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الأملىفيمغامرة

لاخفي،شيءولا؟نكشفهأنيمكنلاسري،شيءيوجدلا

ونظهره.نعرفهأنيمكن

8:17لوقا-

جيناتعنبحثايمسح.أد.ناوحلزونكانبينماحتى

عبرتنتشركانتفقدالبدء،متأخرألزهايمرداءتسببأخرى

وستوقفبيتاالنشوانيأوقف.حماسيةترنيمةالأبحاثمجتمع

المداخلةهذهبأنيعتقدونالعلماءكليكنلمألزهايمر.داء

نأحدإلىكبيرأالمعتقدالعددكانولكن،تنجحسوفالدوائية

الدوائياتصناعةفيمذهلانشاطايسببكانذلك

تستهدفالتيالمعالجاتكانتربما.الحيويةوالتكنولوجيات

الجارفالمرضسيلمنتنقصالالتهابيةأوالتأكسديةالشدات

براعمهافيالإمراضيةلتعطيلولكن،الدماغفيالتيارأسفل

التيار،فييمكنماأعلىضربةتوجيهفيالمرءيرغب
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الظلامشفرةفك/893

أبعدكان-النشوانيالبروتينفيوتجمعه-بيتا-والنشواني

التيار.أعلىفيمرئيهدف

تتطلببيتا-النشوانيمثبطاتكانتآخر،دواءأيمثل

دولارمليون002أقلهاستثمارعنناهيكوالدعاء،المثابرة

إذا،سنواتعشرعنيقللاالسوق-إلى-الفكرةمنوزمن

المعقولة،الأدويةمنالمئةفي09حوالييفشل.الحظحالف

النشوانيمثبطكان.الطويلالشركةقناةخطنهايةإلىتصلولا

يزاللاادعاءمن،افتراضمن،نظريةمنينبعالذي-بيتا-

الدواء.لإطلاقبالنسبةالخطورةأنواعأكثرفييصنف-تجريبيا

الجيناتشذوذاتجميعأنحيثآثما،بيتا-النشوانييبدوقد

الأدمغة-الدماغفيوتراكمهتجمعهإلىتقودكانتالمكتشفه

لديناليس،أخرىمرة،ولكن.العصبوناتفيهاتموتالتي

لملكن.الرئيسيالقاتلهوبيتا-النشوانيأنعلىنهائيدليل

قبولاتلقىنظريةتوجدلاالأقلعلى،أفضلنظريةتوجدتكن

ضغطتحتالدوائيةالصناعةكانتالوقتنفسوفي.سنة

بأنه2قدرمافييؤثرالذيالمرضتجاهشيئاتفعللأنشديد

هذاأنكثيراوالمحتمل.العالمأنحاءفيشخصمليون14إلى

نأدونيمرالحالاتمنالكثيرأنحيثبكثيرأعلىالرقم

يذكر.

العصبية-للعلومسيبياشركةكانت7991سنةبدايةفي
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993/الأملفيمغامرة

منحجررميةعلىتقعصغيرةحيويةتكنولوجيةشركةوهي

للتسودق-جولالامركزمنقليلبعدوعلىالهاديالمحيط

أنهمنالرغمعلىبيتا،-للنشوانيمثبطلصنعطريقهاعلى

-بريستول،الدوائيينشركائهاوأحدسيبياكانت.جدابدائي

مركب،للاهتماممشر"دال"إلىتوصلاقد،سكويبمييرز

عقباتيواجهيزاللاولكنهالاختبارأنابيبفيواعدابدامبدئي

يمرأنبعد.الدماغفيالمرغوبةاثارهيحققأنأرادإذاهائلة

فىنفسهيثبتأنأولاعليهيجب،شديدةتنقيةبعملية

.والفئرانالاختبارأنابيبمنكلفي،السريرية!بلالاختبارات

يكملأنعليه،والأدويةالطعامإدارةموافقةعلىحصلإذاثم

البشر.فيالسريريةالاختباراتمنمراحلنلاثبنجاح

يعلمكومرويليامفيهاالأساسيوالباحثسيبيارئيسكان

عنمعصومةدمةيتطلبالمسافةتلككلقطعأنالعلمتمام

علىيجب.الحظمنقليلمنوأكنرطويلا،وصبراالخطأ،

كامليمطعأنبلالأمعاء،إلىفقطليسيصلأندوائهم

ذلكمنقربهمزادوكلماالمعقد،الدماغداخلإلىالطريق

يواجههاالتيالمختلفةالأمورزادتكلماالبعيد،الدماغ

دواؤهم.

إلىيأتيأنقبلعملقدوأدويةكيمياءعالمكومركان

وكان،سنةثلاثينمنأكثرسكويبمييرز-بريستول!فيسيبيا

لشركةوالتطويرالأبحاثقسميديرالفترةتلكمعظمفي
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الظلامشفرةفك/004

عدةمنأكثررأىولقد،العالمأنحاءجميعفيبريستول

الاختباراتمنالثانيةالمرحلةحتىإلىفقطتخيطومركبات

التيالمرحلةوهي،الأنبوبخططولعلىالبشريةالسريرية

الأشخاصمنعادةفقطمئاتعدةعلىالدواءاختبارفيهايضع

قادفقد،أخرىناحيةمن.المحكعلىالدواءوسلامةفاعلية

بوسبارمثلأدوية،الناجحةالأدويةمنعدداالطريقكاملفي

أكثراليومهوالذي،وتاكسول،للاكتئابالمضادبريستولدواء

لم،أخرىبعبارة.المتحدةالولاياتفيمبيعاالسرطانأدوية

يكنولم؟الحيويةالتكنولوجيافيعادياأساسياباحثاكومريكن

مارياتقول.المعادلةمنوالسنتاتالدولاراتبجانبفقطمهتما

أنابيبفيسيبيادراساتتديركيمياءعالمةوهيكونانز،

حتىبل-شغوفأكانأنهفيعاديغيركان"بيلبأنالاختبار

."بالعلم-مغرما

لأننيبهالقيامينويانوسيبياكومركانبماعلمعلىكنت

سيبيابرنامجمدير-واغنربستيفوثيقةصلةعلىبقيت

منعقدمنذإيطاليا،فيماراتيافيالتقيناأنمنذ-لألزهايمر

أنفسناسميناقدسيسودياوساموواغنرأناكنا.تقريبأالزمن

مناسب.بشكلالبعضبعضهاتكملمهاراتناكانت"الثلاثي".

الشرابمنشيئانشربونحناللياليمنليلةفيبتفاؤلقررنا

جيناتكعالمأناألزهايمر.معضلةسنحلالثلاثةنحنبينناأننا

فيتساهمجيناتوأيأخرىجيناتهناكهلبمعرفةسأهتم
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104/الأملفيمغامرة

سيحاولالخلويةالأحياءعالمسيسوديا،كانحينفي؟المرض

عالم،واغيأما.بالضبطالإمراضيةتتقدمكيف-كيفمعرفة

يمكنكيف-النهائيةالكيفسيقدمفإنه،الحيويةالكيمياء

لابلماذا،مليءالكتابهذاأن)مع؟توقفأنللإمراضية

نأتستطيعلالأنكلماذا،الرسميالأحياءعلمفييوجد

نأيبدوكانمهمالأنهوكذا،بكذاالجزيئةتقوملماذاتجيب

(.الهادفالقصدمنخاويةفإنها،واعيةالجزيئة

هذا،يومناحتىالنحوهذاعلىالهائمةمناقشاتنااستمرت

مؤتمرجمعناكلماالشرابمقاهيوفي،المطاعمفينتبادلها

علىتغلبناقدبأننانظنكناماكثيرا.البعضبعضنامععالمي

إيقافيمكنوكيفبيتا-النشوانيتراكميسببماذا-المشكلة

صياغةإعادةتستلزمجديدةمعطياتتظهرأنإلى-العملية

الأحياءقسمرئيسالانهوالذيسيسوديا،يصف.كاملة

بأنناالحالهوبكنز،جونزفيوالفزيولوجياوالأدويةالعصبية

بعضنالتحديمستعدونأيضاولكنناممتعا،وقتا"نمضي

ونشربالمقهىإلىنذهبكثيرا،بعضمعاختلفناإذا.البعض

معا".القهوة

نأقبلجداطويلاشوطاالحقلأمامبأنللقولداعلا

علىذلكحصلإذالاخر.يقودأنمنسؤالكليتوقف

كماسيبيا،-بريستولتحالفقررفلقد،ذلكمع.الإطلاق

الأدلةنبعمنيغرفواأن،الأدويةمصمميمنضخمعددقرر
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الظلامشفرةفك/204

واحدةوهي،لدوائهمكهدفغاماالمفرزةاختاروا.المتوفرة

بيتا.-النشوانييحررانأنهمايعتقدمحددينغيرأنزيمينمن

النشواني-إفرازمنتؤخرأنتستطيعوقدغاماعملمنأبطئ

نأ:مزدوجافتراضعلىبناءيعملونكانوافقدذلكعلىبيتا.

وقاتلالمميتألزهايمربطلهوالزائدبيتا-النشواني

بالاسم،فقطتوجدوالتيغاما،المفرزةوأن؟العصبونات

النشواني-تحررالتيالأداةهي،قطأحديعزلهالمأنهحيث

بيتا.

غشاءالحلة-+؟-

تحالفاستهدت.المفرزاتومواقعبيتاللنشوانيالطليعيالبروتين12.1الشكل

موار.دروبرت:رسم.كاماالمفرزةسيبيا-بريستول

أواخرفيألزهايمرضدبالذاتالمخططلهذاالتصورظهر

فيالرؤياتحجبشديدةثلجيةعاصفةخلال5991سنة

بثلاثةسيبياإلىوواغنركومريصلأنقبل،كنتاكي،لوسيفيل

كان،إرفاينفيكاليفورنياجامعةفيواغنركانعندما.أشهر
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304/الأملفيمغامرة

تشخمصياختبارتطويرنحوموجههشركهبتكوينبدأقد

فييساعدهعمنيبحثوكانبيتا،-النشوانيتحرريكتشف

بريسمول،فيحينئذكانالذيكومرأما.وتمويلهالبحثتوجيه

وضعوهووحيدبغرضبريستولمنبالتقاعديفكركانفقد

كانلألزهايمر.دواءلإيجادمتفرغةشركةتصرفتحتنفسه

بعلاجيتعلقفيماالبطيءالدوائيةالصناعةسيرمنانزعجقد

علىشاهداكانأنه،الموقفهذاوعزز.التنكسيةالأمراض

كانتالتيالنباتيةوحالتهالألزهايمرالأخيرةبالمراحلأمهإصابة

أعمى،كانحالا.أفضلوالدهوضعيكنلمباطراد.تسوء

بالكرسيوملزما،باركنسونيشبهالعضلاتفيبمرضومصابا

الذيكومر،كان.فاشلركبةتبديلعمليةبسببالمتحرك

منمضىوقتأيمنأكثرمستاء"،الأدويةليكتشف"خلق

.بالهرمالمتعلقةللاضطراباتأدويةتقديمعلىالطبعجزمدى

لشرتبسيطالعمرفيالتقدملمجرديموتونالناسبأنالظنكان

مرضيةأشكالمنيتساقطانببساطةكاناأبويهلأن،المرض

.الهرمإلىذلكمعكلهاتعزىمختلفة

عطلةوفيالاخر،علىأحدهماالرجلينشخصعرف

لقضاءالأصليةولايتهإلىعادقدواغنركانأنوبعدالعيد،

أهليزورإيفانسفيلفيمقربةعلىكومركانحينفيالعيد

فيريجنسيحياةفندقبهوفيللقاءالفرصةانتهزا،زوجته

تكلمالخارجفيلعصفالنلجيةالعاصفةكانتبينما.لويسفيل
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الظلامشفرةفك/404

بأنهواغنريذكر.ساعاتأربعلمدةبعضهمامعالشخصان

الطرقوراءالمضيفكرةالأولاجتماعناخلال"تبلورت

إجراءفيخبرةبيللدىكانلألزهايمر،والعلاجيةالتشخيصية

.اللازمالفريقجمعوفيوالأدويةالطعامإدارةموافقةمعاملات

بيتاللنشوانيالطليعيالبروتينفيالخبرةلديفكانتأناأما

بيتا".-النشوانيوفي

الجيلتصنعكانتالأدوية"شركاتبأنكومريذكربينما

الثالثالجيلأو،الحيويةالمضاداتمنالخامسوالجيلالرابع

لاكانوافقدوببساطة،الاكتئابمضاداتمنالرابعوالجيل

.المرضسببيعرفونيكونوالمإذااتجاهبأيأبدايخطون

العصبي،التنكسأمراضعنبعيدأبقواقدفإنهموبالخاصة

الماليةالمجازفةوكانتيبدأونأينمنيعرفونيكونوالملأنهم

أنهومع،الأدلةتقدمكانتالجامعيةالطبكلياتلكن.كبيرة

نأعلىمتفقينوستيفأناكنافقدبعد،شيءأييثبتلم

بملاحقة-الدواءاكتشافمرحلةإلىالتفكيرنقليستحقالأمر

لدينايكونأنالأفضلبيتا.النشوانيإنتاجبإبطاءألزهايمر

1(.نظرياتلدينايكونأنمنمركبات

منسنةبعشرينأصغرأنهبحكملياقةالأكثركومر،كان

نشاطهقدرالإدارةمجالساجتماعقاعاتفيجدانشيطاواغنر،

الدواءاختراععنيتحدثعندمايطلقكان.التنسملعبفي

معظمنا.يفعلكانوكماواغنر،يفعلكانكما،للتفاؤلالعنان
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504/الأملفيمغامرة

يوجدلابأنهيعتبركانالأدويةبصناعةالمتعلقةالمشاكلحلإن

"،ينجح-أن-يمكن-"هذاأنمنطلقمنحاجز،مزلاجأي

بعدفيالرجلينمنتتولدكانتالتيالطاقةممدارتخيلويمكن

المثلج.اليومذلكظهر

،5991سنةأواخرفيالأوليوواغنركومراجتماعبعد

سيبيامدراءكانجدا.قصيروقتفيالأمورمنالكثيررتبت

وهيسيبيا،كانت.لشركتهموموجهجديدةقيادةعنيبحثون

أنشأتقدالبلاد،فيالحيويةالتكنولوجيامؤسساتأقدمإحدى

سولك،مؤسسةرئيسهوفمانديفريدريكقبلمن8191سنة

لمؤسسةبالإنكليزيةالأولىالحروفمنسيبيااسمجاءوقد

وكانت(،الصناعيينوشركائهاالحيويةللتكنولوجيات)سولك

أبحاثعقودتنفذلسولك"الأول"الولدكومريسميهاالتيسيبيا

الخاصة.بمشاريعهالتقومالواقعفيتزدهرولم،كبيرةلشركات

يعيدأنيريدكانالذي،الشركةإدارةبمجلسالمطافانتهى

الغرةواغنرشركةيشتريبأنفقطليسسيبيا،إلىالشباب

اذكومرأيضاعينوابل،فحسبعلميأمديراواغنروتعيين

فيها.الأساسيوالباحثلسيبياجديدارئيساالواسعةالخبرة

وهي،العصبيةللعلومجديدةسيبياشركةولدتوهكذا

التيالجزيئاتصغيرةالأدويةأساسيبشكلتطورالتيالشركة

منأكبربنجاحالجسم-داخلالحواجزتتجاوزأنتستطيع

الجهدمنالمئةفي05حواليكان.الجزيئاتكبيرةالأدوية
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الظلاآشفرةفك/604

