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Streszczenie	
Wprowadzenie: Przyczyny wzrastającego występowania stwardnienia rozsianego (sclerosis multiplex, SM) u ko-
biet nie są jasne, aczkolwiek brano pod uwagę zakażenie wirusem Epsteina-Barr i palenie papierosów. Przedsta-
wione badanie dotyczy relacji między paleniem papierosów i rosnącą częstością SM u kobiet. Metoda: Wskaź-
nik K:M (WKM) wśród palaczy w ogólnej populacji skorelowano z WKM 10 272 (M – 4367, K – 5905) chorych 
z SM w Polsce zmarłych w latach 1982–2008. Badano również korelację między wskaźnikiem płci wśród pa-
laczy w ogólnej populacji i wśród oczekiwanych chorych z SM, którzy palili papierosy i zmarli w ciągu 27 lat. 
Dane dotyczące zbiorowości z SM otrzymano z Głównego Urzędu Statystycznego, a informację o rozpowszech-
nieniu palenia papierosów w ogólnej populacji – z Zakładu Epidemiologii Centrum Onkologii w Warszawie. 
W badaniu zastosowano test Pearsona i test liniowej regresji. Wyniki: Roczny WKM 10 272 chorych zmarłych  
z SM w Polsce wzrósł z 1,12 do 1,37 (1982–2008); współczynnik korelacji z rokiem kalendarzowym był istotny: 
r = 0,548, p < 0,01. Stwierdzono znamienną korelację pomiędzy swoistym dla płci WKM wśród palących 
w ogólnej populacji i wskaźnikiem K:M w zbiorowości z SM w ciągu 27 lat: r = 0,595, p = 0,003. Silną korelację 
znaleziono między wskaźnikami K:M palaczy papierosów w ogólnej populacji i oczekiwanych chorych na SM, 
którzy palili papierosy: r = 0,882, p = 0,01-7. Ustalono ścisłą zależność między wskaźnikami K:M w zbiorowo-
ści SM i w kohorcie oczekiwanych chorych z SM, którzy palili papierosy: r = 0,809, p = 0,01-5. Obliczono kore-
lację między wskaźnikiem K:M w kohorcie oczekiwanych chorych palących papierosy, którzy zmarli z SM, i ka-
lendarzowym rokiem (1982–2008): r = 0,794, p < 0,001. Wyniki wskazują, że im większa była proporcja K do M 
palących papierosy w ogólnej populacji, tym liczniejszy był wskaźnik K do M w zbiorowości chorych zmarłych 
z SM. Wnioski: Wskaźnik K:M w SM obliczony według roku zgonu istotnie wzrósł w Polsce w ciągu trzech 
dekad. Rosnące występowanie SM u kobiet wykazało asocjację z proporcją K:M palących papierosy w ogól-
nej populacji. Wzrastające występowanie SM u kobiet przynajmniej w części wiązało się z paleniem papierosów.
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WPROWADZENIE

Stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex, SM) jest 
chorobą o nieustalonej etiologii(1,2). Przyjmuje się, 
że podstawowe znaczenie mają czynniki środo-

wiskowe, nieprawidłowa immunoregulacja i genetycz-
nie uwarunkowana predyspozycja(3–7). Ryzyko choroby 
wiąże się z płcią, wiekiem, miejscem i miesiącem uro-
dzenia, pochodzeniem etnicznym i migracją(8–10). Za-
grożenie chorobą jest większe u kobiet i rośnie w okresie 
pokwitania(8). Ryzyko choroby jest wyższe po przebytej 
w późnym dzieciństwie zakaźnej mononukleozie (ZM) 
oraz u migrantek przenoszących się przed 21. rokiem ży-
cia z południowej Europy do Kanady(9,11). Wyższe ryzyko 
zachorowania na SM miały również palące tytoń kobie-
ty(12,13). Wskaźnik kobiet do mężczyzn z SM (WKM) wy-
raźnie wzrastał z upływem czasu(14–17). Sto lat temu cho-
roba była częstsza wśród mężczyzn w USA, a od 1950 
do 2007 roku WKM stale, chociaż nieregularnie, rósł 
do 3,2:1,0 w Europie, USA, Kanadzie i Australii(14,16,18–20). 
W Polsce w latach 1969–2007 WKM w SM zwiększył 
się z 1,15 do 1,55(21). Przyczyny długookresowego i po-
stępującego wzrostu zachorowań kobiet na SM nie są 
w pełni jasne. Sformułowano ogólną hipotezę, według 
której wyższa higiena, zmiana stylu życia oraz popra-
wa stanu społeczno-ekonomicznego kobiet wpłynęły na 
większą zachorowalność(5,22–24). Wyjaśnienie charakte-
ru czynników zwiększających WKM w SM jest ważne 
z dwu powodów. Może ono otworzyć drogę do posze-
rzenia wiedzy w zakresie etiologii SM i do podjęcia pró-
by zapobiegania chorobie.

