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RESUMEN

Antecedentes: La contribuciéon genética de la fisura labial y/o palatina no sindrémica
(FLPNS) puede expresarse en los padres como microformas, a manera de alteraciones
fenotipicas faciales o asimetria de huellas dactilares. Propdsito: Determinar dichas carac-
teristicas en padres de nifios con FLPNS, a fin de establecer si son un factor de riesgo de
presentar la fisura en su descendencia. Métodos: El estudio incluyé dos grupos: estudio con
60 padres (43 mujeres y 17 hombres) de 46 nifios con FLPNS y control con 50 padres (36
mujeres y 14 hombres) de nifios sin historia de FLPNS en la familia procedentes de la ciudad
de Bogota. Se tomaron medidas en fotografias de frente y perfil y se analizaron las huellas
dactilares. Resultados: Los padres de nifios con FLPNS mostraron asimetrias fluctuantes en
la distancia nasion-ala nasal derecha e izquierda, diferencias en la longitud de las orejas
izquierda y derecha, y asimetria en la distancia arco de Cupido-comisura labial izquierda
y derecha. Adicionalmente, los padres de nifios con FLPNS mostraron incremento en el
tercio facial superior e inferior, aumento en la distancia intercantal e interalar y diferencias
estadisticamente significativas en la presencia de la caracteristica presilla radial izquierda
y asimetria en el verticilo. Conclusiones: Existe una asociacién entre asimetrias faciales
fluctuantes en los padres y la presencia de FLPNS en su descendencia. El andlisis de huellas
muestra caracteristicas especificas y diferentes en los padres de nifios con FLPNS compa-
radas con padres de nifios sanos.

PALABRAS CLAVE
fisura labiopalatina no sindrémica; fenotipo facial, asimetria facial; huellas dactilares;
padres

AREAS TEMATICAS
genética; anomalias dentofaciales.

ABSTRACT

Background: Genetic contributions to the appearance of non-syndromic cleft lip and palate
(NSCLP) can generate some minor alterations in unaffected parents, such as facial asym-
metry or changes in fingerprints. Purpose: To evaluate these phenotypic features in parents
of children with NSCLP as possible risk factors for their offspring. Methods: Sixty unaffected
parents (43 women and 17 men) of forty-six children with NSCLP and a control group with
fifty parents (36 women, 14 men) with no history of NSCLP in their family from Bogotd, Co-
lombia were studied and compared. Frontal and lateral Pictures and their fingerprints were
taken. Results: The parents of children with NSCLP presented fluctuating facial asymmetries,
such as asymmetry in the nasion-left/right nostril distance, differences in the total ear
length between both sides, asymmetries between right and left side of the distance Cupid
arch- Commissure. In addition, parents of children with NSCLP showed an increased middle
and lower facial height, increased intercanthal and interalar distance and the presence of
radial loop in the left index and of whorl. Conclusions: The findings suggest that there is
an association between fluctuating facial asymmetries and the presence of NSCLP in the
offspring. The dermatoglyphics analysis showed that specific types and differences could be
directly related with a higher risk of the presence of NSCLP in their children.

KEYWORDS
non-syndromic cleft lip and palate; facial phenotype; facial asymmetry; fingerprints; parents

THEMATIC FIELDS
genetics, dentofacial anomalies.
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INTRODUCCION

La fisura labial y/o palatina no sindrémica (FLPNS)
es una deficiencia estructural congénita que pue-
de ocurrir entre la cuarta y duodécima semanas de
vida intrauterina (1-4). Es considerada la malforma-
ciéon mas frecuente en el complejo craneofacial y el
segundo defecto de nacimiento mas comin después
del sindrome de Down (5). En poblaciones asiaticas,
la frecuencia de FLPNS es de 1 por cada 500 nifios
nacidos o mas, en los caucasicos es de 1 de cada
1000 nacidos vivos (nv) y en los africanos se presenta
la frecuencia mas baja con 1 de cada 2500 nv (1). En
Colombia, la prevalencia actual es de 1,59 de cada
1000 nv (6). La etiologia de FLPNS es considerada
multifactorial y poligénica. La contribucién genética
de la FLPNS puede provenir de uno o ambos padres.
Puede manifestarse en ellos como alteraciones feno-
tipicas faciales y asimetria de las huellas dactilares
(7,8). Dichas manifestaciones se consideran microfor-
mas de la FLPNS.

