُبّ لم يكن للشخص الأصلي إن

ر في المحكمة  ه حين قرَّ
ّ
»جوكر« في قناعه. وذلك لأن لـ

الحقيقية،  ويظهر شخصيته  قناعه  عن  ى 
َّ
يتخل أن 

أمـــام هــذه  الــجــمــيــع بــمــن فيهم حبيبته.  ــى عــنــه 
َّ
تــخــل

عي  دَّ
ُ
الم لقرار  الاستسلام  النهاية  في  قــرّر  الصدمة 

مرتاحاً  نهايته  إلــى  بذلك  وسيذهب  بإعدامه،  العام 
من عدم خسران شيء في عالم لا يرى فيه سوى 
الحقيقية  بشخصيته  حــافــلٍ  غــيــرَ  لــلــضــحــك،   

ً
أداة

ومشاعره الصادقة. 
الـــصـــراع بــن الــقــنــاع الاجــتــمــاعــي وحــقــيــقــة المـــرء هو 
الثاني  في جزئه  الــذي حافظ  للفيلم،  العميقة  البنية 

لٍ عبقري عجيب.
ّ
على  قيمته ومتعته، بأداء ممث

»جوكر« عاشقاً

وأخيراً

الصراع بين القناع الاجتماعي 
وحقيقة المرء هو البنية 

العميقة لفيلم »جوكر« في 
جزئه الثاني
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