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Ορισμός

Τo τοξικό μεγάκολο περιγράφει την οξεία κολίτιδα, η οποία συνοδεύεται από συστηματικές τοξικές εκδηλώσεις και απεικονιστικά ευρήματα τμηματικής ή καθολικής μη αποφρακτικής διάτασης (>6 εκατοστά σε διάμετρο) του παχέος εντέρου. Στη σύγχρονη κλινική ορολογία, αρμόζει καλύτερα ο όρος «τοξική κολίτιδα», αφού πολλοί ασθενείς αναπτύσσουν τοξικότητα, χωρίς την παρουσία διάτασης. Το τοξικό μεγάκολο, το οποίο αρχικά αναγνωρίστηκε από τον Marshak το 1950, αποτελεί μια αυνήθη, καταστροφική, δυνητικά θανατηφόρο επιπλοκή κολίτιδας η οποία παρουσιάζεται συνηθέστερα στα πλαίσια της ελκώδους κολίτιδας, αλλά, πρόσφατα συχνά και μετά πό σοβαρή προσβολή ψευδομεμβρανώδους κολίτιδας. Πρέπει δε να διαφοροποιείται από άλλες νοσολογικές οντότητες, κατά τις οποίες υπάρχει χαρακτηριστική κολονική μη τοξική διάταση, όπως η ψευδοπαράλυση Ogilvie’s και η νόσος Hirschsprung’s.
Παθολογική φυσιολογία 
The hallmarks of toxic megacolon, a potentially lethal condition, are nonobstructive colonic dilatation larger than 6 cm and signs of systemic toxicity.PathophysioAlthough the precise pathophysiology of toxic megacolon is unproven, several factors may contribute to its development and precipitation.Αν και η ακριβής παθοφυσιολογία του τοξικού μεγακόλου δεν έχει διασαφηνιστεί πλήρως, πολλοί παράγοντες μπορεί να συμβάλουν στην ανάπτυξη του.  Signs and symptoms of acute colitis may be present for as long as a week before dilatatiΣημεία και συμπτώματα οξείας κολίτιδας μπορεί να είναι παρόντα για χρονικό διάστημα έως και μία εβδομάδα πριν από την ανάπτυξη της διάτασης. Ο προσδιορισμός εκλυτικών ή προδιαθεσικών παραγόντων είναι συχνά εφικτός. Ενώ ο κίνδυνος του τοξικού μεγακόλου αυξάνει με τη σοβαρότητα της κολίτιδας, η ταχεία απόσυρση ή η αιφνίδια διακοπή της φαρμακευτικής αγωγής (στεροειδή, σουλφασαλαζίνη, και 5-αμινοσαλικυλικό οξύ) μπορεί να προκαλέσει τοξιναιμία και κολονική διάταση. Medications that negatively impact bowel motility also are implicated in the development of toxic megΦάρμακα που επιδρούν αρνητικά στην κινητικότητα επίσης εμπλέκονται στην ανάπτυξη τοξικού μεγακόλου. These include, but are not limited to, anticholinergics, antidepressants, loperamide, and opioids. Αυτά περιλαμβάνουν αντιχολινεργικά, αντικαταθλιπτικά, loperamide, και οπιοειδή. Procedures such as barium enema or colonoscopy may cause distension, may impair blood supply, or may exacerbate a microperforation and cause subsequent toxemia. Βαριούχος υποκλυσμός και ορθοσκόπηση ενδέχεται να προκαλέσουν διάταση, να επηρεάσουν την αιμάτωση του παχέος εντέρου ή να επιδεινώσουν μια μικροδιάτρηση με επόμενη την πρόκληση τοξιναιμίας. Το χαρακτηριστικό γνώρισμα της μικροσκοπικής εικόνας στο τοξικό μεγάκολο είναι η επέκταση της φλεγμονής σε βαθύτερες του βλεννογόνου στιβάδες. Η πρόοδος της φλεγμονής στις λείες μυϊκές ίνες του τοιχώματος οδηγεί στην αύξηση της τοπικής παραγωγής μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ) από τα φλεγμονώδη κύτταρα της περιοχής, όπως τα ιστικά μακροφάγα και τα ουδετερόφιλα που έλκονται από την κυκλοφορία. Το ΝΟ έχει ανασταλτική δράση στις μυϊκές ίνες με αποτέλεσμα την κολονική διάταση, Οι Mourelle και συν απέδειξαν την παρουσία  αυξημένων ποσοστών συνθετάσης του ΝΟ στην ιδίως μυϊκή στιβάδα του κόλου ασθενών με τοξικό μεγάκολο. 
In cases of uncomplicated colitis, the inflammatory response is confined to the mucosa. Interna 
Επιδημιολογία