En 1970, Fraser y Pashayan publicaron un estudio sobre
las caracteristicas fenotipicas de 50 padres de nifios
con fisura labial palatina (FLP). Encontraron en ellos
una mayor dimensién intraocular, mayor distancia bi-
cigomatica y maxilares poco desarrollados. Como tipos
faciales predominantes encontraron el rectangular y
el trapezoidal (9). Otros autores, Mcintyre y Mossey,
en 2002, observaron que las medidas de distancias
lineares fueron mayores en el lado izquierdo, lo que es
indicativo de una asimetria direccional. Por ello podria
haber una tendencia al mayor tamafio del lado izquier-
do de la cara y una menor dimensién vertical del lado
derecho en padres de nifios con FLPNS (10).

En 2009, Weinberg y colaboradores (11) utilizaron mé-
todos tridimensionales de la imagen estatica de la cara
en 80 individuos caucdsicos. Encontraron diferencias
significativas en la hipoplasia del tercio medio facial
(perfil), reduccion en la altura facial media, aumento en
la altura facial inferior y exceso en el ancho interorbital
en los padres de nifios con FLPNS. Adicionalmente,
encontraron un patrén relacionado con el sexo, el cual
es conocido como dimorfismo sexual. En el 2006, se
publicé un estudio antropométrico sobre cabeza, cara,
orbitas, nariz y regién oral en padres de nifios con fisura
labial, labial palatina y palatina aislada. Se encontré que
tanto las madres como los padres evidenciaban una
disminucién en la altura del tercio medio facial, pero
se presentd dimorfismo sexual, reflejado por el incre-
mento de la distancia interlimbica y la distancia inter-
comisural, que solo estuvo presente en las madres (12).

Por otra parte, se ha intentado establecer una relacién
entre la clasificaciéon de las huellas dactilares con la
presencia de FLPNS. Esto se basa en que las crestas
epidérmicas de las huellas se comienzan a desarrollar
en la semana 11 de vida intrauterina (V1) y culminan su
formacioén en la semana 15 de VI (13). En las mismas
semanas se podria desarrollar una FLPNS. De igual
manera, ambas estructuras provienen del mismo teji-
do embrionario (14).

Jahabin y colaboradores (15), en 2010, estudiaron la
relacién entre las huellas dactilares con la presen-
cia de FLPNS. Concluyeron que las madres de nifios
con FLPNS mostraban una mayor asimetria al ser
comparadas con un grupo control. Estos hallazgos
no pudieron ser comprobados en los padres de los
nifios afectados. Antes, en 1966, Silver (16) estudié las
huellas dactilares de la mano y de la planta del pie de
71 nifios caucéasicos con FLPNS. Al compararlas con
nifios sin la afeccién, hallé que el desarrollo de las
fisuras era independiente al desarrollo de patrones
dermatoglificos. Sin embargo, en 2002, Neiswanger
y colaboradores (17) publicaron un estudio de 500
individuos asiaticos con FLPNS. Buscaron asimetrias
dermatoglificas analizando sus huellas palmares y
dactilares. Sus resultados sugieren que la historia
familiar positiva de FLPNS es un elemento que influye
en el desarrollo de huellas dermatoglificas, aunque
ellos no fueron estadisticamente significativos. Mas
adelante, Weinberg y colaboradores (18) comprobaron
que en las familias donde se presenta FLPNS tanto las
huellas digitales como las palmares presentan mayo-
res asimetrias que las familias con hijos sin la afeccién.

El propésito de este estudio fue determinar si las ca-
racteristicas fenotipicas faciales y de huellas dactila-
res de padres de nifios con FLPNS estan relacionadas
con la presencia de FLPNS en su descendencia.

MATERIALES Y METODOS

Se seleccionaron 60 padres (43 mujeres y 17 hombres)
de 46 nifios con FLPNS que eran atendidos en la Pon-
tificia Universidad Javeriana (PUJ) y en una consulta
privada. Todos eran procedentes de la ciudad de Bo-
gotd y tenian un nivel socioeconémico similar. La ma-
yoria de los padres (38 personas) correspondia a hijos
con FLPNS unilateral, y 22, a FLPNS bilateral. La edad
promedio de la muestra fue de 38,9 afios en mujeres
y de 43,6 en hombres. El grupo control consistié en
50 padres (36 mujeres y 14 hombres) de nifios sanos
sin antecedentes familiares de FLPNS que acudian a la



clinica de tratamiento temprano de la Facultad de Odontologia de la PUJ. El
promedio de edad era de 36,5 afios en mujeres y de 40,8 en hombres. Para
ser incluidos en el estudio, los padres no debian tener prétesis dentales
ni haber tenido cirugias orales o maxilofaciales. Ademas, se excluyé del
grupo de estudio a los padres de nifios con fisura palatina aislada o con
fisura asociada a la presencia de sindromes.

