44. EVFOLYAM 1998. 2. 98 FUL-ORR-GEGEGYOGYASZAT

Debreceni Orvostudomdnyi Egyetem Fiil-Orr-Gégeklinika* (igazgaté: Prof. Dr. Répdssy Gdbor egye-
temi tandr) és a DOTE Neurolégiai Klinika** (igazgaté: Prof. Dr. Csiba Ldszlé egyetemi tandr) kz-
leménye

Foniatriai vizsgalatok myasthenia gravisban
szenvedo betegek esetén

To6tH LAszLO DR.*, PAP UZONKA DR.*,
D10szeGHY PETER DR.**, REPASSY GABOR DR.*

Kulcsszavak: hangmezévizsgalat, myasthenia gravis, stroboszképia

Koézlésre érkezett: 1997. 06. 30.

OSSZEFOGLALAS

A szerz8k elszor hataroztak meg a hang alapvet§ paramétereit modern, computeres
hanganalizaciés médszerrel myasthenia gravisban szenvedd betegek esetében. Céljuk
olyan objektiv médszer kidolgozasa volt, amely segit a MG bulbaris, oculobulbaris és
generalizalt tipusai vezetd tiineteként jelentkezd fonasthenia differencial diagnézisa-
ban. A hangmezé vizsgalat soran mérték az énekhangterjedelmet, a hang dinamika-
jat, a hangtartast, a beszédhang alapfrequenciat és intenzitist. Meghatédroztak a
stroboszképos kép jellemzdit. A vizsgalatot gyégyszermentes allapotban, majd
Mestinon tabletta (reversibilis cholinesterase bénité) adasa utén illetve egészséges
kontrollesoporton végezték. Megallapitottdk, hogy a MG esetében a hangterjedelem
jelent&sen besziikiil, a dinamika erdsen csékken, a hangtartas rovidiil, a beszédhang
alapfrequencia emelkedik, az intenzitas csékken. Mestinon hatdséra a paraméterek
értékei ugyan javulnak, de az egészséges kontrollcsoport értékeit nem érik el. A vélto-
z4sok statisztikailag szignifikdnsak. A szerz8k felhivjak a figyelmet a MG és
myasthenia-szerti tiineteket produkalé neurolégiai megbetegedésekben a fiil-orr-gé-
gész altal nynjthaté diagnosztikus segitség fontossagara. Javasoljak a médszer széle-
sebb kérd alkalmazasat a neurolégiai betegségek foniatriai tiineteinek verifikaldsa cél-
jabél.

BEVEZETES

A neuromuscularis betegségek kozott az autoimmun patomechanizmusi myasthenia
gravis (MG) kiemelkedd jelentGségii. A kutaték sok tekintetben modell betegségnek tartjék.
El6fordulasa viszonylag ritka, 1 milliés populdciéban 60-80 megbetegedés fordul el§ (29). A
korai pontos diagnézis és az idében megkezdett terdpia meghataroz6 lehet a MG lefolyasa-
ban. A neuromuscularis junctio postsynapticus membrénjan 1év6 acetylcholin receptor
(ACLR) ellen ellenanyag képzdik, aminek kévetkeztében az ingeriiletatvitel romlik, az
AChR-ok szama csokken (23, 28, 29). A MG lényege a harantcsikolt izmok kérosan gyors
kifaradasa. Jellemzé a tiinetek napszaki ingadozasa. A tiinetek rendkiviil sokfélék lehetnek.
Az ocularis formaban ophtalmoplegia, ptosis, kettdslatas, ,,szemfaradas” jelentkezhet. Az
oculobulbaris, bulbaris, és a generalizalt formak bevezet§ tiinetei kozott gyakran el6fordul-
nak a hangképzés, beszéd és nyelés zavarai (29).

