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	התגלית
	קופקסון (Copaxone) אושר לשימוש כתרופה לטרשת נפוצה, המיוצרת על ידי חברת "טבע".

	החוקרים המעורבים 

	פרופ' מיכאל סלע
פרופ' רות ארנון 
ד"ר דבורה טייטלבאום

	תמונת החוקרים
	מימין לשמאל: פרופ' מיכאל סלע, פרופ' רות ארנון וד"ר דבורה טייטלבאום
מקור התמונה: מכון ויצמן למדע
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	המוסד בו עובדים/עבדו החוקרים
	מכון וויצמן למדע, המחלקה לאימונולוגיה. 

	פרסים חשובים בהם זכו
	פרופ' מיכאל סלע זכה בפרס ישראל למדעי החיים לשנת שתי"ט (1959), 
בפרס רוטשילד לכימיה ב1968
בפרס וולף ב-  1998

פרופ' רות ארנון זכתה בפרס וולף לרפואה ב-1998
בפרס רוטשילד לביולוגיה ב-1998, 
בפרס ישראל למדעי הרפואה לשנת תשס"א (2001) 

	נושא בתכנית הלימודים שניתן לקשר את התגלית אליו
	גוף האדם בדגש הומיאוסטזיס 
מערכת העצבים
מערכת עצבים מרכזית – תאי עצב תנועתיים - תאי מטרה (שריר, בלוטה).
תאי העצב (נוירונים) : התאמה בין מבנה לתפקוד, העברת אותות (גירויים) בתאי עצב: אות חשמלי 

מערכות ההגנה 
דלקת, סימנים חיצוניים של דלקת. 
תגובה חיסונית ייחודית: הבחנה בין "עצמי" ל"לא עצמי" (זר)