Celem przeprowadzonego ekologicznego badania jest 
stwierdzenie, czy wieloletni wskaźnik K:M w SM korelo-
wał z genderowym wskaźnikiem regularnie palących pa-
pierosy w ogólnej populacji. Badanie dotyczy także re-
lacji wskaźnika płci w kohorcie oczekiwanych palaczy 
papierosów zmarłych z SM do wskaźnika palących tytoń 
w ogólnej populacji.

MATERIAŁ I METODA

Badania nad wieloletnim wskaźnikiem liczby kobiet 
do mężczyzn z  SM przeprowadzono w  zbiorowości 
10 272  zmarłych chorych (M – 4367, K – 5905). Wszyscy 
chorzy zmarli w latach 1982–2008 w Polsce. Do badań 
włączono osoby z rozpoznaniem SM według ICD obej-
mującym kody 345, G35. Dane o liczbie chorych, płci, 
rozpoznaniu choroby i roku zgonu otrzymano z Główne-
go Urzędu Statystycznego. Z ogólnej zbiorowości wyłą-
czono z powodu niepełnych danych kohortę, która zmar-
ła w latach 1983–1984, 1989, 2005–2006. Na podstawie 
danych demograficznych zbadano zależność pomiędzy 
wskaźnikami płci w ogólnej populacji palących tytoń 
i w zbiorowości SM w Polsce. Analogiczne badanie kore-
lacji przeprowadzono pomiędzy genderowymi wskaźni-
kami płci palaczy w ogólnej populacji i w kohorcie ocze-
kiwanych chorych na SM, którzy palili papierosy i zmarli 
w latach 1982–2008. Oczekiwaną liczbę palących papie-
rosy kobiet i mężczyzn z SM obliczono, posługując się 
iloczynem rocznej liczby zmarłych chorych z SM danej 
płci i rocznym dostosowanym do płci współczynnikiem 
rozpowszechnienia palenia tytoniu w ogólnej populacji. 

Summary	
Introduction: Reasons of increasing multiple sclerosis (MS) occurrence in women are unclear, although infec-
tion with Epstein-Barr virus and smoking were taken into consideration. The current study investigates relation 
between smoking and increasing occurrence of MS in women. Method: The female to male ratio (FMR) in smo-
kers of the general population was correlated to FMR in 10 272 (M – 4367, F – 5905) MS patients, who died 
in the years 1982–2008 in Poland. The ratio of F:M in expected MS patients, who smoked cigarettes and died 
over 27 years, was also correlated to FMR in smoking general population. Data concerning deceased MS as-
semblage was received from the Central Statistical Office and information on prevalence of smoking was obta-
ined from the Centre of Oncology in Warsaw. Correlation test by Pearson and linear regression test were used in 
the study. Results: Annual FMR in 10 272 MS patients was growing in Poland from 1.12 to 1.37 over the years 
1982–2008; correlation coefficient r with calendar year was 0.548, p < 0.01. Significant correlation was found 
between the gender-specific smoking ratio in the general population and the sex-specific ratio in MS assemblage 
during 27 years: r = 0.595, p = 0.003. Strong correlation was ascertained between the F:M ratio in smoking ge-
neral population and expected smokers with MS, who died over 3 decades; r = 0.882, p = 0.01-7. The result cor-
responded to close link between the F:M ratio in MS assemblage and in expected cohort of smokers with MS: 
r = 0.809, p = 0.01-5. Noteworthy was significant correlation of FMR in expected MS smokers with calendar year 
(1982–2008): r = 0.794, p < 0.001. Results indicate that the higher was the F:M ratio in cigarette smoking gene-
ral population, the more increased was the F:M ratio in MS assemblage. Conclusions: The F:M ratio in MS cal-
culated according to year of death increased significantly over 3 decades in Poland. The increasing occurrence 
of MS in women showed association with F:M smoking proportion in the general population. Growing occur-
rence of MS in women was at least in part linked with cigarette smoking.