A fonéciés tiinetek kozott jellemzd az erétlenné vald hang, a hangerd fokozas képte-

*4012 Debrecen, Nagyerdei krt. 98.

ey

44. EVFOLYAM 1998.

lensége, hyperna
Abulbaris MG ki
0s elégtelenséget
ladottabb MG-be
(4). Bulbaris M(
pharyngitis chro
A hagyoma

titest kimutatas
nosztikus nehézs
légiai betegségek
spinalis izomatroj
syndroma) foniat
A célunk az
hatarozzuk a han
ban eddig nem k¢
hangképzési tiine
folydsanak moni
alapfrequencia és
jedelem és a dina
paraméterek valt
(reversibilis cholii

21 oculobulb
rom beteg eredmé
sége miatt nem tu
férfi. Atlag életkor

A kontroll ér
galtunk. Atlagélet]

A méréseket
kai kériilmények k

A hangmez§
dB-t meg nem hala
iddvel végeztiik. .
fonetografot haszn:
ban az A-dur frequ
tal elGjatszott adott
rofonba. A késziilél
abrazolt gorbe jele;

gek hangterjedelm¢
namikat.

A hangtartast
segitségével mértiil
taroztuk. Az értéke
vidiilt, az ez alatti ¢

Abeszédhang




44. EVFOLYAM 1998. 2. 99 FUL-ORR-GEGEGYOGYASZAT

lensége, hypernasalis hangképzés. Stlyosabb esetekben a dysphonia aphoniaig fokozédhat.
Abulbaris MG kezeletlen esetei gyorsan atmehetnek silyos, életet veszélyeztetd, respiraci-
6s elégtelenséget okoz6 generalizalt MG-ba. A kezdeti tiineteket mutatd, de még az eléreha-
ladottabb MG-ban szenved§ beteg is sokszor téves diagnézisok utan keriil neurolégushoz
(4). Bulbaris MG-ban a leggyakoribb téves diagnézisok a globus hystericus, neurosis,
pharyngitis chronica, dysphonia.

A hagyomanyos Tensilon-teszt, vazizom EMG, esetleg acetylcholin-receptor ellenes an-
titest kimutatds nem mindig teszi egyértelmiivé az MG diagnézisat. Szintén fontos és diag-
nosztikus nehézséget jelents kérdés az egyéb myasthenia-szert tiineteket produkalé neuro-
16giai betegségek (amyotrophias lateralsclerosis syndroma ,, ALS”, syringomyelia, progressiv
spinalis izomatrophia, polyneuropathia, bulbaris és pseudobulbaris bénulds, alsé motoneuron
syndroma) foniatriai tiinetek verifikalasa (14, 29, 30).

A célunk az volt, hogy modern technika segitségével hanganalizist végezzink és meg-
hatarozzuk a hang jellemz paramétereit MG-ban szenveds betegek esetében. Az irodalom-
ban eddig nem koz61t médon, objektiv paraméterekkel kivantuk jellemezni a MG betegek
hangképzési tiineteit. A vizsgalatok alkalmasak a diagnézis megerdsitésére és a betegség le-
folydsanak monitorizalasara. Célkitiizéseink kozott szerepelt a hangtartés, beszéd
alapfrequencia és intenzit4s, illetve a hangmez$ meghatérozasan keresztiil az énekhang-ter-
jedelem és a dinamika vizsgélata oculobulbaris és bulbaris MG esetében. Vizsgaltuk ezen
paraméterek valtozasat és a hangszalagok stroboszképos képének alakulasat Mestinon
(reversibilis cholinesterase bénit6) adasat kévetGen.

BETEGEK ES MODSZER

21 oculobulbaris és bulbaris myasthenia gravisban szenveds beteget vizsgaltunk. Ha-
rom beteg eredményeit a muzikalitas teljes hidnya, a feladatok végrehajtdsdnak képtelen-
sége miatt nem tudtuk értékelni. A 18 értékelt beteg nem szerint megoszlasa; 14 né és 4
férfi. Atlag életkoruk 31,8+7,9 év volt.

Akontroll értékek meghatdrozasahoz 14 egészséges fiatal felnétt nét és 4 férfit vizs-
galtunk. Atlagéletkoruk 35,3+9,1 év. A statisztikai elemzés Student-féle t-prébaval tortént.

A méréseket a DOTE Fiil-Orr-Gégeklinika foniatriai laboratériumaban szobaakuszti-
kai koriilmények kozott végeztiik.