La propuesta de la investigaciéon fue aprobada por el Comité de Etica de
la Facultad de Odontologia de la PUJ. Todos los participantes del estudio
firmaron un consentimiento en el cual accedian a participar en el estudio
y donde se les explicaba su propésito.

Se tomaron fotografias en fondo azul cuadriculado de 10 x 10 cm, con una
camara Sony DSCH5® de 7,1 MP con lente Carl Zeiss de 2,7-4,5/5,2-7,8,
ubicada a 120 cm de la cuadricula. Se tomaron fotografias de frente y perfil
con los labios en reposo y en posicién natural de la cabeza (figuras 1y 2).

FiGura 1
FOTOGRAFIA DE FRENTE

FIGURA 2
FOTOGRAFIA DE PERfiL
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FIGURA 3
ANALISIS FOTOGRAficO EN ADOBE PHOTOSHOP

Para analizar las fotografias, se estandarizé el tamafio de la cuadricula de
manera que se llevara a una escala 1:1 con el programa Adobe Photoshop
Elements® version 6.0 (figura 3).

Una vez se obtuvo la dimension exacta de la foto, se determinaron digi-
talmente, con ayuda de una barra de medicion, las siguientes medidas:

De frente: 1) tercio facial superior [Tri-Gll; 2) tercio facial medio [GI-Snl; 3)
tercio facial inferior [Sn-Mel; 4) nasion-implantacién ala nasal derecha; 5)
nasion-implantacién ala nasal izquierda; 6) limbica-comisura derecha; 7)
limbica-comisura izquierda; 8) l6bulo mentdn derecho; 9) lébulo mentén iz-
quierdo; 10) 1/5 medio-1/5 derecho; 11) 1/5 medio-1/5 izquierdo; 12) Sn-ala
derecha; 13) Sn-ala izquierda; 14) distancia intercantal; 15) distancia interalar;
16) distancia bicomisural; 17) Cupido-comisura derecha; 18) Cupido-comisura
izquierda; 19) linea media facial-zigion (Zg) derecha; 20) linea media facial-Zg
izquierda; 21) comisura-Zg derecho; 22) comisura-Zg izquierdo (figuras 4-6).

FIGURA 4
RELACION CANTO INTERNO DERECHO E IZQUIERDO




FIGURA 5

RELACION ALA NASAL DERECHA E IZQUIERDA
T T e =

FIGURA 6
RELACION BICOMISURAL

[ o v

FIGURA 7
RELACION LONGITUD DE OREJA

De perfil: 1) tercio facial medio [glabela-subnasall;
2) tercio facial inferior [subnasal-mentén]; 3) relacion
longitud oreja y nariz (figura 7).

Adicionalmente, se tom¢ el registro de huellas dacti-
lares del dedo indice de las manos derecha e izquier-
da. La clasificacion de las huellas fue hecha con base
en el sistema descrito por Henry. Este clasifica las
huellas en tres grupos: arco, presilla (radial o cubital)
y verticilo (19).

Andlisis estadistico

En todas las pruebas se usé un valor p < 0,05, como
nivel de significancia estadistica. Las asimetrias fueron
calculadas comparando la distancia de los lados iz-
quierdo y derecho, donde el valor 1 supondria simetria
perfecta entre ambos lados. Cuando la diferencia en
milimetros entre el lado derecho y el izquierdo era < 2
%, se determind que habia proporcionalidad entre las
dos hemicaras. Cuando la diferencia era > 2 %; pero
< 5 %, se definié como asimetria moderada. Cuando
la diferencia > 5 %, se definié como asimetria grave.

RESULTADOS
Las caracteristicas fenotipicas faciales que mostraron
riesgo de FLPNS en su descendencia, en cuanto a

asimetria fueron:

* Distancia entre nasion y ala nasal derecha e iz-
quierda.

* Longitud de la oreja derecha e izquierda.

* Distancia entre arco de Cupido y comisura labial
izquierda y derecha.