Key words: multiple sclerosis, gender ratio, smoking, prevention
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WKM wśród palaczy w ogólnej populacji ustalono na 
podstawie rocznych współczynników rozpowszechnienia 
nałogu palenia u obu płci. Włączono do pracy wyniki ba-
dań rozpowszechnienia palenia w próbach populacji Pol-
ski w wieku 15 lat i więcej. Wskaźnik płci w ogólnej zbio-
rowości SM ustalono na podstawie rocznych statystyk 
zgonów. Informację o współczynnikach rozpowszechnie-
nia regularnego palenia papierosów w ogólnej populacji 
w wieku 15 lat i więcej w latach 1982–2004 otrzymano 
z Zakładu Epidemiologii Centrum Onkologii, a w la-
tach 2007–2008 z Centrum Badania Opinii Społecznej 
w Warszawie. Długookresową zmianę WKM w SM zba-
dano testem regresji liniowej, w której zmienną zależną 
był wskaźnik płci, a zmienną niezależną kalendarzowy 
rok. Korelacje pomiędzy wskaźnikami płci wykonano 
testem Pearsona.

WYNIKI

Ogólna zbiorowość chorych na SM zmarłych w  latach 
1982–2008 liczyła 10 272 osoby (M – 4367, K – 5905). 
Liczba kobiet była istotnie większa niż liczba mężczyzn; 
test U  Manna-Whitneya: p  <  0,05. Ogólny przeciętny 
wskaźnik kobiet do mężczyzn (WKM) obliczony wg roku 

zgonu wyniósł 1,35 (SD = 0,15). Wskaźnik płci zmieniał 
się w  ciągu 27 lat. Tabela 1 przedstawia WKM w SM, 
który nieregularnie wzrastał od 1,12 w 1982 roku do 1,37 
w 2008 roku. Tabela 1 zawiera także dane o wskaźniku 
genderowym w kohorcie oczekiwanych palących papie-
rosy chorych zmarłych z SM i o wskaźniku płci palaczy 
w ogólnej populacji.
Długookresowy wskaźnik płci chorych na SM powięk-
szył się o 22,3% w ciągu blisko trzech dekad. Analiza me-
todą regresji liniowej wykazała istotny wzrost występo-
wania SM wśród kobiet. Stwierdzono korelację między 
rocznym wskaźnikiem K:M a  rokiem kalendarzowym 
(1982–2008); współczynnik korelacji r wynosił 0,548, 
p < 0,01. Wyższą proporcję kobiet do mężczyzn z SM 
zanotowano zwłaszcza w latach 1993–1994 i 2000–2007. 
Wśród urodzonych przeważnie wcześniej i zmarłych w la-
tach 1989–1992 WKM równał się 1,26, natomiast wśród 
urodzonych przeważnie później i  zmarłych w  latach 
2000–2008 wskaźnik wynosił 1,51. Można przypuszczać, 
że działanie czynników środowiskowych zwiększających 
występowanie SM u kobiet wzmogło się po 1960 roku. 
Warto dodać, że w grupie 436 chorych, którzy zmarli 
w 2007 roku, proporcja kobiet do mężczyzn urodzonych 
wiosną w  Polsce (87:47) była znacznie wyższa aniżeli 

