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ABSTRACT

The beneficial effects of L-DOPA medication on the
global motor impairment in Parkinson’s disease have
been largely claimed and confirmed in a large series of
papers. However, the effects on speech production still
remain difficult to qualify on the basis of voice
intelligibility. The aim of this study is to investigate the
changes induced by a L-DOPA pharmacological
treatment on prosodic parameters during a reading task,
and voice efficiency in a population of 59 parkinsonian
patients. The results of this study show a clear effect of L-
DOPA treatment on mean fundamental frequency and
intensity parameters, for both a reading task and a
sustained vowel task. A statistically significant increase
of mean F, and mean intensity occurs after L-DOPA
intake. The same comment can be made about the voice
efficiency parameters. The intra oral pressure seems to be
the most affected physiological parameter of speech
production in Parkinson’s disease.

1. INTRODUCTION

Au cours de la maladie de Parkinson, la perte progressive
de l’intelligibilité de la parole est un élément qui affecte
considérablement la qualité de vie. Parallélement aux
désordres moteurs liés a la maladie, la perte
d’intelligibilité peut contribuer a aggraver [’état
psychologique et 1’isolement social des patients. De nos
jours, cet aspect est pris en compte de maniére plus
systématique et approfondie dans la prise en charge des
patients par les praticiens au cours d’interventions
thérapeutiques ~ médicamenteuses  (L-DOPA)  ou
chirurgicale (stimulation des noyaux sous-thalamiques -
STNS). Le but de cette étude est d’évaluer le déficit des
différents parametres physiologiques de la production de
la parole pour en définir des méthodes de rééducation et
en controler I’efficacité. D’une manic¢re générale, les
dysfonctionnements de la parole, ou dysarthries, d’un
patient parkinsonien sont directement corrélés avec son
état moteur défini dans I’Unified Parkinson’s Disease
Rating Scale (UPDRS)[1]. L’établissement de cet indice
universellement utilis€é ne tient pas assez compte de
I’évaluation de la parole. En effet, elle n’intervient qu’au
niveau d’un seul item parmi 14 autres et sa pondération

spécifique n’intervient que pour 4 des 108 points dans le
calcul de ’'UPDRS. Au dela de I’amélioration globale du
score moteur par les traitements, il est nécessaire
d’évaluer plus précisément leurs effets sur la production
et lintelligibilit¢é de la parole. Au cours d’études
précédentes, nous avons comparé les effets de la L-DOPA
et de la STNS sur la prosodie de textes lus par des
parkinsoniens [2, 3], puis sur la stabilit¢ du vibrateur
laryngien au cours de la production d’un /a/ tenu [4]. Les
résultats constatés nous ont fait supposer que 1’'un des
parametres physiologiques les plus touchés par la maladie
dans la production de la parole pouvait étre la pression
sous-glottique. L’objet de cette étude est donc de
comparer les effets d’un traitement par L-DOPA sur la
dysprosodie et sur le fonctionnement laryngien de
patients parkinsoniens. Nous adoptons ici 1’acception
clinique du terme dysprosodie, a savoir toute atteinte de la
voix portant sur les parameétres physiques de la prosodie
(fréquence fondamentale et intensité principalement).

2. ETUDE EXPERIMENTALE

2.1. Méthodologie

Patients

La population de cette étude est constituée de 59 patients
parkinsoniens de sexe masculin traités par L-DOPA.
Chaque patient enregistre a deux reprises le méme corpus
dans deux états pharmacologiques distincts. Le premier
enregistrement est effectué le matin aprés un sevrage de
L-DOPA d’au moins 12 heures (condition OFF-DOPA).
Un second enregistrement est réalisé plus tard dans la
journée, aprés un délais minimum d’1 heure 30 a la suite
de la prise de L-DOPA (condition ON). La posologie de
la prise de L-DOPA est spécifique a chaque patient.