إضافيةبرامجمعألزهايمر،أدويةفييبذلللدواءالمستكشف

الجوهريالعنصركان.التنكسيةالعصبيةالحالاتتستهدف

الالية.والطرقالحيويةالاختباراتطرقأحدثهولتقدمها

لتقييمالمركباتمنكبيرلعددالسريعالفحص-الواسعالمسح

الصنع-التركيبيةالكيمياءمعينا.حيوياهدفاتعديلعلىقدرتها

.جديدةلمركباتالسريع

أمثلمنللتأكدالمركبتكوينضبط-الطبيةالكيمياء

عمليةيستهدفعندماوقدرةوانتقائيةالجسمفيوتوزعسلامة

اكتشافعالمفيأساسيأمرالقدراتهذهإن.معينةحموية

تكنولوجياتشركةوهيسيبيا،علىكان.النيرانالمتقدالأدوية

.المجالاتمنمجالكلفيقوتهاتعززأن،قديمةحيوية

الذي2991سنةتحولنقطةيمثلالذيالاكتشافجاءثم

علىبجديةتعملبأنالدوائيةالمؤسساتمنكبيراعدداأقنع

بيتاالنشوانيفإن،فجأةإدراكهتمفكما.بيتا-النشوانيملاحقة

كانبل،خلويخللبسببيحصلثانويامنتجامجرديكنلم

خطرايشكلولا.الجسمأرجاءكاملفيالخلاياتفرزهجزيئا

الماضيفييعتبركانأنهوحيث.الدماغفييتراكمعندماإلا

أنهالظاهركانفقد،بالدماغوخاصةبالمرضمتعلقةظاهرة

يأخذواأنالباحثينباستطاعةصارفقدالانأما.المنالصعب

عليهايلقونثمومن،طبقفيويزرعونهاخليةأيةعمليا

الأقلعلىمنهاواحداأنيجدوابأنآملمن،المختلفةالمركبات
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704/الأملفيمغامرة

بيتا.-للنشوانيالخليةإفرازيعيق

سكويبميير-بريستوللشركةبالنسبةذلككان

جدامهمأخضرضوءبمثابةالأخرىالدوائيةوالشركات

أحياءعالموهو،فيلسنشتاينكيفنيلاحظوكما.للانطلاق

"غيرقدالاكتشافهذافإنبريستولفيأساسيوعالمجزيئية

علىيعملونفقطأحياءعلماءأربعةلديناكانتركيزنا،محور

النشواني-نقيسأننستطيعأنناأدركناعندماولكنألزهايمر،

نصممأننحاولأنيجببأنهلنايقول!كانذلكفكأنبيتا

دوائيةشركاتفي)بينما.بيتاللنشوانيلمثبطماسحا"نموذجا

بيتا-النشوانيوراءالجرىأنالعلياالإدارهرأتفقد،أخرى

وظفت.(الكيميائيينمحاولاتوأوقفوا،كبيرةمخاطريحمل

الماسح،بريستولفريقوبدأ،الكيميائيينمنالمزيدبريستول

فيوالينغفوردفيالشركةأبحاثمركزفييعملالذي

مكسبةفيالموجودةالموادعمن!وائيبشكليمسحكونيكتيكت

عنبحثاالمركباتمنالآلافمئاتمنوالمكونةبريستولى

أنهماالمفترضغاماأوبشاالمفرزةعمليثبطأدنيمكنجزيء

مثلمنلها،بريستولشركةكانت.بيتا-النشوانيقطعةيحرران

المركباتمنثروةجمعتقد،الكبيرةالأخرىالشركات

أجريتالتيالمشاريعمنيحصىلاالذيالعددمنالكيميائية

وليسالمختبراتفيصنعقدمعظمهاوكان،السنينعبر

نأبريستولكيميائيواستطاعحتىطويلوقتيمضلمطبيعيا.

o b
 e 

i k
 a 

n d
 l .

 c 
o m



الظلامشفرةفك/804

نأمبدئيايمكنهاللاهتماممثيرةمركبات-الأهدافبعضيصيبوا

التيالمركباتأنيبدوكانبيتا.-النشوانيإنتاجمنتقلل

البروتينقصفيغاماالمفرزةعملبالذاتتبطلوجدت

بيتا.للنشوانيالطليعي

مماثلبشكلسيبياكانتالبلاد،منالآخرالطرفوفي

عنأساسيبشكلبحثاتواضعا،الأكثرمكتبتهافيتجرب

المفرزةنفسهاهيتلككانتبيتا.المفرزةتعيققدجزيئات

بعدمختبرهأنمعبها،أمسكقدأنهغلينرجورجاعتقدالتي

تفعلكمابحثها،وفي.ذلكعلىمقنعدليلأييقدملموفاته

تدعمقادرةكبيرةدوائيةشركةجمن،الحيويةالتكنولوجياشركات

بأنفيلسنشتاينيقول.بريستولإعجابسيبياأثارتعملها،

يعصلونكانوالقدلنا.جيدشريكسيبيابأنكانالعام"الشعور

نحومركباتناساقتنابينماتقريبا،كاملبشكلبيتاالمفرزةعلى

ملتزمانمتوازيانبرنامجاننحنفهاولذلك.غاماالمفرزة

يزودأنالتعاونلهذايمكنبيتا.-النشوانيإنتاجعمليةبإيقاف

فييساعدأنويمكنهلدينايتوفرمماأكثرعاملةبيدبريستول

بيتا".-للنشوانيمشروعنا

معاتحاديةشراكةالضخمةبريستولشكلتالحصيلةوفي

هوفيلسنشتاينكيفنكان5991.سنةصيففيالصغيرةسيبيا

نائب،مولينوفبيريأماممسؤولأوكان،العمليةعلىالمشرف

العصبية.العلوممجالفيالأدويةاكتشافقسمرئيس
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904/الأملفيمغامرة

منتصفبحلولى.الإطلاقعلىوحدهابريستولتكنلم

-وباركوفايزر،،ليليوإيلي،نوفارتيسشركاتكانتالعقد

وهويست،بيتشاموسميثكلاين،وأبجونوفارماسيا،ديفيس

وأمرحلةفيتقريباعملاقةأخرىشركةوكل،روسيلماريون

النشواني.البروتينو/أوبيتا-النشوانيفيبحثهامنأخرى

حيوياتكنولوجياشريكااختاربعضهافإن،بريستولفعلتوكما

القاطعةالمفرزاتبنشاطالتدخلمحاولةكانت.البحثليسهل

الأخرىالمناهجكانت.المطبقةالخططمنفقطواحدةخطة

الموجودبيتا-النشوانيتمنعأنيمكنهامركباتإيجادتتضمن

تسهلأو،نشوانيبروتينفيالتراكممنزائدبشكلمسبقا

.الدماغمنمنهالتخلصعلىتشجعأو،تفككه

بتطوير،مراهناتهاتوسعالأخرىالشركاتمنالكثيركانت

أهدافاتستهدفمركبات،أكثرأوبيتا-نشوانيدواءإلىإضافة

الموادعلىتحافظأدوية.تمامامختلفةبألزهايمرتتعلق

نموعواملتعززأدوية.تستبدلهاأوالدماغفيالكيميائية

تتحكمأدوية.الدماغيالالتهابتخففأدوية.العصبونات

ثورةتقمعأدوية.المريضةالعصبوناتإلىالكالسيومبتدفق

خططأيضاالطريقفيهناككان.الدماغيةالحرةالجذور

وهي،عصبيةجذعيةبخلاياالمفقودةالدماغخلايالاستبدال

الأهدافعددزادكلما.عصبوناتتصبحالتيالناشئةالخلايا

فيالشركةفرصزادتكلما،الشركةتتعقبهاالتيوالطرق

o b
 e 

i k
 a 

n d
 l .

 c 
o m



الظلامشفرةفك/041

هذهمنالكثيرلكن.الهدفمركزمنقريبةإصابةتحقيق

الأعراضتخفيفمنبأكثرتقوملا،نجحتلوحتىالجهود،

هيبيتا-النشوانيمداخلةكانت.للإمراضيةالمترديةوالعواقب

هوبيتاالنشوانيفإن،مفهومهوكماحيث،الحقيقيالمقاتل

الكروبمنكبيرلعددالتيارأعلىفيالأساسيالمصدر

أسفله.فيالموزعة

الصغيرةالحيويةالتكنولوجياشركاتمنعددأغري

المالمنكبيرةكميةجمعواأنهمدرجةإلىبيتا-بالنشواني

معظمفيمتحد.شريكبدون،لوحدهمبالانطلاقوجازفوا

.الحالات

أظهرإذاأنههيالخطآخرفيالمأمولةالغلةكانت

شركةفإن،جدارةأيةالوليددواءهمأوالمسحفيبرنامجهم

ذهبيهبعربةلينطلقواأعمالهموتنشطتشتريهمسوفماكبيرة

لمسيبيافإنتماما،العكسوعلى.السوقأرجاءفيلماعة

للحصولطسعت،ذلكعنبدلا.المالمنقدربأيتجازف

كانحيث،الكبيرةالشركاتمععقودعبرالمالرأسعلى

شركةتمتلكهمأنمنالأرباحمنأقلنسبةيفضلونالمدراء

.أخرى

الكبيرة،الشركاتمنالكبيرالعددهذامثلشغفإن

بيتا-النشوانيمحاصرةعلىكبيرةبنسبةبالمراهنة،والصغيرة

الدوائيةالصناعةعالمفيمعتمدةقاعدةهناكمحيرا.لغزاليس
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411/الأملفيمغامرة

يحققلنالمفترضالمنتجأنيبدوكانإذابأنهتقولاليوم

،السوقفيالثالثعامهفيدولارمليونأ00بمقدارمبيعات

فيمفيددواءحولالتوقعاتكانت.التطويريستحقلافإنه

متقدمعالموهوألتستيللارييقول.بكثيرذلكتفوقألزهايمر

ضدفعالادواءأنالمتوقعغير"منبأنهليليإيلىفيسابق

إذاولكن،إطلاقهمنذدولارببليونمبيعاتسيحققألزهايمر

الأخرىالمعاييروثبتتالاستعمالوسهلوآمنفعالأنهثبت

فيتكونأنالنهايةفييمكنالقصوىالسنويةمبيعاتهفإن

حتىأعلىأرقاماآخرونتوقعدولار".بليونمنأكثرمعدلات

دولار.بليون6إلى2منبمعدل-السنويةالمبيعا!لمجمل

عددإلايحققلا،العالمفيالمتوفرةالأدويةجميعبينمن

نإ.دولاربليونمنأكثرمبيعاتالأصابععلىمعدود

إيليتصنعهاكتئابمضادوهو،المثالسبيلعلى،البروزاك

الصناعةفيشهرةالنجاحقصصأكثرمنواحدوهوليلي

دولار.بليون3حدودفيسنويادحونيجلب،الدوائية

منالتنصلعلىقادرةالدوائيةالصناعةتكنلمربما

سنةالاقتصاديمجلةنشرت.بيتا-النشوانيعلىالمغامرة

شركاتأنعلىخلافأييوجد"لابأنهيقولتقريرا8991

"،جديدةلأدويةإصدارهاتحسينإلىتحتاجالكبيرةالأدوية

51البالغالحاليالإجماليالدخلنمومعدلعلى"تحافظلكي

وأن"،الاندماجاتمنالمزيدإلىاللجوءبدونالمئةفي
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الظلامشفرةفك/412

عشرةإنتاجيت!افيتزيدأدط"يجبالكبرىالعشرالشركات

لو،ماذا،ولكن.الصغيرةللإنجازاتمكانيوجدلا".أضعاف

وبلايينالهائلةالجهودذهبتبيتا،-النشوانيمثبطحالةفيأن

لI,لاوادعاءوافتراضنظريةمجردعلىبذلتالتيالدولارات

بيتا-النشوانيحاصراتتحققلملوماذامنثورا؟هباءتجريبيا

هدفها؟

جامعةفيالعصبيةالعلومقسمرئيس،ثالليونيعلق

قد،الآنمنسنواتعشر"بعدبأنهدييغوسانفيكاليفورينا

أدطيبدوأغبياء،كنالقد،صاحيا،ونقولالوراءإلىننظر

مع.بيتا-للنشوانيالسيئةالمعالجةإلىترجعألزهايمرإمراضية

وأواحدسبببسببيحصلألزهايمركانإذاماندريلاذلك

البيئةمخاطرإلىإضافةالعرقإلىإضافةالهرم"0أسبابعدة

الطبيعيغيرالتاولبروتينإضافةبيتا-النشوانيتراكمإلىإضافة

الإمراضيةتتسببربما-التأكسديةللشدةإضافةللالتهابإضافة

الحصيل.كاملعن

علىبيتا-النشوانيإلىينظركانمعظمنافإن،ذلكمع

هيما،نظريةقوةعلىالدليلإن.الأساسيالسميالعاملأنه

وحدتوعندماالاختبار،موضعتوضعلأنجاهزةتكونأن

النظريةكانت،5991سنةمنتصففيقواتهماوسيبيابريستول

نستطيعنكنلمأننامع.المنظورذلكمنناضجةتبدوالنشوانية

هوبيتا-النشوانيالببتيدأنمطلقبشكلمتأكديننكونأن
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413/الأملفيمغامرة

