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El Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio (SAOS) se
caracteriza por la aparicién repetida durante el suefio de episodios
de ausencia (apneas) o disminucién (hipoapneas) del flujo aéreo
de mds de 10 segundos de duracidén, con una frecuencia igual o
superior a 10 episodios por hora. Frecuentemente estos episodios
provocan una reduccion de la saturacién arterial de oxigeno. Las
apneas o hipoapneas se deben a un colapso periddico de la via
aérea superior. Los mecanismos fisiopatoldgicos que ocasionan
estos episodios se conocen mal. Se piensa actualmente que ade-
mds de ciertos factores predisponentes (edad, sexo, obesidad,
alcohol y tabaco), la relajacién excesiva de los misculos de la
faringe es el principal determinante del cierre de la via aérea
superior en pacientes con SAOS.

El punto més estrecho de la via aérea superior en el individuo
normal despierto, sobre todo en deciibito supino, se encuentra
detrds del paladar blando. De forma similar, la mayorfa de pacien-
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tes con SAQOS sufren una obstruccidn a este nivel. Dado que la
mayorfa de pacientes con SAOS no muestra anomalias evidentes
de la via aérea superior, las razones finales de la presencia de una
excesiva colapsabilidad de la faringe en pacientes con SAOS no
estd clara. Dado que no existen estudios sistemdticos sobre la
morfologia histolégica de la faringe, en un intento de ayudar a
esclarecer la patogenia del SAOS hemos realizado un estudio
histolégico comparativo de paladares de pacientes con SAOS y
un grupo control.

MATERIAL Y METODOS

Pacientes. Se estudiaron de forma consecutiva 45 pacientes
sometidos a UPPP por presentar SAOS. Los pacientes fueron
estudiados inicialmente en la Unidad de Suefio de nuestro centro
mediante historia clinica y examen fisico protocolizado. Se rea-
liz6 en todos los casos un estudo de la via aérea superior consis-
tente en visién directa conrinofaringoscopiay maniobras de Miiller
y Valsalva, cefalometria con telerradiografia y resonancia nu-
clear magnética. El diagnéstico de SAOS se basé en la historia
clinica (presencia de roncopatia con o sin somnolencia asociada)
y en el estudio de suefio mediante polisomnografia nocturna. Para
la inclusidn en este estudio los pacientes debfan carecer de ante-
cedentes clinicos que pudieran suponer «per se» una causa
independente de patologia de la via aérea superior (p. e. intubacién
endotraqueal prolongada). El grupo control lo constituyeron los
paladares blandos obtenidos mediante autopsia de 10 sujetos: 4
varones y 6 mujeres con una edad media de 55 afios, que, en su
historial médico, no presentaban antecedentes de: 1) SAOS; 2)
cirugia o traumatismo de la via aérea superior, ni neoplasia oro-
faringea; 3) haber sido sometidos aintubacion prolongada; 4) que
su causa de muerte estuviera relacionada con patologia respirato-
ria.

Estudio morfolégico. Las piezas obtenidas en ambos grupos
fueron procesadas de forma inmediata tras ser transferidas en
formol al 10%. Se incluyeron a continuacién en parafina y se
tallaron segin técnicas histoldgicas habituales. Se realizaron cortes
finos transversales que se tifieron con hematoxilina/eosina. La
exploracién anatomopatoldgica de todas las muestras fue realiza-
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da por un mismo clinico, que empled un microscopio Zeiss con
100 aumentos. Utilizando criterios morfol6gicos se estudiaron en
todas las muestras los siguientes pardmetros: 1) acantosis: au-
mento del estrato de Malpigi epidérmico; 2) edema de ]a 1dmina
propia: exceso de liquido extracapilar y secundariamente tam-
biénintracelular; 3) inflamacién de la ldmina propia: presencia de
linocitos y de células plasmiticas que constituye un infiltrado
inflamatorio crénico e inespecifico; 4) dilatacién y congestién
vascular capilar en la ldmina propia; 5) hiperplasia glandular:
aumento del nimero de células de las glandulas mucinosas y
serosas; 6) dilatacién metapldsica de los ductus glandulares; 7) la
rotura o «disruption» muscular: separacién de los haces de miis-
culo estriado uvular por la infiltracién de las glandulas
seromucosas; 8) fibrosis intersticial: aumento del tejido de col4-
geno intersticial.