La table 1 contient : I’age moyen des patients, la durée
moyenne de la maladie au jour de I’enregistrement et les
scores UPDRS OFF-DOPA et ON-DOPA ¢établis par un
neurologue immédiatement avant chaque enregistrement.
Le score UPDRS est une évaluation de 1’état moteur
global du patient (sur 108 points), un score élevé
traduisant un état moteur dégradé. Le score UPDRS
intégre 14 items évalués successivement : la présence de
tremblements, la rigidité des membres, etc., ainsi qu’un
item évaluant la dégradation de la parole (de O pour une



parole normale a 4 pour une parole inintelligible) (cf.
table 1).Un test ¢ apparié¢ permet de vérifier que 1’état
moteur des patients est significativement plus dégradé
OFF-DOPA que ON-DOPA (écart moyen : 17,017, DDL
=58, 1=14,964, p <0,0001).

De méme, les évaluations de la parole conduisent a des
scores plus défavorables OFF-DOPA (écart moyen :
0,491, DDL = 57, t = 7,236, p < 0,0001). Enfin, un
psychologue hospitalier effectue sur le patient divers tests
(en particulier, Mini Mental Score-MMS Evaluation et
échelle d’évaluation de démence MATTIS) permettant de
s’assurer du bon état cognitif des patients.

Table 1: caractéristiques et scores moteurs moyens
(écarts types) des patients (le détail de I'UPDRS d’un
patient n’étant pas disponible, N = 58 pour l’item de
parole).

N | OFF-DOPA | ON-DOPA
Age des patients 59 64,02 (10,26)
Durée de maladie 59 9,24 (5,73)
UPDRS moyen 591 32,52 (10,23) | 15,51 (8,97)
Item Parole moyen | 58 1,43 (0,80) 0,94 (0,79)

Corpus

Pour les acquisitions du corpus de cette étude, nous avons
utilis€ le systtme EVA2 [5] de SQ-Lab, qui a été
développé pour permettre une évaluation multi-
paramétrique des pathologies de la voix et de la parole.
Trois types de tiches ont été enregistrés pour chaque
patient :

e /a/ tenu: on demande au patient de produire la
voyelle /a/ recto tono pendant 5 secondes. Le systeme
EVA2 enregistre le signal acoustique et le débit d’air
buccal par I’intermédiaire d’un masque en silicone
appliqué sur le bas du visage. Diverses statistiques sont
calculées automatiquement sur une fenétre d’analyse de 1
seconde : la Fy moyenne et son coefficient de variation, le
jitter absolu qui constitue un indice de variabilité a court
terme du vibrateur laryngé, 1’intensité moyenne et son
coefficient de variation, le débit d’air buccal moyen et son
coefficient de variation, la fuite glottique (indiquant la
quantité d’air nécessaire pour produire un décibel) et le
rapport Harmonique/Bruit qui évalue par une méthode
temporelle le degré de signal vocal périodique par rapport
au bruit.

e  Lecture: le patient lit a haute voix, et sans
consigne spécifique, un extrait de La chévre de Monsieur
Seguin (A. Daudet). La lecture est enregistrée sur un
canal acoustique. La durée d’enregistrement est d’une
minute environ. Le systtme EVA2 calcule de fagon
automatique diverses statistiques, dont la moyenne de la
fréquence fondamentale et son coefficient de variation.
La F, est détectée selon une méthode AMDF (Average
Mean Difference Function). Ensuite une modélisation de
la fréquence fondamentale est effectuée par 1’algorithme
MOMEL [6], qui assigne un point-cible pour chaque

changement de direction de la F,. Les points-cibles sont
interpolés par une fonction de type spline quadratique.
L’utilisation de la modélisation permet de ne pas tenir
compte des effets liés a la micromélodie. Aussi, les
statistiques de F, obtenues sont-elles calculées a partir de
cette courbe.