تفترضالشائعةالنظريةكانتفقد،المرضفيالسميالعنصر

أليافالتشكلالذاتيبالتجمعالببتيداتهذهتبدأماأولأنه

الوصولمعهتستطيعالذيالحدإلىصغيرةتكونفإنها،صغيرة

القاتلةالآليةابتداءوبالتالي،الخارجيالجداروشقوقلأركان

أكبرتصبحقدفإنهاأكثر،اللييفاتتجمعومع.الخليةداخل

سميتها.بذلكوتفقدللقتلقدمموطىءلنفسهاتثبتأنمن

النشوانيتراكمدراسةفيوقتهاكاملتمضيمجموعاتظهرت

والذي،الأطول42بيتاالنشوانيبنمطخاصاهتماممعبيتا،-

.كبيرةبسرعةيتراكموالذيفتكأأكثريبدومالىعهو

جدال،أنفسهمالنشوانيفيالباحثينضمن،هناككان

يشعر-الكثيركان.سميةذاتهابحداللويحاتكانتإذافيما

اللويحاتبيتا-النشوانييشكلعندمابأنه-بينهممنوأنا

يعتقدونكانواآخرونعلماءلكن.سميتهيفقدفإنه،الناضجة

سميأ.يكونأنيمكنمجمعاتشكلاللويحاتبأن

وجودتختبر،أنإلىالنشوانيةالنظريةدفعمماكان

المالية.الحوافزمنيكفيمماوأكثر،كافيةحيويةمعلومات

المتزايدالطبيالإلحاحهوالباحثينيحثماأكثركانربمالكن

"إدارةبأنكومربيليقولألزهايمر.ضدفعالةمعالجةلإيجاد

مستمر،ضغطتحتالزمنمنفترةمنذكانتوالأدويةالطعام

الأمراضقائمةرأسإلىانتقلقدألزهايمرأنحيث

بألزهايمرأصيبواالذينالمشاهيرقصصواستمرت".الاجتماعية

o b
 e 

i k
 a 

n d
 l .

 c 
o m



الظلامشفرةفك/414

الرئيسقدمعندما.المرضضدالدعايةنارعلىالزيتتصب

رسالته4991سنةالثانيتشرين5فيريغانرونالدالسابق

ارتقىبألزهايمر،مصاببأنهفيهايعلنالشعبإلىالخطية

أعلى.مستوياتإلىالقاتلالمرضلهذاالعامالإدراك

منالقسمكانواالعمرفيالمتقدمينالأمريكيينأنحيث

الدوامعلىألزهايمركانفقد،غيرهمنأكثريتزايدالذيالأمة

المرتبةمنمريباينتقلقدأنهالبعضتوقع.مستمرتزايدفي

متجاوزا،الثالثةالمرتبةإلىالوفياتأسبابأكثربينالرابعة

حصولدونتعوقالتيالأدويةأنحيث،الدماغيةالسكتة

علاجإلىالوصوليتملمما.الكبيرةفاعليتهاأثبتتقدالسكتة

يتضاعفسوفبألزهايمرالمصابينالأمريكيينعددفإن،ناجع

مليون14إلىيصلأنإلى،التقديراتحسب،مراتثلاث

ألزهايمربأنالبعضتوقع.ذلكقبلأو0302سنةفيشخص

ولدواالذينإن.المتقدمالعالمفيتزايداالأمراضأكثرسيصبح

بدأواقدالثانيةالعالميةالحرببعدالولاداتازدهارفترةفي

وكأنهأمامهمألزهايمريرونوهم،الخمسينعمرإلىبالوصول

يصيبهم.أنينتظرالذيالمخيفإيبولافيروس

مصابونأمريكيملايين4فإن،اليومالتقاريرتدل)كما

التقاريرذكرتمليون14إلى12معبالمقارنةألزهايمر،بداء

أرجاءفيالمنخفضالرقميكونقد(.العالمأنحاءفيوجودهم

/و،الأخرىالبلدانفيالحالاتعنالإخبارقلةيعكسالعالم
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415/الأملفيمغامرة

تقدماأكثرسكانيةمجموعةالمتحدةالولاياتلدىأنهبسببأو

جمعيةتقولحسبما،البلدانمنالكثيرمنالعمرفي

.ألزهايمر(

ألزهايمريسببهاالتيالعاطفيةالتكاليفبأنللقولداعلا

يقدمونالذينالاخرينوالأشخاص،وعائلاتهم،للمرضى

هوحسابهيمكنماإن.حسابهيمكنلاحدإلىتصلالرعاية

حدودلألزهايمربالنسبةتبلغوالتي،الصحيةالرعايةتكاليف

معستزدادالتكاليفقيمةفإن،بالطبع.سنويادولاربليون155

أكبركانتفقدالمباشرةغيرالتكاليفأما.المرضانتشارزيادة

الإجازاتبسبب،المثالسبيلعلى،الشركةإنتاجنقص-بكثير

مصابالعائلةأفرادمنبفردللعنايةالموظفونيأخذهاالتي

.بالمرض

كميومبعديومافأكثرأكثرواضحاأصبحفقدباختصار،

دورعلىوعبء،للعائلاتإفلاسمنالمرضيسبب

بالنظاموسخرية،للأمةالعاملةللقوىواستنزاف،التمريض

حكومةولا،الفيدراليةالحكومةفيهتغطيلاالذيالصحي

مريضإليهايحتاجالتيالنفقاتالخاصالضمانولا،الولاية

منرايابول!يعلق.متعددةلسنين،الساعةمدارعلىألزهايمر

لمرضىالموفرة"المعوناتبأنلألزهايمرماساتشوستيسجمعية

لنظاممؤهلفقطالمرضىمنوالقليلجدا.قليلةألزهايمر

في07أنحقيقةإن".الصحيةالمعونةنظامأوالصحيةالعناية
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الظلامشفرةفك/416

أفرادقبلمنالمنزلفيبهمالعنايةتتمالمرضىمنالمئة

عنالشخصتنتابكئيبةصورةيقدموكثيرةكثيرةلسنينالعائلة

يتابع".الذهبية"سنيهمإلىوصلواقدأنهمالمفروضمنأناس

التيالسيدةفإن،المنزلفيالاعتياديةالحالة"فيبأنهرايا

حمامإلىإياهرافعة-بزوجهاتعتنيسنةوسبعينخمسعمرها

بالأسىتشعروهي،لحفاضهومبدلة،إياهومطعمة،الاغتسال

ما".يومأتعرفهكانتالذيالشخصفقدعلى

أقرتهالذيالوحيدالدواءفإن،الدوائيالمشهدفيأما

مثبطات-كثيرايجديلاالآنحتىوالأدويةالطعامإدارة

علىالعلماءحصلأنمنذسنةعشرونمضىالكولينإستراز.

نأ-المرضفيالحيويةالكيميائيةالمشاكلعلىدليلأول

بسببالدماغفيكبيربشكلتنخفضكولينالأستيلمستويات

مثبطأولوصل.الكولينيرجيةالعصبوناتتخرب

نأبعد3991سنةالسوقإلى،الكوغنكسللكولينإستراز،

الثاني،الدواءأما.المرهقالإقرارالإنتاجطريقببطءتخطى

والذي،يابانيةدوائيةشركةوهي،إياسيتصنعهالذي،أريسبت

موافقةعلىحصلقدفإنهفايزر،لشركةالبلادهذهفيرخص

أعراضاالدواءأبدى.6991سنةفقطوالأدويةالطعامإدارة

المرضى.بعضفيأفضلفعلهوكانالكوغنكسمنأقلجانبية

قدالعصبيالكيميائيالعجزتعالجالتيالأدويةفإنالآنأما

فقدانتمنعقدالتيالأدويةخلفمتأخرةرتبةأخذت
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417/الأملفيمغامرة

الكولينيرجيةالأدويةمندزينةفإن،ذلكمع.العصبونات

قريبأأصبحوبعضهاالتطوير،مسيرةفيتترهلتزاللاالأخرى

نأالثانيالجيلأدويةتستطيعأنالمتوقعمن.النوررؤيةمن

الدماغلمناطقكولينالأستيلمنفعالةدفقةمنأكبركميةتقدم

.بالمرضتأثراالأكثر

تدعمهكانتالذيبيتا-النشوانيمثبطإلىإضافة

للأستيلمعززعلىتعملكانتسيبياشركةفإن،بريستول

منكانفقد،الجرذانعلىعملهفيظهرماوحسب.كولين

الأستيلفيضعفاوعشرينبخمسةزيادةالدواءيقدمأنالمتوقع

حسبما،فاعليةالأقلالأريسبتمعبالمقارنةالحصينفيكولين

المرضىيجعلأنالدواءيستطيعأن؟الأملهوما.كومريقول

"إذابأنهكومريقول.لديهمبقيممايمكنماأكثريستفيدون

لعلاجتأخرقدالوقتيكونفقد،بالمرضشخصأصيب

فإننا،كولينالأستيلدواءوباستعمال،المسببةالإمراضية

نأنحاول!وأنالباقيةالعصبوناتننشطأنالأقلعلىنستطيع

منها".بعضاننقذأنوربماالعصبوناتبينالاتصالاتنزيد

منآلافمسحعلىالقدرةالجباربريستولفريقلدىكان

المركباتمنبريستولمكتبةبمسحوذلك،أسبوعكلالمركبات

يوقفأنيمكنهمركبعنبحثاهائلةبسرعةالعملاقةالدوائية
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الظلامشفرةفك/418

أجلمنهويتها،الباحثونيعرفأنبدونغاماالمفرزةنشاط

علىواضحدليلبدودن-بيتا-النشواني-السامالمجرمقهر

نأاستطاعتنظيراتها،مثل،الشركةفإنالعقد،)بنهاية!سميته

عنمخحتلفهذاكميوم(.كلمركب000,001يعادلماتمسح

اليدويبالخلطالمقيد،الكيميائيكانعندمامضىعقدمجرد

وأثلاثينفاعليةيختبرأناستطاعإذامحظوظا،الكيميائيةللمواد

بالحاجةحتىأكثرعملهتباطأوقد-السنةفيمركباأربعين

بمشقة.أولاالمركباتلصنع

فيالكيمياءقسمتوصلحمىطويلوقتيمضلم

منعددبتوجيه،سميثديفيديرأسهالذي،بريستول

تكونأنممكنمركبات-غاما-للمفرزةالجديدة"الضربات"

كنظيريعملكانالذيمونوزبينالكيميائييشرح.مرغوبة

مركب000,01كلأجلمن"عادةبأنهسيبيافيسميث

منالكثيرعلىتحصللا،واحدةإصابةتتوح،تفحصه

عادةتكونعليهاتحصلالتيالإصاباتولكن،الإصابات

وتجريتنطلقفإنك،الأزلالطرازمنعالماكنتوإذا،جيدة

".كبيرةبسرعة

جيد.بشكلواعدتينتبدوانالإصاباتمناثنتانكانت

أرسلتبينما،للمستقبلمختبراتهافيإحداهمابريستولأبقت

توجيهتحت،هنالك.التطويرمنلمزيدسيبياإلىالأخرى

بينمتكررةاتصالاتمع،الحيويةالكيمياءمدير،واغنرستيف

o b
 e 

i k
 a 

n d
 l .

 c 
o m



941/الأملفيمغامرة

فيتعملالتيسيبيافرقانطلقت،والصغيرةالكبيرةالشركتين

تبدأ(والفئران)الخلاياالأحياءوفيالاختبار(،)أنابيبالمختبر

ويصليتناولدواءإلىالموفقة"الإصابة"تحويلإن.العمل

ساعاتلعدةالجسمفيويبقىغاماالمفرزةعملويبطلالدماغ

الأدوية.كيمائييقبلمنلهاحصرلامعالجاتيتطلبكان

منبدلاكان"ليسا"،و"هومر"الكومبيوترمحطتيبمساعدة

فيهايتملهانهايةلاعملية-مراتعدةمركبهمتصميمإعادة

التأثيرعلىللحصول-الكيميائيةالوحداتوتبديلاستبدال

البشر.أخيرأثم،الفئرانثمالخلايا،مزارعفيفيهالمرغوب

عبقرية،عنينتجعذلكأنتظنإقدبأنككوناسمارياتقول

المضنيالعملمنالكثيرالأمريتطلب،كذلكليسالأمرلكن

يمكنك،الحظمنالقليلالمقدارذلكبدون.الحظمنوقليلا

".نتيجةأيإلىتصلولاالفناءحتىتعملأن

كمايمكنكجزيئا،تصممأنهو"التحديبأنمانوزيعلق

نأتريد.المختلفةالقفلريشعبرتهزهأنبالمفتاحتفعل

واحداباباويفتحالقفلأسنانكاملعلىينزلقمفتاحاتمتلك

تشتملالجسمحواجزأصعبإن".أبوابعدةوليس،فقط

إزالةعنالمسؤولالأساسيالجسمعضووهوالكبد،على

بسميته؟يتأذىأنأوالدواءفاعليةيبطلقدوالذي،السموم

الكبيرةالجزيئاتبكفاءةيوقفالذيالدماغيالوعائيوالحاجز

لاالدماغيالوعائي"الحاجزبأنمانوزيقول.الدماغدخولمن
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الظلامشفرةفك/042

يمكنك.الأدويةلتصميمعائقولكنه،الدماغيحميإنه،يرحم

ذلكبالضرورةتجتازلنلكنها،بديعةمثبطاتتصنعأن

الدواءلتجعلكثيرةجانبيةسلاسلأضفتإذا".المنعطف

حتى.الأرضإلىسيتثاقلأنهتجدفقد،أخرىعوائقيتخطى

يصلوأنالتشتتمنينجوأنعليهفإن،الدماغإلىوصلولو

التيالأخرىوالمناطقوالقشرالحصينفيعصبوناتإلى

سوفالجزيءبأنيأملأنالمرءعلىثمألزهايمر.يهاجمها

تخربالتيالخلايافيالمعينةالعضوياتبعضمنيهرب

مختفيا".سينفجردواءكفإنمانوزيقولفكماوإلا،،الجزيئات

غاما،المفرزةعملالياتمنقريباالدواءيصلأنبعدوأخيرا،

بعملهللقيامالكافيتينوالقوةالنوعيةيملكأنيجبفإنه

.المرغوب

هذابمثلشخصأييقم"لمبأنهواغنرستيفيعلق

منالطريقكامليقطعدواءيعطيأنمحاولة-قبلمنالعمل

البروتينمنقطعةيجعلأنيمكنهوالذيالدماغإلىالفم

بشكلكانتللدماغصممتالتيالأدويةإن".غائبةتختفي

الكيميائيةالموادمستوياتإنقاصأوزيادةإماإلىتهدفتقليدي

المختلفة.