	"סיפורה של תגלית" התגלית והעבודה המדעית של החוקרים
	תרופת הקופקסון למחלת הטרשת הנפוצה היא אחת ההמצאות הישראליות המצליחות בעולם, והמדהים בסיפור פיתוחה זה שהיא התגלתה ממש במקרה.
החוקרים פרופ' מיכאל סלע, פרופ' רות ארנון וד"ר דבורה טייטלבאום ממכון ויצמן, רצו לחקור את המנגנון החיסוני במחלת הטרשת הנפוצה. 
טרשת נפוצה Multiple Sclerosis) או (MS זו מחלה כרונית הפוגעת בתפקוד התקין של תאי העצב במערכת העצבים המרכזית, וזאת על ידי פגיעה במיילין (Myelin) , שהינו  חומר שומני העוטף את תאי העצב ומבודד אותם ובכך מסייע בהעברת האות החשמלי העובר בהם. טרשת נפוצה היא מחלה אוטואימונית, שבה תאי T שבמערכת החיסונית מזהים בטעות את חלבוני המיאלין שעוטפים את תאי העצב כגוף זר ותוקפים אותם. כתוצאה מכך מתפתחת דלקת, שגורמת נזקים בלתי הפיכים לתאי העצב, נפגעת העברת האות החשמלי בתאי העצב, ובהמשך בולמת אותו לחלוטין, נפגע התפקוד התקין של המוח, וכפועל יוצא – נוצרים קשיים בתפקוד הגוף כולו. 
תהליך זה פוגע באיברים שונים, ובעיקר בחוט השדרה, המוח ועצב הראייה. חלק מתסמיני המחלה הם ראייה מטושטשת, קשיים בהליכה, סחרחורות וניוון שרירים. ניתן לחיות עם המחלה במשך שנים, אך כשזו מחמירה היא למעשה הופכת את החולה בה לנכה, מה שעלול לגרום שיתוק ואפילו מוות.
ד"ר דבורה טייטלבאום שהייתה תלמידת דוקטורט של פרופ' רות ארנון ופרופ' מיכאל סלע ועבדה על מודל למחלת הטרשת הנפוצה בעכברים. היה כבר מודל שהושרה על ידי הזרקת חלבון של המוח. במסגרת המחקר ניסו החוקרים במעבדה לייצר פולימרים סינתטיים דמויי חלבון, שיוכלו לגרות את מערכת החיסון ביעילות גבוהה ולגרום למחלת טרשת נפוצה בבעלי-חיים, דבר שהיה מועיל ככלי מחקר למחלת הטרשת הנפוצה.
במשך יותר משנה בדקה ד"ר טייטלבאום פולימרים שונים, אבל כל מאמצי הפיתוח עלו בתוהו, והחומרים שהזריקה לא גרמו למחלה. זה הוביל אותה ואת המנחים לחשוב שאם החלבונים המלאכותיים האלה אינם גורמים למחלה, אולי הם יוכלו להתחרות עם החלבונים שכן גורמים לה. הגישה הזאת התבררה כיעילה הרבה יותר. עד מהרה זיהו החוקרים קבוצה של כמה חלבונים קצרים, שקיבלו את הכינוי קו-פולימרים, שנראה כי אכן היו יעילים כנגד המחלה בעכברים. 
אחד הפולימרים בהם השתמשו (גלטירמר אצטט), קו-פולימר-1, נמצא שמקל על תסמיני המחלה בעכברים. תוצאה זאת עמדה בניגוד מוחלט להשערת המחקר הראשונית שלהם, על פיה הפולימר יגרום דווקא להתעוררות המחלה, בגלל הדמיון בינו לבין חלבון המצוי במוח. קו-פולימר-1 היה יעיל במיוחד במניעת המחלה, אם הוזרק לפני החלבון הגורם לה, וגם בדיכוי המחלה אם הוזרק לחיה שכבר סבלה מהתסמינים.
על-מנת להוכיח את תוצאה שהתקבלה בעכברים, הוזרק הפולימר החדש לקבוצה של חזירי-ים (קביות), ולאחר מכן הושרתה המחלה בחזירי-הים. התוצאות היו מעל ומעבר לצפוי. מתוך כלל חזירי-הים שהיו אמורים לפתח את מחלת המודל לטרשת הנפוצה, רק 20% חלו במחלה. לעומתם, בקבוצת הביקורת שלא קיבלו את הפולימר החדש, 80% מחזירי-הים חלו במחלה. החלבון החדש הוריד גם את חומרת המחלה בחיות המועטות שנדבקו בה.
בנקודה זו הבינו החוקרים כי הצליחו לגלות תרופה חדשה ומוצלחת למחלת המודל לטרשת הנפוצה בחזירי-ים. אלא שמנקודה זו ועד להוכחה כי התרופה טובה גם לשימוש בבני-אדם הדרך הייתה ארוכה. החוקרים היו צריכים להראות כי התרופה פועלת גם בבעלי-חיים הדומים יותר לאדם. לשם כך הם ערכו ניסויים על קופי רזוס ובבונים. גם בקופים התוצאות היו יוצאות-דופן: מתוך תשעה קופים שהיו משותקים בשל הטרשת הנפוצה, שבעה החלימו לחלוטין. רק בזכות הצגת התוצאות הללו, שהתקבלו מתוך ניסויים בקופים, הצליחה פרופסור ארנון, בשיתוף עם נוירולוג בארה"ב, לקבל מענק מחקר מה- NIH (המכון הלאומי לבריאות בארצות-הברית) בסך שני מיליון דולר, שאפשר להם לבצע ניסויים קליניים בחולים אנושיים. הניסויים הקליניים עברו בהצלחה יתירה וחברת טבע לקחה על עצמה את פיתוח החומר כתרופה, שיצאה לשוק תחת השם קופקסון. בשנת 1996, אושרה התרופה לשימוש בחולי טרשת נפוצה.
למרות שבאותו שלב לא ברור היה מדוע הפולימר מדכא את המחלה, או כיצד הוא עושה זאת, המחקר והפיתוח נמשכו, הן בחברת טבע והן במכון ויצמן. החוקרים גילו, כי התרופה משבשת את רצף האירועים שבמהלכם מזהים תאי ה-T את המיאלין כגורם זר. בנוסף, הקופקסון מעודד את התרבותם של תאים חיסוניים מסוג אחר - תאים מווסתים, שמרגיעים את פעילות המערכת החיסונית. באמצעות שני מנגנונים אלה מצליחה התרופה לרסן את פעילות היתר ההרסנית של תאי ה-T, ולהאט את התהליך הדלקתי.
הקופקסון מצליח להפחית את הנזק הנגרם לתאי העצב ולאקסונים. התברר, כי התרופה מגבירה הפרשת חומרים כימיים שונים, אשר מסייעים להגנה על תאי העצב ואף תורמים להתחדשותם. בעכברים שטופלו בקופקסון אפשר היה להבחין בהתרבות מוגברת של תאי עצב, בנדידה של התאים החדשים אל מקום הנזק, ובהתמיינות תאים אלה לתאי עצב בוגרים המסייעים לשיקום האזור הפגוע. מדובר בתהליכי תיקון המתחוללים בגוף באופן טבעי, בתגובה לפגיעה או מחלה; אך במקרה של טרשת נפוצה, מנגנוני התיקון האלה קורסים. הקופקסון מחזק את התהליכים הטבעיים האלה, וכך מסייע לגוף לתקן את הנזק שגורמת המחלה. טיפול באמצעות קופקסון צמצם במידה גדולה את הנזק הנגרם למיאלין, והאיץ את תהליכי השיקום הטבעיים.
מתברר כי הקופקסון מגייס למערכה את התאים שיודעים להתמודד עם הנזק ולתקן אותו. אלה הם תאי אב של מערכת העצבים (כלומר תאים בשלבי התפתחות מוקדמים), אשר מתפתחים לתאים מייצרי מיאלין. בעכברים שטופלו באמצעות קופקסון נראתה התרבות מוגברת של תאים אלה, והם נדדו אל מקומות הפגיעה במיאלין. הקופקסון תרם גם להארכת משך חייהם של העכברים, הודות לפעילותו המפחיתה דלקת. 
הממצאים של החוקרים מספקים לראשונה הוכחה ישירה ליצירה מחודשת של מיאלין בהשפעת הקופקסון. בניגוד לסברה המסורתית, שלפיה מערכת העצבים המרכזית אינה ניתנת לשיקום, ממצאי מחקר זה מצטרפים למחקרים נוספים מהעת האחרונה, המצביעים על יכולת התחדשות של מרכיבים שונים במערכת - תאי העצב ומעטפת המיאלין אשר עוטפת אותם.
כיום נמכר הקופקסון במדינות רבות בעולם, כולל ארצות-הברית, קנדה, ישראל ומדינות האיחוד האירופי. למעלה מ-100,000 חולים בטרשת הנפוצה, שאילולא הקופקסון היו לוקים בשיתוקים וליקויים מוחיים, יכולים להמשיך את חייהם ולתפקד כאחד האדם. כל זה לא היה מתרחש אילולא הניסויים בבעלי-החיים, שהיו חלק ממחקר בסיסי שלא יועד במקור למציאת תרופה לטרשת הנפוצה.
הקופקסון היא התרופה האתית הראשונה של טבע (תרופת מקור המוגנת בפטנט, להבדיל מתרופה גנרית שמחקה תרופה אתית) והגדולה ביותר של החברה (במונחי הכנסות ותרומה לרווח הנקי). היא משווקת בכ-50 מדינות, ומכירותיה השנתיות של התרופה מוערכות במיליארדי דולרים.
לקופקסון מנגנון פעולה ייחודי המגן על מערכת העצבים וגם פועל לחידושה. התרופה אמנם אינה מרפאת את המחלה, אלא רק מעכבת אותה, אך היא משפרת את חייהם של חולים בכל העולם.
ד"ר דבורה טייטלבאום נפטרה ב-2008.