The incidence cited in the literature of toxic megacolon depends on the etiology.Η συχνότητα που αναφέρεται στην βιβλιογραφία του τοξικού μεγακόλου εξαρτάται από την αιτιολογία. The lifetime risk of toxic megacolon in ulcerative colitis has been estimated to be 1-2.5%. Ο διά βίου κίνδυνος ανάπτυξης τοξικού μεγακόλου ως επιπλοκή της ελκώδους κολίτιδας έχει εκτιμηθεί ότι είναι 1-2.5%. In one series of 1936 patients admitted to the hospital over a 19-year period, toxic megacolon was present in 6% of patients, specifically 10% of ulcerative colitis admissions and 2.3% of Crohn disease admissions. Σε μία σειρά από 1936 ασθενών που εισήχθησαν στο νοσοκομείο σε διάστημα 19 ετών, η συχνότητα παρουσίας του τοξικού μεγακόλου ανήλθε σε 6%, και, συγκεκριμένα σε 10% των ασθενών με ελκώδη  κολίτιδα και 2,3% αυτών με νόσο Crohn. Στα πλαίσια ψευδομεμβρανώδους κολίτιδας, τοξικό μεγάκολο παρουσιάζεται σε ποσοστό 0.4-3% των ασθενών. Ο αριθμός αυτός αναμένεται να αυξηθεί σε αναλογία με την αύξηση του επιπολασμού της ψευδομεμβρανώδους κολίτιδας. Αυτή η αυξανόμενη συχνότητα εμφάνισης φαίνεται να οφείλεται στην αυξημένη χρήση των αντιβιοτικών ευρέος φάσματος. Τα ποσοτά θνησιμότητας για το τοξικό μεγάκολο  έχουν βελτιωθεί σημαντικά κατά τη διάρκεια των τελευταίων δεκαετιών, από 20% το 1976 σε ποσοστό 4-5% σήμερα. The decrease is a result of earlier recognition, intensive medical management, early surgical consultation, and improved surgical technique and postoperative care. Η μείωση είναι αποτέλεσμα της έγκαιρης αναγνώρισης, της εντατικής ιατρικής αντιμετώπισης, της πρώϊμης εμπλοκής των χειρουργών στην αντιμετώπιση, στη βελτίωση των χειρουργικών τεχνικών και της μετεγχειρητικής φροντίδας. Regarding ulcerative colitis, most studies demonstrate that both sexes are affected equaΣχετικά με την ελκώδη κολίτιδα, οι περισσότερες μελέτες δείχνουν ότι τα δύο φύλα έχουν επηρεαστεί εξίσου. Όλες οι ηλικίες προσβάλλονται, με έμφαση, ωστόσο, τους νεαρούς ενήλικες (20- 40 ετών). Η μέση διάρκεια της νόσου προηγουμένως είναι 3- 5 έτη, αλλά τοξικό μεγάκολο μπορεί να παρουσιαστεί και ως πρώτη εκδήλωση της ελκώδους κολίτιδας. 
Αιτιολογία 

