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CHiARi-FROMMEL SENDROMU HAKKINDA 

Dr.Ata KOCAER (x} 

Ender görülen bir hastalık olan Chiari-Frommel sendromlu bir hnsta 
sunulmuştur. Bu hastada glactorrhea ve amenorrhea 6 yıl önce, ilk doğum­
dan sonra ortaya çıkmış, iki defa terme erişmeyen spontan gebelik mey­
dana gelmiş, fakat gene de semptomlar devam etmiştir. 

Bu vak•a nedeni ile literattir araştırması yapılmış, Chiari-Frommel 
sendromu geniş bir şekilde tartışılmıştır. 

SUMMARY: 

A rare disease which i s called Chiari-Frommel syndrome is reported 
After the first delivery six years ago, persistent galactorrhea and amen­
orrhea symptomes have occured: during this time she carried two preg­

. nencies, which didn•t arrive its term, but the symptomes of the galactar­
rhea and amenorrhea continued. 

Because of this case the literature has been reviewed and the Chiari­
Frommel syndrome is discused. 

Doğumdan sonra olu~an ,g lactorrhea ,amenorrhea ve gen i ta 1 or-
ganlarda atrofi ile karakterlenen bu şendram 1855 de CHiARi tara-
fından tanımlandı.l882 de FROMMEL buna benzer bir vak•a bildirdi 
(1). LiPPARD (1961)•a göre yayınladığı vak•aya kadar literaturde 19 
Chiari -Frommel sendrumu mevcuttu (2). Biz taradığımız literatUrde bu­
gUne kadar 40 hakiki Chiari -Frommel sendromuna rastladık (2 ı3 ,4 ,5 ,6). 
Bu kadarender görUien bir vak•amızı yayınlamayı uygun bulduk. 
VAK•ANIN SUNULMASI: 

.Ş. K. 28 ya~ında,ev kadını.Şikôyeti:GöğUslerinde dolgunluk,de­
vamlı sUt gelmesi ve ôdet görememe. 

Hikôyesi: 7 yıl önce normcı 1 spontaiı doğum yapan hasta 9 ay ôdet 
görmem i~. Çift hormon la bir ôdet (?) gördUkten sonra ,3-4 ay kadar 
oral kontraseptiv kullanmı~:bu arada belli belirsiz ôdet ~eklinde kana­
mala"rı olmu~.Çocuğunu 14 aylıkken memeden ayırmı~,fakat sUt dur­
mamı~ ve artık hiç ôdet görmem i~. Ba~ vurduğu doktorlar çift hormon 
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ve östrogen vermi~ler. Hormontarla ôdet ~eklinde kanama oluyor, süt 
sekresyonu durmuyormu~. ilk doğumdan 5 yıl sonra gebe ı kalan hasta, 
18 haftalık spontanabort yapmı~,~ikôyetleri devam etmi~.l973 ba~ın­
da 3 . cU kez gebe kalmı~,ama bu da 32 haftalık ölü doğumla sonuçlal)­
mı~. Hasta ga lactorrhea ve amenorrhea'nın gider i tmesinden ba~ka, ıs­
rarla 7 ya~ ında ki oğluna karde~ aramaktadır. 

Adet onamnezi :i lk ôdet 14 ya~ında:i lk gebefiğe kadar ôletleri 30 
60/ 3 gün ve günde 3 petlik kanama. 

Öz geçmiii:Önemfi bir hastalık ve kafa travması geçirmemi~. 
Soy geç.mi~i:Bir özellik yok. Babası lökozdan ex. 

ilk önce ambulatuar tedaviye alınan hastaya günde 5 mgr.ö.ştradi­
ol benzoat i. M olarak veri Idi. Bu tedaviye 10 gün devam edi Idi. Has-. 

ta 30.3.1974 de östradiol benzoat inieksiyonlarının bittiği gün has­
tahaneye yatırıldı. Yatı~ının 3 . cU g.UnU ba~layıp 4 gün süren ex ute­
ro kanamacldu (withcrawal bleedin9). Yapılan sistem muayenelerinde 
bir özelli.k yoktu . Genital ve sekonder seks muayenesinde: Uterusun 
normal hudutlar içinde küçükçe olmasından ba~ka,memeler bUyük, 
sol meme daha gergin,her ikisinden de biraz sıkınca sUt fi~kirdiği tes­
bit edi Idi. Kalçalar gen i~, k ılianma kadına özgü bulundu:hirsutismus 
yoktu. 