المجموعاتكانت79941سنةمنالأولىالأشهرفي

تظهرسيبياوبريستولعليهاعملتالتيالمركباتمنالأخيرة

حتىتنتجالخلاياتعدلم.الاختبارأنابيبفيالمطلوبالنشاط
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421/الأملفيمغامرة

كانوبينما.قبلمنبيتا-النشوانيمنتصنعهكانتمانصف

منكلفيالمخبريالعملفريقابدأ،القلقيملأهما

التيالفئرانعلىالأخيرةالمركباتهذهيختبرانالمؤسستين

الكراتبقعملأتوالتيبيتا،-النشوانيلتنتجوراثيأعدلت

دماغها.النشوانية

للعلومأثينامركزفيالباحثونكان،7991سنةأوائلفي

علىمماثلبشكليعملونفرانسيسكوسانجنوبفيالعصبية

فيبيتا-النشوانيالببتيدإنتاجستوقفأنهايأملونمركبات

بيتاالمفرزتينتجاهمخصصابرنامجالديهمأنأعلنواألزهايمر.

بالاشتراكغاما،المفرزةوراءسعيهمكان،الواقعفي.وغاما

تكتمتاالشركتينأنمع،سنواتعدةمنذبدأقد،ليليإيليمع

دبلنفيإدارتهاتقعالتيإيلانمؤسسةاشترتهاأنبعد.حوله

منحراقسماالحاضرالوقتفيأثيناصارتفقد،6991سنة

إيلار.

فقد،سنواتعشرقبلأثيناكينسيلاكيفنأسسعندما

وعلاجتشخيصوسائلتطويرهوواحدلسببذلكفعل

أثينا،-لشركتهكنسيلااختارهالذيالاسمأنحتىألزهايمر.

نإ.الدماغإلىإشارةكان-زيوسرأسمننشأالذيالكائن

أعطيا،يعالجأنيمكنألزهايمرأنواعتقادهاالإيمانيةالقفزة
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الظلامشفرةفك/422

عملتلقدنسبيا.القصيرتاريخهافيمرموقةحستةسمعةأثنيا

منالكثيرمثلوأعجبت،الأولىأيامهافيفيهاكاستشاري

مابدأالمدةتلكخلال.تحققهأنلأثينايمكنبماالاخرين

شينك.ديل،المتقدمعالمهامعالأمدطويلةصداقةأنهثبت

الاستراتيجيةشينكمهاراتكانتإذاأنهأدركتماسرعان

لحدوصلتالتيالشطرنجقيمهارتهتماثلحيويككيميائي

.المنالموضعالمرضسيضعذلكفإن،المسابقاتفيالبطولة

يملكهشيءكلكرهانمناكلوضعلنا،شطرنجلعبةأولفي

والأشياءالمختبرمعدات!جميعمحتبرينا،فيشحصكل-

سريعة.دقائقخمسفيوالتهمني-أحذيتناحتى،الشخصية

الإلكتروني،البريدعبر-الوقتذلكمنذالشطرنجنلعببقينا

ومما.المؤتمراتفينلتقيكناعندماالمحمؤلةا.لرقععلىأو

معه-تعادلتإنماأبدا،شينكأغلبلمأننيهو،الإحباطيشر

فقط.واحدةمرة

ليشملنشاطهاوسعتقدأثينانت799415Aسنةبحلول

سباقينالوقتذلكحتىكانواعلماءهاولكن،أخرىأمراضا

فيهساهموامابينمنألزهايمر.لأبحاثكثيرةمساهماتفي

بروتيناوليس،طبيعيببتيدهوبيتا-النشوانيأنكشفكان

بيتا-النشوانيتقسممفرزةوجودمنبدلاأنهونظريةضالا؟

أخريينمفرزتينبوجوديوحيمما،نصفينإلىمفيدبشكل

بأنيشعرأنللمرءيمكنكان.الكاملبيتا-النشوانيتحرران
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423/الأملفيمغامرة

نموذجأولبحوزتهاتملككانتأثيناوأنخاصة،حتميالتقدم

نأيمكندواءلأيخصبةأرضايقدممما،النشوانيينتجلفأر

.يخترعوه

اختبارأولأطلقتلأنهامؤخراالأخبارفيأثيناكانت

،4الإيبوليبوبروتينعلىالاختباريعتمدلألزهايمر.تشخيصي

الشخصإصابةخطرمنكثيرايزيدالذيالجينيالنمطوهو

حصلتقدأثيناكانتألزهايمر.داءمنالبدءالمتأخربالشكل

روزيزآلانمنالإيبوليبوبروتيناختراعلبراءةترخيصعلى

على4الإيبوليبوبروتيناختبارتم.ديوكجامعةفيوزملائه

الآنمتوفراأصبحلكنه،سنواتلعدةالبحثمجالفيالمرضى

نأحيثاستخدامهيساءبأنيخشىوكان،التجاريالمجالفي

أكيداواسماليسماشخصمجينفي4الإيبوليبوبروتينوجود

لانستمجلةفيتقريرظهر6991,سنةربيعفيألزهايمر.لداء

عملمجموعة-ألزهايمروجمعيةللهرمالقوميةالمؤسسةكتبته

خطوطيحدد-فيهااللجنةأعضاءأحدكنت،مدعومة

يجرىأنيجبالاختبارأنإلىالتقريرخلص.التوجيهات

بأيينبغيولا.المناسبتينوالنفسيةالجينيةالاستشارةمعمترافقا

وحيدكاختبار4الإيبوليبوبروتينيستعملأنالأحوالمنحال

.للمرض

بينللتفريق4الإيبوليبوبروتيناختباريستعملعندماحتى

ذلكوراءالمنطقبأنأشعرفإنني،الخرفمنالمختلفةالأنواع
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الظلامشفرةفك/424

فقد،الجينةمنالنمطهذاالشخصلدىكانإذاضعيفا.يبقى

ليسذلكلكنألزهايمر،هوالخرفسببأنذلكمنيخمن

الشخصفإن،مشكلةأيةيحللاذلكأنوحيثأكيدا.

في4الإيبوليبوبروتينوجدإذاقلقا.فأكثرأكثريصبحانوعائلته

فياخرينأفرادأأنهوالآخرالقلقفإنما،شخصخلايا

فإن،الحقيقةوفي،ذلكمع-للخطرعرضةيكونونقدالعائلة

صحيحأ.يكونلاقدذلك

،المفرزاتعلىتعملالتيالأدويةتطويرإلىبالإضافة

مسارعلىتعملأثيناكانت7991سنةمنالأولىالأشهرففي

لمحاولة-جداافتراضيبأنهالبعضيصفهقد-جدأمختلف

بعيدأمدمنذالخطةنشأت.الدماغفيبيتا-النشوانياحتواء

ديلفيهمبمن،المتقدمينأثيناعلماءمننفراجتمععندما

نعصر"كنابأنناشينكيذكر.والنقاشللتفكيرجلسةفي،شينك

فيها.نحاولأنيجبأخرىعلاجيةمداخلاتعنبحثاأدمغتنا

لوضعطريقةلديناكانلوأتمنىكم،نفسيفيأفكركنت

أمرأليكوناللقاحكان.النشوانيلسحبالدماغفيإسفنجا

بالدخوللهيسمحلاالدماغيالوعائيالحاجزأنلولارائعا

يطورأنأحديحاوللم،ذلكيعتقدكانالجميعلأن".للدماغ

شينك.يقولحسبما،الدماغلآفاتلقاحأ

نأحاولنالوماذا.زملائهعلىالفكريةنزوتهوطرحتجرأ

نأيمكنهمكان؟النشوانيضدالجيناتالمنقولةالفئراننلقح
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425/الأملفيمنامرة

مما،الخلفيةالفأرعضلةفيالبشري42بيتا-النشوانييحقنوا

قدكثيرةأضدادايعطيقدمناعيارتكاستحريضإلىيؤدي

وتحرضالدماغيالوعائيالحاجزمتجاوزةتتسللأنتستطيع

قوبل.بيتا-النشوانيتراكماتمنالتخلصعلىالدبقيةالخلايا

كانت.الخافتةالضحكاتببعضوحتىالشكبنظراتاقتراحه

الأطفالشللمثلالفيروسيةالأمراضضدعادةتعطىاللقاحات

الفأر؟فييجربانتانى؟غيرمرضضدألقاح.والحصبة

نقاطإحدىكانت!طائشةرميةتلك؟البشريالدماغمنهويقصد

الحاجزالأضدادمنكافيةكميةتجتازلنأنههيالجدال

فىالمنشورةبالأدلةبالاستشهادشينكرد.الدماغيالوعائي

إلىتعبرالأضدادمنالأقلعلىصغيرةكميةبأنالطبيةالتقارير

والبشر.الفئرانمنكلفيالدماغ

فقد،المنالبعيدةبدتشينكخطةأنمنالرغمعلى

الأمرفيثقتهمبأنشينكيذكرتجربتها.علىالاخرونوافق

تلتقطربماأنهكانالعامالتفكيرأندرجةإلىضئيلةكانت

منمتأخروقتفي.الحيوانتدهوردراسةمنالأفكاربعض

وضعوا،مختبرهإلىباقتراحهشينكعادعندما،اليومذلك

للنزواتالمخصصةالمخمبرإعلاناتلوحةمنالزاويةفيبطاقة

الصارخة.

فقد،قليلةأوليةسوىيعطلماللقاحفلأد،شينكحسب

نظاماشتمل7991سنةبدايةفيالانطلاقمرحلةمجردفيكان
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الظلامشفرةفك/426

كلمرةالمتراكمة42بيتا-النشوانيببتيداتحقنعلىالبحث

للفئرانإضافةجدااليافعةللفئرانالخلفيةالعضلةفيشهر

منعاليةمستوياتلتنتجوراثياعدلتوالتيالعمرالمتوسطة

كانإذامامعرفةقبلشهورعدةالأمريستغرقبيتا.-النشواني

بمعجزةاللقاحنجحلوبأنه،شينكتفكيركان.أثرأيللقاح

يحطموربماالنشوانيةالتراكماتتشكليمنعقدفإنهما،

نأيعتقدكانمناالكثيرأنمعمسبقا.الموجودةالتراكمات

ذلكمنالأكثر.الثقةكلواثقاأحديكنفلم،سليمةاللويحات

ربماالذيالالتهابيالارتكاسينقصقدحجمهاتقليصفإن

الخلايا.موتفييزيدكان

هونواجههكناالذيالأساسي"الموضوعبأنشينكيذكر

.الأعراضعلاجفيسيفيداللويحاتتنظيفكانإذاما

علىقادرونأننالمجردجدامحظوظوننعتبرأننابحيث

1(.ربحيوجدلامخاطربدون!واختبارهالسؤالهذامثلسؤال

التيالكيفيةحولجديرةنظريةالشخصلدىكانإذا

اللازمةوالمواردبيتا-النشوانيتجمعتقييدفيهايمكن

،بوشواشليأناكنا.بتجربتهاإغراءهناككانفقدلاختبارها،

كان.البديلةمداخلتنانجرب،العامماساتشوسيتسمشفىفي

والنحاسالزنكبأناشليلاحظهاملاحظةهولناالدافع
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427/الأملفيمغامرة

بيتا-النشوانيببتيدتحولبسرعةتحرضأنيمكنهاوالحديد

وجودالطبيةتقاريرهمفيآخرونذكر!النشوانيالبروتينإلى

لويحاتفيالثلاثةالمعادنهذهجميعمنعاليةتراكيز

النحاسوكأنالخاصةاختباراتناخلالمنبداألزهايمر.

النشواني-أذىمنيسرعانأنهماحيثمنأسوأكاناوالحديد

التأكسدية.والشداتالحرةبالجذورالمرتبطبيتا

منالمعادنتنتزعالتيالنازعةالعناصروضعتلوماذا

تمتصأنيمكنهاهل؟الدماغإلىوأرسلتكبسولةفيالمحاليل

حالة،النشوانيةواللويحاتالمتجمعبيتا-النشوإنيمنالمعادن

أناقررنا؟الحرةالجذورلإنتاجمنعهاإلىإضافةالتجمعات

الطابقفيبوشمختبروزتب،النظريةهذهنختبرأنوبوش

بشكلالنازعاتبعضعملت.للبحث914البناءمنالثاني

واستطاعالاختبار،أنابيبفيالنشوانيتراكممنعتفقد؟جميل

المصابينأدمغةمنالمأخوذالنشوانييحلأنحتىبعضها

عنيفاعلاجالنابدتالنازعاتلكن.الجثةتشريحبعدبألزهايمر

منالمعادنمناللازممنأكثركميةبنزعالمرءيخاطرجدا.

قويةالنازعات)إن.الضروريةالكمياتمنإياهحارما،الجسم

نأتضمنفإنها،معينةأطعمةإلىتضافعندماأنهدرجةإلى

تنمو(.أنيمكنهالاالمعادنعلىالمعتمدةالجراثيمأنواع

كان،شدةأقلللمعادنرابطعاملإلىالنازعاتبدلانتقلنا

أثارهبسببالسوقمنسحبقدكان.قبلمنكدواءيوصف
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الظلامشفرةفك/428