RESULTADOS

Macroscépicamente el grosor y la longitud de las dvulas
obtenidas mediante UPPP eran considerablemente mayores en

Fic. 1

t. Hiperplasia glandular. 2. Metaplasia ductal, 3. Aumento fibrosis intersticial. 4.
Congestion vascular. Flecha: «Disruptions muscular.
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todos los casos conrespecto al grupo control, La correlacién entre
el tamafio de la ttvula y los indices de severidad del SAOS no fue
estadisticamente significativa.

Enlas fotografias 1 y 2 se representan tipicos cortes de dvulas
de pacientes con SAOS. En la figura 1 se reflejan las diferencias
porcentuales mds significativas de la composicién morfolégica
de los tejidos velopalatinos de los pacientes con SAOS y de los
sujetos control. Existié acantosis del epitelio en un 95,5% de los
casos (43 pacientes) y en un 60% de los controles (p=0,01). De
los 43 casos, en 23 era leve y en 20 moderada. La presencia de
edema en la ldmina propia se objetivé en todos los casos (100%),
mientras que en los controles s6lo se aprecié en la mitad de ellos
(p=0,0001). El infiltrado inflamatorio que habfa en ambos grupos
era de tipo crénico e inespecifico (constituido por linfocitos y
células plasméticas). Se constaté este tipo de inflamacién en 36
de los casos (80%) y en 7 de los controles (70%) (p>0,05). La
dilatacién y congestién vascular capilar en 1a ldmina propia esta-
ba presente en todos los casos (100%) y en 8 de los controles
(80%) (p<0,05); observamos no obstante que en 39 de los casos
(86%) era una congestién vascular moderada-severa, mientras
que esta s6lo aparecfa en el 20% de los controles. La hiperplasia
glandular se aprecié en el 100% de los casos y sélo en el 60% de
los controles (p<0,001); mientras que en los casos era de predo-
minio severa (32 casos), en todos los controles (6 controles) era
leve-moderada. La metaplasia de los ductus, se objetivé en 35
casos (77%), sélo aparecia en 3 de los controles (30%) (p<0,01).
La «disruption» o rotura muscular aparecia en 44 de los casos
(98%) y sélo en 1 de los controles (10%) (p<0,00001). La fibrosis
intersticial entre las gldndulas se constaté en 41 de los casos
(91%) y en 7 de los controles (70%) (p>0,05).

DISCUSION

El SAOS es un grave problema de salud ptblica que afecta al
2-4% de la poblacién adulta en pafses industrializados (1) con
una relacién hombre/mujer de 10:1, aunque con la edad esta di-
ferencia tiende a disminuir (2). En Espafia se ha referido una
prevalenciaentre la poblacién adulta masculina del 3 al 10% y del
2% para mujeres (3). La fisiopatologia del SAOS no estd todavia
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bien definida, relaciondndose factores anatémicos y/o de control
neurolégico, entre otros, como causantes del colapso de la via
aérea superior durante el suefio en estos pacientes (4, 5). Un
amplio ntimero de estudios experimentales han demostrado que
en estos pacientes es el drea velofaringea el lugar donde se pro-
duce con mayor frecuencia la obstruccién durante el suefio (6-
11). Con frecuencia las diferencas del paladar blando de los pa-
cientes con SAOS conrespecto alos no-SAOS, puede establecer-
se yaenlainspeccion orofaringea, puesto que en los primeros, llama
la atencion desde un primer momento la mayor longitud y grosor
de laivula, asi como una laxitud generalizada de la zona, que no
apreciamos habitualmente en los individuos no-SAOS (12-15).

