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胆石症を併存した Dubin‐JohnsOn症 候群の 1例

北海道大学第 1外科

石村 美 樹  真 鍋 邦 彦  田 田 和 典

田村  元   大 村 孝 志  内 野 純 一

胆石症を併存したDubin,JohnsOn症候群 (以下D‐J症候群)の 1手術例を報告する。症例は35歳の

男性で黄疸,右 季肋部痛を主訴とし,点 滴静注胆襲 ・胆管造影法で,結 石の有無は不明であったが,

超音波検査で胆襲内に音響陰影を伴った結石エコーが描出された.摘 出胆嚢内には, コレステロール

含量98%以上の327個のコレステロール胆石があった。術後肝機能検査所見は術前とほとんど変わりな

く,術後 3日では血清総ビリルビン5 6mg/dl,直接型ビリルビン4.Omg/dlと最高値を示したが,経過

は良好で,術 後11日で退院した。1988年までの胆石症を併存したD‐J症侯群の本邦報告例は本症例を

含めて24例であった。D‐J症候群を併存しない胆石症手術例の年齢分布と比較して,報告された24例中

では10代,20代の若年者に胆石の併存が多かった。D―J症候群の患者が腹痛を訴えた時は,胆石症の併

存も考慮して超音波検査を第一に行うことが必要である.

Key wordi DoJ syndrOme with gallstone

はじめに

Dubin‐JohnsOn症候群 (以下 D‐J症 侯群)は Dubin

and JohnsOn'およびSpring and Nelson分によって直

接型高 ビリルビン血症を主徴 とする体質性黄痘 として

報告されて以来,わ が国では1980年までに353fllゆ
～いが

集計されているが,今 回,わ れわれは胆石症を併存 し

た D‐J症 候群の 1手術例を経験 したので報告する。

症  例

患者 :35歳,男 性.

主訴 :黄痘,右 季肋部痛.

家族歴 :特記すべきことなし.

既往歴 !黄痘のため 7歳 ,14歳 時,お よび15歳時に

入院しD‐J症 候群 と診断された。

入院時現症 :体格,発 育,栄 養状態は正常であった。

限球強膜および皮膚の黄染をみ とめたが,貧 血はな

かった。胸部理学的所見に異常なく,腹 部は平坦で,

右季肋部に圧痛を認めた。

臨床検査所見では一般検血に異常なく,生 化学検査

で血清総ビリルビン3.lmg/dl,直接型ビリルビン2.6

mg/dl, と高値を示した(Table l).BSP排出試験で

は,30分値8.7%,45分値8.5%と下降したが, 1時間

値では10%と再上昇を認めた(Fを。1),一方,ICG 15
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Table 1 Laboratory data on admission

1)"ematoto91ca,:

WBC  5000/m3

儲鋼
RBC 485X104/mヨ

Hb     13 5 9/切

田t      41%

P , t  2 3 7 X 1 0 4 / m m S

ESR lhr  17 mm

2hrs  44■Π

CRP   (― )

2)Blochemtcal:
工B,に  31m9/d2

D BⅢ   26町 /d0

60T     15'U/2

6PT     12'U/2

とD"    1151じ′2

LAP     27 tu/ι

γ・GTP    61U/2

Amy,ase 2401U/0

CHE   3859,U/2

ALP     l15'U/2

TttT     47KE

ZT7    17 8 Kこ

Na    143 mEq/2

K    42 ntEq/2

cl     loo mEq/2

Ca    4 2 mEq/2

BUN         12 1的 ′也

cr       0 95 m97de

■,        75g′ de

i c h o L     l m 町 / 也

LCA了           58U/祀

FBS       90"/32

FFA      332メ Eq/o

A/6         1_9

A'6       660略

αl.。1       94%

αメgL       96%

β・9L      9496

才・gに      146%

3)urinalys'st

urobHinOgen  (+)

Binrubin    (+)

,rot●ln     (土 )

G,ucose    (― )

4)OtherS:

:CG Rl,       53%

HBs・Anttbody  (+)

3,ced,ng ume   2 min

ClotⅢng ttme    9 mln.

Prothrombln time l1 8 Sec

HcPap,astin test  133 96

日bttnOgen   259 m9′ 也

FDP           10″ 9/m2↓

分値は5.3%と 正常であった。

Drip infuslon cholecystocholangiography (DIC)

では総胆管および胆襲は造影されたが,結 石の有無は
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Fig.3 Ultrasonography showed a strong echo
with acoustic shadow in the gallbladder.

