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Einleitung

Die Inzidenz an Verletzungen der Achillessehne (Ruptur, Tendinose) hat in den letz-
ten 20-30 Jahren in den Industrienationen um das Drei- bis Vierfache zugenom-
men. Haufig sind diese Verletzungen mit Uberbeanspruchung in Lauf- und Ball-
sportarten assoziiert (Paavola, Kannus et al., 2002; Schepsis, Jones et al., 2002).
Diese meist degenerativ bedingten Veranderungen fuhren zu histologischen und
makroskopischen Veranderungen der Sehnenstruktur (,tendinosis cycling®), welche
mit einer spindelférmigen Aufdehnung und Dickenzunahme der Sehne einhergehen
(Leadbetter, 1992; Astrom, Gentz et al., 1996). Diese Veranderungen lassen sich
mit verschiedenen bildgebenden Modalitdten darstellen (MRT, Ultraschall) (Dille-
hay, Deschler et al., 1984; Martinoli, Derchi et al., 1993; Khan, Forster et al., 2003;
Leung & Giriffith, 2008). Als Screeningmethode hat sich der B-mode Ultraschall als
kostengunstiges und weit verbreitetes Verfahren etabliert (Fornage & Rifkin, 1988;
Paavola, Paakkala et al., 1998). Qualitativ zeigen sich bei degenerativ veranderten
Sehnen Zonen vermehrter oder verminderter Echogenitat sowie Verkalkungen,
Auflésungen des fibrillaren Echomusters und eine spindelférmige Aufdehnung der
Sehne (Dillehay, Deschler et al., 1984; Fornage and Rifkin, 1988; Gibbon, Coo-
per et al., 2000; Grassi, Filippucci et al., 2000; Fahlstrom and Alfredson, 2008).
Neben der qualitativen Beurteilung der Sehnenstruktur, ist die Dickenmessung als
quantitativer Parameter weit verbreitet und wurde in vielen Studien angewendet. In
den meisten Studien erfolgte die Evaluation der Achillessehnendicke mittels eines
manuellen punktuellen Verfahrens (Alfredson, Zeisig et al., 2008; Fredberg, Bolvig
et al., 2008; Fredberg, Bolvig et al., 2008; Tsouli, Xydis et al., 2009). Hauptnach-
teil der etbalierten Verfahren zur Sehnenbeurteilung ist ihre hohe untersucher- und
auswerterabhanigig. Syha et al. zeigten, dass durch automatisierte Konturdetekti-
on eine deutlich verbesserte Reproduzierbarkeit der Dickenmessung im Einzelbild
maglich ist (Syha, Peters et al., 2007).

Hauptziel dieser Studie ist die Prufung der Anwendbarkeit und Reproduzierbarkeit
eines automatisierten computergestutzten Verfahrens zur Quantifizierung degene-
ra-tiver Veranderungen der Achillessehne in Ultraschallsequenzen. In der vorlie-
genden Untersuchung wurden Sportlerinnen und Sportler mit niedrigem Kndchel-
Aktivitats-Score, Sportlerinnen und Sportler mit hohem Kndchel-Aktivitats-Score
sowie Tendinosepatientinnen und -patienten miteinander verglichen. Insbesondere
wurde hierbei auch auf den Einfluss verschiedener Variablen wie BMI, Alter und
Geschlecht geachtet.
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Methode

Als Grundgesamtheit wurden innerhalb von 1 1/2 Jahren insgesamt 462 Achilles-
sehnen von 231 Probandinnen und Probanden mittels Ultraschall untersucht. Alle
haben nach einem ausfluhrlichen Aufklarungsgesprach ihr schriftliches Einverstand-
nis gegeben. Das Studienprotokoll wurde durch die ortsstandige Ethikkommission
befurwortet. Alle Ultraschalluntersuchungen wurden durch einen erfahrenen Unter-
sucher mit einem 7,5 MHz Schallkopf (Siemens, Sonoline ®) nach einem standar-
disierten Protokoll durchgefuhrt (Fredberg, Bolvig et al., 2008; Dong and Fessell,
2009). Sportliche Aktivitat, anthropometrische Daten und Schmerzintensitat wurden
in einem standardisierten Fragebogen festgehalten (VISA-A, AAS) (Halasi, Kynsburg
et al., 2004; Lohrer and Nauck, 2009). Alle Ultraschalluntersuchungen wurden zur
weiteren Auswertung digitalisiert. Die automatisierte Auswertung erfolgte sowohl im
Einzelbild als auch in den gewonnen Bildsequenzen. Zur computergestiutzten Aus-
wertung wurde ein aktives Konturmodell adaptiert, welches unter anderem schon
zur Detektion des Intima-Media-Komplexes der Karotiden und der Achillessehne
genutzt wurde. (Schmidt-Trucksass, Cheng et al., 2001; Haller, Schulz et al., 2007;
Syha, Peters et al., 2007). Fur weitere Informationen zum urspringlichen Algorith-
mus, siehe Cheng et al. (2002). Die computergetutzte Auswertung erfolgte an einem
Desktop PC (Dell Optiplex ® GX280) unter Nutzung der Programmiersprache Mat-
lab®. Die gewonnenen Sequenzen der longitudinalen Ultraschallschnitte (.avi) wur-
den in Einzelbilder (.bmp) zerlegt. Als standardisierter Fixpunkt der Messung wurde
die kraniale Grenze des Calcaneus gewahlt, wie es Standard in vielen Studien ist.
Der Fixpunkt wurde durch einen erfahrenen Auswerter gesetzt. Mittels des automa-
tischen Konturerkennungsalgorthimus wurden die anteriore und posteriore Grenz-
schicht (Y1, Y2) der Achillessehne auf einer Lange von ca. 1 cm detektiert (2 bis 3
cm kranial des Fixpunktes.