Rok Roczna liczba chorych 
zmarłych z SM

Roczny wskaźnik 
kobiet do mężczyzn 

z SM

Roczny wskaźnik K:M 
wśród oczekiwanych  

chorych na SM  
palących papierosy

Roczny współczynnik  
rozpowszechnienia palenia  

papierosów na 100 mieszkańców 
w wieku 15 lat i więcej

Roczny wskaźnik K:M 
wśród palących  

papierosy w ogólnej 
populacji w wieku  

15 lat i więcej
Mężczyźni Kobiety Mężczyźni Kobiety

1982 243 273 1,12 0,55 65 32 0,49
1985 251 291 1,15 0,54 55 26 0,47
1986 238 304 1,27 0,60 55 26 0,47
1987 201 283 1,40 0,66 55 26 0,47
1988 232 293 1,26 0,59 55 26 0,47
1990 235 302 1,28 0,62 51 25 0,49
1991 235 309 1,31 0,64 51 25 0,49
1992 206 277 1,34 0,57 51 25 0,49
1993 190 289 1,52 0,74 51 25 0,49
1994 194 291 1,50 0,83 45 25 0,55
1995 200 275 1,37 0,70 45 23 0,51
1996 223 273 1,22 0,62 45 23 0,51
1997 168 190 1,13 0,57 45 23 0,51
1998 144 184 1,27 0,65 45 23 0,51
1999 204 256 1,25 0,67 43 23 0,53
2000 171 264 1,54 0,93 43 26 0,60
2001 186 271 1,45 0,88 43 26 0,60
2002 183 264 1,44 0,87 43 26 0,60
2003 156 270 1,73 0,87 43 26 0,60
2004 158 218 1,37 0,92 38 26 0,60
2007 171 265 1,55 0,93 40 24 0,63
2008 174 239 1,37 0,82 40 24 0,63

Średnia 1,35 0,71 0,53
Odchylenie standardowe (SD) 0,15 0,13 0,05

Tabela 1. �Roczny wskaźnik K:M wśród chorych zmarłych ze stwardnieniem rozsianym oraz wśród palących papierosy w ogólnej populacji Polski 
w latach 1982–2008
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proporcje urodzonych w innych porach roku (178:124); 
porównanie wskaźnika płci w dwóch sezonowych kohor-
tach wykazało istotną różnicę: 1,85 vs 1,24 (dane publi-
kowane gdzie indziej).
Głównym przedmiotem badania była hipotetycz-
na zależność między wieloletnim wskaźnikiem płci 
wśród regularnie palących papierosy w ogólnej po-
pulacji i długookresowym wskaźnikiem genderowym 
w zbiorowości 10 272 chorych zmarłych z SM w latach 
1982–2008. WKM wśród palących papierosy w ogólnej 
populacji obliczony na podstawie dostosowanych do 
płci współczynników rozpowszechnienia palenia wy-
niósł średnio 0,53 (SD = 0,03), zakres 0,47–0,66. Śred-
ni WKM w  badanej zbiorowości SM równał się 1,35 
(SD = 0,13), zakres 1,12–1,73 (tabela 1). Korelacja mię-
dzy tymi wskaźnikami płci była statystycznie istotna; 
współczynnik korelacji wyniósł r  =  0,595, p  =  0,003. 
Zależność wskaźnika K:M wśród palących papierosy 

