Facioscapulohumeral muskeldystrofi (FSHD), en af de hyppigste muskeldystrofier, og nye
behandlingsmuligheder er nu pa trapperne. Det videnskabelige samfund er derfor forpligtet til at
gore sig klar til kliniske forsgg, og to store konsortier dedikeret til at gge laegemiddeludviklingen er
blevet oprettet (FSHD Clinical Trial Research Network, baseret i USA, CTRN, og for nylig FSHD
European Trial Network, ETN). FSHD unik i sin genetiske mekanisme og seeregne progressionen af
muskelskade sammenlignet med de andre muskeldystrofier.

Muskelbilleddannelse gennem magnetisk resonans (MRI) er pa det seneste blevet etableret som
et vigtigt veerktgj til at diagnosticere og fglge udviklingen af forskellige neuromuskulzaere lidelser. |
FSHD bidrog MR-studier vaesentligt til en bedre forstaelse af denne sygdom og dens variable
progression over tid. Menmuskelbilleddannelse for diagnosen og opf@lgningen af FSHD-patienter
og definitionen af dens rolle i en klinisk forsggssammenhaeng er stadigvaek ikke alment accepteret.
Denne workshop gav en unik mulighed for at samle eksperter pa omradet, som delte deres viden
og erfaringer, og en hidtil uset lejlighed til at have dedikeret tid til at fokusere og diskutere nytten
og harmoniseringen af billedbehandlingsteknikkerne specifikt i FSHD, som der ikke har veeret
mgder om tidligere.

Som en forberedende aktivitet til workshoppen var der udsendt et spgrgeskema om
billedbehandlings-faciliteterne (MRI, ultralyd), der er tilgeengelige pa hvert deltagende center.

Dag 1. Session 1 om brugen af "Kvalitativ MRI" blev ledet af Giorgio Tasca og fokuserede pa
anvendelsen af konventionelle/standard MRI-sekvenser (hovedsageligt TAw og T2w-STIR) for at
Igse diagnostiske udfordringer og give fingerpeg om sygdomsaktivitet og progression, som er
seerligt heterogen i denne sygdom. Erfaringerne fra de forskellige neuromuskulzere centre i Italien,
Frankrig og Spanien blev praesenteret. Muligheden for at udlede lignende information fra den
visuelle evaluering af kvantitative MR-protokoller (Dixon), forskellene fundet i FSHD type 1 vs type

2 patienter, savel som kgnsforskelle blev diskuteret.



Dag 2. Session 2 ("Quantitative MRI", ledet af John Vissing) omhandlede anvendelse af MR-
protokoller, der er i stand til at male fedtindholdet og vanddynamikken i de enkelte muskler.
Erfaringerne fra forskellige centre (lokaliseret i Danmark, Italien, Holland og USA) med brugen af
sadanne teknikker i tvaersnits- og longitudinelle kohorter af FSHD-patienter blev praesenteret.
Fzelles resultater og forskelle i akkvisitionsprotokoller blev diskuteret, og et forslag til en fzlles
analyse af data blev lavet som et handlingspunkt for workshoppen. Muligheden for at have
kvantitativ information om helkrops-MR til maling af fedt og vand i muskler til
multicenterimplementering og tekniske ressourcer tilgeengelige pa de forskellige centre, blev ogsa
praesenteret.

Session 3 ("Erfaring fra forsgg med MRI") blev ledet af Shahram Attarian. Muskel MR er allerede
blevet brugt i forbindelse med to internationale multicenter interventionelle forsgg pa FSHD
(ATYR1940 fra aTyr pharma og Redux4 fra Fulcrum Therapeutics). Olov Dahlqvist Leinhard
(repraesentant for firmaet AMRA Medical, fjernforbundet til tidspunktet for foredraget og den
felgende diskussion) illustrerede deres protokol, analysepipeline og de forskellige MR-afledte
biomarkgrer vedrgrende muskelvolumen og fedtindholdsanalyse, der blev brugt i ReDux4
forsgget.

Session 4 om "Korrelation med funktionelle resultater og andre teknikker" blev ledet af Jordi Diaz-
Manera. Den kliniske relevans af billeddannelsesmalingerne blev behandlet ved en detaljeret
analyse af den tilgaeengelige evidens. Data tydede pa, at kvantitativ MR er i stand til at detektere
a&ndringer i muskelstrukturen, fgr patienter oplever klinisk tilbagegang, og at nogle malinger kan
veere nyttige til at forudsige sendringer i muskelfunktion over tid. Kunstig intelligens drevne
metoder til muskelsegmentering, som er et veesentligt, men i gjeblikket tidskraevende trin, der er
ngdvendigt for kvantitativ billeddannelse, blev ogsa praesenteret. Innovative teknikker i stand til at

detektere fibrose og MR-spektroskopi var emnerne for de sidste praesentationer af denne session.



Til sidst blev session 5 om "Muskelultralyd" ledet af Nens van Alfen. Ultralyd er en ikke-invasiv
teknik, der er i stand til at visualisere muskler og vurdere deres strukturelle treek. En detaljeret
protokol brugt til undersggelse af neuromuskulzere patienter, og FSHD i seerdeleshed, blev
praesenteret og diskuteret blandt deltagere med en generel interesse i mulig anvendelse pa
forskellige centre. Tvaersnits- og longitudinelle ultralydsdata, ogsa for ansigtsmusklerne, som er
svaere at vurdere ved andre billeddannelsesteknikker, blev vist af den hollandske gruppe. Dyb
leering til automatisk ultralydsmuskelsegmentering, sidelgbende med det, der blev praesenteret i
forrige session, var emnet, der afsluttede dagens vaerker.

Dag 3 var fuldt ud dedikeret til den generelle diskussion. Deltagerne var enige om den diagnostiske
nytte af MR i saerlige sammenhange og om dens rolle i patienternes stratificering for at ga ind i et
klinisk forsgg. Ultralydsekspertise er i gjeblikket begraenset til specifikke centre, men fremstar som
en interessant teknik, der, hvis den standardiseres pa flere steder, kan hjelpe med at give
yderligere information til MRI ogsa i en klinisk forsggsramme.

Med hensyn til kvantitativ MRI bgr der ggres en indsats for at harmonisere og forbedre
protokoller, der allerede var implementeret i tidligere forsgg. Forskere bgr sigte mod at opna en
helkropsdaekning givet FSHDs heterogenitet og uforudsigelighed, samt at inkludere specifikke
sekvenser til at vurdere sygdomsaktivitet. Ideen om at skraeddersy valget af den eller de specifikke
billeddannende biomarkgrer, baseret pa virkningen af det undersggte lsegemiddel, dukkede ogsa
tydeligt op.

Der blev opnaet enighed om behovet for at udfgre en global analyse af de kvantitative MR-data
offentliggjort i de forskellige naturhistoriske studier med det formal at gge validiteten og muligvis
opna yderligere indsigt i sygdomsmekanismen og progressionen.

Skridt hen imod implementering af de nye avancerede billeddannelsesprotokoller, som kunne give

mere fuldstaendig information pa en kortere indsamlingstid, bgr fglges. En koordinering med den



billeddiagnostiske arbejdsgruppe, der allerede er pa plads i CTRN, er obligatorisk for at optimere
indsatsen, og falles mgder, bade online og live, vil blive arrangeret til dette formal.

For at formidle resultaterne af workshoppen vil de blive preesenteret pa de naeste FSHD ETN-
me@der og pa FSHD IRC-kongressen i 2022, foruden den fulde rapport, der vil blive offentliggjort i

Neuromuscular Disorders.