	פעילויות לתלמידים, כתבות וסרטונים 
	דף עבודה: מחלת הטרשת הנפוצה והשפעת תרופת הקופקסון על התפתחות המחלה. (2017)  בתיה אדן 

ניסויים בבעלי-חיים : סיפורה של הקופקסון (2008) רועי צזנה, "הידען", סיפור הפיתוח המפתיע של תרופת הקופקסון, העוסק גם בשאלה האתית של קיום ניסויים בבעלי חיים לצרכי מדע בסיסי, ולפיתוח תרופות. .

· שיחת נפש עם רות ארנון (2016) סרטון בו מספרת רות ארנון ליורם יובל על התגלגלותו של המחקר שהוביל לפיתוח הקופקסון. ראו בעיקר דקות 8:30-16.40 בסרטון.

· רות ארנון על מחקרה (2015) סרטון בו מספרת רות ארנון על התגלגלות מחקרה הבסיסי לתגלית שימושית,  ועוד.

מהי תרופת הקופקסון לטרשת נפוצה? אאוריקה. כתבה המלווה בכמה סרטונים פשוטים על טרשת נפוצה, כולל ראיון עם חולה במחלה, ועל תרופת הקופקסון. 

· יחידת לימוד המוח (2016) מאת אורה כהנא, ראו התייחסות לטרשת נפוצה בעמודים 35-36.

	מקורות מידע
	· ניסויים בבעלי-חיים : סיפורה של הקופקסון (2008) רועי צזנה, "הידען".
· 
· 'מסע בארץ הלמה' - על הגילוי במקרה של תרופת הקופקסון במכון ויצמן בשנות השישים (2008) כתבה במגזין מכון ויצמן, באתר הידען. 
· 
· איתי נבו, ‏המדעניות פורצות הדרך שנשכחו: פיתחה את התרופה, לא את הקריירה, באתר של מכון דוידסון לחינוך מדעי, 8 במרץ 2017
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