Τα συνηθέστερα αίτια και εκλυτικοί παράγοντες για την ανάπτυξη τοξικού μεγακόλου συνοψίζονται παρακάτω:

· Φλεγμονώδη



Ελκώδης κολίτιδα



Ν. Crohn
· Λοιμώδη

· Clostridium difficile

· Salmonella, Shigella, Yersinia, Campylobacter

· Cryptosporidium

· Entamoeba histolytica

· Cytomegalovirus
· Iσχαιμική κολίτιδα

· Κακοήθεια



Σάρκωμα Kaposi
· Άλλοι παράγοντες

· Υποκαλιαιμία, υπομαγνησιαιμία

· Βαριούχος υποκλυσμός

· Διακοπή στεροειδών

· Ναρκωτικά 

· Αντιχολινεργικά

· Χημειοθεραπεία

· Κολονοσκόπηση
Κλινική εικόνα 
Οι ασθενείς έχουν συνήθως σημεία και συμπτώματα οξείας κολίτιδας που μπορεί να είναι ανθεκτική στη θεραπεία. Διάρροια, κοιλιακό άλγος,  αιμορραγία από το ορθό, τεινεσμός, ταχυκαρδία, σημεία αφυδάτωσης, έμετος και πυρετός προεξάρχουν στην κλινική εμφάνιση. Η παρουσία περιτοναϊσμού μπορεί να υποδεικνύει διάτρηση, αλλά μπορεί να επισκιαστεί από τη χρήση των στεροειδών. Τα διαγνωστικά κριτήρια που αναπτύχθηκαν από τους Jalan και συν είναι χρήσιμα και κατευθύνουν τη διάγνωση: They are as follows:
· Radiographic evidence colonic dilatation (classic finding is > 6 cm in the transverse coΑκτινολογικές ενδείξεις κολονικής διάτασης (εγκάρσιο κόλον > 6 εκατοστά σε διάμετρο)          

· Three of the following - Fever (>101.5°F), tachycardia (>120), leukocytosis (>10.5), or anemia Τρία από τα ακόλουθα: Πυρετός (> 101,5 ° F), ταχυκαρδία (> 120), λευκοκυττάρωση (> 10.5), αναιμία 

· One of the following - Dehydration, altered mental status, electrolyte abnormality, or hypotension Ένα από τα παρακάτω: Αφυδάτωση, αλλαγή της νοητικής κατάστασης, ανωμαλίες των ηλεκτρολυτών, υπόταση 
Παρακλινικός έλεγχος

Η ανάπτυξη λευκοκυττάρωσης με αριστερη στροφή είναι συχνή στους ασθενείς αυτούς. Η αναιμία είναι ιαποτέλεσμα των αιματηρών διαρροιών, ενώ σε ανοσοκαταστλμένους ή εξαιρετικά τοξικούς ασθενείς οι τιμές των λευκών αιμοσφαιρίων  ιωνν μπορεί να είναι και χαμηλές. Οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές είναι πολύ συχνές και οφείλονται στις διάρροιες, στη χρήση στεροειδών, στις συχιζόμενες απώλειες από το γαστρεντερικό και στη μειωμένη δυνατότητα του παχέος εντέρου για απορρόφηση ύδατος και NaCl λόγω της σοβαρής φλεγμονώδους προσβολής του. Η εκτίμηση της θρεπτικής κατάστασης του ασθενούς (λευκωματίνη, προαλβουμίνη) και οι χρόνοι πήξης είναι απαραίτητο να εκτιμούνται, ιδιαίτερα στην περίπτωση άμεσης χειρουργικής αντιμετώπισης. Η απλή ακτινογραφία κοιλίας είναι απαραίτητη για τη διάγνωση του τοξικού μεγακόλου. Ακτινογραφικά ευρήματα περιλαμβάνουν τα εξής: Διάταση (> 6 εκ) στο εγκάρσιο κόλον, απώλεια κολονικών κυψελών, παρουσία  "thumbprinting", παρουσία ενδοαυλικώνl μαλακών ιστικών μαζών (ψευδοπολύποδες), πιθανή παρουσία ελεύθερου ενδοπεριτοναϊκού αέρα (διάτρηση). Ο βαριούχος υποκλυσμός πρέπει αυστηρά να αποφεύγεται. Ο ρόλος της αξονικής τομογραφίας, αν και βιβλιογραφικά τεκμηριωμένος μάλλοω σε περιορισμένο βαθμό, φαίνεται να είναι σημαντικός σε δυσδιάγνωστες περιπτώσεις (σοβαρή ανοσοκαταστολή, ασθενείς με AIDS) και μπορεί να ανδείξει πέραν των ανωτέρω αναφερθέντων απεικονιστικών ευρημάτων τοπικές συλλογές και αποστήματα, συνεπεία διατρήσεων σε σοβαρές περιπτώσεις τοξικών μεγακόλων. Αν η διάγνωση είναι αβέβαιη και ο ασθενής δεν είναι τοξικός ή ασταθής, η εύκαμπτη ορθοσιγμοειδοσκόπηση μπορεί να επιχειρηθεί από έναν έμπειρο ενδοσκόπο. 