Diğer ara~tırmalar,röntgen ve Iabaratuar bulguları:Sella turcica 
grafisi i le göz dibi ve görme alanı normal ,glikoz yükleme testi nor­
malın üst sınırı ,bazal metabolizma x o/o 16 bulundu:idrarbulguları bir 
özellik göstermedi. Sedimentasyon hızı 4-11-31 mm/ 1/2-1-2 saat,Hb . 
o/o70,eritrosit 3 .900.000,Iökosit 8.600,kanda üre o/o 22 mgr. ,kanda 
Na %342 mgr. , K o/o 15.8 mgr., Ca o/o 8,3 mger., olara~ saptandı. 
Bazal temperatUr kurbu monofazik,seri halinde ydpılan vaginal smea~ 
lerde normale yakın östrogenik aktivite olduğu görUldU. Östradiol ben 
zoat injeksiyonlarından sonra meydana gelen kanamanın (withdrawal 
bleeding) 22.ci günü idrarda yapılan hormon tetkiklerinde cr~tine 
0 , 75 gr/ 24 saat,C.pregnandiQII,59 mgr/ 24 saat,folliculine3Jgam­
ma/ 24 saat,l7 c~Ho.l8,4 mgr/ 24 saat bulundu . Piasma Growth Hor­
mone 3 mikro ünite/ cc i le Plasma ·LH 1 mikroünite/ cc den ve Plas­
ma FSH 2 mikro ünite/ cc den daha az olarak saptandı. Gene kanama­
nın 26. cı günü yapılan endometrium biopsisi sırasında h isterometre 6 
cm.bulundu . Çok az gelen. endometrium dokusunun histo- pa toloj ik 

r.ıuayene sonucu ise atrofik ve kısmen proliferasyon fazı idi. imkônsız-
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lıklar yUztinden proteine bağlı iod ölçü lemedi. 

TARTIŞMA: 

Çoklukla primiparlarda ve 17-35 ya§lar arasında olu§an bu sendr~ 
mun,2 i Id 15 yı ll ık süre içinde spantan remisyon gösterebi leceği veya 
menapoza dönü§ebileceği bildirilmi§tir (3,4,5,) . Doğurdukları ço-
cuklarını genellikle emziren hastalardasütün vasfıı,ceostrium ile nor­
mal süt arasında bulunmu§tur.tvA.enarj normal zamanda veya birazge­
cikmi§tir,fakat ekseri vak'alarda hastalıktan önceki ôdetler oligo­
hypomenorrhea §eklinde bulunmu~tur. 

Bu hastalıkta genital muayenedevagina kun,J,fornixler silik,cer-
vix ufalmı~,·uterus ve overler hipoplazik bulunur. Bazal temperatür 
kurbu monofaziktir ,vaginal smear' ler hipoöstrogenik aktivite gC.Ssterir 
ler ve fern testi negatiftir. Endometrium biopsi si atrofi k görünümdedir. 
LH ve FSH' ın kandaki ve idrardeki seviyeleri dU§Uktur . 17 ketostero­
idler genellikle normaldir,fakat normalin altında veya üstünde deği­
~iklikgösterebilirler.Sella grafisi,insulin ve glikoz tolerans testi, 
göz dibi ve görme alanı tetkikleri normal değerler ta~ır. 

Bu sendromun fizyopatolojisi bugüne kadar aydınlatılamamı~tır. 
Hipothalamustan prolaktin hariç bütün trafik hormonları salgılatan 
ve "re leasing factor " denen faktörlerin sa lgılandı~.ı gösteri Imi~ tir • . 
Prolaktin için aksine, inhibe edici bir faktör sa lg ılanmaktadır .Bu fak­
törler özel portal sistemle hipofiz ön loba gelir ve orada trofik hor­
monların (FSH, LH,ACTH, TSH gibi) salgılanmasını sağlar. Hipothala­
musun daha üst merkezlerle kantrolönün nörohormonal mi ,stimü lôn mı 
olduğu henüz anla~ılamamı~tır. (7) . Hipothalamohipofizer aksta orga­
nik veya fonksiyonel bir dengesizlik,hipofizin FSH ve LH salgılanm~ 

· sında azalma,buna kar§ı prolaktin (LTH) salgı lamasında artma yaparak 
bu sendromu olu~ turacaktır. Bu da klinik olarak go lactorrhea ve ome- . 
norrhea ile kendini gösterecektir (6). 