نأملكناعيبوهذا،اليابانيينمنصغيرةمجموعةفيالجانبية

منوبدعم7991،سنةمنلاحقوقتفي.إصلاحهنستطيعأن

شركةنسخرأناستطعنا،مضاربتينأستراليتينتمويلشركتي

أدويةتطويرلهدففقطلتتفرغالحيويةللتكنولوجياتبرانا

للنشوانيمضادكعلاجالكامنةمركبناقدرةعلىتعتمدجديدة

.للمعادنطارخ

أولإيجادعلىالجهودتركزت،الزمنمنمضىعقدقبل

قطعوقد،الزمنمنوجيزةفترةبعدوهانحن.جينيةطفرة

منواسعةتشكيلةإيجادفيطويلةمسافةالعلميالحقل

الدوائية.المداحلات

لكن.ألزهايمر،حقيقةنكتشفأنحالبأينستطعلم

للوصولطريقةأسرعبالضرورةليسبإسهابالمرضآليةشرح

النشواني-الببتيدفإن،النشوانييننحنناحيتناومندواء.إلى

وهانحنمسيرتنا،بدأالذيهوغلينرجورجاكتشفهالذيبيتا

لقد.بيتا-النشوانيإلىأخرىمرةوعدنا،كاملةدورةدرناقد

الذيالوقتنفسفيأنهبحيثكبيرةبسرعةطويلاشوطأقطعنا

معلقأيزاللافإنه،تبتاعأنوشكعلىالأدويةفيهأصبحت

هيما.هيماسؤالالأبحاثطيفمنالآخرالطرففي

وأينالبدءمتأخرألزهايمرداءفيتساهمالتيالأخرىالجينات

موقعها؟
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42و/الأملفيمنامرة

ألزهايمرفرقمنالكثيرتركيزمحورالبحثذلكبقي

أكثرمنمعطياتناكانت914،البناءفيفريقنا.فيهابما،الجينية

العقليةللصحةالقوميةالمؤسسةمبادرةجمعتهاعائلة003من

مع.مريبأمرإلىيشيريزاللا3الصبغيكان.بانتظامتدرس

وجهودجهوديمعظمكانت7991سنةمنتصفففيذلك

قادتنا.12الصبغينحوتحولتقدالمشتركةألبرتماريلين

متأخربالمرضالإصابةخطرتحملجينةبوجودتوحيعلامات

م،2أبالجينةنحيطكناحيث،للصبغيالقصيرالذراعإلىالبدء

البروتينكان.اخرينباحثينانتباهتسترعيكانتجينةوهي

الأطراففيوجدقد،ماكروغلوبولين2ألفا،لهترمزالذي

فيأنه،ذلكمنالأكثر.النشوانيةاللويحاتلدواماتالمحيطية

أنهمعروفاكانفقد،خليةمنيتحررأنوبعد،الطبيعيةحالته

وأ،الخلويالغشاءفيالبوابةنفسعبرالخليةداخلإلىيعود

بيتاللنشوانيالطليعيالبروتينمنكليستخدمهالذي،المستقبل

البوابةهذهأنالمعقولفمنلذلك.يوالأبوليبوبروتين

ألزهايمر.داءفيإشكالمصدركانتبهاالمرتبطةوالبروتينات

أسس.بخمسةنقصفيهم2أجينةمنمعينانمطاأنمعروفاكان

ذلكبإخضاعفبدأنابألزهايمر،علاقةلذلككانإذاماتساءلنا

تظهركانتنتائجنالكن.الجينيالارتباطتحليلإلىالنمط

تزاللام2أالجينةكانت7991سنةنهايةوفيباستمرار،حيادية

بريئة.تبدو
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الظلامشفرةفك/043

فريقنشر،السنةتلكمن/أكتوبرالأولتشرينشهرفي

عملهفاجأنيوالذي،ديوكجامعةمنفانس-بيريكاكبيغي

12الصبغيفيدليلهمعنمقالة،.L5Lأوفي12الصبغيعلى

بإسهابالمقالةنوقشت.الأمريكيةالطبيةالجمعيةمجلةفي

علىحصلتعندما.التساؤلاتمنالكثيرالمحكمونوأثار

فيمرشحناعلىأقلقرأيتماجعلني،المقالةمننسخة

بهمهتماديوكفريقكانالذيالمكانلأن-م2أ-12الصبغي

الجسممنقريباالمكانكاناهتمامنا.مكانعنبعيداكان

م.2أمنجنوباالأسسمنملايينعدةبعدعلى،المزكزي

كانت،منطقتهمبدقةنحلللكيإضافيةواسماتطبقناعندما

تماما.سلبيةنتائجنا

دليلانستخلصأننستطعلم،الجاهدةمحاولاتنارغم

كنالألزهايمر.تعرضالتيالجينةهيكانتم2أأنعلىمقنعا

بماقادراببساطةيكونلاقدالتقليديالارتباطتحليلأنندرك

إلىنفتقدأنناحيثالبدء،المتأخرالداءجينةلإظهاريكمي

النموذجنرىأننستطيعحتىالوالدين.أد.ناومنكافيةكمية

معظمهفيمأخوذ.أد.نالعلىنعتمدأنعليناوكانالوراثي

.الأخوةمن

غيركسبعلىحصلنا،89-7991شتاءففيذلك،مع

جديدةإحصائيتحليلمداخلةبفضلذلكجاء.متوقع

ستيفنقبلمنهارفاردفيالعامةالصحةكليةفياخترعت
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431/الأملفيمغامرة

كانالذيليرد،نانومشرفه،دكتوراهطالبوهو،هورفاث

التيبلاكرديبوراعملت.الحيويالإحصاءقسمرئيسانذاك

إلىالاختبارجلبتحيث،قيمكوسيطألبرتمختبرفيتعمل

علىحائزةعاملةوهي،ويلكوكسمارشااستعملت.انتباهنا

بلاكرإشرافوتحت،الكليةفيالوبائماتقسمفيالدكتوراه

غيرالأخوةلمقارنةالجديدةالإحصائيةالطريقةهذهوليرد،

معالعقليةللصحةالقوميةالمؤسسةعائلاتمنالمصابين

معمترافقةم2أالنمطوراثةكانتإذامالرؤيةالمصابينالأخوة

إحصائيامهمةكانت"النتائجأنبيكرتذكر.المرضبداية

النقصعلىالحاويالنمطيحملونالذينالأخوةكانجدا".

أولئكمنبالمرضللإصابةمراتثلاثبحواليعرضةأكثرم21

كيف.بالدهشةأصبت.م2أمنالشائعالنمطيحملونالذين

المختلفهالنمائجهذهمثليعطيأنالجديدالتحليللهذايمكن

فياختبارأظهر،الوقتنفسفي؟السابقةتقديراتناعن

مماثلة.معطياتبينسلفانيا

الأبحاثمنالمبكرةالمرحلةهذهمثلفيالمرءيعرفلا

منهايتوقعهأنيجبالذيماللمرضالمؤهبةالجيناتفي

الأشخاصبعضفيتكونفقد،م2أالجينهحالةفي.بالضبط

قدبينما،المرضفيتساهمولاالملعبطرفعلىجالسة

معمتشاركةالفريقفيالأساسياللاعبدورآخرينعندتلعب

نأيمكنماأفضلإن.بشيةعواملو/أوموروثةمرافقةجينات
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الظلامشفرةفك/432

تحطيمفييغيرفقدلاعبا،م2أيكونعندماأنههوأخمنه

بيتا-للنشوانييسمحمما،الدماغفيبيتا-النشوانيوتنظيف

إمراضية.مستوياتإلىبالتراكم

عنالانحتىكشفناهماأهمصميمفييقعهذاإن

يتمأنهيبدوفإنه،طبيعيبشكلنهرمعندماألزهايمر.وراثيات

بينبتوازنالدماغفيبيتا-النشوانيمستوياتعلىالحفاظ

البدءالباكرالداءطفراتتفسد.وتنظيفهبيتا-النشوانيإنتاج

أما.42النمطخاصةبيتا،-النشوانيإنتاجبزيادةالتوازنهذا

بإعاقةالشيطانيبفعلهاتقومأنهافيبدوالبدءالمتأخرالداءجينات

نأيمكننافإنهذلكعلىبيتا.-النشوانيوتحطيمتنظيفمعدل

تسرعأوبيتا-النشوانيإنتاجتثبطإماأدويةنطورأننحاول

.الدماغفيتحطمه

منالمزيدتكتسب12الصبغيعلىبؤرتناكانتبينما

تقدمايحرزانسيبياوسكويبمييرز-بريستولفريقكان،القوة

مجموعةعلىالمركزينمنكلفيالكيميائيونركزملموسا.

للمركبالنهائيبالتنسيقعلاقةلهاغاماالمفرزةمركباتمن

مستوياتإنقاصعلىالمركبعملسيبيا.فيالمنشود

العلماءوبدأ،الخلويةالمزارعفيمذهلبشكلبيتا-النشواني

حتىبدا.الجيناتالمنقولةللفئرانبإعطائهوسيبيابريسشولفي

ففي،ذلكمع.الأساسيةالجانبيةالآثارمنخالأنهاللحظة
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433/الأملفيمغامرة

فيمتقدمةباحثةوهيوولنغفورد،فيبارتندونامختبر

بشكليثبطالمركبكان-الفئرانعلىالاختبارتديربريستول

وفي.الحيوانفيالمرتفعةبيتا-النشوانيمستوياتفقطقليل

يأإحداثفيأشهرلمدةالمطبقةالمعالجةتنجحلمسيبيا،

بيتا.-النشوانيعلىكانمهماتأثير

الطلسالبرولينجمزناتالمزاكم!ابئوافيابئيواضةالوضعات

يثالبئوافي--الطلههالانثا!*ه*ه!!و

!1111!ب/و.-له،صء،لا-صكا.نعرلأ----

اأابز،الصر!لأىلال!اجنمالةأطابثوافيمنا!علصتص.

6عط(لنئرافيتدلوفرلينس!يعططنرالدءالمأضاوراءطنراتىالميراكل

والر!نن،مه2وألوبركن)الأدو

والبرينبن2

!عرء،

*طلا؟ول

المهضوم!االنشوافي

تنظبفه.نقصمقابل42بينا-النثوانيانتاجزيادة12.2الشكل

موار.دروبرت:رسم

،بالإحباطيشعرونبدأوا"الناسبأنكوناسمارياتذكر

وشكل.الحيوانفيالمشكلةكانت-فكرتهمالكيميائيونشكل

بأنهالظنوكان،المركبفيكانتالمشكلة-فكرتهمالحيويون

(1.الدماغإلىيصللا

7991،أكتوبر/الأولتشرين17يوممنالباكرالصباحفي
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الظلامشفرةفك/434

متعددةالفئرانقطيعمعطيةالمجدولةجولتهابارتندونابدأت

إدخاليستغرقلم.المركبمنحتىأحدثنمطاالألوان

منأكثرالوصفةمنميليمتراتعدةوحقنالفأرفمفيأنبوب

منأشهرعدةتبلغالجيناتالمنقولةالفئرانكانت.ثانيةثلاثين

بالببتيدمسبقامحشوةكانتومصولهاأدمغتهالكن،فقطالعمر

بارتن،تقولىوحسبما،لكن.للانحلالالقابلبيتا-النشواني

مركبإلىبالتحولعندهمبدأقديكنلمبيتا-النشوانيفإن

معالتشاوربعد.اللويحاتفييتراكموبأنللانحلالقابلغير

أنههومعهاوالعاملينلهاتقديرأفضلكان،الحقلفيالاخرين

البسحط،بشا-النشوانيتدفقيوقفأنالمركبمننريدكناإذا

الأقل.علىأياملخمسةالفأريعالجأنالأرجحعلىيجبفإنه

تشكلتمنعأناستطعت"إذابأنهفيلسنشتاينكيفنيلاحظ

مجمعإلىيتحولىلنفإنهبيتا،-النشوانيمنمنحلامجمعا

".للانحلالقابلغير

تعطيبارتنكانتوبينماالظهر،بعدمنمتأخروقتفي

منعشرةيقاربماأنلاحظت،والأخيرةالثانيةاليومجرعة

تكنولم،الهمةفاترةكانتالعاليةالجرعةأعطيتالتيالفئران

"قدتبأننيبارتنتذكر.الجرعةتعطهململذلك.جيدةبصحة

وقدمت-ساعةحوالييستغرقوذلك-المنزلإلىالسيارة

قلقةكنتلكنني.السريرفيووضعتهمالعشاءطعاملأولادي

علىلأطمئنالمختبرإلىبالسيارةأعودأنقررت،الفئرانبشأن
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435/الأملفي!،مرة

لنا.بالنسبةمهمةالحيواناتمنالمجموعةهذهمثلإن.الفئران

فيهناك".الزمنمنطويلةفترةيتطلبتوالدهاأنحيث

بارتنوقررت،تحسنتقدالحيواناتحالةتكنلمالمختبر،

مننسجيةعيناتأخذت.الاختبارمنالمزيدمنتسحبهمأن

نأهو"المذهلبأن،فيلسنشتاينكيفنيقولى.وحللتأدمغتهم

بيتا-النشوانيفيتراجعارأينالقدأبدا.متوقعةتكنلمالنتائج

".المقارنةحيواناتمعمقارنةالمئةفي08بمقدارالمنحل

أصيبوكذلك،بالصدمة"أصبتبأننيبارتنتذكر

وأن،الوقتعبريتراكمبيتا-النشوانيأننعتقدكنا.الجميع

نأأما.للاختبارمعقولاحيزاكانأسبوعلمدةالدواءإعطاء

لم!"فقطساعةثلاثينخلالالمذهلالتراجعهذامثلنرى

نأبل،الفئرانفيفاعليةأظهرقدالدواءأنمجردالأمريكن

تقولجدا.قصيروقتوفي،لذلكتكفيكانتواحدةجرعة

كانتتلك"بأن،الموجودا!بهذهمشاعرهااهتزتالتيبارتن

أنماطإلىسيؤدي،سميتهرغم،المركبذلكإن.تحولنقطة

1(.برنامجناكاملمسرعا،أخرى

أظهرهاالتيالرائعةالنتائجعنمرةلأولبريستولكشفت

سنة/ديسمبرالأولكانونفي،شهرينبعدالفئرانفيمركبها

وولتفيالأدويةمحلليمنمجموعةمعمؤتمرفي7991

فيالتاليأيارفيالأبحاثلمجتمعإعلانأولجاء.ستريت

داءحولأ899سنةالدوليالأعمالإداراتاتصالاتمؤتمر
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الظلامشفرةفك/436

تلكعقدالذيالمؤتمر،نرأسشينكوديلأناكناألزهايمر.

بوسطن.فيهاوستريمونتفندقفيالسنة

منبعددالمتعلقةالمعلوماتلآخرعرضهناككان

بعدأندرسونجيفريمحاضرةلكن،الواعدةالأبحاثجبهات

حيثواسعا،اهتمامأخاصبشكلأثارتالثانياليومظهر

مسؤولكيمياءعالم-أندرسونبأنتناقلتقدالشائعاتكانت

عليها.يحسدنتائجسيعرض-سيبيافيالفئراناختباراتعن

فيخارجاويجلسالقهوةيحتسيالأروقةفيأحدهناكيكنلم

رؤوسهناكتكنلم،أندرسونحديثوخلال.المحاضرةهذه

أحيانا،يظهرالذيالمفاجئالشخيريسمعولم،تترنحنعسانة

أندرسونأعلنالغداء.بعدالسابقتينالجلستينفيحصلكما

أنقصلقدغاما.للمفرزةكمثبطيعملأ"مركبناأنيبدوبأنه

اشتملتوالتي،حديثهبقيةكانت".الفئرانفيبيتا-النشواني

جداسنةعرضا،نتيجةيعطيالمقريبيناخرينمركبينذكرعلى

أكثركلمةولايقوللأنحرايكنلملأنه،المطبقةللمداخلة

الأسئلةعلىوردا.الأولكانونفيبريستولعنهكشفتمما

بأن،"آسفأنههوالثابتتهربهكان،حديثهبعدسئلتالتي

".الوقتهذافيأقولهأنأستطيعماكلهوذلك

تاريخيةكانتإذاماليعرفيكنلم.تاريخيةاللحظةتلكبدت

المركب،سميةعنالمزيدالباحثونيعرفأنإلىلا،أمبالفعل

البشر.فيأخيرأيختبرأنوالىوقوته،وتوزعه،وامتصاصه
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437/الأملفيمغامرة

نأيمكنهبيتا-النشوانيإيقافأنعلىدليلأفضلإن

باكرللمرضالمكتشفةالطفراتبالطبعهوألزهايمر،يكبت

منكبيرةكميةالعيوبهذهتسبب:التاليهويعرفماالبدء.