Abb. 1. B-mode Ultraschallbild der rechten Achillessehne eines 20 jahrigen
Probanden. Grune und gelbe Markierung zeigen die anteriore und
osteriore Grenzschicht der Achillessehne (Y1,Y2), 2 bis 3 cm kranial des
Calcaneus (markiert mit dem roten Sternchen). Die mittlere Dicke betragt
4,0 mm. Maximale und minimale Dicke betragen 3,9 und 4,1 mm.

Die Vorteile des gewahlten Areals lagen darin, dass es zum einen innerhalb der
maximalen Weite des Schallkopfes und zum anderen aul3erhalb des sonographisch
weniger genau zu differenzierenden distalen Anteil der Achillessehne liegt. Weiterhin
befindet sich das Segment in dem Anteil der Sehne (2-4 cm kranial des Calcaneus),
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der am haufigsten vom Krankheitsbild der Tendinose betroffen ist (Fredberg, Bolvig
et al., 2008). Im Ansatzbereich liegen hingegen haufig insertionelle Tendinopathien
vor, die als Entitat von der klassischen degenerativ bedingten Tendinose zu differen-
zieren sind (Schepsis, Jones et al., 2002).

Fur jedes Einzelbild der prozessierten Bildsequenzen wurden die Achillessehnen-
dicken (ATT) Uber die Strecke n nach folgender Formel berechnet:

ATT : = |Y1-Y2|*pixelsize
Die mittlere Achillessehnendicke wurde als Mittelwert der Summe der Mittelwerte

der Einzelbilder berechnet. Die maximale und minimale Achillessehnendicke jeweils
als Maximum bzw. Minimum der Maxima bzw. Minima der Einzelbilder.

Des Weiteren wurde die wahre Sehnendicke evaluiert. Diese ist nach Fredberg et
al. (2008) definiert als die diinnste Dicke im dicksten Anteil der Sehne. Demzufolge
wurde diese in unserer Studie als das Minimum der mittleren Dicke der Achillesseh-
ne aller Einzelbilder definiert.
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Abb. 2. Darstellung der Mittelwerte der mittleren Dicke der Achillessehne der
Einzelbilder (in cm) eines 20 jahrigen Probanden. Rot umkreist sind das
Minimum (3.9 mm) und Maximum (4.5 mm) der mittleren Sehnendicken.
Das Minimum der mittleren Achillessehne wurde als ,wahre“ Dicke der
Sehne definiert.

Ergebnisse

Vergleich von Einzelbild- und sequenzbasierter Messung

Zum Vergleich der Messmethoden wurden 206 Ultraschallsequenzen von sonogra-
phisch und klinisch gesunden Sehnen verglichen. 96,6 % wurden nach visueller
Kontrolle als korrekt detektiert eingestuft. Einzelbild und sequenzbasierte Methode
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zeigen ein hohe Korrelation miteinander (Korrelationskoeffizient 0.983, p < 0.001).
Die Bland-Altman Analyse (Bland & Altman, 1986) zeigt eine gute Ubereinstimmung
zwischen Einzelbildmessung und sequenzbasierter Messung. Beide Methoden zei-
gen keine systematische Abweichung voneinander.

Bland-Altman plot
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Abb. 3. Graphische Darstellung der Analyse nach Bland-Altman. Die mittlere
Differenz der Messmethoden betrug -0.009 mm (95 % Konfidenzintervall
[-0.48; 0,46 mm]).

Vergleicht man jedoch die Mittelwerte der Einzelbilder, die ja per definitionem als
,wahre“ Sehnendicken anzusehen sind, mit den ,wahren® Dicken der sequenz-
basierten Methode ergibt sich eine signifikante Abweichung (5,6 mm vs. 5,3 mm,
p < 0.05). Hieraus lasst sich erschliel3en, dass mit der sequenzbasierten Methode
eine genauere Detektion der ,wahren® Sehnendicken moglich ist und diese in den
meisten Fallen durch die Einzelbildanalyse als zu hoch angegeben wird.

