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• Çevresel Risk Faktörleri:

-> Gerçek suçlu kim?

-> Onu değiştirebilirmiyiz ? Etkileyebilirmiyiz?

-> Hasta ve ailesi için danışmalık ? 

-> Gelecekte daha fazla araştırmaya değer mi?
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-> Hastalarda çevresel risk faktörlerinin yönetimi?

- Sadece istendiğinde tavsiye vermek?
- Kan testi?
- Vit. D ?
- Diyet ?
- Sigara ?

-> Bu durumun hastalık seyrini etkilediğini yada 
değiştirdiğini düşünüyormusunuz??
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1. İklim ve Vitamin D
2. Sigara
3. Diyet

Obezite
Tuz 

4. Gut immunoloji
Parazit Enf.
Bagırsak Flora
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Sigara İçmek?
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Sigara içimi (Hipoksi)

Genetik / epigenetik modifikasyonlar; oksidatif stres, reaktif oksijen türleri 
(ROS) ve serbest radikal üretimi ve nikotin ve ağır metal toksisitesinde artış

Proinflamatuvar yolakların aktivasyonu
Treg seviyesinde azalma

Hipoksi-indüklenebilir faktörün (HIF) artmış ekspresyonunu

Akciğerde SSS’e yönelik otoreaktif hücrelerin aktivasyonu ve SSS’e saldırı
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Neurology 2003; 61: 1122-1124

Norveçte 22312 denekte yapılan çalışma

Table The number of smokers and risk estimate (rate ratio) for six common diseases among 22,312 subjects in the general population of 
Hordaland County, Norway

* Information on smoking was missing for 72 individuals including one patient with multiple sclerosis.
† Rate ratio estimated in a Cox proportional hazard regression model with smoking as a time-dependent covariate. Smoking individuals 

are being compared with nonsmoking individuals at the same age for the risk of developing the disease. All analyses were performed 
stratified by sex.

Disease No. of patients* Never smoker, n (%) Current or past smoker, n (%) Ratio ratio† (95% CI)

Multiple sclerosis 86 21 (24.4) 65 (75.6) 1.81 (1.13–2.92)

Myocardial infarction 76 9 (11.8) 67 (88.2) 4.53 (2.26–9.01)
Angina pectoris 108 17 (15.7) 91 (84.3) 3.30 (1.96–5.55)
Stroke 93 27 (29.0) 66 (71.0) 1.48 (0.94–2.35)
Asthma 1,350 446 (33.0) 904 (67.0) 1.21 (1.05–1.39)
Diabetes 216 85 (39.4) 131 (60.6) 0.86 (0.65–1.13)
Total population 22,240 8,239 (37.0) 7,892 (35.5) 1.00



Table Smoking and the risk of MS: Findings from population-based studies

Study Design, location Smoking measure
Odds ratio
(95% CI)

Reference 4 Prospective cohort study of incident cases among
British women

Prospective cohort study of incident cases among
British women

Case-control study of incident cases in Montreal

> 15 cigarettes/day* 1.4 (0.9–2.2)

Reference 5 >15 cigarettes/day* 1.4 (0.9–2.2)

Reference 6 ever vs never smoked
20–40 cigarettes/day*
ever vs never smoked
2:25 pack-years*

ever vs never smoked
(dose response not reported)

1.6 (1.0–2.4)
1.9 (1.2–3.2)
1.6 (1.2–2.1)
1.7 (1.2–2.4)
1.8 (1.1–2.9)

Reference 7 Prospective cohort study among U.S. women

Reference 3 Case-control study of prevalent cases in
Hordaland, Norway

* Comparison group for cigarette dosage categories is never smokers.

SİGARA VE MULTİPL SKLEROZ

Neurology 2003; 61: 1032-1034
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Arch Neurol. 2009; 66 (7): 858-864

Never-‐smokers

Ex-‐smokers

Time to conversion from RR-‐MS to SP-‐MS



Neurology 2009; 73;504-510
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Bu meta analizde sigara içimi ile RRMS  ve 
SPMS arasında kuvvetli ilişki var iken KIS RRMS 

e dönüşümü ve PPMS e dönüşüm arasında 
zayıf ilişki bulunmuş
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Daha ağır atak semptomları, daha sık atak ve daha ağır
dizabilite
Sigara içiminden 10 dakika sonra semptomlarda artış ve
motor performansta azalma
Sık akciğer enfeksiyonu atak riskini artırır
IMD lardan yararlanım az

(IFN ve Natalizumaba karşı antikor gelişimi !!)

