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Öz�t: Dubin Joh.rıson sendromu, ender göriikn, 
otozomal rescssif ol.arak soya geçen ve konjugc hi. 
perbiJ.irilbincmi labk,su ile ortaya çıkan bir hasta• 
lıktır. Vokomız 9 yıl.dır t-0krarlayan, direkt hiperbi
liriibinemi ile karektcrizc sanlık atakları saptanan 
31 yaşıııdaki bir kadındı. Tipik koracijcr histoloji
sı' ile kctSin tamsı konulan hasla, bu oldukça nadir 
görlllen bilirilbin metabolizma boıııklujıına sahip 
olması nedeniyle ta.kdim edilmiştir. 

An•btaı· Kelimeler: Konjuge hiperbilirubinemi, Konjenilal, 
Dubin • Johnson sendromu, Hematolcsilen eosin boyası. 

Dubin Johnson sendromu, hepatositlerce çe

şitli organik anyonların atılımında bir aksa
ma şeklindeki temel kusur nedeniyle direkt 
hiperbiliriübinemi tablosuyla geçişli bu kalıt
sal hastalığın ender görülmesi nedeniyle va
kamız sunulmuştur. 

OLGU 

31 yaşında olan hastamız ilk defa 9 yıl önce 
gebeliği esnasında sarılık tarif ediyor. Bu ta
rihten sonra özellikle stresler ve enfeksiyoolar 
ile ortaya çıkan, yılda 1-2 kez tekrarlayan, 15-
20 gün süreo sanlık atakları gelişmiş. Bu sa
nlık hecmeleri esnasında hastada çay rengi 
idrar yapma, iştahsızlık, bulantı, karında şiş
kinlik, bat111 üst kadranlarda künt vasıfta 
orta şiddette ağrı şikayetlerinin olduğu hika
yesioden anlaşılmıştır. 

Hastanın yapılan fizik muııyenesinde sklera
larda subikterik bir görünüm, kot kavs-ini 
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Suınınary: Dubitt Johııson :.,-yndrome is a rore oto• 
somal rccessivc discaso whiclı is charecteri�ed with 
the fiııdings ofconjugarcd lıyperbilinıbinemia. Our 
casc is a 31 yecırs old fcmıak, prcsc,ıting with rccıır• 
reni direct hyperbilirubinemia. Dcfiııite diagııosis 
hatı bC<?n madc by typical histopathollcgical fiıı
diııgs in liuer biopsy. The case has bccn rcport.cd as 
it iszi a rare bilirubin metabolism di.sordcr. 

Koy words: Conwugated hyperbilirubinemia, Congenitol, 

Dubin Johnson syndmme, Hem3toxylen Eosin staining,. 

midkla,,ikulir halta 3 cm geçen hepatomegali, 
her iki el parmaklarınıo Lateral yüzlerinde l· 
2 mm çapında çok sayıda vezikül, ayak par
mak aralannda deskuamasyon ve maserasyon 
tespit edildi. Diğer sistem muayeneleri nor
mal olarak değerlendirildi. 

Laboratuar tetkiklerinde : Eritrosit 5.560.000 
/ mm3 hemoglobin 10 gr / dl., henatokrit % 32, 
lökosit ve trombosit değerleri normal sınırlar 
içerisinde idi. Eritrosit indekslerinde b.ipokro
nıi ve mikrositoz saptandı.Serum demiri 
düşük (35 ng /nıl), serum demir bağlama ka
pasitesi yüksek ( 477 nı.ikro gr / dl) olarak tes
pit edildi. Serum folik asit ve Bl2 vitamini dü
zeyleri normal sınırlar içerisinde idi. Bu 
bulgularla aııeminin demir eksikliğine bağlı 
olduğu düşünüldü.. Gaitada gizli kan negatif 
olarak bulundu. Periferik yaymada hipokronıi 
ve mikrositoz saptandı. Lökosit formülünde 
özellik yoktu. Sedimantasyon 1 / 2 saatte 3 
mm., 1 saatte 10 mm., CRP (.) olarak buJun
du. Tam idrar tahlilinde özellik yoklu. Yapı
lan biyokimyasal tetkiklerinde trigliserid' in 
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1 78 mg / dl, kolesterol ' ün 210 mg / dl., direkt 
bilirübin 2.65 mg / dl., indirekt bilirübin 0.27 
mg / dl. olarak bulundu. SGOT, SPGT, 
gamına glutamil düzeyleri, portrombin aktivi
tesi normal sınırlardaydı. Protein elektrofore
zi, lipid elektroforezi, hepatit markerleri, rose 
bengal, antimit,okondrial antikor, ASMA, tele 
akciğer grafısi, EKG tetkiklerinde özellik sap
tanamadı. Deri lezyonlan nedeniyle yapılan 
deri hastalıktan konsültasyonunda lezyonlar 
tinea pedis ve id ıreaksiyonu olarak nitelendi. 
Üst batın ultrasonografısinde karaciğerin kot 
kavsini 4 cm geçtiği, parankiminin hafif gra
nüler olduğu ancak normal ekojeniteye sahip 
olduğu, safra yoll:annın ve diğer batın organ
larının normal olduğu gözlendi. Oral kolesis
tografıde ise safra kesesi vizüaliz-e olmadı. Ya
pılan karaciğer ponksiyon biyopsisinde : 
Karaciğer dokuswıda normal lobül yapısının 
korunduğu, hepatositlerde hidropik dejeneras
yon ve santral ve çevresindeki hepatositlerde 
daha belirgin olmak üzere, hücre sitoplazma
farında kahverengi boyanan pigment birikim
leri, periportal alanlarda hafif mononükleer il
tihabi hücre inJiltrasyonu izlendi. Yapılan 
özel boyamalarda : PAS pozitif olmasına kar• 
şın, safra, demir, melanin boyamaları negatif 
olarak bulundu (Resim - 1) . Bu tipik histoljik 
görünüm ile Dubin Johnson sendromu düşü• 
nüldü. Klinik, laboratuar ve histolojik bulgu• 
lar birarada düşünüldüğünde tanımız kesin
leşti, 