الأشخاصويصاب،42بيتا-النشوانيخاصةبيتا،-النشواني

نأيبدولذلك.بالخرففقطواحدةمعيبةجينةيملكونالذين

مجردبيتا-النشوانيهلأو.المرضيسبببيتا-النشواني

؟للمرضقويمرافق

القطعأنيعتقدلاالباحثينمنيحصىلاعدديزاللا

انفجارمزقهبناءتخيل.القصةكاملترويالمتجمعةاللاصقة

ماويعزلونالأنقاضضمنيبحثونالمتفجراتخبراءوتخيل

سنواتيمضونثمومن،القنبلةمنصغيرةقطعأنهيعتقدون

القطعهذهأنالنهايةفييجدونقد.القطعتلكيفحصون

ينفجر.أنلوحدهيمكنهلا،القنبلةمنفقطواحداجزءاتشكل

فقطكانتولكنها،بالقنبلةلهاعلاقةلاالقطعهذهأنربماأو

يفحصالذيالنشوانيالتحريإن.الشاملالخرابمئجزءا

مماثل،بشكلمخطئايكونقدالدماغفيالواسعالخراب

يذعنوالمالذينوالاخرونالتاوبروتيننظريةدعاةيعتقدحسبما

الطبيعية،غيرالمتشابكةالتاوكتلإن.النشوانيةللنظرية

التصنيعفيوالأخطاء.أ،ر.نادمنالمنخفضةوالمستويات

منالخطيرةوالمستويات،العاطلةوالمتقدرات،البروتيني

يأ-تكونقد.أد.نارإصلاحومشاكل،الخليةفيالكالسيوم
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الظلامشفرةفك/438

.المرضإحداثإلىأقرب-غيرهاأوالمشاكلهذهمنواحدة

عاملهوألزهايمرسبببأنبالاعتقاديتشبثمنحتىهناككان

إنتاني.

بيتا.-بالنشوانيالمحيطةالشكوكاليومحتىتبطللم

يعكسفيماللطبسيناءجبلكليةمنروباكيزنيكولاوسصرح

النشوانيأنأعتقد"لاإننيبقولهالباحثينمنالكثيرنظروجهة

الاتجاهفيالناسمنالكثيريتجه.الشافيالجوابيعطي

علىالمرضيعلقلأنشخصكلعندرغبةهناك.الخاطئ

فهنالكقاطعاليسالدليلأنطالما،نظرهوجهةمنما".شيء

.أخرىلنظرياتمجال

منقلقتيريروبرتألزهايمرفيالمخضرمالباحثيراود

العلميالحقلتمويلمواردتمتصالنشوانيةالنظريةأنحقيقة

مجالاتفيللأبحاثتعطىالتيالمالكمية"تنقصبينما

العلماءعلىيجب.واحدةبنظريةنرتبطأنالخطيرمن،أخرى

والأكثر،لنظريتهالمتحيز،تيرييعتقدانفتاحا".أكثريكونواأن

بأذيةأكثريرتبطالمرضبىانفجارأن،التاويينلصفميلا

الموادجريانيعيقمما،العصبوناتداخلالدقيقةالأنابيب

المشابكوفقدالخليةداخلمتشابكةكتلعنهوينتجالضرورية

الخلايا.بين

تقتلالمتشابكةالكتلأنمنمتأكدأحديوجدلا
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943/الأملفيمغامرة

بيتا-النشوانيأنيؤكدأنيمكنلاأحداأنكما،العصبونات

أدلةسوىالتسعينياتبدايةمنذتظهرلم.بدورهيقتلهاالمتراكم

فيالمتشابكةوالكتلالتاولبروتينالرائدالدورعلىقليلة

فيكانتالتاوبروتينحولالأبحاثأنواضحاكان.المرض

يكن"لمبأنهبنسلفانياجامعةمنليفيرجينياتقولى.الحضيض

منكافياعددالدينايكنلم-الجيدينالباحثينمنالكثيرهناك

تروجانوفسكي،ولجون،لليبالنسبة".معهملنلعباللاعبين

كماهناككانبعناءالمتشابكةالكتللاحقواالذينوالآخرين

فيمهمالتاوبروتينبأنداخلي"إحساستروجانوفسكييقول

".عليهموقفنانعلقالذيالكثيريوجدلاأنهرغم،المرض

المتشابكةالكتلكميةأنملاحظةفيثقتهمالتاوعلماءوضع

منالذهنيةالقدراتوتراجعالمفقودةالعصبوناتمعأكثرتتوافق

هيالمتشابكةالكتلبأنذلكيوحي.النشوانيةاللويحاتتوافق

نأحقيقةأمامتضمحلكانتالمجادلةهذهلكن.المرضسبب

نأقبلالخلايابأذيةتبدأقدالمتجمعةبيتا-النشوانيلييفات

لمأنهكما.المتشابكةالكتلتظهرأنوقبل،اللويحاتفيتتراكم

لائمةوضعأنبدالذلكالتاو،جينةعلىموافقةطفرةتظهر

.المنالبعيدالمتشابكةالكتلعلىألزهايمروراثية

منهديةذلكبعد"تلقينابأنناكوسيككينالباحثيقول

العيوبإنالماو!جينةعلىطفرةةالصرخا!وتنادت.الطبيعة

كشفتقدكانت8991سنة/يونيوحزيرانبحلولالتي،الجينية
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الظلامشفرةفك/044

فسرتولكنهاألزهايمرداءتفسرلم،بحثفرقعدةقبلمن

ذلكوكان،للخرفمسببةأخرىلأمراضالمبكرالبدءحالات

مجموعةتسمىالتاو.بروتينبنظريةللمؤمنينبالنسبةكافيا

معاألزهايمروبينبينهاأحيانايخلطقدالتيتلكالأمراض

إلىإضافة".باركنسونداءمعالصدغيالجبهي"الخرفباسم

داءمعالصدغيالجبهيالخرفأعراضتشتمل،الخرف

وعجز،الشخصيةفيشديدةتبدلاتعلىالمتنوعةباركنسون

اكتشفسنةغضونفي.باركنسونرجفانيشبهورجفان،لغوي

معالصدغيالجبهيبالخرفالمرتبطةالجيناتمندزينةحوالي

لتسبيبهمنهاكلعلىاللوموضعالتاو،جينةعلىباركنسونداء

مليئةمريضةعصبوناتعنهينتجمماالتاوبروتينفيتخلخلا

المتشابكة.بالكتل

جونيذكر.المتشابكةالكتلفيالبحثالفورعلىتنشط

فقدالتاو،بروتينعلىعلمناقدكناأننا"حيث:تروجانوفسكي

الاحترامليوفيرجينياهونال".برئتقدساحتنابأنشعرنا

المرضى"إنالمتشابكةبالكتلألزهايمربربطلاقترانهماخاصة

اللويحاتيحملونلاالصدغيالجبهيبالخرفالمصابين

لوحدهالمتشابكةالكتلمرضأنيثبتذلكفإنلذا،النشوانية

سامشيءالتاوبروتينأنفيالثقةيضعإنه.يقتلكأنيمكنه

دورايلعبالطبيعيغيرالتاوأنجدأالمعقولمنأنه-وسيء"

ألزهايمر.فيرائدأ
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441/الأملفيمغامرة

تقريرأولواشنطنجامعةفيشيلنبيرغجيريفريقنشر

باركنسونداءمعالصدغيالجبهيالخرفطفرةوجودعلى

صديقهمعبهاقاممحادثةتروجانوفسكيويذكرالتاو،جينةعلى

إذابد"لالتروجانوفسكيشيلنبيرغقال.المقالةعقبالحميم

لنالأقلعلىولفيرجينيا،لكجيدةأخبارالاكتشافهذاأن

تروجانوفسكيأسرع".اليومبعد،الطفراتحسدمنتعاني

السخيف!الطفراتحسدمننعانينكن"لم.نفسهعنبالدفاع

إلىنحتاجنكنولمللدماغسيءالطبيعيغيرالتاوأننعلمكنا

"حسديوجدأنهفعلايبدو".بذلكلنقتنعتاوطفرةأي

يخوضفإنهمنهالجيناتعالميتخلصأنوإلىهذا،"الطفرات

شديد.باكتئاب.أد.ناوسبخةفي

فيمناالكثيرمشاعرإثارةفيتنجحلمالتاوطفرةلكن

نأيمكنالذهنيالعجزأنظهرلقدنعم.النشوانيمعسكر

الكثيرهناككانلكن،المتشابكةالكتلبتشكلمباشرةيتسبب

بالتراكميبدأبيتا-النشوانيأنتظهرالتيالقويةالدراساتمن

يتوافق.بكثيرالمتشابكةالكتلظهورقبلتتشكلاللويحاتوأن

فيهبماألزهايمر،داءيحرضبيتا-النشوانيأننظريةمعذلك

يساعدقدالمعيبالتاوبروتينفإن،ذلكمع.المتشابكةالكتل

السامالعاملهوبيتاالنشوانيكانإذا.الخليةموتعمليةفي

آلياتوتحرضالخليةسطحفيتتوضعالتيالطلقة-الأساسي

قدالخليةداخلالناتجالطبيعيغيرالتاوفإن-الخلويالموت
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الظلامشفرةفك/442

إذا،عنهينتجمما،الطلقةخربتهاالتيالدمويةالأوعيةيكون

.الموتحتىالخليةنزفالتعبير،جاز

فينوايوفيتشارلز،نهرجديدمنالبيضاءالأشرعةملأت

العشبوصار"الموجة"،بحركةيقومونالمتحمسونكانبارك

سنةربيعكان،ليبالنسبة.زمرديأخضرلويسبيرغساحةفي

سيئا،يكنلمبوسطنشتاءأنمنالرغمعلىمتأخرا،8991

وفريقفريقنابينالخلافشقةبسببالمعتادمنأطولبدالكنه

كانت.12الصبغيعلىالمختلفةبمواضعنايتعلقفيماديوك

عنتقريرهاتحضرالعامماساتشوسيتسمشفىفيمجموعتنا

فيالنارمثلعنهاالكلامانتشرالتي،م2أجينةموجودات

مختلفةبحثبمجموعاتحدامما،العلميالحقلفيالهشيم

منالكثيرفإن،توقعتوكما،ولكن.م2أفحصتعيدأن

يكونوالمالتقليديةالضابط-الحالةطريقةيطبقونالذينالباحثين

حتى.البدءمتأخرةالحالاتفيم2أإجراميةكشفعلىقادرين

الجينيالارتباطدراساتلاأنههوشعوريفإن،الحاليالوقت

تكشفأنيمكنهاالضابط-الحالةدراساتولاالتقليدية

العامةالصحةنموذجومصداقيةفاعليةبنفسالمشبوهةالجينات

والذيهارفارد،لكليةالعائليةالدراسةعلىالمبنيالإحصائي

القديمتين.المداخلتينمنكللاندماجكهجينيعمل

شهرفيلتنشرم2أعنمقالتناالطبيعةوراثياتمجلةقبلت
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443/الأملفيمغامرة

بمثلالتقطتجينةأولعنمقالةنشرأننشعركنا.آب/أغسطس

المقالة،تنشرأنقبل.حقيقيإنجازهوالجديدةالطريقةهذه

السنويالدوليالمؤتمرفيالموجوداتأعلنلأنأخططكنت

كبادرة-أمستردامفيبهالمتعلقةوالأمراضألزهايمرلداءالسادس

في.مسبقاعنهايعلمونكانواالحقلفيالكثيرينأنحيثحسنة

أمسترادم،اجتماعإلىسفريليلةفيتموز/يؤليو،منتصف

الهامالشيءهو"ما،متشدقةوسألتبيصحفيةمحررةاتصلت

الحاجةمنمرهقةوكأنهابدا؟"بالذاتالجينةهذهحولجدا

.أخرىإضافيةجينةحولالأخبارلتغطية

حماساإجمالاالصحافةأظهرتفبينما،أمستردامفيأما

البدء،المتأخرةبالحالاتم2أعلاقةعنقدمتهالذيالدليلنحو

هومماعارمةموجة-الدوائربعضفيالأمرينعانيتفقد

تعنىفرنسيةصحيفةنشرت.الرافضةالشكوكية،المللمنأسوأ

يوماوكانعصيبا"،يومايواجه"روديبعنوانمقالةبالأبحاث

عقدالذيالمؤتمر،نفسفي،بسنتينذلكقبل!بالفعلعصيبا

،12بالصبغيللارتباطاكتشافناعنأعلنتأوساكا،فيانذاك

يبحثكانديوكفريقأنلتقولفانس-بيريكاكبيغيووقفت

الجينةالتقطناقدأنناأعلنذاأناوها12.الصبغيعلىجينةعن

فانس-بيريكاكوتقومالمطر،ينهمرجديدومننفسها،المسببة

م2أمصداقيةحولالتساؤلاتالمرةهذهفيلتثيرأخرىمرة

شرحمعمختبرنامعطياتأنأعتقدكنتلألزهايمر.كجينة
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الظلامشفرةفك/444

يحصل.لمذلكلكن.م2أقضيةستحلتحليلنالطريقةمسهب

ضئيلأثرسوىلهليسم2أبأندليلهمديوكفريقأعضاءشرح

أبحاثفيالسابقزميلي-العلماءأحدوصرح،المرضعلى

أساسلاببساطةرودينظريةبأن-كونياليمايك،هنتنغتون

يحاولبأنواقترحتالذهنيالتفتحمنبمزيدناشدتلها.

