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Thiamine-responsive megaloblastic anemia syndrome (TRMA), a rare autosomal 
recessive disorder, is characterized by major clinical findings (megaloblastic 
anemia, diabetes mellitus, sensorineural deafness). Due to a lack of thiamine 
in patients with TRMA, structural heart defects and rhythm abnormalities 
may be present. In this report, we present a patient with TRMA who was 
followed for 11 years in pediatric endocrinology. As the patient failed to 
take thiamine preparations over the previous month, diabetic ketoacidosis 
developed as well as supraventricular tachycardia.
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ÖZET: Tiamin responsive megaloblastik anemi sendromu (TRMA) (OR) 
major klinik bulguları megaloblastik anemi, diabetesmellitus ve sensörinöral 
sağırlık ile karakterize nadir görülen otozomal resesif bir bozukluktur. 
TRMA hastalarında tiamin eksikliğine bağlı yapısal kalp bozuklukları ve 
ritim anomalileri de görülebilmektedir. TRMA nedeniyle 11 yıldır pediatrik 
endokrinoloji izleminde olan ve son bir aydır tiamin preparatını almaması 
sonucu diyabetik ketoasidoz tanısı ile takip edilmekte iken supraventriküler 
taşikardi gelişen olgu sunulmuştur.

Anahtar kelimeler: supraventriküler taşikardi, tiamin.

Tiamine yanıt veren (responsive) megaloblastik 
anemi sendromu (TRMA) seyrek görülen 
otozomal resesif bir bozukluktur.1 En önemli 
klinik bulguları megaloblastik anemi, diyabetes 
mellitus, sensörinöral sağırlıktır.2-5 Bu bulgular, 
farmakolojik dozda tiamin uygulamasına 
değişik derecede yanıt verir.6 TRMA’nın bu 
esas klinik üçlüsüne ek olarak retina ve 
optik sinir anormallikleri, situs inversus, 
inme benzeri durumlar bildirilmiştir.7 TRMA 
hastalarında tiamin eksikliğine bağlı yapısal 
kalp bozuklukları ve ritim anomalileri de 
görülebilmektedir.6 

Bu yazıda TRMA nedeniyle izlenen, son bir 
aydır oral tiamin prepatını almaması sonucunda 
diyabetik ketoasidoz tablosunda başvuran ve 
izleminde dirençli supraventriküler taşikardi 
gelişen hastada ritm anomalilerinin önemi 
vurgulanmak istenmiştir.

Vaka Takdimi

On iki yaşında kız hasta, kusma, karın ağrısı 
ve bilinç değişikliği şikayeti ile getirildi. 
Öyküsünde son bir aydır tiamin (300 mg/
gün) preparatını düzenli almadığı öğrenildi. 
Gelişinde kusma, uykuya eğilim, karın şişliği 
olan hastanın kan şekeri 578mg/dl, kan ketonu 
3.4 mmol/L, pH 6.8, PCO2 16 mmHg, PO2 76 
mmHg ve HCO¯3 5.2 mEq/L idi. Diyabetik 
ketoasidoz düşünülerek yoğun bakım ünitesine 
yatırıldı. Diyabetik ketoasidoz tedavisi yapıldı 
ve tiamin preparatı verildi. İzleminde 14. 
saatte kalp tepe atımı 260/dakika oldu. EKG’si 
supraventriküler taşikardi (SVT) ile uyumlu 
olduğu görülerek üç kez adenozin yapıldı (Şekil 
1). Yanıt alınamayınca amiodaron yükleme ve 
infüzyonu verildi. İzleminin 16. saatinde tekrar 
SVT atağı gelişen hastaya kardiyoversiyon 
uygulandı. Kalp ritmi kardiyoversiyonla sinüs 
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ritmine döndü. İzleminin 19. saattinde tekrar 
SVT atağı gelişen hastaya verapamil başlandı ve 
SVT atağı kontrol altına alındı. Ekokardiyografi 
bulguları ve tiroid fonksiyon testleri normaldi. 
Daha sonra ritmi düzelen hastanın verapamil 
tedavisi kesildi. Günde 300 mg tiamin, insülin 
ve diyeti düzenlenerek kontrole gelmek üzere 
taburcu edildi.