Reproduzierbarkeit der Messmethoden

Zur Evaluierung der untersucherabhangigen Variabilitat wurden 18 Sehnen von 7
Probandinnen und Probanden untersucht. Die Untersucher waren gegenlber Status
und Geschlecht durch Abdecken der Probandin bzw. des Probanden mittels eines
Tuches verblindet. Dies geschah um maoglichst viele externe beeinflussende Fak-
toren auszuschlie3en. Die Messabweichung wurde mittels der Wurzel der mittleren
quadratischen Abweichung (RMSD, root-mean-square-deviation) evaluiert (Bland
and Altman 1996). Sowohl fur die Intra- als auch Interobservariablitat ergaben sich
signifikant niedrigere Werte fur die sequenzbasierte Methode (0,28 mm bzw. 0,29
mm vs. 0,61 bzw. 0,63 mm, p < 0.05). Dies bedeutet eine Reduktion der Messab-
weichung um ca. 50 % fur die untersucherabhangige Variabilitat. Betrachtet man
die auswerter-abhangige Variabilitat zeigten sich sowohl fir die Interreadervariabi-
litat (zwei verschiedene Auswerter werten Bilder/Sequenzen der gleichen Proban-
din bzw. des gleichen Probanden aus) als auch fur die Intrareadervariabilitat (der
gleiche Auswerter wertet Bilder/Sequenzen der gleichen Probandin bzw. des glei-
chen Probanden aus) signifikant niedrigere Abweichungen flr die sequenz-basierte
Methode (0,18 mm bzw. 0,23 mm vs. 0,27 mm bzw. 0,37 mm, p < 0.05).
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Tab. 1. Tabellarische Darstellung der RMSD sowie der mittleren Differenz und der
95 % Konfidenzintervalle fiir sequenzbasierte und Einzelbildmessung.

Einzelbildmessung Sequenzbasierte Messung
RMSE MD 95 % CI RMSE MD 95 % CI Wert
[mm] [mm] [mm] [mm] [mm] mm] | P
Intra- 1.13 0.62
Untersucher | 06 0381 _1gs 028) 01241  gg7| <0001
Inter- 1.95 0.88
Untersucher | 063 0.40 116 0.29 0.325 039 | <0.001
Intra- 0.45 0.36
Auswerter 0.27 -0.20 084 0.18 -0.09 %4 | <005
Inter- 0.24 0.47
Auswerter 0.38 -0.41 167 0.23 -0.12 074 | <0.00t

Zusammenfassend ist zu sagen, dass die sequenzbasierte Methode zu einer wei-
teren deutlichen Reduktion sowohl der untersucher- als auch auswerterbedingten
Variabilitat fuhrt. Hierdurch lassen sich auch kleinere Dickenunterschiede robust
detektieren, was einen Fortschritt z. B bei der Erkennung von trainingsinduzierter
Hypertrophie oder bei Verlaufskontrollen unter spezifischer Therapie (e. g. Kryothe-
rapie, Trainingstherapie) darstellen konnte.

Unterschiede zwischen den Gruppen

Um den Einfluss verschiedener Faktoren (Alter, Geschlecht, BMI und Achillessehnen
bezogene sportliche Aktivitat) auf die Messgroflie der Achillessehnendicke zu bestim-
men wurden verschiedene Subgruppen gebildet und entsprechend der Variablen auf-
einander abgestimmt (engl. matched pairs) (Bland and Altman 1994). Hierzu wurden
insgesamt 164 nicht operierte Achillessehnen von 86 Probanden (mittleres Alter 43.25
(13.31) Jahre, 31 weibliche, 55 mannliche) untersucht. 56 gesunde Probandinnen
und Probanden (ohne anamnestische oder klinische Zeichen der Tendinose) wurden
in eine Kontrollgruppe (N = 32, Alter 40,27 (15,63), 16 mannlich, 16 weiblich) mit
niedriger Achillessehnen bezogener sportlicher Aktivitat und in eine weitere Gruppe
mit hoher Achillessehnen bezogener sportlicher Aktivitat (N = 24, Alter 42,49 (13,85),
19 mannlich, 5 weiblich) eingeteilt. Einer dritten Gruppe (N = 30, Alter 47,05 (8,98),
20 mannlich, 10 weiblich) wurden alle Probanden mit einer bestatigten Tendinose der
Achillessehne (Krankheitsgeschichte langer als 3 Monate) zugeteilt.