w ogólnej populacji (zmienna Z) z WKM w zbiorowo-
ści SM (zmienna X) przedstawiono na rys. 1.
Wynik tego badania potwierdza hipotezę, że im wyższy 
był wskaźnik K:M wśród regularnie palących w  ogól-
nej populacji w  wieku 15 lat i  więcej, tym większy był 
wskaźnik K:M w badanej zbiorowości chorych zmarłych 
z SM. Zbadano również zależność między WKM ogó-
łu palaczy papierosów w kraju i analogicznym wskaźni-
kiem w kohorcie oczekiwanych chorych na SM, którzy 
palili papierosy i zmarli w latach 1982–2008 (tabela 1). 
Ustalono, że średni wskaźnik K:M w grupie oczekiwa-
nych chorych na SM, która paliła papierosy, równał się 
0,71 (SD  =  0,13); zakres 0,54–0,93. Korelacja między 
tymi zmiennymi była wysoce statystycznie istotna; 
współczynnik korelacji osiągnął 0,882, p = 0,01-7. Prze-
mawia to za tym, że wzrost liczby oczekiwanych kobiet 
z SM wiązał się z paleniem papierosów. Wzrost zachoro-
wań kobiet na SM musi ponadto zależeć także od innych 
czynników. Z  tym wynikiem korespondowała relacja 
między wskaźnikiem K:M w zbiorowości zarejestrowa-
nych chorych zmarłych z SM i WKM w kohorcie ocze-
kiwanych chorych na SM, którzy palili papierosy. Zwięk-
szająca się proporcja K:M z SM bardzo silnie korelowała 
z  rosnącą proporcją oczekiwanych kobiet do mężczyzn 
z SM palących papierosy. Stwierdzono, że zależność 
między tymi zmiennymi była wysoce istotna, ponieważ 
r równał się 0,809, p = 0,01-5 (rys. 2).
Dodatkowym argumentem przemawiającym za istnie-
niem związku palenia papierosów z  częstszym wystę-
powaniem SM u  kobiet jest wynik badania zależności 
tych długookresowych zmiennych z rokiem kalendarzo-
wym (1982–2008). Stwierdzono, że zarówno wzrastają-
cy wskaźnik K:M w zbiorowości chorych zmarłych z SM, 
jak i  rosnący wskaźnik K:M w  kohorcie oczekiwanych 
chorych z SM palących papierosy wykazały istotną za-
leżność z rokiem kalendarzowym (rys. 3).
Relacja obu rosnących wskaźników płci do roku kalen-
darzowego miała statystyczną znamienność: r = 0,548, 
p  <  0,01 oraz r  =  0,794, p  =  0,001. Wzmacnia to 

Rys. 1. �Wykres współzależności pomiędzy wskaźnikiem K:M wśród 
palących papierosy w ogólnej populacji Polski – zmienna 
Z  (d) – i  wskaźnikiem K:M w  zbiorowości chorych 
zmarłych z SM – zmienna X. Analiza metodą liniowej re­
gresji wykazała istotną asocjację; współczynnik korelacji 
r (Z, X) = 0,595, p = 0,003
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Rys. 2. �Relacja wskaźnika K:M w zarejestrowanej kohorcie z SM do wskaźnika oczekiwanych K:M z SM, którzy palili papierosy. Zależność między 
tymi zmiennymi była istotna: r = 0,809, p = 0,01-5
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hipotezę, że jednym z czynników zwiększających wystę-
powanie SM u kobiet jest długotrwałe i regularne pale-
nie papierosów.

OMÓWIENIE

Badanie rozszerzonej zbiorowości 18 703 chorych zmar-
łych z SM (M – 8454, K – 10 249) w Polsce w  latach 
1969–2007 wykazało istotny wzrost wskaźnika K:M 
z  1,10 do 1,47; p  <  0,0001(21). Podobny trend WKM 
stwierdzono w populacjach chorych na SM urodzonych 
w wyższej szerokości geograficznej, białej rasy, pochodzą-
cych z młodszej generacji i wykazujących remitujący prze-
bieg choroby(15,16,19,20,25). Wzrost wskaźnika K:M w Polsce 
wystąpił zwłaszcza wśród urodzonych po 1960  roku(16). 
Nie wyjaśniono, czy nieproporcjonalnie rosnące występo-
wanie SM u kobiet ma związek z wyższym wiekiem za-
chorowania pacjentek(20,26). W Pomorskiem WKM wzrósł 
z 1,24 do 1,78 (1960–1984), a  średni wiek zachorowa-
nia kobiet na SM podwyższył się z  28,2 do 37,1  roku 
(1985–1992)(26). Wiek i płeć stanowią istotne czynniki ry-
zyka SM(1,16,27). W grupie powyżej 12. roku życia WKM 
szybko wzrastał do 3:1(27). Większy WKM wiązał się z po-
kwitaniem dziewcząt wykazujących początkowo niski po-
ziom estrogenów(8). Niższy poziom estrogenów wpływał 
niekorzystnie na immunoregulację(8). Większa subpopu-
lacja limfocytów Th17 wytwarzała prozapalne cytokiny(3). 
U dziewcząt w wieku 12–19 lat dochodziło do częstszych 
zachorowań na SM aniżeli u chłopców również wskutek 
działania innych czynników. W porze zimowej, zwłasz-
cza w wyższych szerokościach geograficznych, występo-
wał niższy poziom krążącej 25-hydroksywitaminy D, 
który korelował z wyższym ryzykiem SM(28). Nie stwier-
dzono natomiast, ażeby dziewczęta w wieku 12–19 lat 