A hangmez§ (voice profil) meghatarozasat az UEP 1982 ajanlasanak megfelelGen 40
dB-t meg nem haladé kérnyezeti zaj mellett, a mikrofontél 30 cm tavolsagra, 2 sec rogzitési
id6vel végeztilk. A hangmezéméréshez a Frokjaer-Jensen Elektronics Typ 8301-es
fonetografot hasznéltuk. A késziilék 37-120 dB hangerésség, 30-5 KH frequencia tartomany-
ban az A-dir frequencia ugrasait kovetve félhangonként mér. A beteg a hanggenerator 4l-
tal elgjatszott adott frequenciajii hangot énekelt elgszér pianéban majd fortissiméban a mik-
rofonba. A késziilék a hangmagassagot és a hangerdt rogzitette. A kapott diagramon az igy
abrazolt gorbe jelezte a beteg hangmezdjét. E vizsgélat segitségével meghataroztuk a bete-
gek hangterjedelmét A minimalis és maximalis hangerdsség atlagbél kiszamoltuk a hangdi-
namikat.

A hangtartast maximalis belégzés utén a beszédfrequencian, ,,14” szétag fonaldsanak
segitségével mértiik. A beszédfrequenciat az elézetes stroboszképos vizsgélat soran megha-
téroztuk. Az értékelésnél 25 sec-nél hosszabb hangtartast normalis, 25 és 17 sec kozott ro-
vidiilt, az ez alatti értékeket erdsen révidiilt idétartamnak mingsitettik.

Abeszédhang alapfrequenciat és intenzitast a Frokjaer-Jensen Elektronics cég Voice
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analyzator Typ V6 és Intensity Meter and Fundamentat Frequency Meter 1000 M6 készii-
lékkel végeztiik computeres értékelés mellett.

A beteg 35 secundumon keresztiil folyamatos szdmoldst végzett természetes tarsalgo
hangerGsségen. Az eredményt a computeren, digitalisan és histogram forméjaban is rogzi-
tettik.

Abetegek adatainak értékelésekor a férfiak és nék esetében kapott eredményeket kii-
16n is értékeltiik, a beszédhang alapfrequencia és intenzitas esetén csak kilon értékeltiik.

A vizsgélatokat 12 6ran keresztiil gyégyszermentesen hagyott betegekkel végeztiik els-
szor, majd 1 tabletta Mestinon (60 mg pyridostigmin bromid) bevétele utan a vizsgéalatokat
megismételtiik. )

Minden mérés el6tt stroboszképos vizsgalatot végeztiink. Ertékeltitk a rezgés
amplitudéjat, a frequencia szabalyossagat és a hangrés zar6désat.

FEREDMENYEK

A hangmez6 vizsgalat soran a félhangokban mért hangterjedelem atlaga 14,2 félhang
volt. Ez tlagosan 39%-a a kontrollcsoportban mért hangterjedelemnek. A Mestinon tablet-
ta bevételét kovetSen a hangterjedelem 3,5 félhanggal nétt, de igy is lényegesen alacsonyabb
volt a kontrollcsoport értékeinél. A mérések p<0,001 szinten szignifikdnsnak bizonyultak
(1. &bra).

Hangtartas Enekhang Beszédbang' Intenzitas  atlag Dinamika

atlag (sec) hangterjedelem | alapfrequencia  atlag (dB) atlag

9 atlag  (félhang) (Hz)

Gvogyszer- | 14722 14.277 fi 129.2 (SD 16.75) | fi 69.85 (SD6.56) | 5.758
(n=18) (SD 6.99) (SD 6.83) né 212.3 (SD 17.12) | né 6526 (SD5.27) | (SD2.59)

Meustt;:“ 19.166 17.777 fi 123.7 (SD 15.25) | ffi 70.61 (SD6.97) 9.02
(n=18) (SD 7.41) (SD 6.62) ndé 197.6 (SD 17.21) | n6 67.12 (SD5.98) (SD2.59)
ffi 34.7
Kontroll 36.543 ffi 29 (SD 5.96) | ffi 103.5 (SD 14.57) | ffi 71.32 (SD6.28) (SD6.35)
(n=18) (SD 5.62) | nd 31 (SD 7.65) | n6 184.6 (SD 15.92) | n6 68.93 (SD5.67) né 28.3
(SD5.36)

1. dbra. A hang vizsgalt paraméterei myasthenia gravisban

A hangdinamika 4tlaga 5,75 dB volt, lényegesen kisebb mint a kontrollcsoport értékei.
Mestinon tabletta hat4sara a dinamika 4tlagértéke 56,7%-kal javult de a kontrollesoport ér-
tékeitdl messze elmaradt (1. dbra).