بعيدايقذفونهاأنقبلالجديدةالتحليلطرقيجربواأنمنتقدي

والجينة.هي

غطىالذيالعلمأخبارلجريدةالصحفيالمحررعلق

السذاجة"منبأنهأمستردامفيجرتالتيالناريةالحربأخبار

رجالأوالرياضيينمثليتنافسونلاالعلماءأننظنأن

مسؤولةجينةتصيدمنأكثرالمنافسةيثيرشيءولا.الأعمال

".البشريةيصيبمخيفمرضعن

المفرزاتتردعقذائفيصممونالأدويةصناعكانبينما

النشوانيمحررات-افتراضيةتزاللاوالتيالمرئيةغيرالمبهمة

هذهيجدواأنببساطةيحاولونآخرونعلماءكان-بيتا-

فيالعصبيةالعلومجمعيةاجتماعفيويحددوها.المفرزات

منالغامرالطوفانووسط،أنجلسلوسفي8991سنةخريف

مختبرهاكتشفلقد.منيرةطلقةسيلكويدينيسألقىالتقارير،

وكأنهيبدوالبدءالمبكربالداءالمتعلقأالبريسينيلينبروتينأن
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445/الأملفي!،مرة

نأفرضيةوضع.الأخرىللبروتيناتمقص-كبروتيازيعمل

كان.غاماالمفرزة-المفرزاتأحديكونقدذاتهالبريسينيلين

الطليعيالبروتينالبريسينينينيرافقعندماأنهتخيلهناك

للنشوانيالطليعيالبروتينيضعفإنه،الخليةداخلبيتاللنشواني

عنناتجالبريسينيلينكانإذاوأنه،المفرزاتطريقفيبيتا

منأكبركميةيحرربيتاللنشوانيالطليعيالبروتينفإن،طفرة

أناقةأكثرنظريةهاهناهاكلكن.الغدار42بيتا-النشواني

الطليعيالبروتينضديقحمعندما،البريسينيلينإن:ومنطقية

كانإذا.بيتا-النشوانيمباشرةيحررقدفإنهبيتا،للنشواني

فإنبيتا،-النشوانيتحررالتيالمقصاتأحدهوأالبريسينيلين

فقطوليسألزهايمر،حالاتجميعفييورطهأنيجبذلك

فييماثلبروتيازيعرففيمايوجدلالكنالبدء.الباكرالداء

قوبلت.السابقةالمماثلاتيحبوالعلم،البريسينيلينتركيبه

"كلامهذابأنالتعاليقأحدكان.الشكمنكبيربقدرالنظرية

متشاحنونعجائزوكأنناالأخيرةالفترةفينبدوكناماكثيرأ

زادكلما،التقدمزادوكلما.الحافلةنفسفييجلسون

الاعتراضكانكلما،الموجوداتأهميةزادتكلما.الخصام

.أصرخ

أنجلسلوسفيالعصبيةالعلوماجتماعأنالحظلحسن

أناقدمناإليها.ماسةحاجةهناككانتالتيالدعابةبعضقدم
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الظلامشفرةفك/446

الذينالعلميالحقللأعضاءتقدمالتيألواس""جائزةوشينك

وقد-شينكديلاقترحهاقدكانوالتي-فريدةبطريقةتميزوا

يمكننامابأحسنكريستالبيليتعليقاتتشبهتعليقاتعلقنا

البشرية"أشبهالذهبيةوالكؤوسالمغلقةالظروفأعطت.ذلك

أضواءبريقتحتأناقةأنجلس!لوسلياليلأكثرأوسكارياطابعا

لموضوعسيسودياسامإلىالألواسجوائزذهبت.الشهرة

المواضيعأكثرأنهمعضوء،أسطععليهألقيالذيالبحث

!الىالبريسينيلين(؟بروتيناتحولنسبياالمعقد)تقريرهتشويشا

والزوجةالزوجمنالمكونالمشهورالمتشابكةالكتلفريق

جديدمنبعثبحثموضوعلأفضلماندلكاوالألمانيين

(؟المتشابكةالتاو/الكتلأبحاثنواةشكلتالتي)مساهمتهما

اختيارلأجرأنوفارتيسشركةمنستاوفنبيلماتياسوإلى

كانتحينفيذكرا،نموذجه)كانالجيناتالمنقولللنموذج

لأكثرغيمسدوراهـالىإناثأ(؟الحقلفيالاخرينفئرانمعظم

فيدقيقة12يستغرقالذيالتقديمفيعرضتسلايداتصور

دينيسوإلى(؟المدهش06)عددالعصبيةالعلوماجتماعات

ماذا-النشوانية)النظريةرئيسيقدمهموضوعلأفضلسيلكوي

بحثلأفضليونكينستيفنوالىذلك؟(؟غيريكونأنيمكن

جزيئةأكثر-42بيتا-)النشوانيآخرموضوعأيمنأكثردرس

مسؤولشخصلأكثرروزيزالانوإلىألزهايمر(؟فيدرست

بالنظريةالمشهورإيمانهالعدمالنشوانيةللنظريةالدعمتعزيزعن
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447/الأملفيمغامرة

منموجةأكبرالأخيرةالجائزةهذهتقديمأثارالنشوانية(.

الضحك.

جائزةتلقيتأنيحيث،جائزةتلقيمنأنجلمأناحتى

يظهرالذيتحليليأنحيثمجتهد.بحثموضوعأكثرعلى

إلىبدعةاعتبرالبدءالمتأخرالداءجينةتكونقدم2أجينةأن

ما.حد

سنوياتمنحكانتالتيالحقيقيةالأوسكارجوائزأما

المدنيةالحياةمؤسسةجائزةكانتفقدالعلميةلجماعتنا

داءحولللأبحاثبوتامكينوجائزةالمرموقةالطبيةللأبحاث

استحقولقد.بهماالمتعلقةوالأمراضألزهايمر،وداء،بيك

لقد.السنينعبرالتقديراتهذهالجيناتعلماءروادمنالكثير

منلحظةفيمناواحدكلربحلقدحسنا؟بلاءالجميعأبلى

فيبما-مستحقتقديرعلىوحصلالخاصسباقهاللحظات

منكلاالثمانينياتأواخرفيتلقىالذيغلينرجورجذلك

بوتامكين.وجائزةالطبيةللأبحاثالمدنيةالحياةمؤسسةجائزتي

69و59سنتيفيأيضاأناطريقيالجائزتينهاتينسلكتلقد

الترتيب.على

كان،التقدمطريقتعبدالمختلفةمساهماتناكانتبينما

يصبحعدوأكبر،عدوضدمتحدينرفاقاكنابأنناالشعوريتزايد

منالرغمعلى.أكثرمنهاقتربناكلماوتعقيداضخامةفأكثرأكثر
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الظلامشفرةفك/48

بأنهإدراكهناككانفقد،المنافسةمنالرغموعلى،الخلاف

كومةفيضائعةنملةسيكونمناكلافإن،الكبيرةقبيلتنادون

نبدوفإنناوموجوداتنا،مروجنابصرامةنحميبينما.أعشاب

نكونعندما،المختبراتعنبعيدالكن.سخيفبشكلأنانيين

المبارزةطبيعتناجانبانضعكناماكثيرأ،بعيدةأماكنفيمعا

وأباريسفيالباهتالبرتقاليالحاناتضوءفيالكلامونتبادل

وأفلورانسأوباليأوطوكيوأولندنأوزيورخأوبرلين

ذلككلأستراليا،شواطئعلىالأحلامجزيرةفيأوسيئولى

من؟المرضبهذاهوسناأكثرسيفهممنلأنه.رفاقيجوفي

معموجوداتهمتوافقتالذينأولئكمنمعهلتتكلمأفضل

قبلهووكروبرتإلىنيوتنإسحاوالسيركتبموجوداتنا؟

ذلكفإن،للأمامأكثرنظرتقدكنت"إذايقولقرونثلاثة

ولكن.عمالقةجميعالسنا".العمالقةأكتافعلىبوقوفي

علىيقفأحدهناكيكنلمإذاأنهعلىتراهنأنيمكنك

منأبعدتنظرفإنك،رأيتمااخرمنأكثريتطلع،كتفيك

.نظره

يبدونفسهكانفإنههذا،الشهيربتعليقهنيوتنعلقعندما

،لوكانالرومانيالشاعروبالذات،اخرشخصكتفعلىواقفا

تقفالتيالأقزام1أنالميلادبعدالأولالقرنفيكتبالذي

".أنفسهمالعمالقةيراهمماأكثرترىالعمالقةأكتافعلى
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944/الأملفيمغامرة

الذيالمركبكانسيبيا،وسكويبمييرز-بريستولفي

أدمغةنسجفيبيتا-النشوانيالببتيدبنجاحينقصأنهيبدو

دارت.البشريةللتجاربلتحضيرهمستمر،تعديلفيالقوارض

كانتوأثيناليليتنتجهاالتيبيتا-النشوانيمثبطاتأنشائعات

الاختباروشكعلىكانتوربماحتىأطولشوطاقطعتقد

الشركاتهذهمنهمسةأيةأبداتسمعلملكن.البشري

المنتج.النموذجحولالمتعاونة

أحداثعدةعززت،9991سنةفيندخلكنابينما

العلميالحقلفإنوسيلةوبأيةالعاجلالقريبفيبأنهالشعور

نأمنذمناالكثيريتابعهالذيالسؤالعلىجوابإلىسيصل

ألزهايمرللويحاتالحيويالكيميائيالمفتاحغلينرجورجأعطانا

الدماغفيالنشوانيوالبروتينبيتا-النشوانيكانإذاماالسؤال-

الأخبارجاءت،الخاصمختبريفيألزهايمر.سمومفعلاهي

ماسترز،كولن،الأستراليينالبحثفيشركائنامنواحدمن

أنقصقدبوشاشليشذبهالذيللمعادن-الرابطالمركببأن

عشراثنييبلغالذيالجيناتالمنقولالفأرفيالدماغنشواني

يحلالدواءأنيبدوتقريبا.المئةفي04بنسبةالعمرمنشهرا

اختفىقدالنشوانيأنجداالمثيرومن.المتراكمبيتا-النشواني

ضئيلة،سميةالعلاجأظهر.الفئرانمنالمئةفي25فيتماما

والمحملينسناالأكبرالفئرانعلىثانيةتجربةمباشرةوصممت

تحملالنتائجمنالأولىالجولةكانت.النشوانيمنأكبربكمية
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الظلامشفرةفك/045

بدأت.الشوطتقطعأنقررتشركتناأنبحيثكبيرةوعودا

السريرية.التجاربنحوالخطط

إلانشركةإلىاسمهاتبدلالتي-أثينامختبراتفي

اقتراحأنهقبلمنبداماعلىيضحكأحديعدلم-الدوائية

النشوانجي-منيتألفالذياللقاحبأنشينكديلقدمهغريب

الدماغي.النسيجفيالنشوانيةاللويحاتتراكميقيدقد42بيتا

كانتبماالعالمبقيةإلانشاركت9991سنةتموز/يوليوفي

حقن،الاختباراتمنواحدفي.سنةمنأكثرمنذتعرفه

-الجيناتالمنقولةاليافعةالفئرانفياللقاحإلانفيالباحثون

بيتا-النشوانيمنزائدةكميةتصنعلكيجينياالمهندسةالفئران

ثلاثينبعد.عاملمدةالشهرفيمرة-النشوانيوالبروتين

منقليلعددإلايوجدلم،الفئرانحللتعندماشهرا،

المعالجةغيرالفئرانفياللويحاتازدهرتبينما،اللويحات

العمر.نفسلهاالتي

علىشيءأيشيء.أينجد"لمبأنهشينكيذكر

مندهشا"كنت.تقريبانشوانيةلويحاتأييجدوالم".الإطلاق

النتائجأن،الحالاتهذهمثلفي،تظنقد.يصدقلابشكل

إيفانيقول.ثابتةبقيتلكنها".مختفيةستذهبالإيجابية

عالماحالياويعملالأبحاثمديرحينئذكانالذيلايبيربيرغ

الأصلية،النتائجرأيت"عندماأنهإيلانفيطبياومديراأساسيأ
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451/الأملفيمغامرة

حيواناتعالجناوأنناخطأارتكبناقدأنناظننتفعلا.صدمت

.اللويحاتتصنعلكيتهندسلمالتيالفئرانأي-"الضبط

خطأ.أيالواقعفيهناكيكنلملكن

الاختبارفي.إيلانأفعالمنحتىأكثرالدهشةزادت

العمرمنالسنةتبلغالتيللفئراناللقاحأعطيعندما،الثاني

لويحاتتشكلمنع،نشوانيةلويحاتمسبقالديهاكانوالتي

اللويحاتيحطمأنهحتىبدامعينةحالاتوفي.جديدة

منها!ويتخلصالموجودة

والتلفاز،الجرائد،عبرالمتفائلةالأنباءهذهانتشرت

بالنسبةجيدةالأنباءتلككانت.المعلوماتوشبكة،والمذياع

شهادةكانلأنه،الفئرانعلىشهرةالأقلبوشوآشليأنالعملنا

ينزعمركبناكان.تختفيأنيمكناللويحاتأنعلىأخرى

لييفاتقدرةمنمنقصاالمعقود،بيتا-النشوانيمنالمعادن

حلعلىيساعدبينمااللويحاتتشكيلعلىبيتا-النشواني

يحرض،بالمقارنةإلانلقاحإن.مسبقاالموجودةاللويحات

أكثر-الدقيقةالدبقيةالخلايامنهائلةكميةتجندالتيالأضداد

الليفيبيتا-النشوانيتهضمالتي-نفسهااللويحاتتستجذبهمما

يمكنهالعلاجأنعلىالمعالجتينمنكلتدل.منهاوتتخلص

يفكككأنأيضأيمكنهبل،النشوانيتشكليوقفأنفقطليس

المقدمالعظيمالاقتراحكانلذلك.الموجودةالنشوانيةالتوضعات

عكوسا.يكونأنيمكنألزهايمرأنهو،إذا
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الظلامشفرةفك/452

وتبقى-إذا.ذلكيظهرتقريرأولهوإيلانتقريركان

خواصالنشوانيوالبروتينبيتا-للنشوانيكان-كبيرةإذاهذه

قدالنشوانيةالإمراضيةوعكسمنعأنيعنيذلكفإن،سمية

الأعراضظهرتالذينالمرضىفقطليسلعلاجطريقةيكون

منالمتقدمةالمراحلفيأولئك،حتىربمابلحديثا،لديهم

يسمحأنيمكنهالمتراكمبيتا-النشوانيإزالةإن.المرض

يمكنهالتدخينإيقافأنمثلما،العصبيةالداراتتكونبإعادة

الرئتين.لعلاجالطريقيمهدأن

وكذلكللمعادنالمستخلصدواؤنايثيرأنبالطبعبدلا

إعاقةستؤديهللحالتنا،بالنسبةمعينا.قلقاإيلانلقاح

يسببهأذىإلىالنشوانيالبروتينوحلالليفيبيتا-النشواني

ستهضم،إيلانحالةوفي؟للدماغالحربيتا-النشواني

هلولكن؟الدقيقةالدبقيةالخلاياقبلمنالنشوانيةاللويحات

بيتا-النشوانيهضمعلىقادرةالدقيقةالدبقيةالخلاياستكون

تلكمثل،أخرىدراسات)تظهرمنه؟والتخلصبالكامل42

جامعةفيخلويأحياءعالموهو،غلابتشارلزبهاقامالتي

الواقعفييبقى42بيتا-النشوانيأن،أيرفاينفيكاليفورينا

ممكنةأخرىمشاكلهناك(.الدقيقةالدبقيةالخلاياداخلسليمأ

كميةكانتإذاعماالأسئلةيثيرالبعضيزاللا.إيلانلقاحفي

بعمللتقومالدماغداخلإلىتصلأنتستطيعالأضدادمنكافية

تمايزاأكثرالبشرعندالدماغيالوعائيالحاجزأنحيثمفيد،
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453/الأملفيمنامرة

تصلكانتإذا.اللقاحعليهااختبرالتيالفئرانعندالحاجزمن

المناعيةالاستجابةخطرهناكفإنالأضداد،منكافيةكمية

النسيجالمفعلةالدبقيةالخلايامنالزائدالعدديهاجمأن-الذاتية

الذاتيةالمناعةمشاكلتمتدقد.السليمةوالبروتيناتالدماغي

.الدماغغيرنسجإلى

الجيناتالمنقولةالفئرانعلىالمحاولاتبدأتأنمنذ

والتياللويحاتتحملالتيالفئرانفإن،التسعينياتبدايةفي

هيظلتالنشوانيإنقاصفيالدواءفاعليةتظهرأنتستطيع

النجاحمنسلسلةتحققتقدوها.بهالمعمولالأساس

بالنسبةواسعةقفزةالبشرإلىالفئرانمنالمسافةلكن!المتعاقب

الأمرليس.الهوةتلكتتخطىلاالأدويةمنوكثيردواء،لأي

دماغيزنحينفيواحدا،غرامافقطيزنالفأردماغأنمجرد

الحصين،منيتكونالفأردماغإن.غرام004,1حواليالإنسان

يقولكمالكنهالبشر،فيترىالتيالأخرىوالأجزاءوالقشر،

نإتماما،مختلفةبطريقةالأسلاك"موصللايبيربيرغإيفان

فيفعلأيتبديلاالفارفيتعملالتيالأدويةمنالكثير

البشر(1.