miały istotnie mniejszą ekspozycję na radiację słonecz-
ną w porównaniu z męskimi rówieśnikami(28,29). Prawdo-
podobny jest jednak związek między ryzykiem zachoro-
wania kobiet na SM i  ich coraz powszechniejszą pracą 
w zamkniętych pomieszczeniach połączoną z mniejszym 
wystawieniem na promieniowanie nadfioletowe B(9,23). 
Ponadto kobiety częściej aniżeli mężczyźni stosowały ko-
smetyki ochraniające skórę przed promieniowaniem nad-
fioletowym B(30).
Czynnikiem, który może powodować wzrost zachoro-
wań kobiet na SM, jest zakażenie wirusem Epsteina-Barr. 
Dziewczęta w wieku 15–19 lat częściej niż chłopcy zapadały 
na zakaźną mononukleozę (ZM)(31–33). Z kolei w kohorcie  
83 dzieci 11 po zachorowaniu na SM było seronegatywnych 
względem wirusa Epsteina-Barr. Początek choroby neu-
rologicznej wystąpił średnio w wieku 7 lat, a wskaźnik K:M 
był niski i równał się 1,2:1,0(34). Aż 72 dzieci (86%) z SM 
było seropozytywnych, średni wiek zachorowania wynosił 
13 lat i wskaźnik K:M doszedł do 1,7:1,0(34). W amerykań-
skiej grupie 599 chorych z SM średni wiek zachorowania 
42% badanych na ZM wyniósł 16 lat (SD = 4,9), a wskaź-
nik K:M równał się 1,82(35). Można przypuszczać, że za-
każenie wirusem Epsteina-Barr dziewcząt w wieku około 
16 lat było czynnikiem spustowym ich częstszego zacho-
rowania na SM w późniejszym wieku. ZM po 15. roku 
życia mogło być związane z immunologiczną dysregula-
cją (wysoki wskaźnik Th17:Th1), osłabieniem toleran-
cji na autoantygeny i rozwojem SM(3,5,11,36). Z metaanalizy, 
którą przeprowadzili Thacker i wsp.(37), wynika, że przeby-
ta ZM wyraźnie zwiększała częstość występowania SM, 
zwłaszcza u kobiet, i przyczyniała się do wzrostu wskaź-
nika K:M od 1,9 (cztery badania kliniczno-kontrolne z lat 
1989–1995) do 5,8 (cztery inne badania kliniczno-kon-
trolne z lat 1990–2007).
Nikotynizm zwiększał ryzyko SM u kobiet prawie dwu-
krotnie, ponieważ względne ryzyko (relative risk, RR) 
u palaczek w stosunku do niepalących wzrosło do 1,7(13). 
Stwierdzono, że kobiety palące 15 lub więcej papierosów  
dziennie miały wyższe ryzyko SM aniżeli kobiety palące  
1–14 papierosów na dzień: 1,8 vs 1,6(12). Analizowa-
no zagadnienie, czy istnieje istotna zależność między  
długookresowym wskaźnikiem płci palących papiero-
sy w  ogólnej populacji i  analogicznym wskaźnikiem  
w  zbiorowości  SM. Rozpowszechnienie palenia papie-
rosów wśród kobiet w  Polsce w  latach 1982–2008, we-
dług danych Centrum Onkologii i  Centrum Badań 
Opinii Społecznej, utrzymywało się prawie na sta-
łym poziomie: współczynnik wahał się od 32 do 24 na 
100 mieszkanek. Z kolei u mężczyzn współczynnik ten 
obniżył się z 65 do 40 na 100 mieszkańców(38). W opi-
sywanej pracy stwierdzono znamienną korelację między 
WKM palących w ogólnej populacji i WKM w zbioro-
wości SM. Wskaźnik genderowy K:M chorych na SM, 
którzy zmarli w  latach 2004–2008, był istotnie wyższy 
w zachodniej niż we wschodniej Polsce: 2,24 (SD = 1,38) 
vs 1,41 (SD = 0,50)(39). Można przypuszczać, że jednym 