Abetegek hangtartasa 33%-ban rovidiilt, 61%-ban erdsen révidiilt volt. Az 4tlagos hang-
tarts ideje 14,72 secundum, erdsen rovidiilt. Mestinon tabletta hatdsara 2 esetben javult a
normalis tartomanyba, 7 esetben révidiilt, 8 esetben erdsen révidiilt maradt. Az atlagos hang-
tartas ideje 27,5%-kal, 19,16 secundumra javult (2. dbra).

A hangterjedelem, hangdinamika és hangtartas esetén nem térgyaltuk kiilon a férfiak
és nok 4tlagait. A kontrollcsoport nemi aranyai azonosak voltak a betegcsoportéval.

A beszédhang alapfrequencia férfiak esetében 129,2 Hz, 25%-kal, mig nék esetében
212,3 Hz, 14,8%-kal bizonyult magasabbnak a kontrollcsoport értékeinél. Mestinon tabletta
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hatasara, férfiak esetében 123,7 Hz-re (4,4%-kal), n6k esetében 197,6 Hz-re (7,4%-kal) csok-
kent. A kontrollcsoportok értékeinél igy is magasabbnak bizonyultak (1. bra).

A beszédhang intenzitas férfiak és nék esetében is csokkent volt MG-ban (3. abra).
Mestinon hatésara emelkedett, de elmaradt a kontrollcsoporthoz viszonyitva. A beszédhang
alapfrequencia és'intenzitds mérési eredményei p<0,05 szinten voltak szignifikinsak.

A stroboszképia soran vizsgaltuk a rezgés amplitudéjat, a frequencia szabalyossagit,
a hangszalagok zarasat. Az esetek 94%-aban fonalaskor a rezgés kis amplitudéjt, 89%-aban
a frequencia szabélytalan volt. A hangrés zarasa 78%-ban teljesnek bizonyult. Mestinon tab-
letta bevételét kovetSen a rezgés amplitiidéja és a frequencia szabalytalansdga nem valto-
zott. Egy esetben a részleges hangrészéaras teljessé valt.

Hangtartds normilis Hangtartas rovidiilt Hangtartas erésen
rovidalt
(>25 sec) (25-17 sec) (>17 sec)
Gyégyszer el6tt 1 6 11
n=18
Mestinon utan 3 7 8
n =18
Kontroll 18
n=18

2. dbra. A hangtartéas alakuldsa myasthenia gravisban
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3. abra Beszédhang alapfrequencia és intenzitas histogramja myasthenia gravisban

MEGBESZELES

A gége betegségeinek organikus okait régéta és széles kérben vizsgaltdk a kutaték. Jé6-
val kevesebb figyelmet forditottak a ,,produktum”, a hang objektiv eszkozokkel torténd jel-
lemzésére. A technikai eszkozok, a computerizacié fejlédése ezen a téren is valtozast ered-
ményezett. A hang auditiv megitélése utén kiilénbz6 torekvések jelentkeztek objektiv pa-
raméterek meghatédrozasara. Ilyen volt a frequencia és amplitidé meghatarozésara alkal-
mas hang spektrografias vizsgalat a 70-es években (24). A mai modern értelemben vett hang-
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mez§ vizsgalatok Rauhut (1979), Heinemann (1982), Komiyama (1984), Schultz-Coulon
(1988) nevéhez kothetsk. (11, 13, 21, 25)

