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	ריטלין, האם הכדור בידיים שלנו?

	מודולת הריטלין

	

	מפתחים: ליאורה עזרא, ערן שמואל, ואיתי בכר.

	

	


[image: image5.png]ZT

(Racemic)



[image: image6.jpg]* % %

***

* 4 X





שם המודולה:
מפתחי המודולה : ליאורה עזרא, ערן שמואל, איתי בכר
תקציר: 
המאה ה-21 כבר כאן, ובעיות קשב וריכוז הן כבר לא מילת גנאי. תעשיית אבחונים בעולם צוברת תאוצה, וכמות הילדים בנוטלים ריטלין הולכת ועולה.
מרבית האנשים מקבלים את הגלולה ללא ידיעה מורחבת לגבי אופן פעולתה וללא הכרת הסוגים השונים של התרופה בשוק.

אנו בתקווה כי בזכות מודולת הריטלין, גם אנו המורים וגם התלמידים נוכל להרחיב את ידיעתנו על התרופה שכן אנו שומעים את שמה כמעט כל יום אבל אף פעם לא טרחנו לבדוק לעומק.
נשתמש בכימיה לעזרתנו, וכך נקשר את הכימיה לחיינו.

מטרות בתחום התוכן:
1. השוואת סוגי ריטלין שונים.
2. הכרת תכונות כימיות של החומר הפעיל בריטלין. 
3. ביצוע דיון על כדאיות השימוש בין ריטלין מושהה לבין ריטלין רגיל.
מטרות בתחום המיומנויות: 
1. חקר אינטרנטי.
2. שימוש במיומנות ההשוואה לצורך קבלת החלטות.
3. תרגול בבניית טבלה.
4. עבודה קבוצתית.
מושגים תכנים שנלמדים במהלך המודולה: 

· שחרור פעיל.

· שחרור מושהה.

· שם גנרי.

· שם מסחרי. 

· רכיבים פעילים ולא פעילים בתרופה.
מושגים תכנים שיש ללמד בטרם ביצוע המודולה:

· קשרי מימן.

· קשרי ו.ד.ו.

· חומצות ובסיסים.

· יונים.

· מסיסות במים.
· נוסחות ייצוג מולקולריות.
זמן משוער (מס' שעורים): 
כ- 4 שיעורים- כל פעילות מתאימה לשיעור אחד. יש לקחת בחשבון שחלק מהמטלות לא ניתן לבצע בכיתה אלא כעבודה עצמית בבית.
אוכלוסיית יעד:

כיתה י"א או י"ב.

שם המודולה- ריטלין, האם הכדור בידיים שלנו? 
פעילויות לתלמיד
סיפור האירוע (פתיחה):
שלום לכם! 
אני רוני. אני ילד מאד שובב, ככה אומרים. אתם מכירים את זה שאתם ישובים בשיעור ולא מבינים מה קורה? 
  אני גם לא יכול לשבת באי שקט לאורך זמן. אני חייב להתעסק עם הדפים ועם הנייר ולקשקש בלי הפסקה במחברת. אני לא עושה זאת בכוונה. פעולות כאלה מרגיעות אותי ומפריעות לאנשים המחנכים אותי.
כל יום אני חוטף מבטים כעוסים מהמורה, מאימא, מאבא. למה? כי אני לא מצליח לסיים כמעט שום מטלה שמוטלת עליי. ושלא תבינו, אני מנסה בכל כוחי ולא מצליח. מה אני אעשה- לא תמיד אני מרוכז... 
לפעמים אני מחליט להתרכז ולהקשיב.בזמן שהמורה שואלת שאלה- עוד לפני שהיא מסיימת אני כבר עונה או משתעמם ומתחיל "לרחף".
באסיפת הורים האחרונה התיישבנו בוועידת "קבינט". אני, אימא, המחנכת שמחה, ושולה היועצת.  שולה והמחנכת המליצו לאימא לקחת אותי לאבחון.
יום שלם בילינו שם אני ואימא.
מבחנים, מחשבים, שאלות אינספור, צורות משונות במחשב. חלק נחמדים וחלק פחות (
לאחר מסע ארוך הובחנתי כ ADHD- אדם הסובל מבעיות קשב וריכוז. 
סיכום המסע קבע כי עליי לקחת ריטלין. אבל ישנם כמה סוגי ריטלין וכעת על הרופא היה להחליט איזה סוג ריטלין מתאים לי.