La proporcién de los tercios faciales también resulto
estar asociada:

* Los tercios faciales superior e inferior se encontra-
ron aumentados en el grupo de estudio

* Hubo un aumento en las distancias intercantal y la
interalar (tabla 1).

wul
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ASIMETRIA DE CARACTERISTICAS FENOTIPICAS FACIALES

TABLA 1
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Caracteristica Casos Controles p OR LIIC95 LSIC95 p (Wald)
(%) (%) (x2/Fisher) crudo % %
Relacién nasion-ala nasal
izq./der.
Diferencia< 2 % 203577 36(643) (001 1,00 0,001
Diferencia 2-5 % 25 (71,4) 10 (28,6) 4,50 1,8 11,2 0,001
Diferencia > 5 % 15 (78,9) 4(21,1) 6,75 2,0 23,1 0,002
Relacion subnasal ala nasal
izq./der.
Diferencia< 2 % 12 (46,2) 14 (53,8) 0,045 1,00 0,051
Diferencia 2-5 % 6333  12(66,7) 0,58 0,2 2,0 0,397
Diferencias mayores al 5 % 42 (63,6) 24 (36,4) 2,04 0,8 51 0,128
Relacion arco Cupido-comi-
sura labial izq./der.
Diferencia < 2 % 26(473) 2927 (209 1,00 0,215
Diferencia 2-5 % 12 (54,5) 10 (45,5) 1,34 0,5 3,6 0,565
Diferencia > 5 % 22 (66,7) 11 (33,3) 2,23 0,9 55 0,079
Relacion linea media zigion
izq./der.
Diferencia < 2 % 11 (40,7) 16 (59,3) 0,022 1,00 0,024
Diferencia 2-5 % 14 (43,8) 18 (56,3) 1,13 0,4 3,2 0,816
Diferencia > 5 % 35 (68,6) 16 (31,4) 3,18 1,2 8,4 0,019
Relacion oreja-nariz der./izq.
Diferencia< 2 % 5(83,3) 1(16,7) 5 1,00 0,343
Diferencia 2-5 % 2 (40) 3(60) 0.2%0 0,13 0,0 2,2 0,158
Diferencia > 5 % 53(53,5 46 (46,5) 0,23 0,0 2,0 0,188
Relacion nasion-ala nasal
izq./der. (fotos)
Diferencia < 2 % 40 (58,8) 28 (41,2) 0,001 1,00 0,462
Diferencia 2-5 % 19 (48,7) 20 (51,3) 0,67 0,3 1,5 0,313
Diferencia > 5 % 1(33,3) 2 (66,7) 0,35 0,0 4,1 0,401
Relacion linea media zigion
izq./der. (fotos)
Diferencia< 2 % 11 (47,8) 12 (52,2) 0,399 1,00 0,401
Diferencia 2-5 % 21 (50) 21 (50) 1,09 0,4 3,0 0,867
Diferencia > 5 % 28(62,2) 17 (37,8) 1,80 0,7 5,0 0,258
Relacién quinto facial
medio izq./der. (fotos)
Diferencia < 2 % 17 (47,2) 19 (52,8) 0,550 1,00 0,551
Diferencia 2-5 % 31 (57,4) 23 (42,6) 1,51 0,6 3,5 0,344
Diferencia > 5 % 12 (60) 8 (40) 1,68 0,6 51 0,361




Tercio con una mayor pro-
porcién (fotos)