ARGONZ ve del CASTiLLO 1953 de hipothalamik veya hipefi­
zer neoplazmasız ve doğuma bağlı olmaksızın galactorrhea ve ame­
norrhea sendromu görülebileceğini belirterek buna ait 4 vak'a sun­
mu§lardır (8). Bu hal tamamen fönksiyonel bozukluğuna bağlanmı~tır . 
Chlorpromazine,phenothiazine ve oral kantroseptivler gibi bazı ilôç­
ların hi pothalamusa etkisi i le hipotha lamohipofizer dengenin bozu la­
bileceği ve amenorrhea i le go lactorrhea yapabi lecekleri de bi Id iri 1 -
mi§tir (4,9,10). 
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Post partum olmaksızın galactorrhea ve amenorrhea semptomları 
gösteren bir de FORBES-ALBRiGHT sendromu vardır ki ,bu da hipefi­
zer veya hipothalamik türnöral nedenlere bağ lanmı~tır. 

Böylece galactorrhea ve amenorrhea semptomları gösteren hasta­
ları bazı yazarlar,fonksiyonel ve tUmlSraJ men~eli olarak iki gruba a­
yırmayı dU~UnmU~Ierdir. Diğer bazı ara~tırıcılar da bu se~tom komp­
leks li hastaları 3 ayrı grupta toplamı~lardır: 1-Hipofizer tUmöroHnak­
sızın postpartum ortaya çıkanlar (Chiari -Fromme 1 sendromu), 11-Hipo­
fizer veya Paraseller tümör bulunmıyon ve fakat gebelikle alôkalı ol­
mıyanlar (ARGONZ-del CASTiLLO sendromu), 111-Nonakrome~alik 
fakat hipefizer tumöriU olanlar (6). 

RANKiN ve arkada~ları (1969),Chiari-Frommel sendromlu hasta­
ları ,hikôyelerine ve hipogonadotropizm,östrogen azlığı veya uteru­
sun hiper envolüsyon gösterip göstermemesine göre, tipik ve atipik o­
larak iki bölümde tetkık etmi~lerdir {6). Bizim sunduğumuz vak'a Ran­
kin'in atipik bölümüne girmektedir.ÇUnkü biz hasJamızın tetkikinde, 
17 ketosteoidleri normalin biraz Uzerinde,östrogeni normal seviyede 
tesbit ettik. Rankin ve arkada~ları, 17 vak'alık seride 6 hastayı tipik, 
ll hastayı atipik bölümde mütalôa etmi~ler,fakat böyle bir ayrımın 
doğru olmıyacağını kendileri de kabul etmi~lerdir. Bu durumları ,aynı 
hasta lığın değ-i~ik tezahürleri olabileceğini diğer bazı otörler gibi dli­
§Ünmü~lerdir. Bizim kanımı z da aynıdır. 

Hastamızın anamnezinde,laktasyonun 9.uncu ayında 3-4 aylık 
ora 1 kontrasept iv ku Ilanması vardı. Bu bizde sendromun doğum la i li~i­
ği olmadan kontraseptivdenmimeydana geldiği endi~esini yarattıli­
teratür ara~tırmalarımızda bu kadar kısa sürede oral kontraseptivlego­
lactorrheave amenorrhea vak'asına rastlamadık. Kaldı ki, hastamız 
laktasyonun 9. uncu ayında hormonlada ôdet (?) görebi !diğini ifade 
etti ve korunma ilôcı kullanırken normal bir ôdet görernediğini bil­
dirdi. Bu bakımdan mevcut sendromun post partum olabileceğine inan­
dık. 

SHEARMAN 1972 de 49 vak'alık ara~t ı rmasında ,20 hastanın ante­
sedanında ora 1 kontraseptiv olduğunu tespit etmi~tir. Geri ka lan 29 has­
tanın amenorrhea ve galactorrhea sebeplerini ~öyle sıralanmı~tır:Phe­
nothiazine kullanan 3,postpartum 5,akromegaliye bağlı olan 1, Cus­
hing sendromundan i leri gelen 1, hipefizer tumörden meydana gelen 
6,ve sebebini bulamadığı 13 hasta (9). Bu ara~tırmada oral kontrasep­
tiv alan hastalar,yazarın bütün hastaların o/o 40,8'inin te~kil etmek­
tedir. Gene SHEARMAN bu ara~tırmadan iki sene önceki tetkikinde 
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26 hastadan 10 tanesinde oral kontraseptivin mesul olduğunu bildirmit 
ti (IO).Bizim kısa bir süre oral kontraseptiv kullanan hastomızın üze­
rinde niçin hassasiyetle durduğumuz burada açıkça belli olmaktadır . 