אני החלטתי שלפני שהרופא יחליט אני אחקור מעט על הנושא על מנת להיות מודע יותר לדבריו של הרופא ולהחלטתו.
אימא קצת חששה, אז הבטחתי לאימא לעשות השוואה בין הסוגים השונים של התרופות הקיימות על מנת לבחור את הכדור היעיל ביותר עבורי למקסימום תוצאות!
תעזרו לי לחקור??
פעילות 1 : הכרת המבנה הכימי של החומר הפעיל בריטלין
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לפניך נוסחת מבנה מקוצרת של מתילפנידאט - החומר הפעיל בריטלין. התבונן בנוסחה וענו על השאלות הבאות:
1. רשום נוסחת ייצוג מלאה למולקולת המתילפנידאט.
2. קבע נוסחה מולקולרית למולקולה שציירתם.
3. הקף בעיגול שתי קבוצות פונקציונליות. ציינו את שמן. 
4. מתילפנידאט מתמוסס במים. הסבירו עובדה זו על סמך מבנה המולקולה.

5. א. האם יכולים להתקיים קשרי מימן בין מולקולות מתילפנידאט? אם כן ציירו שתי מולקולות מתילפנידאט וייצגו את קשרי המימן ביניהן.
ב. האם יכולים להתקיים קשרי מימן בין מולקולות מים למולקולת מתיל פנידאט? ייצגו בעזרת איור מתאים.
6. נוזלי מערכת העיכול הינם מימיים. ידוע כי התרופה ניתנת בצורת מלח הידרוכלורית (חומר יוני) ולא כפי שמוצג לעיל. הסבירו מדוע.
פעילות 2 : השוואה בין סוגי הריטלין הנפוצים בשוק התרופות
ניתן להיעזר באתר http://www.old.health.gov.il/units/pharmacy/trufot/Mucar_List.asp?p=1&Sr_Type=Activ&Y_Name=METHYLPHENIDATE&Letter=m&safa =

	שם התרופה
	מחיר
	חומר פעיל
	זמן ההשפעה
	תופעות לוואי עיקריות
	רכיבים נוספים

	קונצרטה
	
	
	
	
	

	ריטלין
	
	
	
	
	

	ריטלין LA
	
	
	
	
	


