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Achtergrond

De spoedkliniek kan geconfronteerd worden met honden of katten met de acute vorm van pancreatitis met ernstige symptomen (braken, anorexie, buikpijn, maar ook dehydratie/hypotensie, acuut nierfalen, DIS, multiple organ failure) en zelfs risico op overlijden. Bij acute pancreatitis ontstaat lokaal autodigestie maar ook enorme release van ontstekingsmediatoren, waardoor bv koorts kan ontstaan. Heel soms ontstaat systemische lipodystrofie (panniculitis), of encefalopathie (zich uitend in desoriëntatie). Acute pancreatitis dient in de spoed onderkend en gediagnostiseerd te worden.
Daarnaast komt een meer chronische of recidiverende vorm voor (recidiverende vage klachten van buikpijn, en/of anorexie, en/of braken, en/of diarree), soms voorkomend samen met IBD en bij de kat ook met cholangiohepatitis (zgn. triaditis) (Xenoulis et al, 2008). Deze vorm zal meer door de interne onderkend en behandeld moeten worden. Toch kan het zijn dat ook de spoedkliniek dierenarts met een hond of kat wordt geconfronteerd met chronische milde pancreatitis. Als het vermoeden er is, dan is de insteek van de spoedarts: andere ziekten die er op lijken en waarbij een andere benadering nodig is (bv chirurgie) uitsluiten, dan een symptomatische behandeling instellen en het advies mee naar huis om de oorzaak van het braken of andere buikklachten te laten uitzoeken bij eigen dierenarts/internist. 
De kat met pancreatitis is meestal een chronisch ziek dier, dus bij de kat is het in bijna alle gevallen van pancreatitis zo dat de diagnostiek in de spoedkliniek zich vooral moet richten op uitsluiten van andere oorzaken van braken en andere buikklachten, waar wel acuut wat aan moet gebeuren. 
Soms is de uitslag van de beeldvormende diagnostiek niet helemaal overtuigend en komt men tot het besluit een exploratieve laparotomie te laten uitvoeren, bv. omdat ileus niet uitgesloten kon worden. Als er geen oorzaak gevonden wordt bij laparotomie, dan is het advies aan de chirurg om lever- pancreas- en darmbiopten te nemen voor histologisch onderzoek.
Diagnostiek
Acute pancreatitis: 
· wanneer moet je denken aan pancreatitis? 
symptomen: vooral bij braken, anorexie, buikpijn, bij een algeheel zwak en mogelijk gedehydreerd dier. Vaak vermeldt de anamnese dat het dier iets verkeerds gegeten heeft. Koorts, diarree en cardiovasculaire shock kunnen er bij voorkomen. 
Omdat de symptomen niet specifiek zijn, moeten andere oorzaken van braken, anorexie en/of buikpijn worden uitgesloten. (Hess et al, 1998)
· Röntgenfoto van de buik is noodzakelijk om bv ileus, peritonitis en corpus alienum (indicaties voor chirurgie!!) uit te sluiten. 
Soms kunnen er op foto ook aanwijzingen gezien worden voor pancreatitis: minder contrast voor in de buik, gedilateerde dunne darm lissen, verplaatsing van abdominale organen. Geen afwijkingen sluit een pancreatitis nog niet uit!!