Θεραπεία
Treatment of toxic colitis includes 3 main goals: (1) reduce colonic distension to prevent perforation, (2) correct fluid and electrolyte disturbances, and (3) treat toxemia and precipitating factoΠεριλαμβάνει 3 βασικούς στόχους: (1) Τη μείωση της κολονικής διάτασης για την πρόληψη της διάτρησης. (2) Τη διόρθωση διαταραχών ύδατος και ηλεκτρολυτών. (3) Την αντιμετώπιση της τοξιναιμίας και των παραγόντων που την προκάλεσαν. Η προσεκτική και συχνή παρακολούθηση της κατάστασης του ασθενούς είναι απαραίτητη, και, αρχικά, αιματολογικός και βιοχημικός έλεγχος με λήψη ακτινογραφιών κοιλίας σε όρθια ή πλαγία θέση είναι απαραίτητα κάθε 12 ώρες. Ευρέος φάσματος ενδοφλέβια αντιβιοτικά (αμπικιλλίνη, γενταμυκίνη, και μετρονιδαζόλη) πρέπει να χορηγούνται εξαρχής, ταυτόχρονα με την επιθετική ανάνηψη του ασθενούς. Η διακοπή φαρμάκων που αναστέλλουν την κινητικότητα του εντέρου (ναρκωτικά, αντιδιαρροϊκά,  αντιχολινεργικοί παράγοντες) διακόπτονται. Η τοποθέτηση ρινογαστρικού σωλήνα είανι απαρίτητη. Μακρείς σωλήνες αποσυμπίεσης στο παχύ έντερο μπορεί να είναι χρήσιμοι, αλλά πρέπει να τοποθετούνται υπό ακτινοσκοπικό έλεγχο και να φθάνουν έως τον τελικό ειλεό. Η ενδοφλέβια χορήγηση στεροειδών είναι η βάση της συντηρητικής θεραπευτικής αντιμετώπισης. Ενδοφλέβια υδροκορτιζόνη είναι απαραίτητη για ασθενείς που λαμβάνουν κορτικοστεροειδή ή που έχουν υποστεί θεραπεία  με κορτικοστεροειδή πρόσφατα. Η συνεχής αξιολόγηση της κλινικής εικόνας παραμένει ουσιώδης. Τεχνικές ανακατανομής του ενδοκολονικού αέρα, όπως τοποθέτηση του ασθενούς σε γόνατο-αγκωνιαία θέση μπορεί να αποβούν αποτελεσματικές. Η χρήση της παρεντερικής διατροφής περιορίζεται σε σοβαρά υποθρεπτικούς ασθενείς. Ορισμένες αναφορές τονίζουν ότι η κυκλοσπορίνη Α μπορεί να είναι ευεργετική για τη θεραπεία της σοβαρής ελκώδους κολίτιδας ή τοξικού μεγακόλου. Δεδομένα υποδεικνύουν ότι η κυκλοσπορίνη μπορεί να παρέχει μια πρώτη ανταπόκριση σε  ποσοστό ως 80%, το οποίο όμως μειώνεται στη συνέχεια με τη συνεχιζόμενη χρήση της. Η κυκλοσπορίνη έχει σημαντικές αρνητικές επιπτώσεις, συμπεριλαμβανομένων των ευκαιριακών λοιμώξεων και ανοσοκαταστολή, υπέρταση, νεφρική