SPMS’e dönüşüm hızlı ve dizabilite yüksek
Sigara içme süre ve miktarı dizabilite düzeyi ile korele
Kognitiv bozulma sigara içenlerde daha fazla

Anna K Hedström Multiple Sclerosis Journal 2017
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• SİGARA MS ÜZERİNDE NEGATİF YÜKE SAHİP

• SİGARA KESİLDİKTEN SONRA BU NEGATİF ETKİYİ AZALMAKTA

• SİGARAYI BIRAKANLARDA SPMS’E DÖNÜŞÜM YILI

• BIRAKMAYANLARDAN 8 YIL DAHA FAZLA

• YAŞAM KALİTESİNİ ARTIRAN ÖNEMLİ BİR FAKTÖR

SİGARA DEĞİŞTİRİLEBİLİR RİSK FAKTÖRÜ

SMOKİNG AND İTS İNTERACTİON WİTH GENETİCS İN MS ETİOLOGY. MULTİPLE SCLEROSİS
JOURNAL 2018
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Sigarayı bırakmak için geç 
değildir!!!!!

Aile içinde çocuklarınızı sigara 
maruziyetinden kurtarın !!!!
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Obezite, dünya çapında güncel bir halk sağlığı sorunudur; ABD'deki
yetişkinlerin yaklaşık % 35'i obez .
Obezite çocuklarda iki kattan fazla artmış ve ergenlerde son 30
yılda 4 katına çıkmıştır

Obesity and Multiple Sclerosis Susceptibility: A Review J Neurol Neuromedicine. 2016 



DİYET VE MULTİPL SKLEROZ

?
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Body size and risk of MS in two cohorts of US women.

Neurology 2009:73:1543.

“20 yaşından önce BMI yüksekliği hem kadınlar hem erkekler için MS gelişimi 
açısından risk teşkil etmektedir”

Mult. Scler. 2012 Sep 18(9)

NHS, cases/ 
person-
years

NHSII,
cases/ 
person-
years

Pooled relative risks (95% CI)

Age-, smoking-
Age-adjusted adjusted

Multivariat
e* adjusted

BMI age 18 (kg/m2)

<18.5 21/292,421 45/231,006 0.94 (0.71–1.24) 0.94 (0.71–1.24) 0.96 (0.73–1.27)

18.5–<21 77/963,413 134/656,714 1 (ref) 1 (ref) 1 (ref)

21–<23 55/648,273 84/347,962 1.15 (0.92–1.42) 1.13 (0.91–1.40) 1.13 (0.91–1.40)

23–<25 24/281,999 31/161,737 1.00 (0.74–1.35) 0.97 (0.72–1.31) 0.97 (0.72–1.31)

25–<27 20/130,338 17/72,559 1.51 (0.90–2.52) 1.45 (0.86–2.43) 1.44 (0.87–2.39)

27–<30 8/72,619 16/50,889 1.47 (0.96–2.24) 1.40 (0.92–2.14) 1.40 (0.92–2.14)

>30 6/45,583 21/39,839 2.41 (1.61–3.60) 2.26 (1.50–3.38) 2.25 (1.50–3.37)

Total 211/2,434,647 348/1,560,707

p, trend <0.001 <0.001 <0.001

p, het 0.98 0.96 0.997
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Erken yaşamda Obesite MS riskini artırır
A. Langer-Gould, et al.“Childhood obesity and risk of pediatric multiple sclerosis and clinically isolated syndrome,” Neurology, vol. 80, no. 6,

pp. 548–552, 2013.

K. L. Munger, et al. “Childhood body mass index and multiple sclerosis risk: A Long-Term Cohort Study,” Multiple Sclerosis Journal, vol. 19, no.

10, pp. 1323–1329, 2013.

K. L. Munger, et al. “Body size and risk of MS in two cohorts of US women,” Neurology, vol. 73, no. 19, pp. 1543–1550, 2009.

Wesnes, et al. “Body size and the risk of multiple sclerosis in Norway and Italy: the Env. MS study,” Multiple Sclerosis Journal, vol. 21, no. 4, pp.

388–395, 2015.

Obesitede MS riski azalır !!
M. Markianos, et al. “Body mass index in multiple sclerosis: associations with CSF neurotransmitter metabolite levels,” ISRN Neurology, vol.