Nuestro estudio demuestra por primera vez que los pacientes
con SAQOS presenan cambios anatomopatolégicos importantes y
especificos en el paladar blando con respecto a los controles. Se
comprueban alteraciones del epitelio donde se objetiva una ma-
yor acantosis, signos inflamatorios como son la presencia de
edema, vasodilatacién y congestidn vascular capilar de la ldmina
propia, alteraciones glandulares con hiperplasia glandular,
metaplasia ductal y aumento de la fibrosis intersticial. Algunos de
estos cambios ya habian sido identificados en estudios anteriores
no controlados (16-22). Resulta llamativo el fenémeno de
«disruption» o rotura muscular, descrito también por otros auto-
res (13, 17), en el que se produce una infiltracién de las gldndulas
seromucosas entre los haces musculares en los pacientes con
SAQOS, que no hemos apreciado més que en uno de los controles.
Los mecanismos patogénicos que conducen a estos cambios no
estdn aclarados; probablemente son causados por el traumatismo
repetido del velo del paladar contra la pared faringea en los pa-
cientes con SAQOS, determinado por el ronquido y las apneas. En
este sentido, Corn et al. (22) y HorrsTEIN et al. (23), defienden
esta interpretacion al comparar los cambios descritos en el pala-
dar blando con los objetivados en los tejidos blandos de otros
6rganos inducidos y/o producidos por mecanismos de vibracién
(24, 25). En esta hipdétesis, el traumatismo repetido del velo
del paladar contra la pared faringea posterior durante el suefio
~-cuando vibra y produce el rnido que denominamos ronquido—
favorece el aumento de grosor del paladar blando, lo que a su vez,
contribuye a la oclusién de la via aérea superior en estos pacien-
tes, perpetuindose asi el problema.
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Lainfiltracién glandular de los haces musculares del paladar
blando provoca una desestructuracién de los mismos. Es conoci-
do en este sentido el cambio porcentual del tipo de miofibrillas de
estructuras similares cuando son sometidas a un trabajo continua-
do; de forma progresiva en el tiempo se produce hipertrofia de
fibras de alta resistencia a la fatiga muscular y la desaparicién
progresiva de fibras de contraccién rdpida. El resultado final es
el aumento global del tamafio de la tivula, la cual ademds, se
vuelve menos eldstica. La consecuencia de todo ello es el com-
promiso de su funcién de forma que con menor presién negativa
inspiratoria se logra un similar efecto de succién y, por consi-
guiente, de colapso de la via aérea superior; es decir, se acentda
el fendmeno obstructivo causante de las apneas e hipoapneas.

CONCLUSIONES

En el lugar de obstruccién més frecuente de la via aérea su-
periorenlos individuos con SAQS —irea velofaringea— existen
una serie de alteraciones histolégicas especificas y diferenciadas
respecto alos individuos sin SAOS. La dehiscencia («disruption»)
de las fibras musculares, la hiperplasia glandular, el edema de la
ldmina propia y la acantosis del epitelio son los principales cam-
bios encontrados. Estas anomalias pueden jugar un importante
papel en el desarrollo del SAOS
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RESUME

CHANGES HISTOLOGIQUES DU PALAIS MOU CHEZ DES MALADES ATTEINTS D’ APNEES
OBSTRUCTIVES DU SOMMEIL.

Chez les malades atteints du syndrome d’apnées obstructives du
sommeil (SAS) les traumatismes répétés sur les structures molles de la
paroi pharyngienne entrainent changements macro-et microscopiques
tout & fait differents que aux sujets normaux (sans SAS).

Dans I’article on expose une étude histologique comparative sur 45
palais appartenant i affectés du SAS et operés d’uvulo-palato-pharyngo-
plastie face & face d’autres 10 palais en provenance d’autopsies de
décédés autrement. La recherche quantitative s’est portée sur 8
paramétres anatomopathologiques et ondécrit les différences constatées
entre les deux groupes.

Mots-clés: SAS. Palais mou. Histologie.

SUMMARY

HiISTOLOGICAL CHANGES IN SOFT PALATE OF PATIENTS WITH OBSTRUCTIVE SLEEP
APNEA,

In patients suffering from obstructive sleep apneasyndrome (OSAS)
the reiterate injuries against the soft structures of the pharyngeal wall
causes macro- and microscopic damages, which differ basically from
the alterations verified in subjects without OSAS.

We present a comparative histological study of 45 patients with
OSAS operated on uvulopalatopharyngoplasties to face up 10 palates
coming from normal post-mortem human among which a comparative
anatomopathological study of 8§ parameters was realized and the
differences between the two groups signaled.

Keywords: OSAS. Soft palate. Histology.

ZUSAMMENFASSUNG

HISTOLOGISCHE VERANDERUNGEN AM WEICHEN (GAUMEN BEI PATIENTEN MIT
OBSTRUKTIVER SCHLAFAPNOE.

Bei Patienten mit dem obstruktiven Schlafapnoesyndrom (OSAS)
ruft der sich wiederholende Druck gegen die Pharynxwiinde dieser
weichen Struktur makro- und mikroskopische histologische Anderungen
hervor, die bedeutend von den Personen ohne OSAS abweichen.

Wir stellen eine histologische vergleichende Studie an, und zwar
45 Gaumen von Patienten mit OSAS, erhalten mittels Uvulo-
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Pharyngoplastik, im Vergleich zu 10 Gaumen, erhalten aus Nekropsien
von normalen Subjekten, bei denen eine quantitative Studie mit 8
anatomopathologischen Parametern vorgenommen wurde, mit
Beschreibung der Unterschiede zwischen beiden Gruppen,
Schitisselwiirter: OSAS. Weicher Gaumen. Histologie.
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