שאלות:
1. האם יש מידע נוסף שהייתם רוצים לקבל אך אינו מופיע בטבלה? (טעם, גודל כדור, קלות בבליעה, מועד נטילת התרופה)
2. השם הגנרי של אחת התרופות הוא  X. מה ההבדל בין שם גנרי לשם מסחרי. 
3. האם הטבלה מספיקה לקבלת ההחלטות עבור בחירה בתרופה הטובה ביותר? נמק.
4. מה תפקידו העיקרי של החומר הפעיל בתרופה?
5. ברכיבי התרופה מופיעים חומרים נוספים (פרט למתילפנידאט) שאינם רכיבים פעילים.
ערוך רשימה של החומרים הנוספים של אחת הגלולות. תוכל להעזר בעלון לצרכן של התרופה.
6. חפש מידע על אחד החומרים הלא פעילים. רשום מה תפקידו בתרופה.
פעילות 3: חקר אינטרנטי
אחד ההבדלים המרכזיים בין כדורים שונים של ריטלין הוא שחרור החומר הפעיל. ישנן קפסולות רגילות וישנן קפסולות "שחרור מושהה". אחת הבעיות של החומר הפעיל היא שהוא מתפרק בקיבה מהר ומופרש בשתן, ולכן השפעתו לא נמשכת לאורך זמן. לילדים הלומדים שעות ארוכות בבית הספר קפסולות רגילות מתאימות פחות, והם נוטים לקבל קפסולות בטכניקת "השחרור המושהה". 
1. הגדר "שחרור מושהה" בתרופות. ("slow release"  ).
2. מהו ערך ה- pH בקיבה? מהו ערך זה במעיים? האם יש חשיבות לערך זה בקיבה? העזר בספר "כימיה זה בתוכנו" עמוד 100).
3. הסבר מתי עדיף ליטול גלולות הפועלות בשיטת ה"שחרור המושהה".
4. מהם ההבדלים העיקריים בין ריטלין רגיל לבין ריטלין בשחרור מושהה? מנה 3 הבדלים עיקריים!
5. רוני היה זקוק לתרופה X במינון של 5 מ"ג. בבית הייתה חבילה של אותה התרופה במינון 10 מ"ג. אימא של רוני חשבה שאפשר לחלק את הכדור לשניים אך הרופא אמר שהתרופה פועלת ע"י שחרור מושהה ולכן אסור לחתוך את הכדור. אימא של רוני לא הבינה "מה הבעיה בלחתוך כדור?" הסביר לאם מדוע אין לפרק/לחתוך את הכדור בהסתמך על תשובותיך משאלות קודמות.
6. רוני הוא תלמיד חרוץ. הבעיה היא שרוני שהוא לומד שעות ארוכות בבית הספר. איזה מסוגי הריטלין לדעתכם, ימליץ הרופא לרוני? נמקו!
7. כיום ישנן דרכים שונות לטיפול בהפרעות קשב וריכוז. הטיפול העיקרי הוא אכן בעזרת טיפול בריטלין. חפשו מידע נוסף על דרך אחרת לטיפול לא תרופתי בהפרעות קשב וריכוז וסכמו את עיקרי הדברים.
פעילות 4 : ריאיון אצל רופא או מומחה בתחום.
ניתן ללכת לרופא המשפחה, לרופא ילדים, לפסיכיאטר, או לאדם אחר המתמחה בתחום.
רשום 5-6 שאלות המעניינות אותך לגבי נטילת ריטלין טרום הריאיון.
תוכל לשאול גם את השאלות הבאות ולהוסיף שאלות כרצונך, בתנאי שהרופא יוכל או יסכים לענות.
למשל:
1. כמה סוגי ריטלין נמכרים בארץ?
2. מהם ההבדלים העיקריים בין סוגי הריטלין השונים?
3. האם כל סוגי הריטלין ניתנים בגלולה דרך הפה? או שישנו סוג נוסף?
4. האם בנטילת ריטלין יש להתחשב במסת הילד ובגילו? מדוע?
5. מהן תופעות הלוואי שעלול לגרום ריטלין?
6. האם ישנם אנשים שאסור להם ליטול ריטלין? מדוע?
7. האם כדאי לנטול ריטלין עם או בלי אוכל?
8. האם כדאי להימנע מצריכת מזונות מסוימים עם ריטלין? מדוע?
9. האם הריטלין היא תרופה ממכרת?
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פעילות 5- סיכום וקבלת החלטות
על מנת לסכם את הפעילות הגעתם לשלב בו אתם יכולים לקבל החלטה.
סכמו את הפעילות בפלקט או במצגת, תוכלו לשלב בה כתבות מעניינות בנוגע לבעיות קשב וריכוז, דיון מעניין בנושא התרופה כמובן כל זאת יחד עם סיכום לכל אשר למדתם.
השאלות המרכזיות שעליכם לענות עליהם:
1. מה ההבדלים העיקריים בין סוגי הריטלין השונים? 
2. כיצד ניתן לקבוע מה סוג הריטלין המומלץ לאדם מסוים?
3. מדוע יש להימנע מצריכת מזונות מסוימים עם ריטלין?
ולסיכום:
איזה כדור אתם הייתם ממליצים לרוני לקחת? מדוע? נמקו את החלטתכם!
מדריך למורה
מודולה זו מאפשרת לתלמיד ללמוד על:
· המבנה הכימי של החומר הפעיל בריטלין.

· אופן נטילת הריטלין.

· סוגים שונים של ריטלין הקיימים בשוק וההבדלים העיקריים הקיימים ביניהם.

התוצרים המצופים לפי שעורים:
בסיומו של השיעור הראשון מצופה מהתלמיד שיוכל:

להבין את המבנה הכימי של החומר הפעיל בריטלין ולקשר אותו לנושאים הנלמדים
בסיומו של השיעור השני מצופה מהתלמיד שיוכל:

להשוות בין עיקרי הדברים של הסוגים השונים של ריטלין אשר קיימים בשוק.
בסיומו של השיעור השלישי מצופה מהתלמיד שיוכל:

להבין את ההבדלים העיקריים בין קפסולות שחרור מושהה לבין קפסולות רגילות. 
להבין מדוע לא ניתן לחתוך את התרופה.

להבין מה הקריטריונים לפיהם מתאימים את סוג הריטלין לאדם.