Tab. 2. Anthropometrische Daten. Kontrollgruppe, Gruppe mit vermehrter
Achillessehnen bezogener Aktivitéat und Patienten mit Tendinose. Mittelwert
und Standardabweichung sind angegeben.

Gruwpe | | ey | g1 | G | e | e || P
Kontroll | 32 | (020 | 2376 [ 11172 1038 | g6 | na | na
Aktivitat | 24 | 239 | 280 (177861 280 1 g5 | na | na
Tondinose | %0 | (755 | 2408 | el | peal | oo | T 12
Gesamt 86 (?2%?) (223_9611) 1(;552)7 g%;g) 55/31 n.a. n.a.
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Aus dem Gesamtkollektiv wurden im Anschluss Subgruppen gebildet (abgestimmt
nach Alter, Geschlecht, BMI und Aktivitat). Insgesamt zeigten sich in allen evalu-
ierten Subgruppen, wie zu erwarten, tendenziell héhere Achillessehnendicken fur
die Tendinosegruppen. Alle im Rahmen dieser Studie erhobenen absoluten Mes-
sdifferenzen lagen oberhalb der Messabweichung der sequenzbasierten Methode
(1,96*RMSE = 0.6 mm). Hierbei ergaben sich fir die mittlere Achillessehnendicke
jedoch exemplarisch héhere absolute Messdifferenzen flr das mannliche im Gegen-
satz zum weiblichen Geschlecht (2,7 mm vs. 0.8 mm) oder flr die Gruppen mit
hohem BMI im Vergleich zu denen mit niedrigem BMI (2,5 mm vs. 1,1 mm). Ebenso
zeigt sich eine grélere absolute Messdifferenz fir die Gruppe héheren Alters im
Gegensatz zu den Jingeren (2.9 mm vs. 0,8 mm). Bei den Gruppen mit erhéhter
Achillessehnen bezogener Aktivitat zeigt sich hierzu im Gegensatz keine groRere
absolute Messdifferenz in Vergleich zur Gruppe mit niedriger Aktivitat (1,5 mm vs.
2,3 mm). Dies liegt vermutlich daran, dass die Aktivitatsgruppe an sich eine grol3ere
Sehnendicke als die ,unaktive“ Kontrollgruppe hat (5,1 mm vs. 4,8 mm).
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Abb. 4. Absolute Messdifferenzen fur die verschiedenen Subgruppen (ADY:
Patienten, KO: Gesunde, S: hohe Aktivitat), Signifikanzniveau p-Wert=0,05,
Mann-Whitney-U-test. A Wenig achillessehnenbezogene Aktivitat, B
Ausgepragte achillessehnenbezogene Aktivitat, C Niedriges Alter, D hohes
Alter, E Weiblich, F Mannlich, G Geringer BMI, H Hoher BMI.

BISp-Jahrbuch — Forschungsférderung 2009/10



Entwicklung eines sonomorphologischen

In der Zusammenschau ist zu sagen, dass alle Matching-Variablen jedoch Einfluss
auf die absolute Messdifferenz zeigen, was in kinftigen Studien, die die Achilles-
sehnendicke als Surrogatparameter verwenden, berlcksichtigt werden sollte. Wei-
terhin ist anzunehmen, dass mannliches Geschlecht, hoher BMI und Alter einen
negativen Einfluss auf den Krankheitsverlauf zu haben scheinen. Dies gilt es jedoch
in groRer angelegten Studien, am besten in follow-up Untersuchungen genauer zu
evaluieren.

Zusammenfassung und Ausblick

Unsere bisherigen Ergebnisse zeigen zum einen die Sinnhaftigkeit einer Standar-
disierung der Ultraschalluntersuchung und die deutlich verbesserte Reliabilitat der
Messung durch Nutzung des sequenzbasierten Algorithmus. Zum anderen lassen
sich mit Hilfe der neuen Methodik auch kleinere Dickenunterschiede der Achilles-
sehnendicke robust und valide darstellen.

In diesem Zusammenhang ist unter anderem die Klarung folgender Fragstellung
von Bedeutung:

* In wie fern lasst sich mit dem neuen Verfahren eine trainings- oder wettkampfin-
duzierte Hypertrophie darstellen und in welchem Ausmal findet diese statt? Wel-
che Rolle spielt hierbei der Ausgangsbefund der Sehne oder eine eventuell schon
manifeste Tendinose?

* Inwie fern lasst sich unter trainingstherapeutischer Intervention (e.g. exzentrisches
Training) eine Anderung der Achillessehnendicke quantifizieren? Welche Auswir-
kung haben exzentrische Ubungen auf die Sehnendicke und -morphologie?

* Welchen genauen Einfluss haben weitere Risikofaktoren, wie Adipositas (Insu-
linresistenz) oder Geschlecht (hormonelle Situation) auf Inzidenz und Verlauf der
Tendinose der Achillessehne?
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