2013

MS ve genel populasyonda obesite oranları aynı
S. R. Khurana, et al., “The prevalence of overweight and obesity in veterans with multiple sclerosis,” American Journal of Physical Medicine

and Rehabilitation, vol. 88, no. 2, pp. 83–91, 2009.

ÇELİŞKİLİ SONUÇLAR!!!
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•Özellikle çocukluk çağı yüksek BMİ MS hastalığı gelişimi üzerine etkili

•18-25 yaş arası yüksek kilo en fazla risk teşkil ettiği saptanmış*

•8-10 yaş arası obezitede MS için risk tespit edilmemiş**

•Kadınlarda ki obezitenin MS gelişimi üzerine etkisi daha fazla

•Yetişkin dönemde ortaya çıkan obezite ise tedaviye yanıtı ve hastalık

progresyonu üzerine etkili***

**Obesity and Multiple Sclerosis Susceptibility: A Review J Neurol Neuromedicine. 2016

***Environmental factors in the development of multiple sclerosis r e v u e n e u r o l o g i q u e 2 0 1 8

*The Role of Diet in Multiple Sclerosis: Mechanistic Connections and Current Evidence: Current Nutrition Reports (2018)
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Obesity and Multiple Sclerosis: A Mendelian Randomization Study. PLOS Medicine 2016
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Multiple Sclerosis and Obesity: Possible Roles of Adipokines Mediators İnflamation 2016
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Multiple Sclerosis and Obesity: Possible Roles of Adipokines Mediators İnflamation 2016
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Spesifik bir diyet yok maalesef

Kanıtlanmış iki nutrisyonel takviye tavsiyesi var bunlar;

1. D vitamini : MS'in potansiyel bir biyobelirteç

olduğunu belirtmek için yeterli kanıt vardır

2. B12 vitamini : B-12 konsantrasyonu ile EDSS skoru

arasında negatif bir ilişki olduğunu gösterilmiştir

Influence of Diet in Multiple Sclerosis: A Systematic Review. Adv Nutr. 2017 May 15;8(3):463-472

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28507011
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Western lifestyle and immunopathology of multiple sclerosis. ANNALS OF THE NEW YORK ACADEMY OF SCIENCES 2018
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İnsan vücudunun günlük tuz ihtiyacı 6 gramdır. 1 tatlı kaşığı kadar
BESİN (100 gr) TUZ (mg.) SODYUM (mg.)
Beyaz ekmek 858 33
Tam buğday ekmeği 100 40
Çavdar ekmeği 664 265
Kepekli ekmek 1112 445
Dana eti 123 49
Kuzu eti 180 72
Tavuk eti 199 82
Hindi eti 179 72
Balık eti 299 59
Pastırma 6201 2480
Sucuk 2548 1019
İnek peyniri 1118 447
Keçi peyniri 3575 1430
Koyun peyniri 2452 481
Yumurta 120 48
Kuru baklagiller 20 8
Süt 50 20
Yoğurt 51 20
Zeytin 3475 1390
Taze fasulye 1118 447
Enginar 1088 455
Bamya 1124 450
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Autoimmunity Reviews 17 (2018)
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Salt, inflammatory joint disease, and autoimmunity. Joint Bone Spine 2018
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Nature. 2013
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122 RR-MS hastası

Tahmini günlük sodyum alımı: Günlük sodyum atılımını tahmin etmek için

spot idrar toplama

Tuz alımı şu şekilde sınıflandırılmıştır: yüksek:> 4.8 g / gün orta: 2 ila 4.8 g /

gün Düşük: <2 g / gün

Nüks oranı, 2 g / gün'den daha az alım yapılanlara göre yüksek tuz

alımında 3.95 kat daha fazla (% 95 CI 1.39-‐11.21)

Günde 2.0 ila 4.8 g / gün alım yapan katılımcılar düşük alım grubunun 2.75

katı olan nüks oranlarına sahip(% 95 CI 1.30-5.81).

Kohort ortalamasının 1 g üstündeki her artış, T2 sayımında 3.65- lezyon

artışı ile ilişkili (SD 0.77, P <0.001).

Sodium intake is associated with increased disease activity in multiple sclerosis. j Neurol Neurosurg Psychiatry. 2015



Kesin ve Olası Yaşam Stili ve Çevresel Risk Faktörleri



Alman İktisatçı Fritz Neumark

Sizler farkında değilsiniz 
ama, onlar şu gerçeğin 
farkındadırlar: Tarihten 
Türk çıkarılırsa tarih 
kalmaz.
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