· Ben je er nog niet zeker van dat je andere oorzaken van braken en buikpijn in de buik hebt uitgesloten, overleg dan met internist en radioloog over echo van de buik (met evt cytologie van dunne naald aspiratiebiopten). 
Op de echo kan bij pancreatitis vochtophoping rond de pancreas gezien worden, vergroting van de pancreas, verminderde echogeniteit (necrose), toegenomen echogenitiet rond de pancreas (vetnecrose), soms een massa in de pancreas. Sensitiviteit van echo is laag, dus normale echo sluit pancreatitis nog steeds niet uit. 
CT scan heeft bij honden en katten met pancreatitis een erg lage sensitiviteit (niet zo zinvol dus). (Hess et al, 1998; Hecht and Henry, 2007)
· Naast de beeldvormende diagnostiek dient laboratorium-diagnostiek gedaan te worden, dit bepaalt vooral de ernst van de problemen, en sluit oorzaken buiten de pancreas uit. 
Haematologie: bij pancreatitis wordt vaak een ontstekingsbloedbeeld gevonden, en enige mate van thrombocytopenie, en soms ook anemie. 
Klinisch chemisch kan gevonden worden (in volgorde van wat het meest voorkomt): verlaagd chloor, verhoging van AF, laag fosfaat, hoog ALT, hoog kreatinine, hoog bilirubine, laag albumine, hoog cholesterol, laag glucose, hoog glucose (kan allebei, Hess et al, 1998). Hypercalcemie kan een oorzaak zijn van pancreatitis.
· Hypocalcemie kan bij de kat een aanwijzing zijn voor pancreatitis. Hypocalcemie kan gevonden bij IBD (en dat komt mn bij de kat wsl vaak voor in combinatie met pancreatitis), de reden ervoor is tweeërlei: ten eerste door hypoalbuminaemie (totaal calcium lager), maar ook door minder vitamine D metabolieten in het serum (Kimmel et al., 2000; Mellanby et al., 2005). Bij de hond worden zowel hyper- als hypocalcemie niet vaak gevonden bij pancreatitis.
· Labtests voor pancreatitis: 
- Lipase en amylase hebben een te lage sensitiviteit en specificiteit om te kunnen gebruiken, bovendien worden beide bepalingen beïnvloed door corticosteroiden-gift. - - TLI is vooral zinvol om EPI te diagnostiseren, heeft een lage sensitiviteit voor de diagnose van pancreatitis. 
- cPLI (sensitiviteit 82%, zeer specifiek)of fPLI is de aangewezen weg. 
Geen invloed van prednison op cPLI. De cPLI kan bepaald worden via een SNAP test (grotere sensitiviteit, maar minder specifiek) en kwantitatief via spec cPL (in het lab) (Steiner, 2005; Steiner 2003). 
De fPLI wordt momenteel alleen uitgevoerd in het GI lab in Texas.
· SNAP cPL: interpretatie: negatief resultaat: sluit pancreatitis uit, positief resultaat is suggestief voor, maar niet bewijzend voor pancreatitis. Bevestiging via spec cPL meting in lab (via interne op de eerstvolgende werkdag). De test is niet geschikt voor de kat, maar ook niet nodig: kat heeft meestal chronische pancreatitis.
· Mocht er een exploratieve laparotomie gedaan worden (omdat bv ileus niet uitgesloten kon worden) dan kunnen bij pancreatitis bloeding, necrose, vetnecrose, vergroeiingen, en ascites gevonden worden. Het is veilig en aan te raden om een histologisch biopt te nemen om de diagnose te bevestigen. Als de pancreas er niet afwijkend uitziet, sluit dat een pancreatitis nog niet uit. Verschillende biopten van verschillende plaatsen in de pancreas zijn dan theoretisch nodig (pancreatitis kan heel gelokaliseerd zijn, Newman et al, 2004). 
Chronische pancreatitis:  

· Bij verdenking op chronische milde vorm van pancreatitis (recidiverend buikpijn, anorexie, braken, diarree): andere oorzaken van deze verschijnselen onderzoeken en uitsluiten
· In de spoed moet vooral beeldvormende diagnostiek gebeuren (röntgenfoto en echo buik) om ziektes te onderzoeken die chirurgisch behandeld moeten worden. 
Daarnaast bloedonderzoek om de ernst van de dehydratie/elekrolytafwijkingen op te sporen (kan de patiënt naar huis of moet het worden opgenomen voor infuus)

· De eigenaar krijgt uitleg over het vermoeden op een chronische pancreatitis en wordt geadviseerd de oorzaak van de chronische buik/braakklachten goed te laten uitzoeken bij de eigen dierenarts of de internist.

· Eigenaar krijgt het informatieboekje “Braken” van Medisch Centrum voor Dieren mee, waarin dit benadrukt wordt.