המלצות לאסטרטגיות הוראה
בחלק הריאיון עם מומחה, ניתן לתת לתלמידים מראש את השאלות ולבקש מהם לשאול שאלות נוספות, או לחילופין ניתן לתת לתלמידים יד חופשית לשאול שאלות.
המלצנו היא לבדוק את השאלות של התלמידים בטרם ילכו לראיון עם מומחה על מנת שהראיון יהיה יעיל.
הערות למורה
טיפים:
· את רוב הפעילויות במודולה ניתן לבצע בכיתה במידה וכמובן אם יש נגישות לחדר מחשבים, כך ניתן יהיה לראות כיצד התלמידים עובדים בקבוצה. כמובן שטיפ זה אינו נוגע לפעילות 4- ראיון אצל מומחה.
· במידה ואתם מרגישים כי חלקים מסוימים במודולה הינם טעונים רגשית, תוכלו לבצע שינויים כך שהמודולה תתאים לכיתתכם ועל מנת שתוכלו להפיק ממנה את המיטב.
ניסויים 
בתחילת דרכה של המודולה חשבנו על ביצוע ניסוי שיבדוק במעבדה את ההבדל בין השחרור הפעיל לשחרור המושהה. הניסוי לא הראה הבדלים משמעותיים בכדורים רגילים. יתרה מזו לא הצלחנו להשיג כדורי ריטלין, אלא השתמשנו בכדורי חילבה שפועלים על עיקרון השחרור המושהה.

מכיוון שיש קושי טכני בהשגת כדורי ריטלין (אלו כדורים הנמכרים במרשם בלבד), ומכיוון שהשחרור המושהה לא בהכרח יראה לעין (חלק מעיקרון השחרור המושהה הוא קפסולציה פנימית) בחרנו לא לבצע ניסוי במודולה זו. והחלפנו את הניסוי בראיון עם מומחה.

חומר רקע למודולה
· החומר הפעיל בתרופה הוא  methylphenidate

· נוסחת החומר: C14H19NO2  
· שם מסחרי: קונצרטה
· שם גנרי: OROS methylpenidate

· שם כימי: d,l threo methylphenyl(pieridin-2-yl) acetate
לחומר הפעיל יש זמן פעילות קצר יחסית 1 – 4 שעות, ילד  אשר היה זקוק לתרופה נדרש לקחת אותה מספר פעמים ביום.

הדבר היווה קושי טכני, וגם בעיה של יצירת סטיגמה חברתית על אותו הילד.

נוצר צורך לתרופה שתספק מענה למספר רב יותר של שעות שיספיקו גם לזמן ביה"ס וגם לשעות אחה"צ המוקדמות בהם הילד מכין את שיעורי הבית.

הפתרונות שהוצעו כתחליף :
· ריטלין לשחרור מושהה (Ritalin SR) בעל השפעה של עד 8 שעות: גלולות של 20, 30 או 40 מ"ג, בתוספת חומרים בלתי פעילים, שמטרתם לבקר על שחרור החומר הפעיל. 
· ריטלין לשחרור ארוך טווח Ritalin LA

מבנה הקפסולה
· במרכז הקפסולה ישנן 3 שכבות, 2 מתוכן מכילות 78% מהחומר הפעיל , ושכבה אחת מכילה קומפוננטים בעלי פעילות אוסמוטית (מרכיזים אשר גורמים ליציאת התרופה מהקפסולה). הליבה הנ"ל מוקפת בממברנה חצי חדירה.

·  כל ההרכב הזה עטוף ע"י שכבה שמכילה 22% של החומר הפעיל לשחרור מיידי.

· בסביבה מימית, כמו שקימת בגוף, המעטפת החיצונית מומסת בשעה הראשונה ומספקת את הריכוז הראשוני של  methylphenidate.

· מים חודרים דרך הממברנה אל תוך המרכז, המבנה מתרחב, ו methylphenidate משתחרר דרך חריר קטן.

· הממברנה הפעילה אוסמוטית שולטת על הקצב בו נכנסים המים, ובפועל היא שולטת גם על קצב השתחררות החומר הפעיל.

· ההשפעה של קונצרטה נמשכת כ 12 שעות ומספקת מענה לצרכיו של הילד או המבוגר המשתמשים בה
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תהליך הסינתזה של החומר:

תכונות כימיות
Methylphenidate מתמוסס בקלות במים, מתאנול ואתאנול, בזכות יצירת קשרי מימן בין המים לבין החמצן האסטרי, וקבוצת NH. מצד שני הוא גם מתמוסס מעט בממסים אורגניים בזכות הטבעות הפחמניות שיוצרות אינטראקציות ואן דר ולס.

מנגנון הפעולה
למרות המחקרים הרבים שנעשו, והשימוש הנרחב בחומר, המנגנון המדויק אינו ידוע בוודאות.