Fig. 4 Operative specimen: The gallbladder
contained 327 cholesterol gallstones.

による結石成分分析ではコレステP― ル含量98%以 上

であった (Fig.4).

病理組織所見では肝組織に,胆 汁 うっ滞,flbrosis,

cirrhosisなどの所見はなく,中 心静脈付近の肝細胞を

中心に,胞 体内に D‐J症 候群の際に特徴とされる黒相

色の色素類粒が認められた (地 .5).

術後肝機能検査所見は術前 とほとんど変わ りなく,

術後 3日 では血清総 ビリルビン5.6mg/dl,直接型 ビリ

Fig. I The plasma BSP concentration 60 to 180
minutes after injection is greater than that at 45
minutes.

Fig. 2 DIC: The common bile duct and gallblad-
der were visualized by DIC, but the gallstone was
not demonstrated.

不明であった (F七.2).

超音波検査では胆襲内に音響陰影を伴った結石エ

コーが描出された (F七.3).

以上より,D―J症 候群に併存 した胆嚢内結石症 と診

断し,昭 和62年 3月 27日手術を施行した。

開腹 したところ腹水はなく,肝 表面は平滑で黒色を

塁 し,D―J症 候群の特徴を備えていた。胆襲には軽度の

炎症所見があ り,多 数の結石を触知 し,胆 襲摘出術を

施行した。術中胆道造影では,異 常所見はなかった。

肝右葉より肝生検をし,閉 腹した.

摘出した胆裏内には,接 面形成および層状構造のあ

るコレステロール胆石が327個あ り,赤外線分光光度計
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Fig. 5 HE Stain × 400. Photomicrograph shows

pittentations in liver celis.

ルビン4.Omg/dlと 最高値を示したが,経 過は良好で,

術後11日に退院した,

考  察

D‐J症 候群は,体質性黄疸の一病型であ り,常染色体

劣性遺伝である。予後は良好で治療を必要 としない.

病態生理は,肝 細胞小胞体でグルクロン酸施合を受け

たビリルビンの毛細胆管への排出障害による直接型高

ビリルビン血症である。本症の発症年齢は10～20歳の

間にピークがあ り。,男 が71.1%を 占める。臨床症状

は,全 身俗怠感,腹 痛,黒 色尿,軽 度の肝腫大などで

あるが,腹 痛は注意すべき症状 とされ,22.3%に 見ら

れたという。.

診断には直接型高 ビリル ビン血症,BSP試 験再上

昇,黒色肝,Dubin‐JohnsOn頼 粒,尿 中コプロポルフィ

リン異性体 1/111比の逆転などが重要である.

D―J症 候群における胆石併存率は,Dubinの によると

50例中 5例 10%と 高率であるが,著 者の調べえた1988

年 までの本邦報告例では本症例を含めて24例 の報

告ゆ～3いがぁるにすぎず,Dubinの 報告より頻度は低い

と思われる (Table 2).

これら24例の男女比は17:7で ,男 性に多い。年齢

は19～66歳で,10代 1例 (4.2%),20代 5例 (20.8%),

30代 7例 (29.2%)で あった。帯広協会病院外科で昭

和54年から昭和60年 6月 の間に手術した胆石症例数は

391例であるが,10代 1例 (0.3%),20代 204al(5.1%),

30代60例 (15.3%),40代 78例 (19.9%),50代 85例

(21.7%),60代 84例 (21.5%),70代 60例 (15.3%),

80代 3例 (0.8%)で あった。 こ れらを比較すると,報

告された D‐J症 候群では,10代 (p<0.01),20代 (p<

0,01)の 若年者に胆石の併存が多いといえる。また,
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Table 2 Dubin‐JohnsOn syndrome with galistone

ln Japan

Visualiation Nature of
Year Age Set ot gal l i tone

gallbladder cB CBD
No, Authoi

M + C

F + unknown

F - C

i l + c

l l l  unknown C

F un*nown C

M + C

M - C

M - unknown

F - C

tl  unknown C

F : C

t r t + c
ill - unlnown
i l - c
i| + unkno*n
M + C,P
u - c
F unknown C
M unknown unknown
F unknown C
M unknown C
M - c
r + c