Tartışma

TRMA‘ lı hastalarda megaloblastik anemi, 
diyabetes mellitus, sensorinöral sağırlık 
gibi hastalığın klasik bulgularına ek olarak 
farklı komplikasyonlar tanımlanmıştır.5-7 Bu 
grupta kardiyak komplikasyonların sıklığının 
normal popülasyona göre daha fazla olduğu 
bildirilmiştir.6 TRMA tanısı ile izlenen hastalarda 
görülen yapısal kardiyak patolojiler Ebstein 
anomalisi, ventriküler septal defekt, sekundum 
tip ASD, dekstrokardi, endokardiyal füzyon 
defekti ve konjestif kardiyomyopatidir.2,6-9 Ritm 
anormallikleri ise yapısal kardiyak patolojileri 
olan hastalarda daha sık görülmekle birlikte 
altta yatan herhangi bir kardiyak patoloji 
olmadan da görülebilmektedir.3,10 Ritm 
anormallikleri arasında SVT, atriyal fibrilasyon 
ve EKG’de P dalgası yokluğu, sağ dal bloğu ve 
ST/T değişiklikleri bildirilmiştir 2,6. Hastamız 
TRMA tanısı ile 11 yıldır izlenmekte olup daha 
öncesinde herhangi bir kardiyak yakınması 
yoktu. Son bir aydır oral tiamin (100 mg/
gün) preparatını almayan hasta diyabetik 
ketoasidoz tanısı ile yatırılmıştı. İntravenöz 
tiamin ve ketoasidoz tedavisi düzenlenen 
hastamızın izleminde 14. saatte SVT tespit 
edildi. Dirençli SVT’si olan hastamıza sırasıyla 
adenozin, amiodaron ve cevap alınamaması 
üzerine kardiyoversiyon yapıldı. Kısa süreli 
ritmi düzelen hastada tekrar SVT atağı 
gelişmesi üzerine intravenöz verapamil tedavisi 
başlandı; izleminde tekrar SVT atağı gelişmedi. 
Hastamızın daha önce altta yatan yapısal 
kardiyak patolojisi yoktu ve tiroid fonksiyon 
testleri normaldi.

Literatürde TRMA geni olarak bilinen 
SLC19A2 deki mutasyonlara bağlı olarak 
hastalarda ilerleyici sensorinöral sağırlık 
ve ritm anormalliklerini de içeren kardiyak 
patolojilerin görüldüğü bildirilmiştir. SLC19A2 
gen mutasyonu olan hastalarda tiamin 
eksikliğinin kardiyak kas hücrelerinde anormal 
iletime neden olarak ritm bozukluğuna yol 
açabileceği bildirilmiştir.6,11 Hastamızın genetik 
incelemesinde SLC19A2 geninde 10105 del TT 
mutasyonu saptanmıştı.

Bununla  b i r l ik te  TRMA’ l ı  has ta la rda 
özellikle tiamin uygulanması sonrasında 
ritm anormalliklerinin düzelmesi ve sinüs 
ritminin devamlılığının sağlanması tiaminin 
hastalığın etiyopatogenezindeki önemini ortaya 
koymaktadır.6 Tenconi ve arkadaşları12 BOM 
tiamin adi verilen lipofilik tiamin preparatının 
(50 mg/gün) anemi, hiperglisemi ve kardiyak 
disritmiyi düzeltmede daha etkin olduğunu 
bildirmişlerdir. 

Tiaminin yaklaşık yarı ömrü 9-18 gün 
arasında olup hastamıza baslangıçta diyabetik 
ketoasidoz tedavisine ek olarak tiamin preparatı 
başlamış olmamıza rağmen son bir aydır 
tiamin preparatı kullanmamıştı. Takipte kısa 
sürede dirençli supraventriküler taşikardi atağı 
gelişmesi ve düzenli tiamin almaya başladıktan 
sonra da aritmi görülmemesi de bu görüşü 
desteklemektedir.13

Sonuç olarak TRMA’lı hastalarda tiamin 
kullanımının önemi ve kullanılmaması 
durumunda başta kardiyak komplikasyonlar 
olmak üzere hayatı tehdit edici komplikasyonların 
gelişebileceği bilinmelidir. 
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