Seidner (1982) kozolte az Eurépai Foniaterek Unidjanak javaslatat az egységesebb mé-
rési feltételekre vonatkozdlag (26). Groh (1985) 6tven egészséges felngtt hangmezd vizsga-
latardl szamolt be (8). Eichel (1988) semiquantitativ hangmez§ vizsgélatokat, beszédhang
alapfrequencia, intenzitas, és hangterjedelemre vonatkozé méréseket végzett (5). Hacki
(1988) sajat fejlesztési hangmezd analizatorral mért (9) Reker (1990) hangsilyozta a hang-
mez§ vizsgélat fontossagat a fiil-orr-gégészeti gyakorlatban (22). Arainer (1991) 160 funkci-
onalis dysphonidban szenvedd beteg hangmez3 vizsgélati eredményeit elemezte (1). Brown
(1993), Morris (1995) énekesek és egészséges kontrollok frequencia, intenzitas és hangtar-
tomany értékeit vizsgélta (3, 17). Titze (1995) 6sszehasonlitotta egészséges felnétteken or-
vos altal assziszalt és a teljesen automatikus hangmez8 mérések eredményeit. Megallapita-
sa szerint egyénileg dontendd el, hogy melyik a célravezetébb médszer (31). Gyermekek ese-
tében Bohme (1995) 277 egészséges 5-14 év kozotti gyermek, McAllister (1994) 60 tiz éves
gyermek hangmez8 paramétereit mérte (2, 16). Friedrich (1996) részletesen elemezte a hang-
mez§, dinamika, beszédhang alapfrequencia vizsgélatok fontossdgat a fil-orr-gégészeti mi-
ndségbiztositisban (7).

A hazai irodalomban Hacki (1989), Pap (1990, 1990, 1990) és Farkas (1991) szamol be
hangmez6 vizsgalatokrél (6, 10, 18, 19, 20).

Myasthenia gravis esetében a hangvéltozds auditiv értékelésének fontossagit
Lamprecht (1990) emliti. Fontosnak tartja a MG és ALS esetén a fiil-orr-gégész, foniater
résztvételét a diagnozis felallitasdban. A MG esetében a kezdeti tiinetek 30%-aban észlelhe-
t6 dysartria, fonasthenia (14). -

Taiuti (1988) 20 generalizalt MG esetet kz6l, ahol a kezdeti tiinetek kozott dysphonids
panaszok szerepelnek (30). Skripnichenko (1992) 65 pharyngo-facialis MG-os beteg adatait
elemezve vezetd, korai tiinetek kézé sorolja a fondciés zavarokat (27). Kernich (1995) szin-
tén felhivja a figyelmet a gyengiil§ hanger6 és a diurnalis ingadozast fonaciés panaszok ese-
tén a MG gyanijara (12). Martinez-Visa (1992) szerint az intermittal6-remitt4lé hangvalto-
zas patognémikus jele a MG-nak (15). Szobor (1990) vezet§ tiinetként értékeli a dysphonids
panaszokat a MG bulbaris, oculobulbaris és generalizalt formaiban (29). Csillag (1997) egy
eset ismertetése kapcsén hivja fel a figyelmet a tiinetek korai megjelenésére. Figyelmeztet a
hibés diagnézisok kovetkezményére (4).

A hang objektiv paraméterekkel torténg értékelését eddig még nem végezték MG-ben
szenvedd betegek esetében. A hangmez§ vizsgalatok soran az atlagos hangterjedelmet és az
atlagos dinamikat jelentGsen besziikiiltnek talaltuk. A hangtartas révidiilt volt (p<0,001).
A beszédhang alapfrequencia emelkedett férfiak és nok esetében is. Az intenzitas csokkent
a kontrollcsoporthoz képest (p<0,05). A MG betegek tovéabbi gyégyszeres kezelése szempont-

jabal alapvetd jelentdségli Mestinon tabletta hat4dsara a hangtartds idGtartama nétt, a fél-
hangokban megadott hangterjedelem szélesedett, a hang dinamik4ja nétt (p<0,001), a hang
intenzitisa emelkedett (p<0,05). A stroboszképos kép bar jellegzetes (kis amplitudd, szabaly-
talan frequencia, zarédasi elégtelenség), de nem specifikus MG-ra, mégis figyelmeztethet a
betegségre. Mestinon hatéséra a stroboszképos kép lényegesen nem valtozik.