Rys. 3. �Graficzne przedstawienie relacji między rosnącym 
wskaźnikiem K:M w  całej zbiorowości chorych zmarłych 
z SM – zmienna X (a) – lub w kohorcie oczekiwanych 
palaczy z SM – zmienna Y (b) – i kalendarzowym rokiem 
(1982–2008). Badanie metodą liniowej regresji wykazało 
w obu przypadkach istotną asocjację r (rok, X) = 0,548, 
p < 0,01 oraz r (rok, Y) = 0,794, p < 0,001
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z czynników zwiększających zachorowania kobiet na 
SM w zachodniej Polsce było większe rozpowszechnie-
nie palenia tytoniu. Należy podkreślić, że nikotynizm nie 
tylko może zwiększyć WKM w SM, lecz także w cho-
robach autoimmunizacyjnych(40). W kanadyjsko-duń-
skiej pracy ustalono, że wskaźnik kobiet do mężczyzn 
palących tytoń w ogólnej populacji w  latach 1931–1980 
znamiennie korelował z analogicznym wskaźnikiem płci 
w SM; współczynniki korelacji były wysoce istotne w Ka-
nadzie: r = 0,94, p = 0,0001 oraz w Danii: r = 0,90, 
p = 0,0004(41). Dodatkowo analiza pozwoliła stwierdzić, 
że co najmniej 20% wzrostu WKM w SM było spowo-
dowane regularnym paleniem papierosów w obu popu-
lacjach przez kobiety(41). Badania dowiodły, że palenie 
papierosów zwiększało podatność na proces autoimmu-
nizacyjny(5,7,41). Palaczki po zachorowaniu na SM były 
bardziej zagrożone reumatoidalnym zapaleniem sta-
wów, zapaleniem tęczówki i  jelita grubego w porówna-
niu z ogólną zbiorowością chorych na SM(40). Udowod-
niono, że regularne palenie tytoniu wpływa niekorzystnie 
na czynnościową równowagę układu odpornościowego, 
działa neurotoksycznie i onkogennie(5,13).
Przyczyny wzrastającego występowania SM u kobiet są 
złożone i zróżnicowane. Znaczenie mają czynniki biolo-
giczne (wiek, płeć, hormony płciowe), kliniczne (charak-
ter przebiegu naturalnego choroby), epidemiologiczne 
(szerokość geograficzna, pora roku urodzenia, higiena 
środowiska) oraz migracja ze strefy niskiego do wysokie-
go ryzyka choroby(8,14,16,17,27,42). Ważna jest także zmiana 
stylu życia kobiet. Polega on na powszechniejszej, bar-
dziej zróżnicowanej pracy, na diecie zawierającej nad-
miar kalorii, soli i tłuszczów zwierzęcych, na streso-
gennej, bardziej niezależnej egzystencji oraz na paleniu 
papierosów(6,7,14,23,24,43). Nieproporcjonalny wzrost WKM 
w  omawianej chorobie trwa dopiero od półwiecza, nie 
należy zatem wiązać go z czynnikami genetycznymi. Jest 
jednak faktem, że kobiety są częstszymi nosicielkami alle-
la HLA-DRB1*15, który zwiększa wrażliwość na SM(44). 
Względne ryzyko SM u  nosicielek tego allela wyniosło 
1,94(45). Wzrastało ono do 2,84, jeśli nosicielki przeszły 
ZM(45). Bierne wdychanie dymu tytoniowego wskutek in-
terakcji z dwoma genami HLA również wyraźnie zwięk-
szało ryzyko SM(46). Jako jeden z dowodów genetycznie 
uwarunkowanej predyspozycji kobiet i ich dzieci do roz-
woju omawianej choroby przytacza się tzw. efekt pocho-
dzenia chorych dzieci z matczynego rodzicielstwa (ma­
ternal parent-of-origin effect). Polega on na tym, że chore 
na SM przyrodnie rodzeństwo częściej miało wspólną 
matkę aniżeli wspólnego ojca; RR kształtowało się jak 24 
do 13(47). Z drugiej strony niski wskaźnik K:M wśród cho-
rych na SM może wynikać z wpływu innych czynników. 
Chodzi o rzadsze nosicielstwo allela HLA-DRB1*15, wy-
stępowanie allela HLA-A*02, urodzenie w niskich szero-
kościach geograficznych, zwłaszcza przed 1950 rokiem, 
przynależność do rasy negroidalnej oraz pierwotnie po-
stępujący przebieg choroby(5,9,16,20).