· De internist gaat de diagnose pancreatitis stellen door andere oorzaken uit te sluiten middels faecesonderzoek op parasieten, hematologisch en klinisch chemisch bloedonderzoek, röntgenfoto buik, echo buik, endoscopie en eliminatiedieet. 
· De snap cPL heeft in dit geval geen zin omdat een positieve snap cPL niet bewijzend is voor pancreatitis en bovendien de behandeling op korte termijn niet beïnvloedt. Beter is het een spec cPL aan te vragen. Bij de kat kan een fPLI aangevraagd worden, maar die wordt nu alleen nog in Texas (GI lab, College Station) gedaan (uitslag laat langer op zich wachten).
Behandeling
Acute pancreatitis

· Nagaan welke medicijnen de hond of kat allemaal gebruikte voordat pancreatitis ontstond, onnodige medicijnen stoppen of veranderen, bijv: anti epileptica (kaliumbromide, fenobarbital) en corticosteroïden kunnen pancreatitis veroorzaken, maar denk ook aan L-Asparaginase, azathioprine, furosemide, tetracycline, aspirine, sulfa-medicijnen)
· Vloeistoftherapie (bestrijden dehydratie, onderhoudsbehoefte, correctie verliezen via braken/diarree/ascites), elektrolytenverstoringen en zuur base evenwicht herstellen. 
Zo snel mogelijk met infuus beginnen en agressief inzetten. Kalium en glucose geven indien nodig. Bij hypoproteinaemie of shock Voluven (10-20 ml/kg/dag i.v.).
Zie ook protocol Infuusbeleid (SDA)
· Voeding (vetarm!!, vooral belangrijk bij honden): 
· in honden en katten die alle eten en drinken er uit braken: niets per os, 
en voeding parenteraal (speciale infuusvoeding nodig) of beter nog via jejunostomie sonde (wordt geplaatst via endoscopie; Jergens et al, 2007). 
Na 3-4 langzaam eerst drinken en dan koolhydraat rijk,vetarm voer aanbieden
· Alternatief (bij dieren die niet/weinig braken): 
goede anti emetica en voeding via maagsonde, slokdarmsonde of neussonde.
· Na ontslag nog enige tijd vetarme voeding

· voorbeeld van vetarme voeding zijn de intestinal-diëten (bv Hill's i/d), maar ook hypoallergene voeding bv hill's d/d ei-rijst of zalm.
· Pijnstilling: 
- géén NSAIDs! (i.v.m. bijwerkingen op maagdarmkanaal), wel: 
- buprenorfine (Temgesic®, H 3-4 dd 10-20 μg/kg sc/im/iv, K: 4 dd 20 μg/kg im/iv) 
- ketamine-infuus (oplaaddosis: 0.4 mg/kg, daarna CRI: 2-4 μg/kg/minuut,   

   verdunning: 0.5 ml ketamine+49.5 ml RL > 1000 μg/ml) en/of 
- fentanyl (zie protocol ‘Fentanyl injectievloeistof’ SDA) voor opgenomen patiënten, 
- evt verdunde lidocaïne of bupivacaine via intraperitoneaal infuus 
(zie protocol ‘ Gebruik van bupivacaïne’)
- pijnstilling voor mee naar huis: tramadol of een fentanyl pleister 

   (zie protocol ‘Gebruik Fentanylpleister’ SDA)
De opiaten veroorzaken weliswaar theoretisch een constrictie van de sfincter van Oddi en zijn daarmee relatief gecontraïndiceerd bij pancreatitis. De voordelen voor de patiënt wegen echter zwaarder en daarom worden deze pijnstillers toch aangeraden.
· Anti emetica: metoclopramide wordt niet aangeraden. 
Cerenia® (maropitant) is eerste keuze. Cerenia is niet geregistreerd voor i.v. gebruik, s.c. route is goed genoeg. Dosering hond: 1 mg/kg sc, 2 mg/kg po, dosering kat: 0,5 mg/kg s.c. of 1 mg/kg p.o. (alternatieven voor opgenomen patiënten: humane 5Ht3 antagonisten Zofran, Kytril of Novaban).