Tercio superior 1(12,5) 7 (87,5) 0,011 1,00 0,031
Tercio medio 13 (76,5) 4(23,5) 22,75 2,1 2449 0,010
Tercio inferior 46 (54,1) 39 (45,9) 8,26 1,0 70,1 0,053
Relacion limbica comisura
izq./der.
Diferencia < 2 % 30(49,2) 31508 (380 1,00 0,388
Diferencia 2-5 % 25 (59,5) 17 (40,5) 1,52 0,7 3,4 0,302
Diferencia > 5 % 5(71,4) 2(28,6) 2,58 0,5 14,4 0,278
Relacion longitud oreja izq./
der.
Diferencia < 2 % 25(446) 31554 (48 1,00 0,053
Diferencia 2-5 % 12(545) 10 (45,5) 1,49 0,6 4,0 0,432
Diferencia > 5 % 23 (71,9) 9(28,1) 3,17 1,2 8,1 0,015
Relacion longitud oreja izq./
der. (fotos frontales)
Diferencia < 2 % 27 (56,3) 21 (43,8) 0,196 1,00 0,214
Diferencia 2-5 % 28 (59,6) 19 (40,4) 1,15 0,5 2,6 0,743
Diferencia > 5% 5(33,3) 10(66,7) 0,39 0,1 1,3 0,128
Relacion intercantal/
interalar (fotos)
Distancia interalar es mayor ¢ 5y 4945 0271 1,00
que distancia intercantal
Distancia |nt.ercanf(al.es ma- 000 1.(100) ND ND ND ND
yor que la distancia interalar
Relacién l6bulo mentén der./
izq.
Diferencia < 2 % 12667 6333 (263 1,00 0,268
Diferencia 2-5 % 21 (60) 14 (40) 0,75 0,2 25 0,636
Diferencia > 5 % 27474 30(526) 0,45 0,1 1,4 0,158
Relacion subnasal ala izq./
der. (fotos)
Diferencia< 2 % 9 (60) 6 (40) Bl 1,00
Diferencias mayores al 5 % 51(53,7) 44 (46,3) 0,77 0,3 2,3 0,649
Relacién arco de Cupido-
comisura labial izq./der.
(fotos)
Diferencia < 2 % 14778 422 0087 1,00 0,105
Diferencia 2-5 % 15(53,6)  13(46,4) 0,33 0,1 1,3 0,104
Diferencia > 5 % 31 (48,4) 33(51,6) 0,27 0,1 0,9 0,034
Relacion comisura labial al
zigion izq./der. (fotos)
Diferencia < 2 % 9 (64,3) 5357 0754 1,00 0,556
Diferencia 2-5 % 16 (59,3) 11 (40,7) 0,81 0,2 3,1 0,755
Diferencia > 5 % 35(507)  34(49,3) 0,57 0,2 1,9 0,358

" El valor entre paréntesis corresponde al porcentaje sobre 100 % de los casos y de los controles.
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Con respecto a las caracteristicas dactilares, se encontré que la presencia

de la caracteristica presilla radial izquierda fue estadisticamente significa-

tiva en padres de nifios con FLPNS (tabla 2).

TABLA 2

TIPO DE HUELLA DACTILAR Y SU RELACION cON FLPNS

Caracteris- Casos n Controles Valor OR LI LS IC P
tica (%) n (%) p IC95% 95% (Wald)
Arco simple izqg.
Si 12 (44,4 15(55,6) 0,225 1,00 0.225
No 48 (57,8) 35(42,2) 0,58 0,24 1,40
Arco simple
der.
Si 16 (51,6) 15 (48,4) 0,699 1,00 0,699
No 44 (55,7) 35(44,3) 0,85 0,37 195
En tienda izq.
Si 4 (25) 12 (75) 0,01 1,00 0.01
No 56 (59,6) 38 (40,4) 0,23 0,07 0,75
En tienda der.
Si 430,80 9(69,2) 0,067 1,00 0,067
No 56 (57,7) 41 (42,3) 0,33 0,09 1,13
Presilla radial
izq.
Si 25(69,4) 11 (30,6) 0,029 1,00 0,029
No 35(47,3) 39(52,7) 2,53 1,09 5,89
Presilla radial
der.
Si 20 (58,8) 14 (41,2) 0.547 1,00 0,547
No 40 (52,6) 36 (47,4) 1,29 0,57 291
Cubital izq.
Si 8(66,7) 4(33,3) 0.372 1,00 0.372
No 52(53,1) 46(46,9) 1,77 0,50 6,26
Cubital der.
Si 4 (50) 4 (50) 0.789 1,00 0.789
No 56 (54,9) 46 (45,1) 0,82 0,19 3,47
Verticilo
simple izq.
Si 9(56,3) 7(43,8) 0,882 1,00 0,882
No 51 (54,3) 43(45,7) 1,08 0,37 3,15
Verticilo
simple der.
Si 15(68,2) 7(31,8) 0.151 1,00 0,151
No 45(51,1) 43(48)9) 2,05 0,76 5,51

* El valor entre paréntesis corresponde al porcentaje sobre 100 % de los casos y de

los controles.



Durante el andlisis de huellas, también se analizé la simetria y se encontrd
como Unica caracteristica asociada el verticilo (tabla 3).