Wzrastające występowanie SM u kobiet zależy od chro-
nologicznego wpływu czynników środowiskowych lub 
zintegrowanego działania środowiska z czynnikami ge-
netycznymi(6,29,44). Ryzyko SM może formować się już 
w okresie prenatalnym wskutek współdziałania promie-
niowania słonecznego i witaminy D ze zmianą funkcjo-
nowania wrodzonego układu odpornościowego(6,8,10). 
Zagrożenie zachorowaniem na SM kształtuje się wraz 
z reaktywnością adaptacyjnego układu odpornościo-
wego na zakażenie wirusowe w późnym dzieciństwie 
i  młodości(6,36,41). Zdaniem Ortona i  wsp.(9) im młodszy 
wiek narażenia na czynniki środowiskowe, tym bardziej 
prawdopodobna wydaje się predykcja większego wzro-
stu wskaźnika K:M w SM. Zwiększenie wskaźnika K:M 
może wiązać się z niedostatecznym gestacyjnym usło-
necznieniem matek i częstszym urodzeniem w porze wio-
sennej dziewczynek, które później zapadały na SM(10). 
Od 11. roku życia pokwitanie u dziewcząt znacznie przy-
spieszało wzrost wskaźnika K:M(27). W wieku 15–19 lat 
częstsze zachorowanie dziewcząt na ZM podwyższa-
ło wielkość WKM w SM(11,37). Po 17. roku życia istot-
nym czynnikiem przyczyniającym się do wzrostu WKM 
jest palenie papierosów(41). W patogenezie choroby biorą 
udział związki chemiczne dymu tytoniowego(8). Zwięk-
szają one przepuszczalność bariery krew–mózg wskutek 
aktywacji metaloproteinazy 9, poszerzają odczyn zapal-
ny w mózgu drogą aktywacji prozapalnych białek (biał-
ko C-reaktywne, interleukina IL-6) oraz przyczyniają się 
do większego uszkodzenia tkanki nerwowej przez wzrost 
NO i innych wolnych rodników(7). Jeżeli wzrost występo-
wania SM u kobiet wiąże się z kilkoma czynnikami, to 
również zapobieganie chorobie powinno być wielokie-
runkowe. Można założyć, że intensywne usłonecznienie 
ciężarnych matek i młodych kobiet, zwłaszcza podczas 
urlopów zimą w górach, oraz codzienne przyjmowanie 
1000 j.m. witaminy D3 ma zapobiegawcze znaczenie. 
Istotna wydaje się także możliwość kontaktu z rówie-
śnikami w żłobku i przedszkolu, wskutek czego częściej 
dochodzi do wczesnego, podklinicznego zakażenia wi-
rusem Epsteina-Barr. Zapobiegawczo działa również eli-
minacja palenia papierosów i biernego wdychania dymu 
tytoniowego zarówno w dzieciństwie, jak i w później-
szym wieku. Opisane postępowanie przynajmniej czę-
ściowo obniża ryzyko choroby i ogranicza wzrost wskaź-
nika K:M w SM(10,38,41,48,49).

WNIOSKI

Proporcja kobiet do mężczyzn zmarłych ze stwardnieniem 
rozsianym wzrosła istotnie w Polsce w latach 1982–2008.
Rosnące występowanie stwardnienia rozsianego u kobiet 
wykazało znamienną korelację ze wskaźnikiem kobiet do 
mężczyzn regularnie palących tytoń w ogólnej populacji.
Wzrastające występowanie stwardnienia rozsianego u ko-
biet wykazało asocjację ze wskaźnikiem oczekiwanych 
palących kobiet do mężczyzn cierpiących na tę chorobę.
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