Fontos kiegészit§ diagnosztikus médszernek tartjuk a funkcionélis foniatriai, hangme-
20 vizsgélatokat a MG felismerésében, a beteg monitorizaldséban és a terapia hatasosséga-
nak megitélésében. '

Objektiv, mérhets paramétereket lehet a médszer alkalmazaséaval szolgaltatni egyéb
myasthenia-szeri tiineteket produkalé neurolégiai betegségekben. Vizsgélati tapasztalata-
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ink alapjan felhivjuk a figyelmet a fiil-orr-gégész és neuroldgus egyiittmiikddésének fontos-
sagéra illetve a médszer szélesebb kéri alkalmazasaban rejls lehet§ségekre.
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SUMMARY

Téth L., U. Pap, P. Diészeghy, G. Répassy: Phoniatrical examinations in patients, who suffer from
myasthenia gravis

The authors have diagnosed for the first time the basic parameters of voice, with a modern
computersoundanalysation-method in patients, who suffer from myastyhenia gravis.

The purpose was to elaborate such an objective method, which will help in differential diagnosis of
phonasthenia, when this as a leading symptom in cases of bulbar, oculobulbar and, generalized types of
myasthenia gravis occurs.
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In the course of voice-range examination, they measured the singing-voice volume, the dynamics of voice,
the voice-holding, the basic frequency and intensity of speech-voice.

The authors defined the characteristics of stroboscopical picture. The examinations have been done under
conditions without medication, then after giving Mestinon tablets (reversible cholinesterase paralyzing matter),
respectively in healthy controls too.

It was verified, that the voice-range grows narrow significantly, the dynamics decrease strongly, the
voice-holding shortens, the speech-voice basis-frequency increases, the intensity lessens. Though, values of
parameters become better on the effect of Mestinon, but they do not reach values of the healthy control group.

The changes are statistically significant.

The authors draw the attention to the importance of diagnostical help may given by the E. N. T specialist
in myasthenia gravis, or other neurological diseases, which produce myasthenia like symptoms.

They propose to apply this method in a wider range, in verification of phoniatrical symptoms of
neurological diseases.

Z USAMMENFASSUNG

L. Téth, U. Pap, P. Di6szeghy, G. Répassy: Phoniatrische Untersuchungen an Patienten mit Myasthenia
gravis

Die Verff. bestimmten zuerst die grundlegenden Parameter der Stimme bei Patienten mit Myasthenia
gravis (MG) mit Hilfe der modernen Computer-Tonanaly-se. Ziel war die Findung einer objektiven Methode
zur Differenzialdiagnose der als Leitsymptom auftretenden.

Phonasthenie bei der bulbéren, okulbulbiren bzw. generalisierten MG. Bei der Untersuchung des
Stimmfelder wurden Stimmumfang, Stimmdynamik, Halten der Stimme, sowie Grundfrequenz und Intensitat
der Sprech-stimme gemessen. Auch die Charakteristika des stroboskopischen Bildes wurden registriert. Die
Untersuchungen wurden sowohl ohne Medikamenteinflu8 als auch nach Einnahme von Mestinon (reversibler
Cholinesterasehemmer), sowie an einer gesunden Kontrollgruppe durchgefiihrt. Es konnte festgestellt werden,
daf der Stimmumfang bei MG-Patienten wesentlich eingeschrinkt, die Dynamik stark verrin-gert, das Halten
der Stimme verkiirzt, die Sprechstimme erhoht und die Intensitit schwicher sind. Nach Gabe von Mestinon
sind diese Parameter zwar besser, erreichen aber nicht die Werte der Kontrollgruppe. Die Veréinderungen sind
statistisch signifikant. Verff. weisen auf die diagnostische Hilfe hin, die das Ver-fahren dem HNO-Arzt bei
MG und anderen, myasthenische Symptome hervor-rufenden neurologischen Erkrankungen leisten kann und
empfehlen eine breitere Anwendung zur Verifizierung phoniatrischer Symptome bei neurologischen Krank-
heiten.
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