τοξικότητα, και νευρολογικές επιπλοκές. Although further studies are needed, cyclosporin therapy may obviate the need for an urgent colectomy such that an elective subtotal colectomy or proctocolectomy may be performed under more controlled circumstances. Αν και απαιτούνται περαιτέρω μελέτες, η θεραπεία με κυκλοσπορίνη μπορεί να μειώσει την ανάγκη για επείγουσα κολεκτομή. Ελάχιστες ναφορές υπάρχουν όσον αφορά την ευεργετική δράση του infliximab (αντι-TNF-άλφα μονοκλωνικό αντίσωμα), της λευκοκυτταρο-αφαίρεσης και του υπερβαρικού οξυγόνου στην αντιμετώπιση του τοξικού μεγακόλου.
Χειρουργική αντιμετώπιση
Η πρώϊμη εμπλοκή της χειρουργικής ομάδας είναι απαραίτητη, όταν η υπάρχει σοβαρή υποψία ανάπτυξης τοξικού μεγακόλου. Οι ενδείξεις για επείγουσα παρέμβαση περιλαμβάνουν την διάτρηση, τη μαζική αιμορραγία (6-8 U αίματος), την αύξηση της τοξικότητας και την κλινική και απεικονιστική επιδείνωση της κολονικής διάτασης. Οι περισσότεροι συνιστούν επείγουσα κολεκτομή εάν το μεγάκολο παραμένει ή εαν δεν υπάρχει σημαντική βελτίωση μετά από 48- 72  ώρες. Το σκεπτικό για την έγκαιρη χειρουργική επέμβαση βασίζεται στην 5-πλάσια αύξηση της θνησιμότητας μετά από ελεύθερη διάτρηση. Εαν ο ασθενής δείχνει κλινική βελτίωση, η αναμονή 7 ημερών μπορεί να δικαιολογηθεί. Η υφολική κολεκτομή, τελική ειλεοστομία και σύγκλειση ορθικού κολοβώματος κατά Hartmann ή η υφολική κολεκτομή, ειλεοστομία και βλεννογονικό συρίγγιο αποτελούν τις επεμβάσεις εκλογής στην αντιμετώπιση της οξείας κολίτιδας. Η επείγουσα ολική πρωκτο-ορθοκολεκτομή και τελική ειλεοστομία πρέπει να αποφεύγεται  διότι (1) ο ασθενής συνήθως είναι πολύ άρρωστος για να ανεχθεί την πυελική Παρασκευή και την, κατά συνέπεια επιμήκυνση του χειρουργικού χρόνου, (2) διαφυλάσσεται η δυνατότητα για τη μελλοντική δημιουργία ειλεϊκής λυκήθου, και (3 ) περίπου το 50% των ασθενών με νόσο Crohn έχουν ελάχιστη συμμετοχή του ορθού. Η πρωτογενής αποκατάσταση εντερικής συνέχειας σε ν. Crohn και η ειλεολύκηθο-πρωκτική αναστόμωση σε ελκώδη κολίοτιδα διενεργούνται σε δεύτερο χρόνο, μετά την πάροδο του οξέος επεισοδίου. 
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