TABLA 3
ASIMETRIA DE HUELLAS DACTILARES

Casos Controles

Tipo de simetria n (%) n (%) Total Valor p
Simetria arco simple
Si 54 (54) 46 (46) 100 0,716
No 6 (60) 4 (40) 10
Simetria en tienda
Si 56 (56,6) 43 (43,4) 99 0,202
No 4 (36,4) 7 (63,6) 11
Simetria presilla radial
Si 47 (52,2) 43 (47,8 90 0,299
No 13 (65) 7 (35) 20
Simetria cubital
Si 52 (54,2) 44 (45,8 96 0,835
No 8(57,1) 6 (42,9) 14
Simetria verticilo
Si 50 (50) 50 (50) 100 0,002
No 10 (100) 0(0) 10
Simetria bolsa central
Si 60 (54,5) 50 (45,5) 110 1,000
Simetria doble lazo
Si 57 (53,3) 50 (46,7) 107 0,109
No 3(100) 0(0) 3
Simetria accidental
St 60 (54,5) 50 (45,5) 110 1,000

* El valor entre paréntesis corresponde al porcentaje sobre 100 % de los casos y de
los controles.

DISCUSION

En este estudio se encontré un aumento estadisticamente significativo
del tercio medio (Gl-Sn) en los tejidos blandos. En el estudio de Figalova
y Smabhel, citado por Weinberg (18), realizado en la Republica Checa; asi
como en el estudio de Yoon y colaboradores (20), hecho en una poblacién
caucdsica, se observé un aumento en el tercio medio facial. Sin embargo,
Gnicamente el estudio de Yoon y colaboradores se refiere a un dimorfismo
sexual en el género masculino. En contraste, hallazgos en poblaciones
en Estados Unidos (Kurisu y colaboradores, 1974), Jap6n (Nakasima e
Ichinose, 1983) (21) y Escocia (McIntyre y Mosser, 2003) (22) reportan una
disminucién en esta medida. De igual manera, Coccaro y colaboradores, en
1972 (23), reportaron un aumento en el tercio medio facial, con mayores
cambios en el sexo femenino, en contraposicién a Weinberg, en el 2009,
quien mostré una disminucion estadisticamente significativa del tercio
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medio facial en hombres (11). Aunque estos resultados
son contradictorios, si es claro es que se presentan al-
teraciones del tercio medio facial en los padres de los
nifios afectados por FLPNS, que reflejan un dimorfismo
sexual y que parecen presentar una cierta variabilidad
segln el grupo étnico analizado.

Con respecto a la altura facial inferior, esta medida se
encontré disminuida (estadisticamente significativa)
en padres con hijos afectados por FLPNS, al compa-
rase con un grupo control sin la afeccién. De igual
manera, el estudio de Sato (24) reporté este hallaz-
go en ambos padres. También lo hicieron Nakasima
e Ichinose (21), en una poblacién asiatica, quienes
no reportaron diferencias entre géneros. Weinberg y
colaboradores, en estudios tridimensionales, encon-
traron una disminucién en el tercio facial inferior con
mayor significancia estadistica en hombres (11,25). Es
importante considerar que el tercio facial inferior es
una medida que se ve afectada genéticamente y por
multiples factores ambientales, como habitos, proble-
mas respiratorios y la posicién de la cabeza.

Otra medida que present6 asimetria fue la longitud de
las orejas. En el presente estudio se observd mayor
asimetria para esta medida en los padres del grupo
de nifios con FLPNS, la cual fue estadisticamente sig-
nificativa, principalmente en mujeres. Estudios como
el de Lu y colaboradores (26) y el de Neiswanger y
colaboradores (27), ambos en poblaciones asiaticas,
corroboran este hallazgo, también con un dimorfismo
sexual; pero para el género masculino. De igual forma,
Borrero y colaboradores (28) hallaron una asimetria
estadisticamente significativa en la longitud de las
orejas en una poblacion etiope de padres de nifios
afectados con FLPNS; sin embargo, no observaron
diferencias por género. Las asimetrias fluctuantes se
han asociado con una alteracién en la regulacion ge-
nética de una persona. En este caso, la asimetria de
las orejas en los padres podria sugerir una alteracién
en el genotipo que se manifiesta como una fisura en
su descendencia.

La longitud nasion-ala nasal derecha e izquierda pre-
sentd una asimetria estadisticamente significativa en
los padres de nifios con FLPNS. La discrepancia en
estas medidas estd relacionada con una asimetria
en el tercio facial medio, aunque la asimetria de esta
medida no ha sido reportada en la literatura. Durante
la evaluacién del grupo de padres de nifios con FLPNS,
se observé una inclinacién del plano subnasal, el cual
se midié desde el punto nasion hasta el ala nasal
derecha e izquierda. Esta medida presenté asimetrias

fluctuantes en estos padres, pero no en el grupo de
padres del grupo control.