¢  Evaluation de Defficacité glottique : le patient
produit a débit constant la phrase « Papa ne m’a pas parlé
de beau-papa » en ménageant une prise de souffle entre
chaque répétition. Le dispositif d’enregistrement
comprend un canal acoustique et deux canaux
aérodynamiques : le débit d’air buccal (DAB, cf. supra) et
la pression intra-orale (PIO), mesurée au moyen d’une
sonde maintenue entre les incisives par le patient pendant
la production. Pour chaque enregistrement, une mesure de
pression intra-orale, d’intensité moyenne et de débit d’air
buccal est faite sur la seconde syllabe du premier mot (cf.
figure 1). Pendant la tenue d’une occlusive sourde, la
glotte est ouverte et les pression intra-orale et sous-
glottique s’équilibrent. La mesure de pression intra-orale
effectuée sur la tenue de 1’occlusive sourde permet donc
une évaluation de la pression sous-glottique. Enfin, a
partir de ces mesures sont calculés: le rendement
glottique (dB/hPa), I’efficacité glottique
(dB/(hPa*dm’/s)) et la résistance glottique (hPa/(dm’/s)).

Analyses statistiques

Pour chacun des paramétres retenus (cf. table 2), nous
avons procédé a un test d’hypothése ¢ de Student apparié
unilatéral comparant les mesures faites en condition OFF-
DOPA et ON-DOPA. Selon le paramétre, on teste
I’hypothese, soit que la mesure effectuée en condition ON
est supérieure a celle effectuée en OFF (test unilatéral
gauche), soit qu’elle est inférieure (test unilatéral droit).

Pour les deux premicres tiches (lecture et /a/ tenu), les
analyses ont été réalisées sur une population de 59
patients (a I’exception du rapport Harmonique/Bruit pour
lequel une paire de mesures est manquante). La tiche
d’évaluation de ’efficacité glottique comprend un sous-
échantillon de 37 patients.

Une premiere série d’analyses a ¢été effectuée sur la
population globale (59 patients). Toutefois, il est apparu
que cette population comportait un certain nombre de
patients au profil atypique. Il a été constaté qu’avec
I’allongement de la durée de maladie, d’une part, les
scores UPDRS augmentent tant OFF-DOPA que ON-
DOPA et, d’autre part, que les scores OFF-DOPA et ON-
DOPA tendent a converger. 76,271% des patients ont
moins de 12,6 ans de durée de maladie et présentent des
scores UPDRS homogenes. Nous avons donc reconduit
les mémes analyses sur une sous-population de patients
malades depuis moins de 12 ans (44 individus, et 29 pour
la tiche d’évaluation de I’efficacité glottique). La table 2
présente les résultats des analyses pour la sous-population
(toutefois, les analyses significatives a o = 0,05 pour la
population compléte sont indiquées par un astérisque).



Table 2 : tests-# de Student appariés pour N = 44 patients dont la durée de maladie est inférieure a 12 ans. Les
astérisques indiquent les tests également significatifs a oo = 0,05 pour N = 59 patients. (Voir le texte au sujet du nombre