柴田ら31)による胆石症全体の年齢分布 (n=457)と 比

較 しても10代 (p<0.03),20代 (p<0,01)の 若年者に

同じことがいえる。 し かし,若 年者に多いという病態

生理は不明である。D―J症 候群は若年 より胆道系の検

査を施行され,胆石症を発見されやすいのに比べ,D‐J

症候群を併存しない胆石症は無症状胆石症もあ り,若

年時に胆石を発見されにくいとい うことが原因とも考

えられる,

D‐J症 候群に併存 した胆石症の報告例は 1例 を除い

て,す べて胆菱内結石であった。 コ レステロール胆石

1個 と色素胆石 2個 を含む胆褒内結石症が 1例 あった

が,総 胆管結石症の 1例 を含めて,記 載のある17例中

16例は,す べてコレステP― ル胆石であった。結石の

個数は 1～ 327個であり,自験例はコレステロール胆石

であり,個 数は最も多かった。

D―J症 候群におけるコレステロール胆石の成因とし

て胆汁中のコレステロール分泌過剰 と胆汁酸および燐

脂質の排出障害が考えられている32b。また直接型 ビリ

ルビンの肝より胆汁への排出障害のため,胆 汁中のビ

リルビン濃度が正常より低 く,色 素胆石ができにくい

と考えられる。一方,D‐J症 候群の胆汁酸排出障害につ

いては否定的な意見
30もあ り,D―J症 候群のおける胆

石の成因については尚,不 明な点が多い.

2

3

5

6

8

9

10

12

13

14

15

16

18

19

20

21

23

Naka       1966  27

0 k u m u r a    1 9 6 6   6 5

0 h h i r a      1 9 7 0   3 1

Takahashi    1972   46

Yashuhara    1972   53

Hatakeyana 1974  38

Sugloka      1974   33

A3kawa     1975  41

Kuchiba      '976   37

Yanagi       1976   49

ramⅢンa    1977  34

AraⅢ       1978  23

Kishimoto   1980  27

Yanamolo   1981  32

Aok,       198,  43

'uruya       1982   65

Hashimoto  1984  64

Kub。        1984   27

Tsukarnoto  1984  66

Naka,irna   1985 26

matsuda   1985  19

Kuroiwa    1986  56

Shimada   1986  56

lshlmura   1989  35
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自験例の血清胆汁酸分画の内,コ ール酸1.34″M/′,

ケノ・デオキショール酸0.97/M/′,ウ ルソ・デオキシ

ヨール酸0.4竹M/ど,デ オキシヨール酸0,79/M/′,グ

リヨウル ツデオキショール酸0.4/M/′と高値を示 し

ブ【= .

D‐J症 候群の患者が腹痛を訴 えた時は,胆 石症の併

存 も考慮 して検査を行 う必要がある。 しか し,経 日法

お よび静脈法 に よる胆嚢造影 の陽性率は,51.5%,

69,6%と あま り高 くはな くめ,本 邦報告24例中で も不

明の 7例 を除いて,胆 嚢造影陽性率は経 口法,静 脈法

をあわせて 8例 (47.1%)と 低 く, 自験例のように胆

襲陰影陽性でも胆石の診断が不能の ことがある。診断

率の高い超音波検査を第一に選択すべ きと考 える.

35歳,男 性の,胆 石症を併存 した Dubin‐Johnson症

候群の 1例 を文献的考察を加えて報告 した。
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A Case Report of Dubin.Johnson Syndrome with Gallstones

Haruki Ishimura, Kunihiko Manabe, Kazunori Taguchi, Motoshi Tamura,

Takashi Ohmura andJun-ichi Uchino
First Department of Surgery, Hokkaido University School of Medicine

We had one cholecystectomied case of Dubin-Johnson syndrome (D-J syndrome) complicated with gallstones, a

35 year old man with jaundice and right hypochondralgia. His common bile duct and gallbladder were visualized by

Drip Infusion Cholecystocholangiography (DIC), but no gallstones appeard. Illtrasonography showed a strong

echo with acoustic shadow in the gallbladder, which on cholecystectomy contained 327 cholesterol gallstones. They

consisted of more than 98% cholesterol. His postoperative liver function was almost the same as the preoperative

one. On the 3rd postoperative day his maximum level of serum total bilirubin and direct bilirubin were 5.6 mgldl'

4.0 mgldl respectively. His postoperative course was uneventful. A total of 24 such cases are reported inJapan to

1988, including our case. In these cases, younger generation from 10 to 29 years old is more frequently complicated

with gallstones, compard with the same generation of operatd gallstone cases without D-J syndrome. When

patients with D-J syndrome complain of aMominal pain, it is important to check for gallstones by ultrasonography

at first too.
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