En el presente estudio se identificé un aumento de la
distancia del canto interno derecho al izquierdo, que
corresponde al quinto facial medio o distancia inter-
cantal, principalmente en el sexo masculino. De igual
forma, diversos estudios realizados en radiografias
posteroanteriores han determinado que la distancia
interobital se encuentra aumentada en padres de nifios
con FLPNS (10,18,20,26,29). En los tejidos blandos,
tanto Weinberg y colaboradores (11) como Borrero y
colaboradores (28) hallaron que la distancia intercantal
estaba aumentada en el grupo de estudio, incremento
que fue estadisticamente significativo. Se ha planteado
asi una hipétesis que sugiere que una distancia inter-
cantal incrementada requiere una mayor proliferacién
celular para cubrir el espacio y lograr una fusién de la
linea media, de manera que en el padre la microforma
de FLPNS se presenta como un aumento en el espacio
intercantal; pero con una adecuada fusién. Sin embar-
go, en su descendencia la deficiencia en proliferacién
celular resulta en una fisura (11).

Con respecto a la distancia interalar, se hallé esta
medida incrementada en el grupo de estudio, princi-
palmente en el sexo masculino. Weinberg y colabo-
radores (11), Weinberg y colaboradores (25) y Yoon y
colaboradores (20) reportaron este mismo hallazgo
como un dimorfismo sexual mayor en las madres de
nifios con FLPNS. Este podria correlacionarse con una
mayor prevalencia de FLPNS y anchura facial aumen-
tada en la poblacién asiatica. Se ha comprobado que
muchos de los genes implicados en la fisura orofacial
desempefian un papel importante en el desarrollo
facial normal; por lo tanto, se podria esperar que
ciertas variantes en los genes o variaciones en las
combinaciones genéticas afecten la morfologia facial
e incrementen el riesgo de desarrollar fisura.

Al medir la distancia entre el arco de Cupido y la co-
misura, se hallé una diferencia estadisticamente sig-
nificativa en los padres con nifios con FLPNS, quienes
presentaban mayor asimetria en esta medida que los
padres con nifios sin la afeccién. Si bien no existen
otros estudios que refieran el mismo hallazgo, si se ha
reportado una microforma representada por la defi-
ciencia de los misculos orbiculares de los labios (11).
Weinberg y colaboradores, en un estudio en el que
tomaron huellas de los labios, encontraron asimetrias
en los padres de los nifios afectados (18). Esto los llevo
a hacer otro estudio en el que se tomaron ecografias
de los labios y concluyeron que hay una interrupcién



o un desarrollo incompleto de las fibras del masculo
orbicular de los labios en los padres de nifios afecta-
dos, que no se observa con la misma prevalencia en
los padres de nifios sanos (11).

Autores sugieren que las anomalias en el orbicular de
los labios reflejan un verdadero defecto subclinico,
cuya presencia puede representar un factor de riesgo
no reconocido para familiares de paciente fisurados.
Posiblemente, la asimetria en la comparacién de las
distancias del arco de Cupido a las comisuras derecha
e izquierda podria ser parte de esta alteracién en los la-
bios. No obstante, son necesarios estudios para deter-
minar si esta asimetria es una microforma que aumenta
el riesgo de que presentar fisura en la descendencia.

En el estudio se identificaron importantes diferencias
al comparar el grupo de estudio con el grupo control.
Incluso, en algunas de ellas se observaron diferencias
de sexo: tercio facial medio, tercio facial inferior,
asimetria de longitud de oreja, distancia intercantal y
distancia interalar, entre otras. Otros estudios repor-
tan asimetrias o diferencias estadisticamente signi-
ficativas con dimorfismo sexual en algunas de estas
medidas (18,20,23,24,26,27).