TARTIŞMA 

Dubin Johnson sandroo:ıu ; konjuge, bazen de 
unkonjuge hiper bilirübinemi ile karakterize 
nadir görülen, iyi gidişli, kronik intermittao 
bir sarılık türüdür. 

Daha çok gençlerde görülen Dubin Johnson 
sendromu muhtemelen kalıtsaldır ve otozo
mal resessif karakter gösterir (1, 2). 

Bu hastalıkta organik anyonların ve bilirübi
nin safraya ekskresyonu yetersizdir. Hepatik 
uptake ise genellikle noro:ıaldir. Bu nedenle 
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Resim . 1: Ho.ıo;tanın karaı:iıcr hi�tolojisinde ,;.ani.ral ven 
çevr\'lıslndcki hepaltlıdtlı.ırdo dnho belirgin ulmıık 01.e1·c, 
hepat.osit siloplo1.mo.lıı.rando pigment. hh;khni gOrlilmck
l1Jdir. 

kanda konjuge bilirübin birikir (1-3). Karaci
ğerin boyalar, kolesistograGde kulanılan ilaç
lar, epinefrin metabolitleri, porfirinler, konju• 
ge bilirübin gibi organik anionlan itrah 
yeteneğinde şiddetli bir azalma mevcuttur. 
Normal insanlarda idrarla daşan atılan cop• 
roporphyrin'iıı % 35' i coproporphyrin-1 tipin
de iken, Dubin Johnson sendromunda % 80' i 
bu tipdedir. Bu hastalar safradaki başlıca ani
onları teşkil eden safra tuzlannı normal şekil
de dışan atarlar (2) . 

Patoloji : Karaciğer makroskopik olarak yeşil 
siyah renktedir. Karaciğer biyopsi spesimımle
ri makroskopik olarak yeşil, kahverengi, koyu 
renkli görülürler. Karaciğer biyopsi spesimen
lerinin histolojik incelemesinde özellikle sant
rlobuler bölgedeki karaciğer hücrelerinde ko
yu kahverengi bir pigmentin biriktiği görülür. 
Bu bulgu tanı koydurucudur, Bu pigmentin 
kesin natürü bilinmiyor. Bu pigmentin demir 
veya safra olamadıt, bilinir. Anormal bir lipo
fuscin veya atipik bir melanin olduğu iddia 
edilir. Arias' a göre bu pigment muhtemelen 
Dubin Johnson sendromunda karaciğerden 
gereği gibi itrah olunamayan melanin prekür
sörlerinin, büyük ölçilde epinefrin metabolitle• 
rinin toplanmasından ileri gelir. Elektron 
mikroskobu koyu cisimler tarzıııdaki pigmen• 
tin lizozomlar ile ilişkili olduğunu gösterir, 
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Melanin preküTsörleri lizozomlar içerisinde 
toplanır, polimerize olu.r ve depo edilirler ve 
bazı patologlann hala lipofuscin dedikleri pig
menti husule getirirler. Karaciğerde bu.lu.nan 
anormal pigmentin miktan vakadan vakaya 

çok değişiklik gösterir (!,2) . 

Klinik : Hastalarda intermittan olarak sanlık 
tablosu ortaya çıkar. Oral kontrasepti0erin 
alımından sonra ve gebelik esnasında hepatik 
ekskresyon fonksiyonunda azalma nedeni ile 
aşikar ikter tablosu gel;şir (1,4,5). Fakat ilaç 
kesilmesinden veya doğumdan sonra bu tablo 
ortadan kalkar. Hast.ala:r bazen kann ağnsm
dan yakınabilirler. Fizik muayenede sanlık 
dışında bir anormallik yoktu.r (1). 

Laboratuar : Konjuge h .i;Jerbilirübinemi, bili

rübinüri saptanır. Karaciğer fonksiyon testle-
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ri (SGOT, SGPT dahil), alkalen fosfataz, 

serum safra ıısiti düzeyleri normaldir. BSP 

testi anormal sonuç verir. Hastadaki diagnos

tik bir bulgu da BSP testinde başlangıçtaki 

bir düşmeden sonra kanda BSP seviyesinin 

artığını görülmesidir. BSP testinde 120. daki

kada görülen değerler 45. dakikada tespit edi

len değerin üzerindedir (1,2,6). Bilirübin tole

rans "indocyanine green" testi buna benzer bir 

sonuç verir. İodopanoic acid' in d,şa atılışında 

bozu.kluk oldu.ğu için kolasistografide çoğu kez 

safra kesesi vizüalize olmaz (1). ancak Tc 99m 

• HIDA ekskresyonu safra kesesi ve karaciğe

rin normal olduğunu gösterir (1,3).

Hastahğın prognozi çok iyidir. Tedavisi yok

tur ancak hastalann östrojen perparatların

dan kaçınması önerilir (1,2,5). 
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