Bir de hastamı zda yapılan gl i koz yükleme testinin normalin üst 
sınırda bulunması, 17 ketosteroidlerin 18 , 4 mgr/ 24 saat olarak saptan­
ması bize Cushing hastalığını hotırlattı.Ancak hostamızda hiperad­
renokotika 1 semptomlardan obezite , aydede yüz, hirsutismus , hiperton­
siyon , ciltte striae ve polisitemiyoktu . Sella grafisi ile göz dibi vegör­
me alan ı muayenesi narmal bulunduğu gibi ,serum FSH ve LH norma­
lin çok altında olarak saptandı.Cushinghastalığının hipefizer bazo­
fieadenomdan meydana geldiği ve bazofil hücrelerin de gonadotrap 
hormonlar ifraz ettiği dü~ünü lürse, hastamızda gonadotrap hormon 
seviyelerini yüksek bulmamız icap ederdi .Bununla beraber biz hasto­
mızla teması kaybetmedik ve hipefizer veya paraseller neoplazma ba­
kımdan kontrollarımıza devam etmekteyiz·. 

POTTER (1944) ,ASHKAR (1950) , LiPPARD ( l961 ), ayrı ayrı yayın­
lodıkları Chiari-Frommel sendromlu 3 vak'ada , hastaların~ifadan son­
ra tekrar gebe ko lıp doğurduğunu, fakat doğumu tak i ben sendromun tek­
rarladığı nı bi ldirmi~lerdi r. (2, 12, 13)), RAN Ki N ve arkada~ ları (1969), 
e ttik leri 17 hastadan 9 tanesinde spontan veya tedavi i le , bir veya 

-birkaç gebelik teessüs e t tiCiine ,hepsinde de doğum sonrası sendromun 
tekrarladığı na i lgi yi çekti ler. LASZMANN (1970). bir hastasında spon-
tan resimyondan bir yel sonra tekrar gebeliğ in olu~tuğunu ve doğum­
dan sonra östrogenlerle laktasyonun durdurulduğunu kaydetmi~tir (14), 

Görülüyor ki , Ch i ari -From me 1 sendrom lu hasta la rda sp on tan ı yı­
le~me olanağı vardır . Bu iyi le~me genellikle önce amenorrhea'nın dü­
zelmesi, sonra galactorrhea'nın durması ile kendini gösterir . iyile~en 
hasta larda , bir sonraki doğumda hastalığın tekrarlama ihtimali çoktur. 
Bizim hastamızda fakta syon durmadan sporadik ovulasyon olmas ını ve 
sonunda gebe kalmasını ,h ipothalamo -hipofizer disfonkiyonun zaman 
zaman düzeldiğine i~aret sayıyoruz ve prognoz un iyi o lacağına içten 
i nan ıyoruz. 

Chiari-Frommel sendromunun bugün içi n tedavisi yoktur, Hormon­
lorio faktasyon kısmen aızaltılabi lir fakat tamamen durduru lamaz Adet­
ler Kauffmann kürleri i le düzenfenebi lir ama anovu lotuar olur . Ço­
cuk arzu eden hastalarda clomiphene citrate veya gonadotrop inlerle 
iyi sonuç alınır (6 , 15) . Hostamızın çocuk arzu etmesi üzerine biz de 
clomiphene ci trate vermeyi dü~ündük . Bunun için de , andojen östro­
gen seviyesinin yeterli olup olmadığını ara~tırdık . Provero'y ı günde 
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2x5 mgr . olarak 5 gün süreyle verdik. Bitiminden 3 gün sonra kesilme 
kanaması "withdrawal bleeding " gördük. Bu bize yeterli endojenöst­
rogen seviyesinin varlığını gösterdi. Bu kanamanın 5 . inci günü c lo­
miphene citrate'i 5 gUn,günde 50 mgr . olarak verdik.Gerek litera­
tür tekikinden ve gerekse hastamızın ~imdiye kadar gösterdiği geli~­
meden,neticenin ümit verici olacağı kanısını ta~ımaktayız. 

TEŞEKKÜR: Sunulan vak'a Bursa S. S. K Hastahanesi ' nde tesbitedi~ 
mi~ ve orada ara~ tırmaya ba~lanmı~tır. idrarda hormon clozaj ları ist. 
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