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Primäre Polydipsie oder Diabetes insipidus?
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Darum geht‘s
	� Für die Therapie des Polydipsie- 

Polyurie-Syndroms ist maßgeb- 
lich, eine primäre Polydipsie  
(durch Gewohnheit entstanden  
oder Begleiterscheinung einer  
psychischen Erkrankung) von  
einem Diabetes insipidus 
(fehlende bzw. unzureichende 
Produktion von ADH/Vasopressin 
oder Defekt in der Niere) zu 
unterscheiden.

	� Als Marker für die Vasopressin- 
sekretion ist Copeptin der direkten 
Messung von ADH unter 
verschiedenen Aspekten 
(Stabilität, analytische Sensitivität, 
niedriges Probenvolumen etc.) 
deutlich überlegen.

Die Schwierigkeit der Differenzial- 
diagnostik des Polyurie-Polydipsie- 
Syndroms besteht darin, eine primäre 
Polydipsie von einem Diabetes insipidus 
sicher zu unterscheiden. Das Poly- 
urie-Polydipsie-Syndrom wird als er- 
höhte Flüssigkeitsaufnahme und 
Urinausscheidung bei erniedrigter Urin- 
osmolalität definiert. 
Pathophysiologisch lassen sich 
unterschiedliche Formen des Polyurie-
Polydipsie-Syndroms unterscheiden. 
Hierzu zählen unter anderem die 
primäre Polydipsie sowie der zentrale 
und renale Diabetes insipidus.

Die bisherigen Daten zeigen, dass 
Copeptin proAVP als technisch 
überlegener Marker die Vasopressin 
(ADH)-Bestimmung in der Abklärung 
des Diabetes insipidus ersetzen kann.

Copeptin proAVP entsteht aus dem  
C-terminalen Teil des Prohormons von 
Vasopressin und wird gemeinsam mit 
reifem Vasopressin durch Prozessierung 
des Prohormons in äquimolaren 
Mengen freigesetzt (Abb. 1).

Vasopressin (ADH) und Copeptin pro- 
AVP zeigen in mehreren Studien eine  
signifikante Korrelation. Das Verhalten 
von Copeptin proAVP bei Osmolalitäts- 
und Volumenänderungen, den Haupt- 
stimuli für die Vasopressin-Sekretion, ist 
identisch zu dem von Vasopressin. Die 
physiologische Bedeutung des 
Copeptin proAVP ist noch weitgehend 
unbekannt.

Der Parameter zur Abklärung des  
Polyurie-Polydipsie-Syndroms und  
zum Ausschluss des Myokardinfarktes
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Copeptin
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ABB.  1	 	Schematische Darstellung des Aufbaus des Prä-Pro-Vasopressins, modifiziert nach [7] 
Das Prä-pro-Hormon von ADH enthält neben ADH noch zwei weitere Peptide, Neurophysin II und Copeptin. Copeptin ist C-terminal  
gelegen und kann mit einem Sandwich-Immunoassay zuverlässig und einfach gemessen werden. 

Copeptin proAVP bietet gegenüber der Vasopressin-Bestimmung folgende Vorteile

	� Im Gegensatz zu Vasopressin ist 
Copeptin proAVP stabil bei 
Raumtemperatur in Serum und 
EDTA-Plasma, während Vasopressin 
(ADH) bei Raumtemperatur extrem 
instabil ist.

	� Vasopressin ist bis zu 90 % an 
Thrombozyten gebunden. Daher 
sind Vasopressin-Konzentrationen 
normalerweise signifikant niedriger 
als Copeptin proAVP-Werte, 
verursacht durch die große Menge 
an Thrombozyten gebundenem 
Vasopressin, das beim 
Zentrifugieren aus der Probe 
entfernt wird.  
Der Zentrifugationsmodus 
beeinflusst die Plasma-
Thrombozytenzahl und dadurch die 
Vasopressin-Konzentration in der 
Probe. Im Falle einer insuffizienten 
Zentrifugation verbleibt 
Thrombozyten gebundenes 
Vasopressin in der Probe und führt 
zu fälschlicherweise erhöhten 
Vasopressin-Werten.

	� Auf Grund der geringen 
Molekülgröße (9 Aminosäuren) 
kann Vasopressin nicht in einem 
Sandwich-Immuno- 
assay, sondern nur mittels eines 
kompetetiven Immunoassays 
gemessen werden. Dies führt zu 
schlechteren Korrelationen im 
unteren Konzentra- 
tionsbereich, wo Vasopressin-
Assays nicht mehr gut differenzieren 
können. Copeptin proAVP ist in 97 % 
der Gesunden bestimmbar, 
während Vasopressin bei Personen 
mit niedrigen oder mittleren 
Serum-Osmolalitäten häufig nicht 
detektierbar ist.

	� Mit dem neuen Assay sind 
Ergebnisse in etwa 3 Stunden 
verfügbar (mit dem Vasopressin-
Assay in 3 Tagen).

Copeptin ist auch ein relevanter Marker 
für akuten, endogenen Stress. Bei 
schweren Erkrankungen oder 
Zuständen wie Schock, Sepsis, 
Schlaganfall oder kardiovaskulären 
Erkrankungen (Myokardinfarkt)  ist ein 
nicht osmotisch bedingter, steiler 
Anstieg von Copeptin zu beobachten.

Deshalb ist Copeptin proAVP im 
Zusammenhang mit der gleichzeitigen 
Bestimmung von Troponin auch zum 
Ausschluss des Myokardinfarktes 
geeignet [11, 12].
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Material
	� 0,5 ml Serum

	� Blutentnahmen gemäß 
Entscheidungsbaum,  
siehe Abb. 2

	� Es sollte immer auch  
der Serum-Natriumwert 
mitbestimmt werden.

OSMOLALITÄT (MOSMOL/KG) COPEPTIN PROAVP (PMOL/L)

270–280 0.81–11.6

281–285 1.0–13.7

286–290 1.5–15.3

291–295 2.3–24.5

296–300 2.4–28.2

TAB.  1	 Referenzbereich 
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ABB.  2	 Differenzialdiagnostischer Entscheidungsbaum des Polyurie-Polydipsie-Syndroms  
bei Verdacht auf Diabetes insipidus mit Copeptin proAVP [10)

Nephrogener 
Diabetes Insipidus 

100 % Sensitivität 
 100 % Spezifität

3 % Kochsalzinfusion

Ausgangswert Copeptin proAVP

(ohne vorherige Flüssigkeitsrestriktion)

Copeptin proAVP 
< 21.4 pmol/l

Copeptin proAVP 
≥ 21.4 pmol/l

Primäre Polydipsie
 

94 % Sensitivität 
96 % Spezifität

Zentraler Diabetes 
insipidus totalis  

oder partialis

96 % Sensitivität 
94 % Spezifität

2. Copeptin 
< 4.9 pmol/l

2. Copeptin
≥ 4.9 pmol/l

Natrium 
< 147 mmol/l

bis Natrium 
≥ 147 mmol/l

Natrium 
nach 5 Stunden noch  
immer < 147 mmol/l

Flüssigkeitsentzug
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Akkreditierte Diagnostik aus den 
Bereichen Laboratoriumsmedizin, 
Mikrobiologie und Humangenetik
steht Ihnen an unseren Standorten 
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