Con respecto a las huellas dactilares, en el presente
estudio se observo que en el grupo de padres de nifios
con FLPNS la asimetria de la huella de tipo verticilo re-
presentaba un factor de riesgo para tener FLPNS en la
descendencia. Neiswanger y colaboradores intentaron
la misma correlacién en nifios con FLPNS y hallaron
que en los patrones dermatoglificos el conteo total
de crestas y los angulos axiales trirradiales no pre-
sentaban una diferencia significativa entre la muestra
de nifios con FLPNS y los controles (19). Sin embargo,
el grupo de nifios con FLPNS mostré una mayor his-
toria familiar de huellas dermatoglificas disimiles al
compararlos con un grupo control (17). El estudio de
Weinberg y colaboradores muestra que en familias en
las cuales se presenta la FLPNS las huellas digitales y
palmares hay mayores asimetrias que en las familias
del grupo control (17). Esto es similar a lo que descri-
ben Jahanbin y colaboradores (15). Pareceria vélido,
por lo tanto, afirmar que la presencia de una asimetria
en las huellas dactilares, especificamente de verticilo,
podria ser un indicador de una mayor predisposicién
genética a FLPNS.

Existen otros estudios en los cuales se analizaron
patrones especificos de huellas digitales que pueden
asociarse con la presencia de una malformacién. Se
ha sugerido que la presencia de presilla radial en el

dedo indice izquierdo incrementa el riesgo de labio
y paladar hendido. Se reporta que la frecuencia de
la presilla radial y de los arcos es mucho mayor en
nifios afectados que en aquellos sin la afeccién (30).
Mathew y colaboradores (31) mostraron un aumento
en el patrén de presilla cubital en los nifios afectados,
mientras que en los nifios sanos se observé un mayor
patrén de verticilos. De igual forma, el estudio de Ka-
nematsu y colaboradores (30) mostré que la frecuen-
cia de la presilla radial y de los arcos fue mucho mayor
en nifios afectados que en aquellos sin la afeccién.
Sin embargo, esta diferencia no fue estadisticamente
significativa. Se debe considerar que en los tres estu-
dios mencionados no se tomé en cuenta a los padres
de los nifios con FLPNS, sino a los mismos sujetos
afectados, de manera que el hallazgo en el presente
estudio no se puede relacionar directamente con los
reportados en la literatura.

Son necesarios otros estudios para determinar si alte-
raciones en el fenotipo facial y dactilar de los padres
pueden considerarse microformas de la FLPNS, lo que
ayudaria a delimitar mejor la poblacién de riesgo. Este
estudio puede servir como gufa para posteriores inves-
tigaciones que analicen una poblacién mas numerosa
y tomen una muestra mas precisa, por ejemplo, con
tomografias. De esta forma se podria llegar a resulta-
dos de mayor significancia y delimitar la poblacién de
riesgo de FLPNS con base en distintas caracteristicas
fenotipicas. Con ayuda de este y posteriores estudios
complementarios, es posible ampliar el fenotipo de
la FLPNS mediante la identificacién de individuos con
ciertas caracteristicas que no la presenten pero que
tengan un alto riesgo genético de esta. Ademas, se
podrian esclarecer algunas inconsistencias en relacién
con los genes responsables de la FLPNS, lo que contri-
buirfa a delimitar mejor las poblaciones de riesgo para
disminuir la prevalencia de FLPNS.

CONCLUSIONES
Las caracteristicas que se relacionan con la predispo-
sicién a la presencia de la FLPNS en la descendencia

de un individuo fueron:

* Mayor asimetria en distancia nasion-ala nasal de-
recha e izquierda.

* Asimetria entre la longitud de las orejas derecha
e izquierda.
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* Asimetria en la distancia l6bulo-mentén derecha
e izquierda.

* Aumento en el tercio medio facial.
* Disminucién en el tercio inferior facial.

* Ausencia de un patrén dactilar asociado con una
disminucién del 77 % en el riesgo de labio y paladar
hendido.

* Ausencia de la caracteristica presilla radial izquier-
da asociada a un incremento de 2,5 veces en el
riesgo de labio y paladar hendido.

* Ausencia de correlacién entre la asimetria en las
huellas dactilares de ambas manos con la presen-
cia o no de FLPNS.

Los resultados de esta investigacién sugieren diferen-
tes caracteristicas fenotipicas que deben ser tomadas
en cuenta para estudiar la etiologia de la FLPNS.

RECOMENDACIONES

Como recomendacién para trabajos futuros, se debe-
rian utilizar imagenes tridimensionales y radiografias
digitales para determinar posibles alteraciones es-
queléticas en padres de nifios con FLPNS en diferentes
grupos étnicos. Adicionalmente, se deberia ampliar
la muestra de la poblacién colombiana para obtener
resultados con mayor significancia estadistica.
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