· Maagzuurremmers worden vaak gegeven, maar gunstig effect is ook bij mens nooit aangetoond. Ranitidine (Zantac) kan i.v. gegeven worden (er bestaat ook pantozol of omeprazol injectievloeistof). Cimetidine (Zitac) is beschreven als mogelijke oorzaak van pancreatitis.
Geen enkele maagzuurremmer geven (geen positief effect te verwachten, hoeveelheid medicijnen bij pancreatitis patiënt zo veel mogelijk proberen te beperken).
· Plasma (FFP) of volbloed bevat alfa-2 macroglobuline, pakt geactiveerde proteases in het serum aan. 
Plasma transfusies ( 10-20 ml/kg/dag i.v.) worden aangeraden in honden met ernstige pancreatitis en bij dieren met DIS. Zie protocol ‘Plasmatransfusie’ SDA.
Bij DIS ook heparine geven 75-150 IE/kg sc 3dd. 
· Antibiotica: niet nodig. Echt alleen bij duidelijke infectieuze complicatie of sterke verdenking hier op.

· Corticosteroïden: niet zinvol, niet aan te raden. Alleen bij honden/katten met IBD en gelijktijdig chronische milde pancreatitis kan prednison geen kwaad.

· Pancreasenzymen geven is niet zinvol. Er is slechts één studie die mogelijk gunstig effect ervan beschrijft (maar dan moet je heel veel geven) en veel studies die het tegendeel beweren.

· Dopamine (om de doorbloeding te stimuleren 5 ug/kg/min) kan zinvol zijn om te geven tijdens een ingreep bij pancreatitis patiënten die onder anesthesie moeten.

· Selenium toediening zou de mortaliteit bij honden verlagen (één ongecontroleerde studie).

Chronische pancreatitis

· Milde chronische vorm van pancreatitis (vaak samen met IBD): IBD behandelen, pancreatitis monitoren. Als er sprake is van een hoog calcium of hoog triglyceriden gehalte, dan dit behandelen (risico factoren). 
Vetarm dieet, bij honden ultra low fat diet. Voorbeelden van vetarme voeding zijn de intestinal-dieten (bv Hill's i/d), maar ook hypoallergene voeding bv hill's d/d ei-rijst of zalm. Zelf kook dieet is nog het meest vetarm te maken: geef 10-15 gram/kg/dag rijst of pasta (ongekookt gewogen) en 10-15 gram/kg/dag gekookt mager vlees (alle vetrandjes verwijderen) of magere vis.
· Sommige milde chronische vormen van pancreatitis zouden immuungemedieerd kunnen zijn (lymfoplasmacellulair ontstekingsinfiltraat) en zouden dus met prednison behandeld kunnen worden. Waarschijnlijker is het dat je met prednison meer de IBD behandelt, die samengaat met de chronische pancreatitis. Als er sprake is van IBD, zijn corticosteroïden geïndiceerd, en het feit dat er tevens een milde chronische pancreatitis meespeelt vormt geen contra-indicatie voor gebruik van corticosteroïden.
· Chronische pancreatitis kan leiden tot diabetes mellitus, exocriene pancreas insufficiëntie en episodes van ernstige pancreatitis.
· Bij patiënten met chronische pancreatitis voorzichtig zijn met het gebruik van kaliumbromide, L-Asparaginase, azathioprine, furosemide, tetracycline, aspirine, sulfa-medicijnen. 
· Bij een vermoeden op chronische milde vorm van pancreatitis bestaat de symptomatische behandeling uit: anti emetica (Cerenia® - dosering hond: 1 mg/kg iv of sc, 2 mg/kg po, dosering kat: 0,5 mg/kg s.c. of 1 mg/kg p.o.- of metoclopramide), pijnstilling (tramadol of een fentanyl pleister (zie protocol ‘Gebruik fentanylpleister’), vet arm dieet (bv Hill’s i/d), en de eigenaar kan het patiënten informatieboekje “Braken” van het Medisch Centrum voor Dieren mee krijgen. 
Geen enkele maagzuurremmer geven; geen positief effect te verwachten, hoeveelheid medicijnen bij pancreatitis patiënt zo veel mogelijk beperken.
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Deze protocollen zijn opgesteld door en voor de Spoedkliniek voor Dieren Amsterdam BV, en gebaseerd op de daar aanwezige faciliteiten en kennis en ervaring van de medewerkers. Gebruik van dit protocol door praktijken die deze protocollen hebben aangeschaft dan wel gekregen is toegestaan doch voor eigen risico.
Drs E. den Hertog, drs L. Blömer
1 van 5
april 2008
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