طويلة،فترةمنذيسألونالجيناتمنقولةالفئراننقادظل

تعكسأنالعمرفيالمتقدمةالفئرانحتىلدماغيمكنكيف

وكيف؟عمرهمنسبعينالبالغالإنسانلدماغالمتطورالتعقيد

يصنعالجيناتمنقولالفأردماغأننفترضأنلنايمكن
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الظلامشفرةفك/454

التيالطريقةبنفسالنشوانيوالبروتينالبشريبيتا-النشواني

النشواني-أنيظهرلمحتىأنهكما؟البشريالدماغبهايصنعها

المرءيشككقدمما-العصبوناتمنالكثيريقتلالفأرفيبيتا

استجابةحتى،الفئرانأنهوالسببهل.النشوانيةبالنظرية

المتشابكة،الكتلصنععلىقادرةتكنلمبيتا-النشوانيلسمية

لموتتدقالتيالتابوتمساميرهيالمتشابكةالكتلوأن

؟العصبونات

لقاحبدأالبشر.فييكونأنبدلاالحقيقيالاختبارإن

كانونشهرفيالسريريةالتجاربإيلانلشركة42بيتا-النشواني

فيلبريستول/سيبيابيتا-النشوانيومثبط99941سنةالأول

بيتا-للنشوانيالمعالجشركتنادواءبينما.0002اذار/مارس

السريرية.بالتجارببالبدءلهللسماحيقيمالمعادنبإنقاص

سنتينيستغرقربمافإنه،السريريةالمرحلةالدواءيدخلحالما

للألفيةرائعةبدايةهيكم.وفاعليتهسلامتهعلىللحكمأكثرأو

.كبيرةأملخيبةمجردالأمرهلأم.الجديدة

الأخبارمنجديدةنفحةجاءت،مباشرةالقرننهايةقبل

ومارتنفاسار،روبرتنشر،الأولتشرينأواخرفي.الرائعة

حيويةتكنولوجيةمؤسسةوهي،أمجينفيوزملاؤهما،سيترون

وجدواأنهمالعلوممجلةفيكاليفورنيا،فيأوكثاوثنتفي

بيتا-النشوانيتحرراناللتينالمحيرتينالمفرزتينمنواحدة

هناككان.التآمرفيغاماالمفرزةشريكةبيتا،المفرزة-طليقا
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455/الأملفيمغامرة

علىالقبضعنلهاأساسلاالتيالادعاءاتمنجداكبيرعدد

سامقال.بالإعلانيثقوالممناالكثيرأنحدإلىالمفرزات

قصتهافيتايمزالنيويوركلمجلةتصديقهعدمعنمعبراديسوديا

اثنتيمدارعلىالغثاءعقبالغثاءظهر"لقدالأولىالصفحةفي

استطاعقدالكاليفورنيالفريقأنيبدوكانلكنسنة".عشرة

البحثمنسنتينبعد.الحقيقيالشيءعلىيحصلأنفعلا

يقومأنيمكنلاعنيفةبطريقةالمفرزةيستخلصواأناستطاعوا

هيالمفرزةأنفحيث.ضخمةإمكانياتلديهاكبيرةشركةإلابها

الخلايافيعشوائياالجيناتبوضحجينتهاعنبحثوافقد،بروتين

أكبركميةلإنتاجالخليةبروتينهادفعالتيالجيناتتلكوملاحظة

المشتبهعلىللقبضكلهالمجمعمصفينبيتا-النشوانيمن

الأدويةصانعوايعدلمبيتا،-المفرزهبنيةمعرفةمع.الرئيسي

الأعين.مغمضيوهمبيتا-النشوانيمثبطاتصنععلىمجبرين

من،أغمينإعلانبعدأطلتالأحد.إلاواحدلالكن

بيتا-المفرزةعزلتقدأخرىشركاتثلاث،الغابةأشجاربين

للدوائيات،!ايلان،للدوائياتأبجونو،بيتشامسميثكلاين

يلوحكما،النتيجةتكونأنيمكن.اللقاحصنعتالتيتلك

الأغلبعلىوالتي،المفرزةبراءةحولصاخبةحربا،اليوم

المفرزةوجدتأنهاتثبتأنتستطيعالتيالشركةإلىستذهب

مركباتعنالبحثمنالشركاتهذهيمنعلنذلكلكنأولا.

بيتا.المفرزةتستهدف
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الظلامشفرةفك/456

فيتحققتالتيالإنجازاتكثيرأيشبهإليهوصلناماإن

.الثمانينياتمنتصففيالمكتسبالمناعةنقصتناذرأبحاث

البشريالمناعةنقصفيروستكاثرأنالباحثونأدركحالما

ذلكعزلفيمضوافإنهمللبروتياز،القاصالأثرعلىيعتمد

أعطىمماالبروتياز،مثبطاتلإنتاجطرقإلىوالوصولالأنزيم

منجديدةفترةالمكتسبالمناعةنقصتناذرمرضىمنالكثير

بيتاالنشوانيمثبطاتفإنألزهايمر،جبهةوعلى،ولكن.الحياة

الحدودضمنتتطوركانتالمفرزاتتثبيطعلىالمعتمدة

بعد.يثبتلمبيتا-للنشوانياتهام،النشوانيةللنظريةالمؤقتة

حقيقي.أمرالمفرزةأنالنهايةفيثبتفقد،ذلكمع

الجنوبيالشاطىءعلىالبحرطرفعلىصغيرمطعمهناك

الأحدأيامالظهرقبلوجبةفيإليهأذهبأنأحبلبوسطن

يقدمالمطعمأنوحقيقةالشاطئهواءفيالملحرائحةبسبب

وجيزةفترةمنذهناكليوصديقأناكناالأفوكادو.معالبيض

علىيجلسالشعرأبيضضعيفرجلوجودلاحظتعندما

فيمندمجينحولهكانوامنكلكان.عائلتهبصحبةقريبةطاولة

النظرةكانت.بينهممحشورابصمتجلسبينما،حاميةمناقشة

كثيراالذيالفراغمثلتماماتعبير،أدنىبدونخاويةوجههعلى

ألزهايمر.فييشاهدما

نفسهالرجلكانبينما.طاولتهحولالهياجدبفجأة
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457/الأملفي!مرة

الإصابةاحتمالعلىأخرىعلامة-البلعفيأخطأيأكل

الخلفمنبهوأمسكتالنادلةأسرعت.يغصوبدأ-بألزهايمر

الطعامقطعةلتخرجهيمليشمناورةلهتجريأنمحاولة

يرتديضخمرجلوجاء،ناجحةمحاولتهاتكنلم.العالقة

يختفياللونكان.بدورهأخفقلكنهلمساعدتها،الوطنيينسترة

بالرجلنهضت.مساعدتهإلىهرعتلذلك،وجههمن

كسرتقدأكونأنخشيتحتىشديدةعصراتعدةوعصرته

قذفاالنقانقمنقطعةقذفتالرابعةالعصرةفي.أضلاعهبعض

نأوإلى،بالطوارئاتصلقدالحضوربعضكان.حلقهمن

باستعا!ةبدأقدالرجلكان،مسرعةالإطفاءشاحنةوصلتأ

أسابيععدةوبعدوامتنانها،شكرهاالعائلةأبدت.ولونهروحه

.شكرهعنفيهايعبروالطوارئالإطفاءمركزمنرسالةتلقيت

منأميالعدةبعدعلىأكونأنعجيبا.الأمربداكم

كانولوألزهايمر،مريضحياةأنقذأنأستطيعوأخيراالمختبر

.الكونمسيرسبحان.وجيزةلفترة

قدكنا.نونانعائلةمعبتماسأيضاالأقداروضعتني

فيمعاالتلفزيوني/0202برنامجفيسنواتعدةقبلظهرنا

ولممنفصلينصؤرناقدكناولكناألزهايمر،داءعنفقرة

الأيديمكتوفةتجلسألاقررتقدالعائلةأنحيث.نجتمع

تكتفلمأفرادها،منبعضايصيبالذيالمرضمواجهةفي

العامماساتشوسيتسلمشفىوالجلدالدمبعيناتبالتبرعالعائلة
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الظلامشفرةفك/458

معخبرتهمأيضايشاركونكانواإنهمبل.أ،د.ناليسبرلكي

سنويةدراجاتمسابقةوبدأواوالصغيرةالكبيرةالمجموعات

نأأحاولسوفبأننيقلتألزهايمر.لمرضىالدعملحشد

العلم.إليهوصلعماالمعلوماتآخرعلىاطلاععلىأبقيهم

علىوحدتيعملتبعائلةفيهااجتمعمرةأولهيهذهكانت

حامله.هويةتعرفولارقمله.أد.ناركل-.أد.نار

جولياأبناءمنثمانيةمعياجتمعالأياممنيومفيوهكذا

.914البناءمنالسادسالطابقفيالاجتماعغرفةفيالعشرة

الأصدقاءمننشيطةمتفهمةمجموعةبأنهمالانطباعأعطونيلقد

إلىتواقة،عمرييقاربعمرفيمنهمالكثير،الحميمين

راجعت.الشجاعةحربهمفيتساعدهمقدالتيالمعلومات

علىخطبةألقيوكأننيأشعربأننيأخبرهموأنا،معهم

لديهمكان.والإمراضيةالجيناتعننعلمهماالفصحاء،

لهم.أرسمهاالتيالجينيةالصورةعنجيدةمسبقةمعلومات

المحتملة،العلاجوسائلعنللحديثانتقلتعندما

الأشخاصمعأتكلموأناكثيرالييحصلكما،نفسيوجدت

يشاركواأنأردت.رفيعخيطعلىأسيرللخطر،المعرضين

نأيمكنأنهمناالكثيريعتقدحيث،تفاؤلهالأبحاثمجممع

لكنني.سنواتعشرإلىخمسغضونفيفعالةمعالجةتظهر

قطعهناككانلقد،يكنمهما.كاذبةامالاأعطيهمأنأردلم

المحددةالآلية:المجهولطيفيتزاللاالأحجيةمنمهمة
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945/الأملفيمغامرة

يتراكملماذاالداء؟البدءالباكرالمرضطفراتبهاتسببالتي

إلى؟الجسمكاملفييصنعبينماالدماغفيفقطبيتا-النشواني

النشوانيكانإذاوماالتاو؟ببروتينبيتا-النشوانييرتبطحدأي

فييحصلالذيالمريعالعصوباتفقدعنحقامسؤولبيتا-

هناكيزالولا،التفاصيلهذهفييكمنالشرإنألزهايمر.

حصلالذيالتقدملكن.يكشفأنيجبمنهاضخمعدد

يمتلك،ذكرتالتيالجزيئيةالعملياتمنلكل.هائلتقدم

المحددةالأهدافمندزينةمنأكثروهناكدوائيا،هدفاالعلم

طورفيلألزهايمرجديدادواءاستينمنأكثرهناكحاليا.

التطوير.

فإننا،يكنمهما؟استثناءاتوجودعدمالمستحيلمن

أعزتقودنا،فيهنسيرضوءهناك.الدوائيةالتجاربشفاعلى

بشقعليهاحصلناالتيالحقائقمنسلسلة-العلمموجودات

الأنفس.
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منطقةدراجةراكبأوعشرونواحدغادر.9991أغسطساب/

،بالغيومالمليئةالسماءتحت،متتاليينيومينوخلالبيركشاير

عرضعلىانطلقواالماء،بركعبرأحيانامجتازين

فيهاالتيالولايةتلكفيطريقهميشقون،ماساتشوسيتس

منميلكلكانألزهايمر.بداءمصابأشخص000,013

منذجولياأبناءبدأهاالتي-هذه"الذاكرة"رحلةفيالأميال

ويجمع،العامةإدراكفيويزيد،الأمليبعث-سنواتثلاث

فيالمشاركونسيجمعألزهايمر.داءفيللأبحاثدولارات

مامجموعضعفتقريبا-دولار000,03يقاربماالسنةهذه

ومعداترواتبلتغطيةيكفيوماالماضيةالسنةفيجمع

المشتركينمنالكثيرلدىكان.كاملةسنةلمدةيافعباحث

يعانيمنهمالبعضوكان؟بالمرضمصابونأمهاتأوآباء

شارعفييصعدونبينما.للمرضالباكرةالأعراضمننفسه

يزيدونلا،الذهبيةبوسطنقبةأمامرحلتهموينهونبيكون

حسبعلى-"الظلال"تتعقبصغيرةمجموعةيشكلواأنعلى

-المجتمعونينادي.لمرضهاجوليابناتإحدىوصف

وأحفادها،جولياوأبناء،التنظيموفريق،المتسابقون

بناءفيالكبيرةالقاعةفيوبسيطةنقيةبرسالة-والمشجعون

نتغلبأنيمكننا.الظلامهذايرواأنلأبنائنانريد"لا:الولاية
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