החומר פעיל בגזע המוח באזור העוררות ובאזור הקורטקס – וגורם לשפעול של אזורים אלו.

במחקר הנעשה לילדים המאובחנים כ- ADHD התגלה, כי לפני לקיחת התרופה מרכזי המוח שחשובים לריכוז ולשליטה בדחפים מראים פעילות נמוכה.  החומר הפעיל מתרכז באזורים הגורמים למוח לתפקד ביעילות גבוהה יותר.

התרופה פועלת על המערכת העצבים המרכזית- ויש לה השפעה מרגיעה.

החומר הוא חלק אינטגרלי מהטיפול בילדים בעלי בעיות של קשב וריכוז והיפראקטיביות – כמובן בנוסף לטיפול החברתי מטופל הילד גם מבחינה חינוכית וחברתית.

לא לכל הילדים הטיפול התרופתי מתאים, אבל לרוב הילדים שהטיפול מתאים, הוא גם עוזר.

בעבר שימשה : כתרופה ממריצה, וכתרופה המסייעת להרזיה, מכיוון שאחת מתופעות הלוואי של החומר היא אובדן תאבון.

בנוסף ניתן להשתמש ב ה כמחליף לקוקאין בטיפול באנשים שמכורים לסמים.

פורמולציה
אסור לפתוח את הטבלייה, לרסק אותה, לחלק אותה- פעולות אלו  ייפרקו את המבנה המיוחד שלה הגורם לשפעה המבוקרת לאורך היום.

Methylphenidate ניתן כמלח ההידרוכלורי, מכיוון שבצורה זו הוא מתמוסס טוב יותר  בנוזלי מערכת העיכול.

קישורים מומלצים :
ערך ריטלין בויקיפדיה : http://he.wikipedia.org/wiki/%D7%9E%D7%AA%D7%99%D7%9C%D7%A4%D7%A0%D7%99%D7%93%D7%90%D7%98
ריטלין מתוך אתר "קשב ריכוז וזיכרון":

http://www.krz.co.il/34316/%D7%A8%D7%99%D7%98%D7%9C%D7%99%D7%9F
ריטלין מתוך אתר attengo :

http://www.attengo.co.il/ritalin.html
מאמר שנכתב ע"י ד"ר יוסי רימר וד"ר אבי שפירא :

http://www.kidspedia.co.il/mamar.asp?id=51
נתונים כימיים על ריטלין באנגלית :

http://www.3dchem.com/moremolecules.asp?ID=143&othername=Ritalin
מחוון להערכה – מודולת רטלין 

פעילות 1 – הכרת מבנה כימי

	ניקוד
	קריטריון
	

	40.00%
	ענה על כל השאלות
	1

	30.00%
	השתמש במושגים נכונים מתוך הפרק "מבנה וקישור"
	2

	30.00%
	נתן הסברים מדויקים, מתומצתים, ברורים ומנוסחים בצורה מדעית
	3


פעילות 2- השוואה בין סוגי רטלין
	ניקוד
	קריטריון
	

	30.00%
	ערך השוואה תוך מילוי נכון של הטבלה
	1

	50.00%
	ענה על כל השאלות
	2

	20.00%
	ביצע חיפוש במקורות אינטרנטיים ו/או מקורות נוספים כגון : ספרים , עלון לצרכן
	3


פעילות 3 – חקר אינטרנט

	ניקוד
	קריטריון
	

	40.00%
	ערך מחקר ברשת להבנת והפנמת המושג  "שחרור מושהה"
	1

	60.00%
	ענה על כל השאלות
	2


פעילות 4 – ראיון רופא
	ניקוד
	קריטריון
	

	40.00%
	שאל שאלות עינייניות ורלוונטיות
	1

	60.00%
	ביצע ראיון רופא ורשם אותו
	2


פעילות 5 – קבלת החלטות 

	ניקוד
	קריטריון
	

	70.00%
	קיבל החלטות תוך התייחסות כוללת לכל המידע שקיבל בפעילויות הקודמות
	1

	30.00%
	ענה על כל השאלות
	2


טבלה מסכמת
	ניקוד
	קריטריון
	

	15.00%
	פעילות 1
	1

	15.00%
	פעילות2
	2

	15.00%
	פעילות 3
	3

	15.00%
	פעילות 4
	4

	15.00%
	פעילות 5
	5

	15.00%
	לקח חלק פעיל בביצוע המטלות ושיתף פעולה עם חברי הקבוצה
	6

	10.00%
	הערכה אישית הוליסטית
	7


1