de Degrés de Liberté.)
Moyenne Moyenne Ecart
Tache Paramétre Test (E.T.) (E.T.) e DDL t y)
OFF-DOPA | ON-DOPA
fﬁgoyenne Unilat. G. (12128;%412; (2122§§473) 4382 43| -2,104] 0,0206*
(CO/V)FO Unilat. G. (10’269;; (0151713) 0075 43| -0589| 02795
0 b 3
nilat. D. , 5 5
gﬁtze)r absolu Unilat. D (1061675; (1062477) 0,021 43| 0098 04613
gy e unilar G. (751&225) (753373416) 1821| 43| 2,89 0,0030%
/a/ tenu S,/V)mtenm Unilat. D. (01;22261) (01;12682; 0,054| 43| 0617| 02701
0 5 3
(Fcﬁf/sggt;q“e Unilat. G. (02533553 (12661512) 20263| 43| -2484| 0,0085
DAB . 0.166 0.197
ms Unilat. G. 0.074) (0081)| 0031| 43| -2588| 0.0066
SXDAB Unilat. D. (36;‘37173) (26é263,5§ 0077 43| 0.158| 04374
0 b 3
éaé’)po“ H/B Unilat. G. (174;12191) (164673()72) 20,591 42| -0,717| 02388
(Fﬁgloyenne Unilat. G. (122193216) (123()5:;213) 5,186 43| -3,2321 0,0012*
Lecture ; "
CV F, . 14,432 14.200
o0 Unilat. D. (5.659) (eaon| 0232| 43| 0271] 03940
PIO . 7.079 8279 .
(P Unilat. G. (1524 (083| 1200| 28| -3.182| 00018
Egg‘s’te mOYenne | Unilat. G. (15;‘;471) (746’99223 -1,486| 28| -2,501 0,0093*
Fvaluatio aﬁll?/goyen Unilat. G. (00(’)27312) (00628482 0017| 28| -1,619| 0,0583
lgelii;ltcizc;ze éeg/(}ifprz)em glottique | {5400 . (12131112) (120;17491) 1,076| 28| 3,529| 0,0007
fdfg/c(‘;‘;;iggﬁls‘)l;w Unilat. D. (2534’510211) (2416’049675) 7656 28| 2315| 0,0141
Résistance glottique . 33,013 35,103
(1Pa/Cdnt /o) Unilat. G. (L908) (ILs47)| 2090| 28| -1259| 0.1092

2.2. Resultats

Pour la tache du /a/ tenu, on observe une augmentation
significative de la F, moyenne et de [l’intensité
moyenne ON-DOPA. En outre, les mesures de débit
d’air buccal moyen et de fuite glottique présentent
également une augmentation significative ON-
DOPA.Pour la tache d’évaluation de [I’efficacité
glottique, I’intensité moyenne et la pression intra-orale
augmentent également de fagon significative ON-
DOPA. Le débit d’air buccal moyen suit cette
tendance, sans toutefois atteindre le seuil de
significativité. Quant au rendement glottique et a
I’efficacité glottique, les valeurs sont significativement
plus ¢élevées OFF-DOPA. Enfin, les tendances
observées au niveau de la Fy pour la tiche du /a/ tenu et

de D’efficacité glottique se retrouvent en lecture : la Fy
augmente significativement ON-DOPA.

3. CONCLUSION

Ces résultats confirment, sur une population bien plus
vaste que précédemment, les résultats déja obtenus
pour des tiches de lecture et de /a/ tenu [4 et 7]. La
tdche d’évaluation de I’efficacité glottique fournit des
parametres importants qui permettent de rendre compte
des différences entre les états OFF et ON-DOPA chez
les patients: la pression intra-orale et, dans une
moindre mesure, le débit d’air buccal. Le role de la
pression intra-orale dans la dysprosodie
parkinsonienne a ét¢ évoqué dans des travaux
antérieurs (e.g. [8]) sans pour autant avoir été confirmé



expérimentalement. La L-DOPA améliore 1’état moteur
global du patient (donc du systéme pneumo-phonique)
et contribue a restaurer un bon contrdle de la pression
sous-glottique qui permet de ramener les mesures de Fy
et d’intensité vers des valeurs proches de la normale, y
compris dans une tache de lecture [3, 4]. On doit noter
que les mesures d’efficacité et rendement glottiques,
tout en étant discriminantes entre les états ON et OFF
ont des valeurs inverses a ce que 1’on attend. Ceci est
di au fait que leur calcul n’est pas homogéne avec
I’intensité acoustique exprimée en dB, qui est une
échelle perceptive. Nous nous proposons d’améliorer
les calculs de ces mesures dans ce sens, a 1’avenir.
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Figure 1: Evaluation de I’efficacité glottique sur la
phrase « Papa ne m’a pas parlé de beau papa », par les
parametres d’intensité, de pression intra-orale et de
débit d’air buccal.
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